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R, Thuốc bán theo đơn

Levitra® ODT 10mg
Viên nén tan trong miéng (Orodispersible tablets - ODT)

 

 

 

Bayer Pharma AG
 

Thanh phan

Hoat chat:

Vién nén Levitra 10 mg tan trong miệng: mỗi viên nén tan trong miéng chira 10 mg
vardenafil (11,852 mg vardenafil monohydrochlorid trihydrat).

Ta duge:

Aspartam, huong liéu bac ha (flavor peppermint), magie stearat, crospovidon, mannitol, silica

colloidal hydrat, sorbitol, Pharmaburst®

Mô tả sản phẩm

Viên nén Levitra 10 mg tan trong miệng: viên nén trăng, tròn, hai mặt lôi không có dâu hiệu 3
trên viên.

Chỉ định

Điều trị rối loạn chức năng cương ở nam giới trưởng thành (không có khả năng đạt hoặc duy
trì sự cương dương vật đủ đê thoả mãn trong giao hợp)

Liều lượng và cách dùng

Cách dùng:

Viên nén Levitra tan trong miệng:

Levitra I0mg viên nén tan trong miệng (ODT) không tương đương sinh học với Levitra 10mg Bayer (South
vién nén bao phim (FCT) Gene Sa :

Nên dat Levitra ODT 10 mg trén lưỡi cho đến khi hòa tan. Không dùng với nước để uống Singar
thuốc.

Nên sử dụng ngay sau khi lấy ra khỏi vi.

Có thể sử dung Levitra ODT 10 mg sau khi ăn hoặc khi đói.

Liều lượng:

Sử dụng ở nam giới trưởng thành.

Liều ban đầu khuyến cáo là một viên Levitra ODT 10mg khi cần, khoảng 25-60 phút trước
khi sinh hoạt tình dục.

Liều tối đa hàng ngày khuyến cáo là một viên Levitra ODT 10 mg.

Số lần dùng tối đa hàng ngày khuyến cáo là một lần trong ngày
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Trong những nghiên cứu lâm sàng. Levitra đã được chứng minh là vẫn có hiệu quả khi dùng

thuốc đến 4-5 giờ trước khi sinh họat tình dục.

Cần có kích thích tình đục để có đáp ứng tự nhiên đối với điều trị (xem phần “Các đặc tính
được động học”).

Théng tin thêm trên những đối tượng bệnh nhân đặc biệt:

Người già

Liều khởi đầu là 5mg, có thể tăng liều lên 10mg, 20mg khi cần thiết theo chỉ định của bác sĩ.

Trẻ em và thanh thiếu niên:

Không chỉ định sử dụng Levitra ở trẻ em vả thanh thiếu niên dưới 18 tuổi.

Giới tính:

Không áp dụng

Bệnh nhân có tổn thương gan:

Levitra ODT 10 mg khéng được chỉ định là liều khởi đầu trên bệnh nhân có suy gan nhẹ
(Child-Pugh A)

Bệnh nhân bị suy gan nhẹ nên bắt đầu điều trị với Levitra FCT 5 mg. Dựa trên tính dung nạp
và hiệu quả. liêu lượng có thê tăng đến Levitra FCT 10mg va 20mg, hodc Levitra ODT 10mg

Liều tối đa được khuyến cáo trên bệnh nhân suy gan vừa phải (Child-Pugh B) là Levitra FCT
10mg.

Các bệnh nhân suy gan mức độ trung bình hoặc nặng, Child Pugh B hoặc Child Pugh C,
khéng nén su dung Levitra ODT 10mg.

Bệnh nhân có tốn thương thận:

Không cần chỉnh liều ở bệnh nhân suy thận nhẹ đến trung bình

Trên bệnh nhân suy thận nặng (CrCl < 30ml/phút) nên xem xét liều khởi đầu của Levitra
FCT 5mg. Dựa trên tính dung nạp và hiệu quả. có thê tăng đến liều Levitra FCT I0mg và
20mg. hoặc Levitra QDT I0mg. Levitra ODT không được dùng trên bệnh nhân suy thận giai
đoạn cuỗi.

Chưa nghiên cứu dược động học của vardenafil ở bệnh nhân cần thẩm tách máu

Hut thudc

Không áp dụng

Nitrates:

Dùng đồng thời với nitrates ở bất kỳ dang nao đều bị chống chỉ định (xem phần “Chống Chỉ
Định”)

Bệnh nhân đang dùng đồng thới với các thuốc ức chế CEP 34 vừa phải hay mạnh

Chống chỉ định ding Levitra ODT 10mg trén các bệnh nhân đang dùng các thuốc ức chế

CYP3A4 mạnh hoặc vừa phải {xem phân *Tương rác với các thuốc khác và các đụng tương
tác khác ”).

Dùng kém véi thuéc chen alpha

‘Theo tinh chất giãn mạch của thuốc chen alpha và vardenafil, sử dụng viên Levitra chung với
thuốc chẹn alpha có thê làm hạ huyết áp có triệu chứng oO mộtso bénhnhân. Điều trị đồng

thời chỉ nên được bãt đầu khi bệnh nhân đã ôn định với điều trị bảng thuốc chẹn alpha (xem
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phần “Tuong tac voi các thuốc khác và các dạng tương tác khác). Trên những bệnh nhân đã
điều trị ôn định với các thuốc chẹn alpha, việc điều trị nên bắt đầu với liều khởi đâu thấp nhất
được khuyến cáo khí dùng Levitra FCT. Các bệnh nhân được điều trị các thuốc chẹn alpha

không nên sử dụng Levitra ODT 10mg là liều khởi đầu.

Có thé str dung Levitra vào bất kỳ thời điểm nao với alfuzosin hoặc tamsulosin. Với terazosin
và các thuốc chẹn alpha khác cần có khoảng cách thời gian giữa hai thuốc khi điều trị đồng
thoi voi Levitra. (xem phan “Tương tác với các thuốc khác và các dạng tương tác kháe ").

Với những bệnh nhân đang sử dụng vardenafi liều tối ưu. thì nên bắt đầu điều trị thuốc chen
alpha với liều thấp nhất. Sự tăng liễu theo bậc thang của các thuốc chen alpha có thể đi kém
với việc làm giảm huyết áp thêm ở những bệnh nhân đang sử dụng thuốc ức chế
phosphodiesterase (PDES) bao gồm vardenafil.

Chống chỉ định

Chống chỉ định ở những bệnh nhân quá mẫn với bất cứ thành phần nào của thuốc (hoạt chất
chính hay tá dược).

Chỗng chỉ định sử dụng Levitra ở những bệnh nhân đang được điều trị đồng thời với nitrates
hay những chất sinh nitric oxide (xem phần “?ương tác với những thuốc khác và các dạng
tương tác khác `).

Levitra chống chỉ định trên bệnh nhân bị mắt thị giác ở một mắt vì bệnh dây thần kinh thị
giác phần trước không phải do viêm động mạch gây thiếu máu cục bộ (NAION), bất kể giai
đoạn này có liên kết với phơi nhiễm với các thuắc ức chế phosphodiesterase 5 (PDES) trước

đây hay không (xem phân 4.4).
Nói chung các thuốc điều trị rối loạn chức năng cương không được dùng trên người nam mà
hoạt động tình dục là không thích hợp (v.d. những bệnh nhân bị réi loan tim mach nghiém

trong như cơn đau thắt ngực không ổn định hay suy tim [Xếp loại Hội Tim New York Heart là
III hoặc IV]).
Độ an toàn của vardenafil chưa được nghiên cứu trên những phân nhóm bệnh nhân sau đây ,
vì vậy sử dụng thuốc bị chống chỉ định cho tới khi có thêm thông tin:

- suy gan nang (Child-Pugh C),
- bénh than giai doan cuối cn tham tach mau ,

- hạ huyếtáp (huyếtáp <90/50 mmHg),
- bệnh sử đột quy hay nhồi máu cơ tỉm gần đây (trong vòng 6 tháng qua),

- đau thắt ngực khong 6én dinh và các bệnh võng mạc do di truyền được biết như viêm

võng mạc sắc tổ.

Chống chỉ định dùng Levitra ODT I0mg trên các bệnh nhân đang dùng các thuốc ức chế
mạnh hoặc trung bình CYP3A4 như ketoconazol, ïtraconazol, ritonavir, indinavir,
erythromycin và clarithromycin (xem phần “Tương tác với những thuốc khác và các dang
tương tác khác `).

Cảnh báo và thận trọng đặc biệt khi dùng

Trước khi khởi dau bất kỳ điều trị rỗi loạn cương dương, thầy thuốc phải xem xét tình trạng
tìm mạch của bệnh nhân. vì hoạt động tình dục có liên quan đến một mức độ nguy cơ tìm
mạch. Vardenafil có tính giãn mạch có thê làm giảm huyết áp nhẹ và thoáng qua. Những bệnh
nhân có tắc nghẽn dòng máu đi ra của thất trái như hẹp van động mạch chủ hay hẹp phì đại
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dưới van động mạch chủ vô căn. có thể nhạy cảm với tác dụng của các thuốc giãn mạch bao
gôm những thuốc ức chê PDES.

Ö những bệnh nhân nam được khuyến cáo không nên hoạt động tỉnh dục do tỉnh trạng bệnh
nên về tim mạch của họ nhìn chung không nên dùng các thuốc điều trị rồi loạn cương dương.

Nói chung các thuốc để điều trị rối loạn chức năng cương dùng thận trọng trên bệnh nhân có

biến dạng về giải phẫu của đương vật như gập góc, xơ hóa thê hang hay bệnh Peyronie hoặc
trên bệnh nhân có những bệnh có thể dẫn đến chứng cương đau dương vật như thiếu máu tế
bao hình liềm, u đa tủy hay bệnh bạch cầu.
Độ an toàn và hiệu quả của sự kết hợp giữa Levitra với các điều trị rỗi loạn chức năng chưa
được nghiên cứu. Vì vậy không khuyến cáo dùng phối hợp.

Đô an toản của Levitra chưa được nghiên cứu trên những phân nhóm bệnh nhân sau đây và vì
vậy không khuyến cáo dùng: suy thận nặng, bệnh thận giai đoạn cuỗi cần thâm tách máu, hạ

huyếtáp lúc nghỉ huyết áp tâm thu < 90 mm Hạ,bệnh sử đột quy hoặc nhồi máu cơ tim gần
đây trong vòng 6 tháng qua, đau thất ngực khôngén định, và các bệnh võng mạc thoái hóa do
di truyền như viêm võng mạc sắc tố.

Độ an toàn của Levitra ODT 10mg chưa được nghiên cứu trên bệnh nhân có suy thận vừa

hay nặng, Child Pugh B hay Child Pugh C, vì vậy không khuyến cáo ding Levitra 10 mg
viên tan trong miệng trên những bệnh nhân này.

Anh hưởng lên khoảng OT

Trong một nghiên cứu về tác dụng của Levitra trên khoảng QT ở 59 người đàn ông khỏe

mạnh tình nguyện. liễu điều tri (10 mg) và liều trên mức điều trị (80 mg) làm tăng khoảng
QTe (xem phần "Các đặc tính được lực học”). Một nghiên cứu sau khi marketing đánh giá tác

dụng khi dùng kết hợp vardenafil với thuốc khác gây kéo đài khoảng QT có thế so sánh được
(400 mg gatifloxacin) cho thay tác dụng tăng thêm lên QT so với khi chỉ dùng đơn độc một
thuốc (xem “Các đặc tính được lực học”). Nên lưu ý kết quả này trong những quyết định lâm
sàng khi kê toa Levitra cho bệnh nhân có bệnh sử kéo dài QT hay những bệnh nhân đang
dùng thuốc gây kéo dài QT. Các bệnh nhân đang dùng thuốc chống lọan nhịp nhóm IA như
quinidine. procainamide hay nhém H1 nhu amiodarone, sotalol, các thuốc chống loạn nhịp
hay những bệnh nhân có kéo dai khoang QT bam sinh nên tránh sử dụng Levitra.

Anh hướng lên thị giác

Đã báo cáo thấy trường hợp giảm thị lực thoáng qua, bệnh lý thần kinh thị giác (NAION)

không phải do viêm động mạch gây thiểu máu cục bộ ở những bệnh nhân có dùng các thuốc
ức chế PDES kế cả Levitra. Nếu đột nhiên giảm thị lực. bệnh nhân nên ngừng sử đụng Levitra
và tham khảoý kiến bác sĩ ngay (xem mục “7ác đụng ngoạiý”).

Sử dụng đồng thời với các thuốc chẹn alpha

Su dung đồng|thoi Levitra ODT véi các thuốc chẹn alpha có thé làm hạ huyết áp có triệu

chứng ở một số bệnh nhân (Xem phần“ Tác đựng không mong muốn”). Các bệnh nhân được
điều trị với thuốc chen alpha khdng nén str dung vién nén Levitra 10mg tan trong miéngdé
bắt đầu điều trị, Điều trị đồng thời chỉ nên được bất đầu khi bệnh nhân đã ổn định với điều trị
bằng thuốc chen alpha (Xem phan *?ương tác với các thuốc khác và các dạng tương tác

khác"). Trên những bệnh nhân đã điều trị ôn định với các thuốc chẹn alnha. việc điều trị nên
bắt đầu với liều khởi đầu thấp nhất dược khuyến cáo khi dùng viên nén bao phim Levitra.
Bệnh nhân điều trị với thuốc chen alpha không được dùng Levitra ODT I0 mg làm liều
khởidẫầu.
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Có thể sử dụng Levitra vào bát kỳ thời điểm nào với alfuzosin hoặc tamsulosin. Với các thuốc
chẹn alpha khác cần có khoảng cách thời gian giữa bai thuốc khi điều trị đồng thời với

Levitra. (xem phần “"Tương tác với các thuốc khác và các dạng tương tác khác").

 

Với những bệnh nhân đang sử dụng Levitra liều tối ưu, thì nên bắt đầu điều trị thuốc chẹn
alpha với liều thấp nhất. Sự tăng liều theo bậc thang của các thuốc chen alpha có thể đi kèm
với việc làm giảm huyết áp thêm ở những bệnh nhân đang sử dụng thuốc ức chế
phosphodiesterase (PDES) bao gém vardenafil.

 

Anh huong lén su chay mau

Vardenafil chưa được sử dụng trên các bệnh nhân bị rỗi loạn đông máu hoặc bị loét dạ daytá
tràng hoạt động. Do vậy, chỉ nên dùng vardenafil cho các bệnh nhân này sau khi đánh giá cân
thận lợi ích- nguy cơ.

Trên người, Levitra không có ảnh hưởng trên thời gian chảy máu khi dùng đơn độc hoặc phối
hợp với acid acctylsalicylic.

Sử dụng phối hợp heparin và vardenafil không có ảnh hưởng trên thời gian máu chảy ở chuột,
nhưng tương tác này chưa được nghiên cứu trên người.

Aspartam

Levitra ODT 10mg cé chia 1.8 mg aspartam, mOt nguén cung cấp phenylalanin, có thể gây
hại cho các bệnh nhân bị phenylketon niệu.

Sorbitol

Levitra ODT 10mg cd chia 7,96 mg sorbitol. Cac bệnh nhân bị các rối loạn không dung nap
fructose do đi truyền hiểm gặp thì không nên sử dựng Levitra ODT I0mg.

Tương tác với các thuốc khác và các dạng tương tác khác

Nitrates, chat sinh Nitric Oxide

Không ghi nhận khả năng làm hạ huy ết áp của 0,4 mg niroglycerin ngậm dưới lưỡi khi sử
dụng Levitra 10 mg ở những thời điểm khác nhau 24 giờ giảm dân đến 1 giờ trước khi sử
dung nitroglycerin trong một nghiên cứu ở L8 người nam tình nguyện khỏe mạnh,

  

Tác dụng hạ huyết áp của 0.4 mg nitat đặt dưới lưỡi uống sau khi dùng vardenafil 1 va 4 giờ
được tăng cường bởi một liều 20 mg Levitra FCT trên các đối tượng nam giới trung niên
mạnh khỏe. Không ghỉ nhận tác dụng này khi dùng Levitra 20 mg 24 giờ trước khi sử dụng
nitroglycerin.

Tuy nhiên, không có thông tin về tiềm năng làm hạ huyết áp của vardenafil khi sử dụng kết
hợp với nitrates ở bệnh nhân và vì thể chống chỉ định sử dụng kết hợp (xem phần Cống chỉ

định).

Nicorandil là một chất ghép giữa chất làm mở kênh potassium và nitrate. Do thành phần
nitrate có khá năng có tương tác nghiêm trọng với vardenafil.

Thuốc ức chế CYP

Vardenafil được chuyển hóa chủ yếu qua các enzyme tại gan thông qua CYP3A4, với sự góp
phần từ các đồng dạng CYP3A5 và CYP2C. Do đó, thuốc ức chế những enzyme này có thể
làm giảm thanh thải vardenafil.
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Cimetidine 400 mg 2 lằn/ngày, là một thuốc ức ché cytochrome P450 không đặc hiệu, không
có tác dụng trên AUC va Cmax cua vardenafil khi sir dung chung voi Levitra vién 20 mg &

người tình nguyện khoẻ mạnh.

Erythromycin, 500 mg 3 lần/ngày, một thuốc Ge ché CYP3A4, lam tang AUC cua vardenafil
4 1an (300 %) va ting Cmax cl’a Vardenafil 3 lần (200 %) khi sử dụng chung với Levitra vién 5

mgở người tình nguyện khỏe mạnh.

Ketoconazole (200 mg). một thuốc ức chế CYP3A4 mạnh. làm tăng AUC của vardenafil 10

Jan (900 %) va tang Cmax cla vardenafil 4 lần (300 %) khi sử dụng chung với Levitra 5 mg ở
người tình nguyện khỏe mạnh.

Indinavir (800 mg 3lằn/ngày). là một thuốc ức ché HIV protease, khi ding chung với Levitra
10 mg lam tang AUC cua vardenafil 16 lan (1500 %) va tang Cmax cla vardenafil 7 lần (600

%). Sau khi sử dụng 24 giờ, nồng độ trong huyết thanh của vardenafil vào khoảng 4% nồng
độ vardenafil tối da tronghuyết thanh (Cmax).

Ritonavir (600 mg 2 lần/ngảy). là một thuốc ức chế HIV protease và ức chế mạnh CYP3A4.
làm tang Cmax cua vardenafil 13 lan, va lam ting AUCo.24 cla vardenafil 49 lần khi sử dụng
chung voi Levitra 5 mg. Ritonavir kéo dai dang kê thời gian bán hủy của LEVITRA đến 25.7
giờ. Chống chỉ định sử dụng viên nén Levitra tan trong miệng phối hợp erythromycin.
ketoconazol, itraconazol, clarithromycin, Indinavir hoặc ritonavir.

Thuốc chẹn alpha

Vì thuốc chẹn alpha đơn trị liệu có thể làm giảm huyết áp đáng kế, đặc biệt là hạ huyết áp tư
Thể và ngất. nhiều nghiên cứu tương tác với Levitra đã được thực hiện.

Hạ huyết áp trong một vài trường hợp có triệu chứng, được ghi nhận ở một số trường hợp
đáng kế khi dùng kết hợp với viên Levitra đối với người tình nguyện khoẻ mạnh có huyết áp
bình thường bắt buộc chuẩn độ trong 14 ngày hoặc ít hơn đối với thuốc chẹn alpha tamsulosin
hoặc terazosin liều cao..

Khi viên Levitra 5, 10 hoặc 20 mg được cho trên bối cảnh trị liệu ôn định với tamsulosin.

không gây ra giảm huyết áp tối đa trung bình trên lâm sàng. Sử dụng Levitra 5 mg kèm
tamsulosin 0.4 mg; 2 trong số 21 bệnh nhân cho thấy huyết áp tâm thu ở tư thế đứng giảm <
85 mmHg. Khi cho thuốc Levitra viên 5 mg 6 giờ sau khi uống tamsulosin, 2 trong số 21
bệnh nhân có huyết áp tâm thu ở tư thế đứng giảm < 85 mmHg.

Trong số những người điều trị với terazosin, hạ huyết áp (huyết áp tâm thu tư thế đứng < 85
mmHg) thường gặp hơn khi dùng đồng thời vardenafil với terazosin để đạt đồng thời nồng độ
tối đa Cmax so với khi dùng cách nhau 6 giờ. Do đây là những nghiên cứu được tiến hành với
người tình nguyện khoẻ mạnh sau chỉnh độ bắt buộc chẹn alpha lên liều cao (những người
khôngôn định với điều trị chẹn alpha) cho nên những liên quan lâm sàng có thể hạn chế.

3 nghiên cứu về tương tác thuốc cũng được tiến hảnh với viên Levitra trên bệnh nhân phi đại
tiên liệt tuyên (BPH) đang điều trị ôn định với thuộc chẹn alpha bao gồm alfuzosin,

tamsulosin hoặc terazosin.

Uống Levitra 5mg hoặc I0 mg 4 giờ sau khi udng alfuzosin. Khoang liều 4 giờđược chọn gợi

y tương tác tối đa có thể có. Không thấy có sự giảm thêm huyếtáp trung bình tối đa trên lâm
sang qua khoảng cách hơn I0 giờ sau khi dùng viên Levitra 4 giờ sau khi alfuzosin. Có hai

bệnh nhân. một người dùng viên Levitra 5 mg và người kia dùng viên Levitra 10 mg. bị giảm

huyết áp tâm thu tu thé so với ban đầu >30 mm Hg. Không có trường hợp huyếtáp tâm thu tư
thế đứng <85 mm Hạ được quan sát thấy trong thời gian nghiên cứu. Có bến bệnh nhân. một
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người dùng placebo, hai người dùng viên Levitra 5 mg và một người ding vién Levitra 10
mg, báo cáo bị choáng váng. Dựa trên các kết quả này thì không cần có khoảng cách giữa

liều dùng alfuzosin và Levitra.

Nghiên cứu tiếp theo trên bệnh nhân bị BPH, dùng Levitra I0 mg và 20mg với tamsulosin
0.4 hoặc 0,8 mự không có trường hợpnào huyết áp tâm thu tư thé đứng giảm < 85 mmHg.
Dựa trên những kết quả này, không cần thiết phải có khoảng cách liều giữa tamsulosin và
Levitra

Khi su dung Levitra 5 mg kết hợp với terazosin 5 hoặc l0 mg gây hạ huyết áp tư thế triệu
chứng 6 | trong s6 2l bệnh nhân. Nêu dùng Levitra 6 giờ sau khi dùngterazosin không có

trường hợp nào hạ huyệt áp. Những kết quả này nên được dùng đê cân nhắc về khoảng cách
giữa các liêu dùng. Trong cả nghiên cứu này và nghiên cứu trước đó với alfuzosin hoặc
terazosin, không có trường hợp nào bị rung nhĩ.

Chỉ nên bắt đầu điều trị kết hợp Levitra khi bệnh nhân đã điều trị én định với chẹn alpha, nên
khởi đầu với mức liêu thâp nhất. Các bệnh nhân đượcđiêutrịvới thuộc chen alpha không nên

sử dụng viên nén Levira I0mg tan trong miệng để bắt đầu điều trị. Levitra có thê sử dụng tại
bat kỳ thời điểm nào khi sử dụng với alfuzosin hoặc tamsulosin. Với terazosin vàcác thuộc
chẹn alpha khác cân cân nhắc tới khoảng chia liều giữa các thuộc khi điều trị kết hợp với
Levitra (xem mục “Cảnh báo và thận trọng”.

Ở những bệnh nhân dang dùng liều tối ưu Levitra, diéu tri véi các thuốc chen alpha nén bat

đâu với mức liêu thập nhất. Việc tăng liêu bậc thang thudc chen alphaco thé co liên quan đến

giảm huyết áp thêm nữa ở những bệnh nhân đang dùng thuốc ức chê PDES bao gỗôm cả
Levitra.

Những thuốc khác:

Không thấy có tương tác về dược động học khi viên Levitra 20 mg được dùng trên bệnh nhân
đang sử dung Digoxin 0,375 mg, 6 tinh trang ên định, cách ngày trong l4 ngày. Không có
bằng chứng biến đổi dược động học của vardenafil do sứ dụng đồng thời với digoxin.

Một liễu duy nhất của thuốckháng acid; magnesium hydroxide/aluminium hydroxide không
làm thay đôi AUC hay nông độ tôi đa Cmax của vardenafil.

Sử dụng đồng thời thuốc đối kháng thụ thẻ H2 Ranitidine 150 mg 2 lằn/ngày không làm thay
đôi khả dụng sinh học của viên vardenafil 20 mg.

Viên Levitra I0 mg và 20 mg không ảnh hướng đến thời gian máu chảy khi sử dụng đơn độc
hay kết hợp với acetylsalicylic acid liêu thap (2x vién 81 mg).

Viên Levitra 20 mg khéng lam cho tác dụng hạ huyết áp của aleohol ở liễu 0,5 g /kg cân nặng
có khả nãng xảy ra. Dược động học của vardenafil không bị ảnh hưởng.

Khảo sát các dữliệu được động học trong dân số ở nghiên cứu phase HI cho thấy không có
tác dụng đáng kế của acetysalicylic acid, thuộc ứcchế men chuyên, thuộc chen beta. thudc ức
chê yêu CYP 3A4, thuốc lợi tiêu và những thuốc điều trị đái thảo đường, sulfonylurea và
metformin, trên dược động học của vardenafil.

Khi dùng đồng thời viên Levitra 20mg với glibenclamide3,5 mg, Glyburide, thi sinh kha
dụng tương đổi của glibenclamide không bị ảnh hướng. Không có bằng chứng về việc dược
động học của vardenafil bị thay đối khi dùng kèm với glibenclamide

LevitraCCDS 15/080211:PI VN0I 7

i

https://trungtamthuoc.com/



Không thấy có tươngtác về được lý học như thời gian prothrombin và yếu tố đông máu II,
VII va X khi sử dụng đồng thời với warfarin 25 mg với viên Levitra 20 mụ. Dược động học
của vardenafil không bị ảnh hưởng khi sử dụng chung với warfarin.

Không thấy có tương tác đáng kế về dược lực học hay dược động học khi sử dụng đồng thời
vién Levitra 20 mg voi nifedipine 30 hay 60 mg. So sánh với giả được, Levitra lam giam
huyết áp thêm 5,9 mmHg va 5,2 mm Hg dai với huyết áp tâm thu và tâm trươngở tu thé nam

ngửa, theo thứ tự).

Sử dụng ở phụ nữ có thai và cho con bú

Levitra không có chỉ định sử đụng ở phụ nữ. Không có các nghiên cứu vardenafil trên phụ nữ
có thai. Hiện chưa có dữ liệu trên khả năng sinh sản.

Tác dụng trên khả năng lái xe và vận hành máy móc

Do choáng váng và rối loạn thị lực đã được báo cáo trong các nghiên cứu lâm sàng với
vardenafil nên bệnh nhân nên biết cơ thể họ phản ứng như thê nào với vardenafil trước khi lái
xe hay điều khiển máy móc.

Tác dụng không mong muốn

Tóm tắt về an toàn của thuốc

Bảng các tác dụng ngoại ý:

Trong tất cả các nghiên cứu lâm sàng

Những tác dụng ngoại ý sau đã được ghí nhận ở những bệnh nhânsửdụng Levitra. Với mỗi
nhóm tân suất, tác dụng ngoại ý được xếp theo mức độ nặng giảm dân. Tân suất được định

nghĩa như sau: Rất thường gặp (> I/10), thường gặp (> 1/100 to < 1/10), không thường gặp

€Œ 1/1000 to < 1/100), hiém gap (> 1/10,000 to < 1/1.000), rất hiểm gặp (< 1/10,000),

Các ADR chỉ được xác định trong giai doạn giám sát hậu mãi và các ADR không thể ước
đoán được tần suất thì được liệt kê trong phần "chưa biết
Các phản ứng bất lợi của thuốc báo cáo trên các bệnh nhân trong tất cá các nghiên cứu lâm
sảng trên toàn thế giới được báo cáo hoặc có liên quan đến thuốc > 0.1% bệnh nhân hoặc
hiếm và được coi là nghiêm trọng theo ban chất của các phán ứng này
 

 

 

 

 

 

 

Loại hệ thông cơ|Rất Thường gặp Không thường gặp |Hiếm
quan (MedDRA) |thường

gap

Nhiém tring va Viêm kết mạc
ý sinh trùng

Rôi loạn hệ Phủ dị ứng và phù Phản ứng dị ứng
thống miễn dịch mạch

Các rối loạn tâm Rối loạn giấc ngủ
thân

Rối loạn hệ Nhức đầu |Choáng váng Dị cảm và loạn cảm |Ngat
thống thần kinh giác Chứng quên

Ngủ gà Co giật    
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Loại hệ thống cơ
quan (MedDRA)

Rất
thường

gap

Thường gặp Không thường gặp Hiểm

 

Rồi loạn mắt

bao gồm các
thăm dò có liên
quan

Rối loạn thị giác

Xung huyết nhãn cầu

Loạn thị màu sắc

Đau mất và khó chịu

Sợ ánh sáng

Tăng áp lực nội
nhãn

 

 

 

 

Réi loạn tai và + Ù tai

mê đạo Chóng mặt

Réi loan tim bao Hồi hộp Đau thắt ngực
Rain aR `

gom các thăm dò Nhịp tìm nhanh Nhéi mau co tim
có liên quan .

Con nhip nhanh

trén that

Rối loạn mạch Giãn mạch Hạ huyết áp

máu bao gồm các !
thăm dò liên

quan

Rỗi loạn hô hấp, Xung huyết mũi |Khó thờ
lồng ngực và

trung thất
Xung huyết xoang

 

R6i loan tiêu hóa
bao gồm các
thăm dò có liên

quan

Khó tiêu Buồn nôn

Đau bụng và tiêu hoá

Khô miệng

Tiêu chảy

Bệnh hồi lưu thực

quản dạ dày

Viêm dạ dày

Nôn
 

Rối loạn hệ
thông gan mật

Tang transaminases

  Rối loạn da và
mô dưới da   Ban đỏ

Nỗi mắn    
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Loại hệ thống cơ|Rất Thuong gặp Không thường gặp |Hiếm
quan (MedDRA) |thường

gap

Rối loạn cơ Đau lưng

ne vàmôliên Tăng creatine
kết bao gồm các phosphokinase
thăm dò có liên - .

Tăng trương lực cơ vàquan "
vọp bẻ

Đau cơ

Rối loạn hệ Tăng cương dương Chứng đau do
thống sinh sản và cương dương
vú

Réi loạn chung Cảm thấy không khoẻ |Đau ngực
và các chứng,
bệnh tại chỗ
dùng thuộc     
 

Nghiên cứu hâu mãi

Nhồi máu cơ tim đã được báo cáo có liên hệ tạm thời với việc sử dụng vardenafil và hoạt

động tinh dục, nhưng không thê xác định nhôi máu cơ tim có liên hệ trực tiêp với vardenafil
hay với hoạtđộng tình dục, đối với bệnh nền về tim mạch của bệnh nhân hay với sự kết hợp
của những yếu tổ này.

Bệnh dây than kinh thị giác phần trước không phải do viêm động mạch gây thiếu máu cục bộ

gây giảm thị lực bao gồm mùvĩnh viễn đã được báo cáo hiểm hoi kết hợp với dùngchất ¢
chế PDE5 một thời gian, bao gồm cả Levitra. Đa số những bệnh nhân này có những yếu tố
nguy cơ về cơ thé hoc hay mach mau|phat triển bénh NAION, bao gồm: tỷ lệ lõm dối với đĩa
thị giác thấp (“đĩa day’*), ngoai 50 tudi, dai thao đường. cao huyết ấp. bệnh động mạch vành,
tăng lipid máu và hút thuốc.

 

 

Chưa thểkhăng định chắc chấn liệu những.biển cô này có liên quan trựctiếp tới việc dùng
các chất ức chế PDE5, tới yếu tố nguy cơ nền về mạch máu hay khiếm khuyết về cơ thể học
của bệnh nhân hoặc kết hợp cả hai này hay có sự tham gia của các yếu tố khác.

Rối loạn thị giác bao gồm mắt thị giác (tạm thời hay vĩnh viễn) hiểm thấy được báo cáo sau
hậu mãi kết hợp với sử dụng thuốc ức chế PDE § một thờigian, ké ca Levitra. Chua thé
khang dinhchắc chắn liệu nhũngbiến cố này có liên quan trực tiếp tới việc dùng các chất ức
chế PDE5, tới yếu tố nguy cơ nền về mạch máu hay các yếu tố khác.

Điếc hay mất thính lực đột ngột đã được báo cáo với số lượng nhỏ sau khi đưa ra thị trường
và trong các trường hợp nghiên cứu lâm sảng với sử dụng các chất ức chế PDE5. kể cả
Levitra. Chưa thể khải inh chắc chắn liệu những biễn cố này có liên quan trực tiếp tới việc
dùng Levitra. tới yế guy cơ nền gây giảm thính lực, kết hợp các yếu tế này hay có sự
tham gia của các yếu tố khác.

 

  

Levitra/CCDS15/080211/PI VNOI 10

 

 

https://trungtamthuoc.com/



Thông bảo cho bác sĩ những tác dụng không mong muốn gặp phải khi sử dụng thuốc.

Quá liều và cách xử lý

Trong những nghiên cứu về liều ở người tình nguyện, thu nghiém vardenafil o liều tăng dần
đến I20 mg/ngày. Ngay cả với liều don lên mức 80 mẹg/ngày hoặc da liều 40 mg
vardenafil/ngày trong 4 tuần. đều được dung nạp mà không gây tác dụng ngoại ý nghiêm

trọng.

Khi sử dụng 40 mg vardenafil 2 lằn/ngày, ghi nhận có vài tường hợp đau lưng tram trong.
Tuy nhiên, khôngghi nhận độc tính trên cơ hay thân kinh. Khi quá liều, cần điều trị nâng đỡ
chuẩn. Lọc thận không làm tăng thanh thai vardenafil vi thuốc gắn kết cao với protein huyết
thanh và không thải trừ nhiều qua nước tiểu.

 

Đặc điểm được lý học

Nhóm dược lý điều trị: thuốc điều trị trong rỗi loạn cương đương

ATC code: GO4BE09

Đặc điểm được lực học

Cương dương vật là một quá trình huyết động học dựa trên sự giãn cơ trơn tại thể hang và
những tiểu động mạch có liên quan. Khi có kích thích tình dục, từ những tận cùng thần kinh

tại thê hang sẽ phóng thích nitrie oxide (NO), lam hgat hóa enzyme guanylate cylase gây tăng
nông độ guanosine monophosphate vong (cGMP) tai thể hang. Diễu này kích hoạt sự giãn cơ
†rơn, cho phép tăng lưu lượng máu vào dương vật.

Mức cGMP thựctế một mặt được điều hoà theo tỷ lệ tổng hợp qua guanylate cylase, mặt khác

theo tý lệ thoái biên qua cGMP hydrolyzing phosphodiesterases (PDE).

Tại thể hang của người loai PDE ndi bat nhat 1a cGMP specific phosphodiesterase type 5.

Do tác dụng ức chế PDE5, enzyme chịu trách nhiệm gây thoái biến cGMP tai thé hang,
vardenafil lam tăng mạnh tác dụng của NO nội sinh, được phóng thích tại chỗ tại thể hang khi
cókích thích tình dục. Sự ức chê PDE 5 của vardenafil làm tăng lượng cGMP tại thê hang,

dẫn đên giãn cơ trơn và đưa dòng máu vào thê hang.

Do đó, vardenafil làm tăng đáp ứng tự nhiền với kích thích tỉnh dục.

Các thử nghiệm trên chế phẩm enzyme tỉnh khiết cho thấy vardenafil là chất có khả năng và
được lựa chọn để ức chê PDE5, trên người với mức [C50 1a 0.7nM.

Tác dụng ức chế của vardenafil trén PDES manh hon so với các phosphodiesterases được biết
đến khác > 15 lần so với PDE6, > 130 lần so với PDEI, > 300 lần so với PDEII, va > 1.000
lần so với PDE2, 3, 4, 7, 8.9, và 10. Trén in vitro, vardenafil gây tăng lượng cGMP phân lập

từ thể hang của người dân đến tình trạng giãn cơ.

Trên thẻ còn tỉnh táo, vardenafil gây ra sự cương dương, phụ thuộc vào sự téng hop nitric
oxide nội sinh va được tăng tiềm lực nhờ các chat sinh nitric oxide.

Tác dụng trÊn sự cương dương

Trong nghiên cứu sử dụng Rigiscan có đối chứng với giả dược để đo mức độ cương cứng,
vardenafil 20 mg gây ra mức cương dương đủ cho sự giao hợp> 60% cương cứng với
Rigiscan ở một số người nam xảy ra sớm trong 15 phút. Đáp ứng tổng quát trên những đối

tượng này với vardenafil là có ý nghĩa thống kê khi so sánh với nhóm dùng giả được tại thời
điểm sau khi dùng thuốc 25 phút.
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Đặc điểm dược động học

Hấp thu

Giá trị trung vị của thời gian đạt Cmạy Ở cácbệnh nhân dùng Levitra ODT 10mg trong tinh
trạng nhịn đói dao động trong khoảng từ 45 đến 90 phút. Sau khi ding Levitra ODT 10mg
cho các bệnh nhân, AUC vardenafil trung bình tăng lên 2I đên 29%, trong khi Cmax trung
bình thấp hơn từ 8 đến 19% so với Levitra FCT 10 mg. Bữa ăn giàu chất béo không ảnh
huong dén AUC va Tmax cla vardenafil trong khi làm giảm trung bình là 35% trên Cmx của
vardenafil. Dựa trên kết quả này, Levitra ODT 1Ømg có thê dùng trước hoặc sau khi ăn. Khi
Levitra ODT 10mg duge dùng với nước, AUC giam 29% và giá trị trung vị của Tmax giảm
60 phút, tuy nhiên Cmax không bị ánh hưởng. Không nên dùng viên nén Levitra lŨmg tan

trong miệng cùng với nước.

Các nghiên cứu tương đương sinh học cho thấy rằng Levitra ODT 10mg không tương đương
với Levitra FCT 10 mg. Do vậy, không nên sử dụng dạng bào chê tan trong miệng như là một
chế phẩm tương đương với các dạng bào ché khac cua vardenafil.

Phân bố

Thẻ tích phân bố ở giai đoạn ồn định là 208 L cho thấy sự phân bố vào các mô của vardenafil.

Vardenafil vàchất chuyên hoá chính (MI) có tỷlệ gắn kết với protein huyết tương cao
(khoảng 95% đôi với vardenafil và MI). Sự gắn kết này là có hồi phục và không phụ thuộc
vào tông nỗng độ của thuốc.

Nghiên cứutrênngười tình nguyện khoẻ mạnh cho thấy sau khi uống thuốc 90 phút, không
quá 0,00012% liệu dùng của thuộc xuất hiện trong tinh dich.

Chuyển hoá

Vardenafil chuyển hoá chủ yếu qua hệ thông enzyme CYP3A4, với sự tham gia cia CYP3A5
va CYP2C9 dang dong phan.

Thời gian bán thải củachất chuyên hoa M1, la chat chuyên hoá chính ở người, là khoảng 3-5
giờ, tương tự như thuộc chưa chuyên hoá.

Trên người, chất chuyển hoá chính trong tuần hoàn (MI) được tạo ra qua quá trình
desethylation tai vòng piperazine của vardenafil sẽ tiệp tục được chuyên hoá.

Trong hệ thống tuần hoàn, MI ở dưới dạng kết hợp với glucuronide (glucuronic acid).

Néng độ trong huyết tương của chất MI đạng không kết hợp với glucuronide chiếm khoảng
26% tông số hợp chất ban đâu. Chất chuyên hoá MI có đặc tính chọn lọc phosphodiesterase
tương tự như vardenafil và khả năng ức chế PDES5 trên vitro là khoảng 28% so với vardenafil,
đóng góp khoảng 7% hiệu quả điều trị.

Thai trv

Tổng tỷ lệ thanh thải của vardenafil là 56 L/giờ với thời bán thải khoảng 4-5 giờ.

Thải trừ chủ yếu qua phân (khoảng 91-95% liều uống) và một phần nhỏ qua nước tiểu
(khoảng 2-6%).

Được động học trên một số đối tượng đặc biệt

Người già (trên 65 tuổi)

AUC va Cima, cla vardenafil ở người già, > 65tuôi, dùng vién nén Levitra 10 mg tan trong
miệng tầng lên lân lượt là từ 3l đến 39% và I6 đến 2I% khi so với các bệnh nhân < 45 tuôi.
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Không thấy có tích lũy vardenafil trong huyết tương của các bệnh nhân < 45 tuổi hoặc > 65
tudi sau khi đùng ngày một lần vién Levitra ODT 10mg trén mudi ngay.

Không thấy có sự khác biệt về độ an toàn và hiệu quả điều tị giữa người già và người trẻ
trong các nghiên cứu lâm sàng có kiêm chứng với giả được.

  

Bệnh nhân suy gan

Bệnh nhân suy gan mức độ nhẹ đến vừa (Child-Pugh A và B), độ thanh thai vardenafil giam
xuông tỉ lệ với mức độ suy gan.

Bệnh nhân suy gan nhẹ (Child-Pugh A), AUC va Cmax cia vardenafil tăng 1,2 lần (AUC
tăng 17%, Cmax tăng 22%) so với người khoẻ mạnh.

Bénh nhan suy gan vira (Child-Pugh B), AUC cua vardenafil tang 2.6 lan (160%), Cmax Tăng

2,3 lân (130%) so với người khoẻ mạnh.

Dược động học trên nhóm bệnh nhân suy gan nặng (Child-Pugh C) chưa được nghiên cứu.

Bệnh nhân suy thận

Dược động học vardenafil ở những bệnh nhân suy thận nhẹ (độ thanh thải creatinin > 50 — 80
ml/phút) và vừa (độ thanh thải creatinin > 30 — 50 ml/phút) tương tự so với những chứng có

chức năng thận bình thường. Những bệnh nhân tình nguyện có suy thận nặng (độ thanh thải
creatinin < 30mlphút) AUC trung bình tăng lên khoảng 21%. nồng độ Cmax trung bình giảm
23% so với người tình nguyện không có tôn thương thận. Không có sự khác biệt có ý nghĩa
thống kê về độ thanh thai creatinine va AUC, Cmax của vardenafil trong huyết tương.

Dược động học của Vardenafil không được nghiên cứu trên nhóm bệnh nhân cần thâm tách

mau.

Dữ liệu an toàn tiền lâm sàng

Không có nguy cơ nảo đặc biệt trên người dựa trên các nghiên cứu quy ước về an toàn dược
lý, liều gây độc nhắc lại, nhiễm độc gen, khả năng gây ung thư và độc tính sinh sản.

Tính tương ky

Không có

Hạn dùng

36 tháng trong vi Alu/Alu.

 

Điều kiện bảo quản

Không qua 30°C Fl
Quy cách đóng gói

H6p | vi x 2 viên

Hướng dẫn sử dụng/tiêu huỷ

Không có

Déxa tim tay tré em

Đọc kỹ hướng dẫn sử dụng trước khi dùng

Levitra.CCDS15:080211/P1 VN01 13

>

https://trungtamthuoc.com/



Nếu cần thêm thông tin, xin hỏiý kiến bác sĩ

Sản xuất bởi: Bayer Pharma AG, D-51368 Leverkusen, Dirc

Ngày duyệt nội dung tóm tắt sản phẩm: 08/02/2011
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