Repiiblica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2018 - Afio del Centenario de la Reforma Universitaria

Disposicion
Nuamero: DI-2018-3108-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Martes 3 de Abril de 2018

Referencia: 1-47-5006-17-9

VISTO el Expediente n® 1-47-5006-17-9 del Registro de esta Administracion Nacional; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS TEMIS LOSTALO S.A. solicita
se autorice una nueva concentracion para la especialidad medicinal denominada VIRILON MAX /
TADALAFILO, forma farmacéutica COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, Certificado n°® 52.849.

Que lo solicitado se encuadra en los términos de la Ley N° 16.463, Decreto reglamentario N°
9.763/64, 150/92 y sus modificatorios N° 1.890/92 y 177/93.

Que como surge de la documentacion aportada ha satisfecho los requisitos exigidos por la
normativa aplicable.

Que el Instituto Nacional de Medicamentos ha tomado la intervencion de su competencia.

Que los procedimientos para las modificaciones y/o rectificaciones de los datos caracteristicos
correspondientes a un certificado de Especialidad Medicinal otorgado en los términos de la Disposicion
ANMAT N° 5755/96 se encuentran establecidos en la Disposicion ANMAT N° 6077/97.

Que se actua en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1490/92 y el Decreto N°
101 de fecha 16 de diciembre 2015.

Por ello:

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA

DISPONE:



ARTICULO 1°.- Autorizase a la firma LABORATORIOS TEMIS LOSTALO S.A. para la especialidad
medicinal que se denominara VIRILON MAX la nueva concentracién de TADALAFILO 5 mg,para la
forma farmacéutica COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, segun lo detallado en el Anexo de Autorizacion de
Modificaciones que se corresponde con GEDO N° IF-2018-11290689-APN-DFYGR#ANMAT.

ARTICULO 2°.- Establécese que el Anexo de autorizacion de modificaciones forma parte de la presente
disposicion y debera correr agregado al Certificado N° 52.849 en los términos de la Disposicion ANMAT
N° 6077/97.

ARTICULO 3°.- Acéptanse los rotulo primarios que se corresponden con GEDO N° IF-2018-10632340-
APN-DERM#ANMAT; roétulo secundarios que se corresponden con GEDO N° IF-2018-10631821-APN-
DERM#ANMAT, prospectos que se corresponden con GEDO N° IF-2018-10632443-APN-
DERM#ANMAT, e informacion para el paciente que se corresponde con GEDO N° IF-2018-10632575-
APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 4°.- Inscribase la nueva concentracion en el Registro Nacional de Especialidades Medicinales.

ARTICULO 5°.- Registrese, por Mesa de entradas notifiquese al interesado, haciéndole entrega de la
presente disposicion, rotulo, prospecto, informacién para el paciente y anexo, girese a la Direccion de
Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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PROYECTO DE ROTULO - ENVASE PRIMARIO

VIRILON MAX 5
TADALAFILO
Comprimidos recubiertos

DORSO DEL BLISTER

4 L VIRILON MAX 5

Tadalafilo 5 mg

A

TEMISLOSTALO
Conservar a temperatura inferior a 30°C /

Vencimiento: ............

Contenido: Blister de 15 cofnprimidos recubiertos

LAUIATORIOS TEMIS LOSTALO S.A.
DIRECTOR TECNICO - APODERADO ¢

M., W 12700
IF-2018-1 0632340-APN—D]%RM#ANMAT
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PROYECTO DE ROTULO - ENVASE SECUNDARIO

VIRILON MAX 5
TADALAFILO
Comprimidos recubiertos

INDUSTRIA ARGENTINA VENTA BAJO RECETA

PRESENTACIONES
Estuches conteniendo 15 y 30 comprimidos recubiertos.

FORMULA CUALICUANTITATIVA
Cada comprimido recubierto, contiene:

Tadalafilo ....eevonn AR T 6 R E B B K SR S A RS @ 5,00 mg

Lactosa monohidrato, Almidén de maiz, Povidona, Lauril-
sulfato de sodio, Croscarmelosa sédica, Estearato de
magnesio, Hipromelosa, Polietilenglicol 6000, Didxido de
Titanio, Talco, Oxido de hierro amarillo ............... c.s.p.

CONSERVAR A TEMPERATURA INFERIOR A 30°C.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD.
CERTIFICADO N° 52.849.

ELABORADO EN LABORATORIOS TEMIS LOSTALO S.A., Zepita 3178
(C1285ABF) Ciudad Autdnoma de Buenos Aires.

DIRECTOR TECNICO: Dr.PABLO STAHL, Farmacéutico.

Lote N? _seawwscanws Fecha de vencimiento: ........

DRECTOR TEOHICD - APDDERADC
.89, T tmPar

1F-2018-10631821-APN-DERM#ANMAT
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PROYECTO DE PROSPECTO
VIRILON MAX 5
TADALAFILO
Comprimidos recubiertos

INDUSTRIA ARGENTINA S VENTA BAJO RECETA

FORMULA CUALICUANTITATIVA %
Cada comprimido recubierto, contiene:

Tadalafilo I - ;.5: 3

e 5,00 mg
Lactosa monohidrato - g oLF mEw oy, . 95,00 mg
Almidén de maiz : ' S 40,685 mg
Povidona T S 3,00 mg
Laurilsulfato de sodio ' 0,315 mg
Croscarmelosa sédica .« .-~ % ... f Sl P 4,50 mg
Estearato de magnesio  EE 3 et e 1, 50 mg
Hipromelosa N L w_ajT1Q w. P 3,46 mg
Polietilenglicol 6000 . .. £ S L 0,35 mg
Diéxido de titanio o B 0,35 mg
Talco - : ' 0,30 mg
Oxido de hierro amarillo : Bag g B 0,04 mg

ACCION TERAPEUTICA '
El Tadalafilo pertenece a un grupo de medicamentos denominados
inhibidores de la fosfodiesterasa tipo 5.

Grupo farmacoterapéutico ' ' - - s e
Drogas usadas en la hiperplasia benigna de préstata. Coébdigo ATC: GO4CX.
Preparados urolégicos, farmacos usados en disfuncidén eréctil. Codigo
ATC: GO4BEQ0S. - ‘

INDICACIONES

Tratamiento de la disfuncién ‘eréctil en hombres adultos. Para que
Tadalafilo sea efectivo en el tratamiento de la- disfuncién eréctil, es
necesaria la estimulacién sexual.

VIRILON MAX 5 esta indicado en el tratamiento de los signos y sintomas
de la hiperplasia benigna de préstata en hombres adultos.

CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS/PROPIEDADES

Accién farmacolodgica

El Tadalafilo es un inhibidor reversible y selectivo de la
fosfodiesterasa tipo 5 (PDE5) especifica del guanosin monofosfato
ciclico (GMPc).

Cuando la estimulacién sexual produce la 1liberacién local de oOxido
nitrico, la inhibicién de la PDE5 por Tadalafilo ocasiona un aumento de
los niveles de GMPc en los cuerpos cavernosos. El resultado es una
relajacién del masculo liso, permitiendo la afluencia de sangre a los
tejidos del pene, produciendo por tanto una ereccién. Tadalafilo no
produce efecto en el tratamiento de la disfuncién eréctil en ausencia de
estimulacién sexual.

El efecto de la inhibicién de la PDE5 sobre la concentracién de cGMP en
el cuerpo cavernoso, tambien se observa en el misculo liso de la
prostata, la vejiga y su vascularizacidn. La relajacién vascular que se
produce, aumenta la perfusién sanguinea, el cual podria ser el mecanismo

p 1?3)}_84063
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por el que se reducen los sintomas de la hiperplasia benigna de
prostata. Estos efectos vasculares pueden estar complementados por la .
inhibicién de la actividad del nervio aferente de la vejiga y la
relajacién del musculo liso de la proéstata y de la vejiga.

Farmacocinética:

Absorcién

El Tadalafilo se absorbe inmediatamente tras la administracién por via
oral y la concentracién plasmitica méxima media (Cmax) se alcanza en un
tiempo medio de 2 horas después de la dosificacién. No se ha determinado
la biodisponibilidad absoluta de Tadalafllo despues de la administracidn
oral.

Ni la velocidad ni la magnitud de absorcién de Tadalafilo se wven
influidos por la ingesta, por lo que VIRILON MAX 5 puede tomarse con O
sin alimentos. La hora de dosificacién (mafiana o tarde) no tuvo efectos
clinicos relevantes en la veloc1dad . la magnltud de absorc1on

yrere S 5 el s ~y

Distribucién e - T e e R s
El volumen medio de distribucién es de aproximadamente 63 lltros, 1o qu
indica que el Tadalafilo se dlstrlbuye en los tejidos. A concentracione ’
terapéuticas, el 094% del Tadalafilo en plasma se encuentra unido a
proteinas plasmaticas.. La unidén a proteinas no se ve afectada por 1la
funcidén renal alterada.

En el semen de voluntarios sanos se detecté menos del 0,0005% de 1la @
dosis administrada.

v

Biotransformacidn ' s .

E1l Tadalafilo se metaboliza principalmente por 1la 1soforma 3A4 del
citocromo CYP45C. El metabolito principal circulante es el metilcatecol
glucurodnido. Este metabolito es al menos 13.000 veces menos selectivo
que Tadalafilo para la PDE5. Por consiguiente, no se espera que sea
clinicamente activo a las concentraciones de metabolito observadas.

Eliminacién

El aclaramiento medio de Tadalafilo es de 2,5 1/h y la semivida ¢
plasmatica es de 17,5 horas en individuos sanos. Tadalafilo se excreta
predominantemente en forma de metabolitos inactivos, principalmente
heces (aproximadamente el 61% de la dosis administrada) y en men%
medida en la orina (aproximadamente el 36% de la dosis).

Poblaciones especiales

Poblacién de edad avanzada

El Tadalafilo mostré un aclaramiento reducido en voluntarics sanos de
edad avanzada (65 afios o mds), resultando en una exposicién (AUC) un Z5%
superior en comparacién con voluntarios sanos, de edades comprendidas
entre 19 y 45 afios. Esta influencia de 1la edad no es clinicamente :
significativa y no requiere ajuste de la dosis.

Insuficiencia renal

En estudios de farmacologia clinica en los que se emplearon dosis unicas
de Tadalafilo (5 a 20 mg), la exposicién a Tadalafilo (AUC) fue
aproximadamente el doble en individuos con insuficiencia renal leve
(aclaramiento de creatinina de 51 a 80 ml/min) o moderada (aclaramiento
de creatinina de 31 a 50 ml/min) y en individuos con insuficiencia renal
terminal sometidos a didlisis. En pacientes sometidos a hemodidlisis, la

‘IF—ZO 18-10632443-APN-DERM#ANMAT ¢
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La hemodiélisis contribuye de forma insignificante a la eliminacién de
Tadalafilo.

Insuficiencia hepéatica

La exXposicién a Tadalafilo (AUC) en sujetos con insuficiencia hepatica
de” leve a moderada (Child- Pugh grado A y B) es comparable con 1la
exposicién observada en individuos sanos cuando se administré una dosis
de 10 mg. Existen datos clinicos limitados sobte la seguridad de VIRILON
MAX 5 ‘en pacientes c¢on insuficiencia hepdtica grave (clasificacién

‘Child*Pugh grado C). No se dispone de datos ‘acerca de la administracién:

diaria - de Tadalafilo a pacientes con ‘insuficiencia hepética. Si se
prescribe VIRILON MAX 5 en régimen de administracién diaria, el médico

‘debe realiZar una evaluacién cuidadosa deé la:-relacién beneficio/riesgo

para-el paciente.

SEL S wpvEte ; -at : st ot Uil
'Pacrenfes con diabetes N e BT RS

La ~expo¥icién a Tadalafilo (AUC) en'*paciertes con-"diabetes fue
aproximadamente un 19% inferior con respecto al wvalor de AUC en
individuos sanos. Esta diferencia en la exposicién no requiere un ajuste

de la dosis.

Uso en Nifios. ) :
El tadalafilo no ha sido evaluado en menores de 18 afios.

POSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION
Hiperplasia benigna de préstata en hombres adultos s
La dosis recomendada es de 5 mg tomados 1 vez al dia, aproximadamente a

~la misma hora, con o sin alimentos. La dosis recomendada para hombres

adultos ‘que estén siendo tratados tanto para la hiperplasia‘ benigna de
préstata como para la disfuncién eréctil es también de 5 mg tomados 1
vez al dia, aproximadamente a la misma hora. Aquellos pacientes que no
puedan tolerar Tadalafilo 5 mg para el tratamiento de la hiperplasia
benigna de préstata deben considerar una alternativa terapéutica, ya que
no se ha demostrado la eficacia de Tadalafilo 2,5 mg para el tratamiento
de la hiperplasia benigna de préstata.

Poblaciones especiales
Hombres de edad avanzada
No se requiere ajuste de la dosis en pacientes de edad avanzada.

Hombres con insuficiencia renal
En caso de pacientes con Insuficiencia renal se aconseja proceder de la

siguiente manera:

VIRILON MAX 5 para uso segln necesidad:

Clearance de creatinina de 30 a 50 ml / min: Se recomienda una dosis
inicial de 5 mg no mas de una vez por dia y la dosis maxima es de 10 mg
no mas de una vez cada 48 horas.

Clearance de creatinina <30 ml / min o en hemodidlisis: La dosis maxima
es de 5 mg no mas de una vez cada 72 horas.

VIRILON MAX 5 para uso una vez al dia:
Disfuncidn eréctil

[F-2018-1

Dr. PABLO R. STAHL
DIRECTOR TECNICO - APODERAR®
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Clearance de creatinina < 30 ml / min o en hemodialisis: No se
recomienda VIRILON MAX 5 para uso una vez al dia.

Hiperplasia prostética Dbenigna Yy Disfuncién eréctil + hiperplasia
prostatica benigna:

Clearance de creatinina de 30 a 50 ml / min: Se recomienda una dosis
inicial de 2,5 mg / dia. Podré considerarse un aumento a 5 mg / dia de
acuerdo con la respuesta individual.

Clearance de creatinina <30 ml / min o en hemodidlisis: No se recomienda
VIRILON MAX 5 para uso una vez al dia. '

Hombres con insuficiencia hepética
Existen datos clinicos limitados acerca de la seguridad de VIRILON MAX 5
en pacientes con insuficiencia hepatica grave (clasificacién Child-Pugh
grado C '

No se ha estudiado el régimen de administracién diaria de VIRILON MAX 5
para“ el tratamiento tanto de la disfuncién eréctil como de 1la
hiperplasia benlgna de prostata en pacientes con insuficiencia hepatica,
por lo. tanto, en caso de prescribirse, el médico debe realizar ung
evaluacién cuidadosa de la relacidén benef1c1o/r1esgo para el pacient
(Ver secciones Advertencias y Precauciones Espec1ales_,de Uso 'y
Propiedades farmacocinéticas) .

Hombres diabéticos
No se requiere ajuste de la dosis en pacientes dlabetlcos

Poblacién pedidtrica . )
-No existe una recomendac1on ‘de uso especifica para VIRILON MAX 5.en la i -
poblac1on pediatrica.

CONTRAINDICACIONES R

La administracién de VIRILON MAX 5 esta contralndlcada en paclentes que
estén tomando cualquier forma de nitrato orgénico, ya sea de manera
regular y/o intermitente. El1 Tadalafilo ha mostrado incrementar el
efecto hipotensor de los nitratos, posiblemente como resultado de 1los
efectos combinados de los nitratos y el Tadalafilo sobre la via del
6xido nitrico / guanosin monofosfato ciclico (GMPc). VIRILON MAX 5 esta
contraindicado en pacientes con hipersensibilidad conocida al Tadalafi&\
o a cualquiera de los componentes de la formula. Se han informa
reacciones de hipersensibilidad, que incluyen sindrome de Stevens-
Johnson y dermatitis exfoliativa. Se ha informado que en la
investigacién clinica no se incluyeron los siguientes grupos de
pacientes con enfermedades cardiovasculares, por lo tanto, el uso de
Tadalafilo esta contraindicado en: Pacientes que hubleran sufrido
infarto de miocardio en los 90 dias previos, pacientes con angina
inestable o angina producida durante la actividad sexual, pacientes con
insuficiencia cardiaca correspondiente a la clase II o superior de la
clasificacion de la New York Heart Association (NYHA) en los ultimos 6
meses, pacientes con arritmias no controladas, hipotensién (presiodn
arterial <90 / 50 mmHg), o hipertensién (>170 / 100 mmHg} no
controladas, pacientes que hubieran sufrido un accidente cerebrovascular
en los Gltimos 6 meses.

IF-2018-10632443-APN-DERM#ANMAT
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ADVERTENCIAS
Antes de considerar cualquier tratamiento farmacolédgico es necesa
realizar una historia clinica y un examen fisico para diagnosticar la
disfuncién eréctil o la hiperplasia benigna de préstata y determinar las
potenciales causas subyacentes.

Antes de comenzar el tratamiento de la hiperplasia benigna de préstata
con Tadalafilo, los pacientes deben ser examinados para descartar la
presencia de un carcinoma de préstata y evaluados cuidadosamente en
cuanto -a -enfermedades cardiovasculares :

La evaluacién de la disfuncién eréctil debe incluir la determinacién de
las potenciales causas subyacentes y la identificacién del tratamiento
apropiado tras una adecuada evaluacién médica. Se desconoce si VIRILON
MAX 5 _es efectivo  en pacientes sometidos a <cirugia pélvica o
prostatectomia radical sin preservacién de fasciculos neurovasculares.

Sistema cardiovascular Antes de recetar VIRILON MAX 5 el médico debe

considerar el estado cardiovascular de sus pacientes, ya que existe un

cierto grado de riesgo- cardiaco asociado.con la actividad sexual. Por lo’
tanto, los tratamientos para la disfuncidén eréctil que incluyan VIRILON .
MAX 5 no deben ser usados en hombres para quienes la actividad sexual

sea desaconsejable .-como resultado de su estado cardiovascular

subyacente. . ; ‘ _
A los pacientes gque experimenten sintomas al comenzar la actividad
sexual, se les debe aconsejar que se abstengan de continuar con la

actividad sexual y busquen atencién médica de inmediato. Los médicos

deberan explicar a los pacientes sobre la accién correcta a tomar en

caso que presenten angina de pecho . que. requiera un tratamiento con

nitroglicerina, :después de haber tomado- 'VIRILON MAX 5. En el caso de un

paciente que haya tomado VIRILON MAX "5, cuando se considera que la

administracién de un nitrato es médicamente necesaria para una situacidn
con riesgo .de muerte, deben haber pasado por lo menos 48 horas después

de la tltima dosis de VIRILON MAX 5 antes de considerar la posibilidad

de administracién de un nitrato. No obstante, en dichas circunstancias,

los nitratos solamente se pueden administrar bajo estricta vigilancia

médica con monitoreo hemodinamico apropiado. Por lo tanto, los pacientes

que experimenten angina de pecho después de haber tomado VIRILON MAX 5

deben buscar atencién médica de inmediato.

Los pacientes con obstruccidén dindmica ventricular izquierda, (por

ejemplo, estenosis adértica y estenosis sub-aértica hipertréfica

idiopatica) pueden ser sensibles a la accién de los vasodilatadores,

incluyendo los inhibidores de la FDE5. Al igual que otros inhibidores de

la FDES5, el Tadalafilo tiene leves propiedades vasodilatadoras

sistémicas que pueden ocasionar un descenso transitorio de la presidn

arterial. Aunque este efecto no debe tener consecuencias en la mayoria

de pacientes, antes de recetar VIRILON MAX 5, los médicos debsen
considerar cuidadosamente si sus pacientes con enfermedad cardiovascular

subyacente pueden verse afectados de manera adversa por dichos efectos

vasodilatadores. Los pacientes con grave descontrol auténomo de la

presién arterial pueden ser especialmente sensibles a los

vasodilatadores, incluyendo los inhibidores de la FDES.

El médico debe considerar que la administracién de VIRILON MAX 5 una vez

al dia proporciona niveles de Tadalafilo continuos en plasma, hecho que

debe tener en cuenta cuando se evalua el potencial de interacciones con
otros medicamentos (por ejemplo: Nitratos, bloqueadores alfa,

antihipertensivos e inhibidores potentes del CYP3A4) y con el consumo

" Dr. PABLO R. STAHL
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abundante de alcohol.

El Tadalafilo puede incrementar el efecto hipotensor de los bloqueadores
alfa adrenérgicos y otros medicamentos antihipertensivos. Se aconseja
precaucién cuando se administran simultdneamente inhibidores de la FDE5
con blogueadores alfa adrenérgicos. Tanto los inhibidores de la FDES,
incluyendo Invictus, como los agentes bloqueadores alfa adrenérgicos son
vasodilatadores con efectos hipotensores. Cuando se combinan
vasodilatadores, se puede esperar un efecto aditivo sobre la presidn
arterial. En algunos pacientes, el uso concomitante de estas dos clases
de farmacos puede disminuir la presidén arterial de manera importante, lo
que puede llevar a una hipotensién sintomdtica (por ejemplo, desmayo).

Por tal motivo, el médico debe tener en cuenta lo siguiente cuando
inicie el tratamiento de la disfuncidédn eréctil: 1) Los pacientes en
tratamiento con Dbloqueadores alfa adrenérgicos deben encontrarse

estables antes de comenzar el uso del inhibidor de .1la- FDES5S.. Los-

pacientes que muestran inestabilidad hemodindmica con la terapia con
blogueadores alfa adrenérgicos, tienen un mayor riesgo de hipotensidn
sintomatica con el uso concomitante de inhibidores de la FDES; 2) En
aquellos pacientes que se encuentran estables con 1la terapia co

blogueadores alfa adrenérgicos, se debe comenzar con los inhibidores ‘de
la FDE5 en las dosis minimas recomendadas; 3) En aquellos pacientes gue
ya se encuentran tomando una dosis éptima de inhibidor de la FDE5S, la
terapia con bloqueadores alfa adrenérgicos se debe comenzar con la dosis
minima. El1 aumento escalonado en la dosis del bloqueador alfa puede
asociarse con una disminucién adicional de la presidén arterial en los
pacientes que toman un inhibidor de la FDE5; 4) La seguridad del uso
combinado de inhibidores de la FDE5 y blogqueadores alfa adrenérgicos
puede verse afectada por otras variables, incluyendo la disminucidén del
volumen intravascular y el uso de otros farmacos antihipertensivos. En
el tratamiento de la hiperplasia prostdtica benigna no se ha estudiado
adecuadamente la eficacla y la seguridad de la administracién simultdnea
de un bloqueador alfa adrenérgico y Tadalafilo y, debido a los posibles
efectos vasodilatadores del uso combinado que llevan a una reduccidn de
la presién arterial, no se recomienda la combinacidén de Tadalafilo y
bloqueadores alfa adrenérgicos para el tratamiento de la hiperplasia
prostatica benigna.

Los pacientes deben tener en cuenta que, tanto el alcohol como e

Tadalafilo, un inhibidor de la FDES, acttan como vasodilatadores leves.
Cuando los vasodilatadores leves se toman de manera combinada, los
efectos hipotensores de cada compuesto individual pueden verse
incrementados. Por lo tanto, los médicos deben informar a los pacientes
gue un consumo considerable de alcohol en combinacidén con VIRILON MAX 5
puede aumentar el riesgo de sufrir signos y sintomas ortostaticos,
incluyendo un incremento en las pulsaciones, disminucidén en la presidn
arterial ortostatica, mareos y cefaleas.

Visidn:

Se han notificado alteraciones visuales vy de neuropatia Ooptica
isquémica anterior no arteritica incipiente o preclinica en relacidén con
la utilizacién de VIRILON MAX 5 y otros inhibidores de la PDES.

Se debe informar al paciente que en caso de presentar una alteracioén
visual sUbita debe interrumpir el tratamiento con VIRILON MAX 5 vy
consultar con un médico inmediatamente.
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Insuficiencia renal y hepatica
Debido al aumento en la exposicién a Tadalafilo (AUC), a la limitada
experiencia «c¢linica y a la imposibilidad para influir sobre el
aclaramiento renal mediante didlisis, no se recomienda el régimen de
administracién diaria de VIRILON MAX 5 en pacientes con insuficiencia
renal grave. o

Existen datos clinicos limitados sobre la seguridad de administrar-dosis
inicas de VIRILON MAX 5 a pacientes con insuficiencia hepdtica grave
(clasificacién Child-Pugh grado C). No se ha estudiado el régimen de
administracién diaria para el tratamiento bien de la disfuncidén eréctil
o de la hiperplasia benigna de préstata en pacientes con insuficiencia
hepidtica. En caso de prescribirse VIRILON MAX 5, el médico debe realizar

una evaluacién cuidadosa de la  relacién beneficio/riesgo para el

paciente.

Priapismo y deformacidn anatémica del pene

Se debe advertir a los pacientes que si experimentan erecciones de 4
horas de duracién o mas, deben acudir inmediatamente al médico. Si el
priapismo no se trata inmediatamente, puede provocar dafio en el tejido
del pene y una pérdida permanente de la potencia.

VIRILON MAX 5 se debe utilizar con precaucién en pacientes con
deformaciones anatémicas del pene (tales como angulacién, fibrosis
cavernosa o enfermedad de Peyronie) o en pacientes con enfermedades que

les puedan predisponer al priapismo (tales como anemia falciforme,
mieloma miltiple o leucemia).

Audicidén

El médico debe recomendar al paciente que deje de tomar los inhibidores
de la FDE5, incluyendo VIRILON MAX 5, y que busque atencidén médica de
inmediato en caso de una disminucién o pérdida subita de la audicién. Se
ha informado que en estos casos, que pueden estar acompafiados de
tinnitus y mareos, los sintomas se presentan en asociacidn temporal <on
la toma de inhibidores de la FDE5, incluyendo Tadalafilo. No es posible
determinar si estos hechos estdn relacionados directamente con el uso de
los inhibidores de la FDE5 o con otros factores.

Modificacién del Tiempo de Sangrado

Los estudios in vitro han demostrado que el Tadalafilo es un inhibidor
selectivo de la FDE5. La FDE5 se encuentra en las plaquetas. Se ha
informado que, cuando se administra en combinacién con aspirina, el
Tadalafilo en dosis de 20 mg no prolongd el tiempo de sangrado,
comparado con el efecto que la aspirina causa por si sola. El Tadalafilo
no ha sido administrado a pacientes con problemas de sangrado o ulcera
péptica activa significativa. Aunque el Tadalafilo no ha mostradc Jue
incremente el tiempo de sangrado en sujetos sanos, el uso en pacientes
con problemas de sangrado o ulcera péptica activa de importancia debe
basarse en una evaluacién cuidadosa del costo-beneficio y con suma
precaucién.

El uso de Tadalafilo no brinda proteccién contra las enfermedades de
transmisiébn sexual. Se debe aconsejar a los pacientes acerca de las
medidas necesarias de proteccién contra las enfermedades de transmisidn
sexual, incluyendo el Virus de Inmunodeficiencia Humana (VIH).
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" Lactosa

VIRILON MAX 5 contiene lactosa. Los pacientes con 1intolerancia
hereditaria a galactosa, insuficiencia de lactasa de Lapp o problemas de
absorcién de glucosa o galactosa no deben tomar este medicamento.

PRECAUCIONES

Interacciones con otros medicamentos y otras formas de interaccidn

Los estudios de interaccidén se realizaron con 10 y/é 20 mg de Tadalafilo
como se 1indica a - continuacién. Respecto a aquellos estudios de
interaccién en los que sd6lo se emplearon 10 mg de Tadalafilo, no se‘:
pueden excluir completamente interacciones clinicamente relevantes con
dosis superiores.

Uso con inhibidores del CYP3A4

Debe tenerse precaucidén cuando se prescriba VIRILON MAX 5 a paC1ertes
que estén utilizando . inhibidores potentes del CYP3A4 (ritonavir,
saquinavir, ketoconazol, itraconazol, Yy eritromicina) ya gque se ha.

observado que :su administracidn simultdnea aumenta la exposicidn. a
Tadalafilo (AUC) (ver seccidén Interacciones Medicamentosas).

VIRILON MAX 5 y otros tratamientos para la disfuncién eréctil: No se ha
estudiado la seguridad y la eficacia de-la asociacidén de VIRILON MAX 5
con otros inhibidores de la PDE5 u otros tratamientos para la disfuncidn
eréctil. Los pacientes han de ser informados que no deben tomar VIRILON
MAX 5 en dichas combinaciones.

Efectos de otras sustancias sobre Tadalafilo

Inhibidores del citocromo P450 : L
Tadalafilo se metaboliza principalmente por el citocromo CYP3A4 .Cuando
se administraron: 200 mg diarios de ketoconazol, un inhibidor selectivo
del citocromo CYP3R4, la exposicidédn (AUC) a Tadalafilo 10 mg se duplicéd
y la Cmax aumentdé en un 15%, en relacidén con los valores de AUC'y Cmax
para Tadalafilo solo. Cuando se administraron 400 mg diarios de
ketoconazol se produjo un aumento de 4 veces en la exposicidn (AUC) a
Tadalafilo 20 mg, y de un 22% en la Cmax. La administracidn de un
inhibidor de la proteasa como ritonavir (200 mg 2 veces/dia), que inhibe
las isoformas CYP3AR4, CYP2CS, CYP2C1l9 y CYP2D6, duplicd la exposicidn
(AUC) a Tadalafilo (20 mg) sin que hubiera modificacidén de la Cma
Aunque no se han estudiado interacciones especificas, otros inhibidore
de la proteasa como saquinavir y otros inhibidores del citocromo CYP3A4
como eritromicina, claritromicina, itraconazol y jugc de pomelo deben
administrarse con precaucidén ya gue se podria esperar que se incremerten
las concentraciones plasmaticas de Tadalafilo. Por consiguiente, la
incidencia de las reacciones adversas incluidas en la seccidn Reaccicnes
Adversas podria verse aumentada.

Transportadores

Se desconoce el papel de los transportadores (por ejemplo la p-
glicoproteina) sobre la disponibilidad de Tadalafilo. Por lo tanto,
existe un riesgo potencial de interacciones farmacoldgicas mediadas por
la irhibicidén de estos transportadores.

Inductores del citocromo P450
Rifampicina, un inductor del citocromo CYP3A4, disminuyé el AUC de
Tadalafilo en un 88%, en relacidn con los valores de AUC para Tadalafilo
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solo (10 mg). Cabe esperar gque esta reduccidn en la exposicidén dismiy
la eficacia de Tadalafilo, si bien se desconoce la magnitud de es
disminucién de eficacia. Otros inductores del citocromo CYP3A4 como
fenobarbital, fenitoina y carbamazepina pueden también disminuir la
concentracién plasmatica de Tadalafilo.

Efectos de Tadalafilo sobre otros farmacos

Nitratos

En ensayos clinicos, Tadalafilo (5, 10 y 20 mg) ha presentado un
incremento en el efecto hipotensor de "los nitratos. Por ello, esté
contraindicada la administracién de VIRILON MAX 5 a pacientes que estan
tomando cualquier forma de nitrato orgénico (ver secc:.on
Contraindicaciones). En funcidén de los resultados de un”ensayo clinico,
en el que 150 sujetos que recibian dosis diarias de 20 mg de Tadalaf .lo
durante 7 dias y 0,4 mg de nitroglicerina sublingual en diferentes
momentos, esta interaccidén durd mas de 24 horas y no se detectd después
de 48 horas tras la administracién de la ultima dosis de Tadalafilo. De
esta manera, en aquellos pacientes qué estén utilizando cualquiera de
las dosis de VIRILON MAX 5 (2,5 mg-20 mg) y presenten una situacidn
clinica que suponga un riesgo para la vida en la que, a julcio del
facultativo sea imprescindible el uso de nitratos, la administracién de
éstos no debe producirse hasta pasadas 48 horas desde la ultima dosis de
VIRILON MAX 5. En tales circunstancias, sélo deben administrzrse
nitratos bajo supervisién médica y con una monitorizacién hemodinam’.ca
adecuada.

Antihipertensivos (incluyendo blogueantes de los canales de calcio) -

La administracién conjunta de doxazosina (4 y 8 mg diarios) y Tadalafilo
(dosis diaria de 5 mg, y dosis unica de 20 mg) aumenta de forma
significativa el efecto hipotensor 'de este alfa blogueante. Dicho efecto
dura al menos 12 horas y puede ser sintomético, incluyendo la aparicidn
de sincopes. Por lo tanto, no se recomienda la administracién de esta
combinacién (ver seccién Advertencias y Precauciones Especiales de Uso).

En los estudios de interaccién realizados en un numero limitado de
voluntarios sanos, no se notificaron tales efectos ni con alfuzosine ni
con tamsulosina. Sin embargo, se debe tener precaucidén al utilizar
Tadalafilo en pacientes que estén siendo tratados con cualquier elfa
bloqueante, sobre todo en pacientes de edad avanzada. El tratamientc se
debe iniciar con la dosis menor ajustéandose de forma progresiva.

En estudios de farmacologia clinica, se examindé el potencial de
Tadalafilo para aumentar el efecto hipotensor de 1los medicamer.<os
antihipertensivos. Se estudiaron la mayoria de las clases de
medicamentos antihipertensivos, incluyendo blogueantes de los canales de
calcio (amlodipina), inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina (IECA, como enalapril), blogueantes del receptor beta-
adrenérgico (metoprolol), diuréticos tiazidicos (bendrofluazida y
blogueantes del receptor de 1a angiotensina II (diferentes tipos vy
dosis, solos o en combinacién con tiazidas, blogueantes de los canales
de calcio, beta-blogueantes y/o alfa-blogueantes) . No exiscid
interaccién clinicamente significativa de Tadalafilo (se utilizd la
dosis de 10 mg, excepto para los estudios con bloqueantes del receptor
de angiotensina II y amlodipina en los que se utilizé la dosis de 20 mg)
con ninguna de estas clases. En otro estudio de farmacologia clinica, se
estudié Tadalafilo (20 mg) en combinacién con hasta 4 clases de
antihipertensivos. En sujetos que tomaban varios antihipertensivos lLas
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‘variaciones ambulatorias de la presién sanguinea parecian estar
relacionadas con el grado de control de la presidén sanguinea. Asi, en
los sujetos del estudio con la presidn sanguinea bien controlada, la
reduccién de la misma fue minima y similar a la observada en sujetos
sanos. En los sujetos del estudio con la presién sanguinea sin
controlar, la reduccién fue mayor, aungue ésta no se asocid con sintomas
de hipotensién en la mayoria de los sujetos.

En pacientes gque reciban medicacién antihipertensiva concomitante,
Tadalafilo 20 mg puede inducir una disminucién en la presidén sanguinza,
que (excepto con los alfa-bloqueantes - ver el parrafo anterior-) es. en
general, pequefla y no se espera que tenga relevancia clinica. El
analisis de los datos de los ensayos clinicos fase 3 mostrd que no
existian diferencias en cuanto a reacciones adversas.en pacientes gque
tomaron Tadalafilo con o sin medicamentos antihipertensivos. A pesar de
ello, se debe informar adecuadamente a los pacientes sobre la pos ible
disminucién -de la presién sanguinea gque puede aparecer cuando estén
siendo tratados con medicamentos --antihipertensivos.

Estudios preclinicos mostraron un efecto aditivo de ‘la disminucién de 1

presién arterial sistémica cuando se. combinaron inhibidores de la <2DE

con riociguat. Riociguat ha mostrado en ensayos clinicos gque aumenta los
efectos hipotensores de los inhibidores de la PDE5. En la pobla:idén
estudiada no hubo indicios de un efecto clinico favorable de dicha
combinacién. FEl1 uso concomitante de riociguat con inhibidores de la
PDE5, incluyendo Tadalafilo, esta contraindicado (Ver sec:idén
- Contraindicaciones) . . :

RlOClguat -

’

thlbldores de la 5-alfa reductasa

En un ensayo clinico en el que se compard la administracidn concomitiante
de Tadalafilo 5 mg y finasterida 5 mg frente a placebo y finasterida 5
mg para el alivio de 1los sintomas de la HBP (hiperplasia benign: de
préstata), no se identificaron reacciones adversas nuevas.

Sin embargo, se debe tener cuidado cuando Tadalafilo se administre de
forma concomitante con inhibidores de la 5-alfa reductasa (5-ARIs) ya
que no se ha llevado a cabo un estudio formal de interaccidn
farmacolégica para evaluar los efectos de Tadalafilo y los 5-ARIs. .

Sustratos del CYP1A2 (Ej. teofilina)

En un estudio de farmacologia clinica, cuando se administré Tadalafilo
10 mg con teofilina (un inhibidor no selectivo de la fosfodiesterasa! no
hubo interaccién farmacocinética alguna. El unico efecto farmacodin&rico
fue un pequefio aumento (3,5 lpm) en la frecuencia cardiaca. Aundque es un
efecto menor y no tuvo relevancia clinica en este estudio, deb=zria
tenerse en cuenta cuando se vaya a administrar con estos medicamento:.

Etinilestradiol y terbutalina

Se ha observado que Tadalafilo produce un aumento en la
biodisponibilidad del etinilestradiol oral, un incremento similar cebe
esperarse con la administracién oral de terbutalina, aunque las
consecuencias clinicas son inciertas.

Alcohol
Tanto el alcohol como el Tadalafilo, un inhibidor de 1la FDE5, ac:idaan
como vasodilatadores leves. Cuando se toman vasodilatadores l:zves
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combinados, podrian aumentar los efectos de disminucién de la pre“QQNWQ“

arterial de cada compuesto individual. El consumo importante de alcon
combinado con VIRILON MAX 5 puede aumentar las posibilidades de signcs
sintomas ortostdticos, 1los cuales incluyen aumento de 1la frecueazla
cardiaca, disminucién de la presidén arterial en posicién de pie, mar=zos
y cefalea. Se ha informado que el Tadalafilo no afecté las
concentraciones plasméticas de alcohol, y el alcohol no afectd las
concentraciones plasméaticas de Tadalafilo.

.Medicamentos metabolizados por el citocromo P450

No se espera  que Tadalafilo produzca una inhibicién o induccién
clinicamente significativa del aclaramiento de medicamentcos
metabolizados por las isoformas del citocromo CYP450. Los estudios nan
confirmado -que Tadalafilo no inhibe o induce las isoformas del citocromo

CYP450, 1ncluyendo CYP3A4 CYPlA2, CYP2D6, CYP2El, CYP2CY9 y CYP2CI109.

Sustratos del CYP2C9 (Ej. R- warfarlna)
Tadalafilo . {10 mg y 20 mg) no tuvo un efecto cllnlcamente 51gn1f1cat‘vo

sobre la exposicién. (AUC) a la S-warfarina o R-warfarina (sustrato del

citocromo CYP2CY9), ni sobre los cambios en el tiempo de protrombina
inducido por warfarina.

Aspirina

Tadalafilo (10 mg y 20 mg) no potencié el aumento del tiempo de -

hemorragia causado por &cido acetilsalicilico.

- Medicaméntos antidiabéticos : %" S .
"No - sé¢. han -realizado estudios de 1nterac01on espec1flcos con medlcame':os
antldlabetlcos : : S : - :

'Fertilidad, embarazo y lactancia

El uso de VIRILON MAX 5 no esté& indicado en mujeres.

Embarazo: Los datos relativos al uso de Tadalafilo en mujeres
embarazadas son limitados. Los estudios en animales no muestran efectos
dafiinos directos o) indirectos sobre el embarazo, desarrcllo
embrional/fetal, parto o desarrollo posnatal. Como medida de precaucion,
es preferible evitar el uso de VIRILON MAX 5 durante el embarazo.

Lactancia: Los datos farmacodindmicos/toxicolégicos disponibles en
animales muestran que Tadalafilo se excreta en la leche. No se puade
excluir el riesgo en nifios lactantes. VIRILON MAX 5 no debe utiliz:.cse
durante la lactancia.

Fertilidad: Se observaron efectos en perros que podrian indicar un
trastorno en la fertilidad. Dos ensayos clinicos posteriores sugiuren
que este efecto es improbable en humanos, aunque Se observdé una
disminucién de la concentracién del esperma en algunos hombres.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar mé&quinas

Ta influencia de VIRILON MAX 5 sobre la capacidad para conduci< vy
utilizar maquinas es insignificante.

Aunque en ensayos clinicos la frecuencia de la notificacidén de marec fue
similar en los dos brazos de tratamiento, Tadalafilo y placebo, 1los
pacientes deben tener en cuenta cémo reaccionan a VIRILON MAX 5, antes

de conducir o utilizar m&quinas.
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REACCIONES ADVERSAS

Resumen del perfil de seguridad

Tas reacciones -adversas notificadas con mayor
pacientes tomando VIRILON MAX 5 para el tratamiento de la disfuncidn
eréctil o de la hiperplasia benigna de prostata fueron: cefalea,
dispepsia, dolor de espalda vy mialgia, cuya incidencia aumenta al
aumentar la dosis de VIRILON MAX 5. Las reacciones adversas notificadas
fueron transitorias y generalmente leves o moderadas. -

frecuencia en 1los

La mayoria - de las cefaleas notificadas con.. VIRILON MAX .5 de

- administracién diaria, se presentan durante los -primeros 10,-a 30 -dias

- tras comenzar con el tratamiento. - -yt :
-Resumen tabulado de reacciones adversas - Yo L UuE
La siguiente tabla recoge las reacciones adversas observadas en
notificaciones espontaneas y- en.- los ensayos 'clinicos controlados con
placebo “(con'-un total de 7.116 pacientes tratados con Tadalafilo:y- .3.718
pacientes tratados con placebo) para el tratamiento a demanda o a diario
de la disfuncién-eréctil y el tratamiento a diario de la hiperplasi
benigna de préstata. o . : o '

Frecuencia establecida: Muy frecuentes (21/10), frecuentes (21/100; a-

<1/10), poco frecuentes (21/1.000 a <1/100), raras (21/10.000 a
<1/1.000), muy raras (<1/10.000) y f£frecuencia no conocida - (no puede
estimarse a partir de los datos disponibles).
Muy frecuentes. Frecuentes, Poco frecuentes ‘Raras
Trastornos del sistema inmunoldgico .
: Reacciones de, “Anglioedemaz
hipersensibilidad
Trastornos del sistema nervioso
Accidente
Cefalea Mareo cerebrovascular
1 (incluyendo
acontecimientos
gemorraglcos),
incope
Ac01dgn{:es .
isquémicos
transitorios?,
Migranaz,
ggnvu151ones,
Trastornos oculares
] Defectos del campc de
Visién borrosa, visién, Edema
Sensacién descrita palpebral, Hiperemia
como dolor de ojos cenjuntival,
Neuropatia éptica
# isquémica antericr no
arteritica (NAION)2,
Obstruccién vascular
retlinianaz

Trastornos del oido y del laberinto: Disminucién o pérdida subita de la audicidn,

tinnitus.

Urogenitales: Incremento de la ereccidén, ereccidn espontdnea del pene.

Acufenocs Sordera subita
Trastornos cardiacosl
. ; Infarto de miocardio,
Taguicardia, Angina de pecho

Palpitaciones

inestablez, )
Arritmia ventricular?
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Trastornos vasculares

Hipotensiéns,

Rubor .|[Hipertensidn

Trastornos respiratorios, tordcicos y mediastinicos

Disneea,
Epilstaxis

Congestién nasal

Trastornos gastrointestinales

Dispepsia,. Reflujo Dolor abdominal

gastroesoféagico |

L

Trastornos de la piel y del tejido subcutdneo

- . Rash, | ] Urticaria, B
. SR ‘iHiperhidrosis Sindrome de Stevens- |-
, . (sudoracidn) Johnsonz, .
Dermatitis
exfoliativa?

Trastornos mustuloeésqueléticos -y del tejido-conjuntivo

SRR

Ipolor de espalda, R e
- [Mialgia, Dolor.en las | .
extremidades .

Trastornos renales y urinarios ) : - .
N J : . Hematuria

Trastornos del aparato reproductor y dé’ la mama

. |Hemorragla peneana,
Hematospermia

Ereccidn prolongada,
Priapismoz2

Trastornos

generales y alteraciones en el lugar de administracidn

Dolor toracicol Edema faclal2, Muerte
¢ cardiaca subital.2

L

{1y La mayoria de;los pacientes tenian antecedentes de factores de riesgo cardiovascular
‘(ver seccién-Advertencias y Precauciones Especiales de Uso).- u o s 8 an s

(2) Reacciones adversas comunicadas durante la comercializacién pero noc observadas en
- los ensayos clinicos controlados con placebo. ' .
(3) Se notificé con mayor frecuencia cuando se administrd Tadalafilo a pacientes que vya
estaban tomando medicamentos antihipertensivos.

Descripcién de reacciones adversas seleccionadas

Se ha notificado un ligero aumento en la incidencia de alteraciones
electrocardiogréficas, fundamentalmente bradicardia sinusal, en
pacientes tratados con Tadalafilo en régimen de administracién diaria en
comparacién con placebo. La mayoria de estas alteraciones en el ECG no
estuvieron asociadas a reacciones adversas.

Otras poblaciones especiales

Los datos en pacientes mayores de 65 afios que recibieron Tadalafilo en
ensayos clinicos, bien para el tratamiento de la disfuncibén eréctil o
para el tratamiento de la hiperplasia benigna de prbéstata, son
limitados. En ensayos clinicos con Tadalafilo 5 mg tomado 1 vez al dia
para el tratamiento de la hiperplasia benigna de préstata, los pacientes
mayores de 75 afios notificaron con mayor frecuencia mareo y diarrea.

Notificacién de sospechas de reacciones adversas

Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento
tras su autorizacién. Ello permite una supervisidén continuada de la
relacién beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales
sanitarios a notificar las sospechas de reacciones adversas.
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" SOBREDOSIFICACION

. Se administraron dosis unicas de hasta 500 mg a voluntarios sanos vy
dosis diarias multiples de hasta 100 mg a pacientes. LoOs acontecimientos
adversos fueron similares a los observados en dosis mas bajas. En casos
de sobredosis, se deben adoptar las medidas de soporte habituales. La
hemodialisis contribuye de manera insignificante a la eliminacidén de
Tadalafilo. .

Ante la eventualidad de- una sobredosificacién, concurrir al hospital mas
cercano o comunicarse con los centros de toxicologia: el

Hospital de Pediatria Ricardo .Gutiérrez: (011)4962-6666/9247 : J.._ “

Hospital Alejandro Posadas: (011)4654-6648/4658-7777

PRESENTACIONES - S T T
Envases contenlendo 15 y 30 comprlmldos recubiertos.

% : e -('

CONSERVAR‘A'TEMPERATURA.INFERIOR A 30°cC. R} e

MANTENER FUERA DEL ALCANCE -DE ‘LOS NINOS. - LygEE T

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD.
CERTIFICADO N° 52.849. o _

ELABORADO' EN LABORATORIOS TEMIS LOSTALO S.A., Zepita 3178 (C1285ABF)
Ciudad Autdénoma de Buenos Aires.

DIRECTOR TECNICO: Dr.PABLO STAHL, Farmacéutico.

FECHA DE LA ULTIMA REVISION: ............
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INFORMACION PARA EL PACIENTE

VIRILON MAX 5
TADALAFILO
Comprimidos recubiertos

INDUSTRIA ARGENTINA , . VENTA BAJO RECETA

Lea todo el prospecto detenxdamente antes de empezar a tomar este
medicamento.

- Conserve este prospecto, ya que puedé'tener que volVer a leerlo.

"7 181 tiene alguna duda, consulte a su médico o:farmacéutico.

Este medicamento se le ha recetado a usted personalmente y no debe
darlo a otras personas aun cuando .sus SLntomas .sean los mismos  que
'los suyos, ya que puede perjudlcarlos

=
s.

‘este prospecto: : “ s SN

<Qué es VIRILON MAX 5 y para qué se utlllza°-
"‘Antes de tomar VIRILON MAX 5.
.- ¢Como se toma VIRILON MAX 57
' Precauciones a tomar durante el tiempo que se utiliza el medicamento.
Posibles efectos adversos.
Conservacién,
Presentaciones.

Informacidén adicional.

LN OO WY

4QUE CONTIENE VIRILON MAX 57
Cada comprimido recubierto, contiene:

" Tadalafilo

D e e e m e B W REE S EE LEE 5 W Wi aw aee wes 900 MG

Lactosa monochidrato, Almidén de maiz, Povidona, Lauril- sulfato

de sodio, Croscarmelosa sbédica, Estearato de magnesio,
Hipromelosa, Polietilenglicol 6000, Didxido de Titanio, Talco,

G%id0 36 hier?0 AMATILLO o ms amecmar o neeons sinbss sssssnesans c.s.p.

1. ;QUE ES VIRILON MAX 5 Y PARA QUE SE UTILIZA?

VIRILON MAX 5 contiene el principio activo Tadalafilo, el cual
pertenece a un grupo de medicamentos denominados inhibidores de la
fosfodiesterasa tipo 5. Se utiliza para el tratamiento de hombres
adultos con:

Disfuncién eréctil: Esta se produce cuando un hombre no puede obtener
o mantener una ereccién firme, adecuada para una actividad sexual
satisfactoria. VIRILON MAX 5 ha demostrado una mejora significativa
en la capacidad para obtener una ereccién duradera del pene adecuada
para la actividad sexual. Después de la estimulacidén sexual VIRILON
MAX 5 actua ayudando a relajar los vasos sanguineos de su pene,
permitiendo la afluencia de sangre al pene. El resultado es la
mejoria de la funcién eréctil. VIRILON MAX 5 no le ayudara si no
padece disfuncién eréctil. Es importante advertirle que VIRILON MAX 5
no es efectivo si no existe estimulacidén sexual. Por lo tanto, usted
y su pareja deberan estimularse del mismo modo que lo harian si no
estuviese tomando un medicamento para la disfuncidén eréctil.

IF-2018-106 -APN-DE
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Sintomas urinarios asociados con una enfermedad comin llamada
hiperplasia benigna de préstata: Esta se produce cuando la proéstata
aumenta de tamafio con el paso de los afios. Los sintomas incluyen
dificultad para empezar a orinar, sensacién que la vejiga no se ha
vaciado completamente, necesidad de orinar con mayor frecuencia,
incluso por la noche. VIRILON MAX 5 mejora el riego sanguineo vy
relaja los musculos de la proéstata y de .la vejiga, lo que puede
reducir los sintomas de la hiperplasia benigna.de prédstata. VIRILON
MAX 5 ha demostrado mejorar estos 'sintomas. urinarios en un periodo de
tiempo tan corto como 1-2 semanas” tras empezar el tratamiento.

ANTES DE TOMAR VIRILON MAX 5 R o .

No tome VIRILON MAX 5 si:

- es alérgico a Tadalafilo o a cualquiera de los demds componéntes de
este medicamento (incluidos en la seccidn ;Qué contiene VIRILON MAX
3?) s - P U B TR

- esta tomando cualquier tipo:de nitratos organices o donadores .d
6xido nitrico tales como el nitrito de.amilo. Este es un grupo doe™®
medicamentos (“nitratos”) que .se utilizan para el tratamiento de la
angina de pecho (“dolor de pecho”). Se ha visto que VIRILON MAX 5
aumenta los efectos de estos medicamentos. Si estd tomando
cualquier tipo de nitrato o no estad seguro, consulte con su médico.

- padece una enfermedad grave de corazé4n o ha sufrido un ataque
cardiaco recientemente, en los Ultimos 90 dias.

- ha sufrido un accidente cerebrovascular recientemente, en- los_
ultimos 6 meses:

- tiene la tensién arterial baja o -la tensién alta y no controlada.

- alguna vez ha presentado pérdida de visién debida a neuropatia
6ptica isquémica anterior no arteritica (NAION), una enfermedad
descrita como “infarto del ojo”.

- Si Ud. ha presentado trastornos de la audicién no estudiados.

- estd tomando riociguat. Este medicamento se utiliza para tratar la
hipertensién arterial pulmonar (es decir, tensién alta en los
pulmones) y la hipertensiédn pulmonar tromboembdlica crénica (es
decir, tensidén alta en los pulmones provocada por coagulos). Lo
inhibidores de la PDE5, como VIRILON MAX 5, han mostrado ¢
producen un incremento del efecto hipotensivo de este medicamento.
S1i estd tomando riociguat o no estd seguro consulte con su médicc.

¢COMO SE TOMA VIRILON MAX 5?

Siga exactamente las instrucciones de administracién de este
medicamento indicadas por su médico. En caso de duda, consulte de
nuevo a su médico o farmacéutico. .

Los comprimidos de VIRILON MAX 5 son para administracidén por via oral
unicamente en hombres. Trague el comprimido entero con un poco de
agua. Los comprimidos se pueden tomar con o sin comida.

El consumo de alcohol puede disminuir temporalmente su presidén
sanguinea. Si usted ha tomado o esta planeando tomar VIRILON MAX 5,
evite el consumo excesivo de alcochol (nivel de alcohol en sangre de
0,08% o superior), ya dque puede aumentar el riesgoc de mareos al
ponerse de pie.

[F-2018-10632575-APN-DERM#ANMAT
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Para el tratamiento de la disfuncidén eréctil
La dosis recomendada es de 1 comprimido de 5 mg una vez al dia,
aproximadamente a la misma hora. Su médico puede ajustar la dosis a
2,5 mg en funcidén de su respuesta a VIRILON MAX 5. No tome VIRILON
MAX 5 més de 1 vez al dia.

VIRILON MAX 5 administrado a diario le permite obtener una ereccidn,
en cualquier momento durante las 24 horas del dia, siempre que exista
estimulacién sexual. VIRILON MAX 5 administrado a diario puede ser
atil en hombres gue prevean mantener actividad sexual 2 © mas veces
por semana. : :
Es importante advertirle gque VIRILON MAX 5 no es efectivo -si no
existe estimulacién sexual. Por tanto usted vy -su pareja deberan
estimularse del mismo modo que 1o harian si no estuviese tomando un
medicamento para la disfuncién eréctil. T
El consumo de alcohol puede afectar su capacidad de tener una
ereccién.

-Para el tratamiento de la hiperplasia benigna de préstata S e
La dosis es de 1 comprimido de 5 mg 1 vez al dla, aproximadamente a
la misma hora. -

Si tiene hiperplasia benigna de préstata y disfuncién erectll la
dosis sigue siendo de 1 comprimido de 5 mg 1 vez al dia.

No debe tomar VIRILON MAX 5 mds de 1 vez al dia.

SI UD TOMO MAS QUE LA DOSIS RECOMENDADA

Consulte con su médico. Puede experimentar efectos adversos descritos
en la seccibn Posibles Efectos Adversos.

‘Ante la eventualidad de una sobredosificacidén; concurrir al hospital
m&s cercano o comunicarse con los centros de toxicologia: -
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011)4962-6666/9247

Hospital Alejandro Posadas: (011)4654-6648/4658-7777

SI OLVIDO TOMAR VIRILON MAX 5

Témese su dosis tan pronto como se dé cuenta, pero no tome una dosis
doble para compensar las dosis olvidadas. No debe tomar VIRILON MAX 5
mas de 1 vez al dia.

Si tiene cualquier otra duda sobre el uso de este medicamento,
pregunte a su médico o farmacéutico.

. PRECAUCIONES A TOMAR DURANTE EL TIEMPO QUE SE UTILIZA EL MEDICAMENTO
Consulte a su médico antes de empezar a tomar VIRILON MAX 5.

Sea consciente que las relaciones sexuales conllevan un posible
riesgo en pacientes con problemas de corazén, debido al esfuerzo
adicional que suponen para el mismo. Si usted tiene un probleama
cardiaco consulte con su médico.

Dado que la hiperplasia benigna de proéstata y el cancer de prostata
pueden tener los mismos sintomas, su médico le hard una revisidén de
cancer de préstata antes de comenzar el tratamiento con VIRILON MAX 5
para la hiperplasia benigna de préstata. VIRILON MAX 5 no trata el
cancer de préstata.

Antes de tomar los comprimidos, informe a su médico si tiene:
- anemia falciforme (una anormalidad de los glébulos rojos).
- mieloma maltiple (cédncer de médula dOsea).

- leucemia (cancer de las células sanguineas).
- cualquier deformacién del pene.

Dr PABLO R. STAHL
DIRFGTOR TRLN SO APOOERARR
("RM T ) 1T
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- un problema grave de higado.
- un problema grave de rifidén.

No se conoce si VIRILON MAX 5 es efectivo en pacientes que han sido

sometidos a:

- cirugia en la zona de la pelvis.

- una intervencién quirurgica en la que le han quitado la prostata
total o .parcialmente y en la que los nervios de la proéstata han
sido cortados (prostatectomia radical Sin prese?vacién de
fasciculos neurovasculares) . )

Si experlmenta una disminucién o pérdida sublta de la v1510n deje de
tomar’ VIRILON MAX 5 y contacte inmediatamente” con su médico: :

Si Ud. experimenta una disminucién o pérdida subita de la audicidn
deje de tomar VIRILON MAX 5 y contacte inmediatamente con su médico.

Si Ud experlmenta erecc1ones de 4 horas de duraC1on o n@s,,deben

acudir 1nmed1atamente al médico. ST s

VIRILON,MAX .5 se debe wutilizar con precaucién en pacientesf-co,
deformaciones -anatémicas',del pene- (tales como -angulacién, - fibrosi
cavernosa o enfermedad de:- Peyronie). : o = -

Si . Ud. pféééhté trastornos de la coagulacién de la sangre o’ tlcera
gastroduodenal antes de tomar VIRILON MAX 5 debe consultar a su
médico.

VIRILON MAX 5 no esté destinado para su uso en mujeres.

Nifios y adolescentes C ' s e aded .
VIRILON MAX 5 mo se debe usar en nifios ni en adolescentes ‘menores de. -
18 arios. : - . .

Uso de VIRILON MAX 5 con otros medicamentos o " s B
Informe a su médico o farmacéutico si esta -utilizando, ha utilizeado
recientemente o podria tener que utilizar cualquier otro medicamento.
No tome VIRILON MAX 5 si ya estd utilizando nitratos.

Algunos medicamentos pueden verse afectados por VIRILON MAX 5 o

pueden afectar el buen funcionamiento de VIRILON MAX 5. Informe a s

médico o farmacéutico si estd utilizando: .

- un alfa blogueante {(utilizado para tratar la hipertensidn arterial
o los sintomas urinarios asociados a la hiperplasia benigna de
prbéstata) .

- otros medicamentos para tratar la hipertensién arterial.

- riociguat.

- un inhibidor de 1la b5-alfa reductasa (utilizado para tratar la
hiperplasia benigna de proéstata).

- medicamentos como comprimidos de ketoconazol (para el tratamiento
de las infecciones flungicas) e inhibidores de la proteasa para el
tratamiento del SIDA o de la infeccién por HIV.

- fenobarbital, fenitoina \Y% carbamazepina (medicamentos
anticonvulsivos) .

- rifampicina, eritromicina, claritromicina o itraconazol.

- otros tratamientos para la disfuncidén eréctil.

[F-2018-10632575-APN-DERM#ANMAT
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Toma de VIRILON MAX 5 con bebidas y alcohol
La informacién acerca del efecto del alcohol se encuentra en
seccidén Cdémo se toma VIRILON MAX 5. E1 jugo de pomelo puede afectar
el Dbuen funcionamiento de VIRILON MAX 5 vy debe tomarse con
precaucidén. Consulte con su médico para mayor informacién.

Fertilidad :
En los perros tratados se observd una disminucién en la producciéon de
esperma por los testitulos. Se ha opservado en algunos hombres una
reduccién de -ésperma.- ‘ES poco probable que estos efectos produaran
una falta de fertllldad v -

COhduCClén y uso de maquinas

Algunos hombres que tomaron *VIRILON MAX 5 durante los ensayos
clinicos sufrieron mareos. Compruebe cuidadosamente cémo reacc.ona
cuando - toma los comprlmldos antes ‘de conduc¢ir o utilizar maqulnas T

VIRILON MAX 5 contlene 'lactosa: Si padece una intolerancia a ciertos
azlGcares, ‘consulte con su médico antes de tomdar este medicamentd.’

. POSIBLES EFECTOS ADVERSOS -

Al igual que todos los medicamentos, VIRILON MAX S5 puede producir
efectos -adversos, aunque no todas las personas los sufran. Estos
efectos son generalmente de intensidad leve a moderada.

Si usted experimenta cualquiera de los siguientes efectos adversos,

deje de utilizar el medicamento 1% busque ayuda médica
inmediatamente: 3 o C S
- reacciones alérgicas 1ncluyendo erupcmones (poco’ frecuente).

- "dolor de pecho- 'no use nitratos pero busque ayuda médica

inmediatamente (poco frecuente).

- ‘ereccién -prolongada y posiblemente dolorosa después -de tomar
VIRILON MAX 5 (frecuencia rara). Si usted sufre este tipo de
ereccién, que puede tener una duracién continua de mas de 4 horas,
debe contactar con un médico inmediatamente.

- pérdida de visidén repentina (frecuencia rara).

Otros efectos adversos que se han comunicado

Frecuentes (observados entre 1 y 10 de cada 100 pacientes)

dolor de cabeza, dolor de espalda, dolores musculares, dolor en los
brazos y en las piernas, enrojecimiento de la cara, congestidén nasal,
indigestidén y reflujo.

Poco frecuentes (observados entre 1 y 10 de cada 1.000 pacientes)
mareo, dolor de estdémago, visidén borrosa, dolor de ojos, trastornos en
la audicién y/o mareos, aumento de la sudoracion, dificultad para
respirar, sangrado en el pene, presencia de sangre en el semen y/0 en
la orina, palpitaciones, pulso acelerado, presidon arterial alta,
presién arterial baja, sangrado nasal y zumbido de oidos.

Raros (observados entre 1 y 10 de cada 10.000 pacientes)
desvanecimiento, convulsiones y ©pérdida pasajera de memoria,
hinchazén de los parpados, ojos rojos, disminucidén o peérdida
repentina de la audicién y urticaria (ronchas rojas en la superficie
de la piel que pican).

DENBO



También se han comunicado de forma rara infarto cardiaco y accidente
cerebrovascular en hombres que toman VIRILON MAX 5. La mayoria de
estos hombres habian tenido alguin problema cardiaco antes de tomar
este medicamento.

Raramente se han comunicado casos de disminucidén o pérdida de 1la
visién, parcial, pasajera o permanente en uno o ambos 0joOS. ct

Se han comunicado algunos efectos adversos raros adicionalées en
hombres que toman VIRILON MAX 5 que no fueron notificados durante los
ensayos c¢linicos. Entre estos se incluyen: migrafa, hinchazén enh 1la
cara, reacciodén-—-alérgica grave que causa hinchazén de la‘:cara o.de la.u:
garganta,.. erupcipnes graves de 1la piel, ciertos trastornos: que'. .
'afeétan al ,rlego sanguineo de los ojos, latldos itregulares’vdelﬁ
corazén, angina de pecho y muerte cardiaca subita. ' ERE LR
Los efectos adversés que se han notificado con mayor frecuenciz #n'» .
los hombres mayores de 75 afos tomando VIRILON MAX 5 han sido marso y
diarrea. : o T : = .

.

~

Comunicacién de efectos adversos A T : }J du”gﬁg“'

Si experimenta:gualquier tipo de'efecto adverso, consulte a su mealc".
‘0o -farmacéutico, 'incluso si se trata de posibles efectos’ adversos qu
no aparecen en este prospecto

Ante cualquler 1nconven1ente con el producto, la paciente ‘puede o
llenar la ficha que est& en la pagina Web de la ANMAT: - :
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o 1llamar a
ANMAT responde al teléfono 0800-333-1234

6. CONSERVACION ] e s : TEaNs e R )
.Mantener. fuera- del alcance de los nifios. .. . ETL - N IT R PR
Conservar a temperatura inferior.a 30°C.

7. PRESENTACIONES . .. ; ; T sy
Envases conteniendo 15 y 30 comprlmldos recublertos

8. INFORMACION ADICIONAL -
ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD.
CERTIFICADO N° 52.849.
ELABORADO EN LABORATORIOS TEMIS LOSTALO, Zepita 3178 (C1285ABF'
Ciudad Autdénoma de Buenos Aires, Argentina.
DIRECCION TECNICA: Dr. PABLO STAHL, Farmacéutico.

FECHA DE LA ULTIMA REVISION: .........
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ANEXO DE_AUTORIZACION DE MODIFICACIONES
La Administracidn Nacional de la Administracion Nacional de Medicamentos,
Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT), autoriza a la firma LABORATORIOS
TEMIS LOSTALO S.A. para la especialidad medicinal con Certificado de
Autorizacién N° 52.849, la nueva concentracién cuyos datos a continuacion
se detallan:
NOMBRE COMERCIAL: VIRILON MAX
NOMBRE/S GENERICO/S: TADALAFILO
FORMA FARMACEUTICA: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
CONCENTRACION: TADALAFILO 5 mg
EXCIPIENTES: LACTOSA MONOHIDRATO 95,00 mg, ALMIDON DE MAIZ
40,685 mg, POVIDONA 3,00 mg, LAURILSULFATO DE SODIO 0,315 mg,
CROSCARMELOSA SODICA 4,50 mg, ESTEARATO DE MAGNESIO 1,50 mg,
HIPROMELOSA 3,46 mg, POLIETILENGLICOL 6000 0,35 mg, DIOXIDO DE
TITANIO 0,35 mg, TALCO 0,30 mg, OXIDO DE HIERRO AMARILLO 0,04 mg.
ENVASES Y CONTENIDO POR UNIDAD DE VENTA: BLISTER DE
ALUMINIO/PVC-PVDC, EN ENVASES QUE CONTIENEN 15 Y 30 COMPRIMIDOS

RECUBIERTOS.

IF-2018-11290689-APN-DFYGR#ANMAT
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e PERIODO DE VIDA UTIL: TREINTA Y SEIS (36) MESES, CONSERVADO A
TEMPERATURA AMBIENTE NO MAYOR A 30°C.
o CONDICION DE EXPENDIO: VENTA BAJO RECETA.

e LUGAR DE ELABORACION: LABORATORIOS TEMIS LOSTALO S.A. (Zepita

3178, Ciudad Auténoma de Buenos Aires).

El presente sdlo tiene valor probatorio anexado al certificado de Autorizacidn

antes mencionado.

Expediente n® 1-47-5006-17-9

IF-2018-11290689-APN-DFY GR#ANMAT
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