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DISPOSICION N° 14076

BUENOSAIRES, 26 DE DICIEMBRE DE 2016.-,.

VISTO el Expediente N° 1-0047.2000-000400-15-0 del Registro de
. I

ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, AUMENTds y

TECNOLOGÍA MÉDICA Y

CONSIDERANDO:

Que por las referidas actuaciones la firma FEDERACIONARGENTINA

DE COOPERATIVAS FARMACEUTlCAS COOP. LTDA. solicita se autoriJe la

inscripción en. el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de \es~a

ADMINISTRACION NACIONAL DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA
. I

MEDICA de una nueva especialidad medicinal que será elaborada en la República

Argentina. 1
Que de la mencfonada especialidad medicinal existe un producto

similar registrado en la República Argentina.

Que las actividades de elaboración y comercialización de

especialidades medicinales se encuentran contempladas en la Ley 16.463 y en

los Decretos Nros. 9.763/64 y 150/92 (t.o. 1993) y sus no¡mas

complementarias.
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Que la solicitud efectuada encuadra en el Artículo 30 del DecrJto N°

I
Que el INSTITUTO NACIONAL DE MEDICAMENTOS (INAME) emitió

los informes técnicos pertinentes en los que constan los Datos Identificatorios

Característicos aprobados por cada una de las referidas áreas pat¡a la

especialidad medicinal cuya inscripción se solicita, los que se encuentran
I

transcriptos en el certificado que obra en el Anexo de la presente disposición'.

Que asimismo, de acuerdo con lo informado por el INAME, ll/lOS

establecimiento/s que realizará/n la elaboración y el control de calidad le la

especialidadmedicinal en cuestión demuestran aptitud a esos efectos. I
Que se aprobaron los proyectos de rótulos y prosplctos

correspondientes. l
Que la DIRECCIÓN GENERAL DE ASUNTOS JURÍDICOS ha toma o la

intervención de su competencia.

Que por lo expuesto corresponde autorizar la inscripción en el REM

de la especialidad medicinal solicitada.

Que se actúa en ejercicio de las facultades conferidas por los

Decretos Nros, 1490/92 y 101 del 16 de diciembre de 2015,

Por ello,

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACIÓN NACIONAL DE
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MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA

DISPONE:

ARTÍCULO 1°.- Autorízase a la firma FEDERACION ARGENTINA DE

COOPERATIVAS FARMACEUTICAS COOP. LTDA. la inscripción en el Registro de

Especialidades Medicinales (REM) de la ADMINISTRACIÓN NACIONAL' DE

MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGÍA MÉDICA de la

medicinal de nombre comercial EQUITONE y nombre/s genérico/s

,
especiaHdad

TADALA~ILO,

SECUNDARIO_VERSION03.PDF / O - 23/11/2016 16:09:45 .

, la que será elaborada en la República Argentina según los DAtos
I

Identificatorios Característicos incluidos en el Certificado que, como An¿xo,
I

forma parte integrante de la presente disposición.

ARTÍCULO 2° .-Autorízanse los textos de los proyectos de rótulo/s y de

prospecto/s que obran en los documentos denominados: INFORMACIÓN PARA EL

PACIENTE_VERSIONOl.PDF / O • 23/11/2016 16:09:45, PROYECTO DE

I
PROSPECTO_VERSION03.PDF / O • 23/11/2016 16:09:45, PROYECTO DE

. I
ROTULO DE ENVASE PRIMARIO VERSION02.PDF / O • 23/11/2016 16:09:45,. - I
PROYECTO DE ROTULO DE ENVASE PRIMARIO_VERSION03.PDF / O - 23/11/2016

16:09:45, PROYECTO DE RÓTULO DE ENVASE SECUNDA~IO_VERSION02.PDF /10

- 23/11/2016 16:09:45, PROYECTO DE ROTULO DE ENVA~E
I
¡

ARTÍCULO 3°._ En los rótulos y prospectos autorizados deberá figurar la leyenda:

"ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD,
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CERTIFICADO NO", con exclusión de toda otra leyenda no contemplada bn la

norma legal vigente.

ARTÍCULO 4°.- Con carácter previo a la comercialización de la especia,lidad

medicinal cuya inscripción se autoriza por la presente disposición, el titular
ideberá notificar a esta Administración Nacional la fecha de inicio di la

elaboración del primer Jote a comercializar a los fines de realizar la verificación
I

técnica consistente en la constatación de la capacidad de producción y de control

correspondiente.

ARTÍCULO 5°.- La vigencia del Certificado mencionado en el Artículo 10

presente disposición será de cinco (5) años contados a partir de la

I
de la
I

fecha

impresa en él.

ARTÍCULO 6°.- Regístrese. Inscríbase el nuevo producto en el

[
\

Registro
l

de

Especialidades Medicinales. Notifíquese electrónicamente al interesadol la

presente disposición y los proyectos de rótulos y prospectos aprobados. Gíresk al
,

Departamento de Registro a los fines de confeccionar el legajo correspondiente.
,

Cumplido, archívese.

EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000400-15-0

I~
anmat

CHIALECarlosAlberto
CUIL 20120911113
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EQUITONE

COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
TADALAFILO 5.20 mg

INFORMACiÓN PARA EL PACIENTE

i'lanmat
FIORITO Carlos Alberto
CU IL 20055188999

i'lanmat
Federación Argentina de Cooperativas
Farmacéuticas Coop. Ltda
CUIT 30537234845
Presidencia
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INFORMACiÓN PARA El PACIENTE

EQUITONE
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

TADALAFILO 5 - 20 MG

I
Lea esta información importante antes de comenzar a tomar EQUITONE y cada vez que
obtenga una nueva receta. Puede haber información nueva. También puede serie útil
compartir esta información con su pareja. Esta información no reemplaza la consulta al
médico. Usted y su médico deberán conversar sobre EQUITONE cuando comience a
tomarlo y en los controles habituales. Si no comprende esta información, o tiene
'preguntas, consulte a su médico o farmacéutico.

CONTENIDO DE ESTE PROSPECTO:

¿CUÁL ES LA INFORMACiÓN MÁS IMPORTANTE QUE DEBO CONOCER
SOBRE EQUITONE?
¿QUÉ ES EQUITONE?
¿QUIÉN NO DEBERÁ TOMAR EQUITONE? '
¿QUÉ DEBO INFORMAR A MI MÉDICO ANTES DE TOMAR ESTE PRODUCTO?
¿PUEDEN OTROS MEDICAMENTOS INFLUIR EN El EFECTO DE EQUITONE?
¿CÓMO DEBO TOMAR EQUITONE? '
¿QU~ DEBO EVITAR DURANTE EL TRATAMIENTO CON EQUITONE? ,
¿CUALES SON LOS POSIBLES EFECTOS COLATERALES DE EQUITONE?
¿CÓMO DEBO CONSERVAR EQUITONE? I
¿CUÁLES SON LOS COMPONENTES DE EQUITONE?

I
¿CUÁL ES lA INFORMACiÓN MÁS IMPORTANTE QUE DEBO CONOCER

SOBRE EQUITONE?

Equitone contiene Tadalafilo, que puede hacer descender su presión arterial
repentinamente a un nivel inseguro si se toma con ciertos otros medicamentos. Podría
sentir mareos, desvanecerse o tener un ataque cardíaco o un accidente cerebrovascular.

No tome EQUITONE si toma cualquiera de los medicamentos llamados "nitratos." Los
nitratos comúnmente se usan para tratar la angina. La angina es un sintoma de
enfermedad cardíaca y puede causar dolor en el pecho, la mandíbula, o irradi~rse al
brazo.

• Los medicamentos llamados nitratos incluyen nitroglicerina, que viene en
comprimidos, aerosoles, pomadas, pastas, o parches. Los nitratos también pueden
estar presentes en otros medicamentos como por ejemplo dinitrato de isosorbida o
mononitrato de isosorbida. Algunas drogas recreativas denominadas "poppers"
también contienen nitratos, como por ejemplo nitrito de amilo y nitrito de butilo.
• Consulte a su médico o farmacéutico si no está seguro de si sus medicamentos
son nitratos. Ver "¿Quién no debe tomar EQU1TONE?"

Informe a todos sus médicos que toma EQUITONE (Tadalafilo). Si necesita tratamiento
médico de emergencia por un problema cardíaco, será importante que su médico sepa
cuándo fue la última vez que tomó Tadalafílo.
Después de tomar un solo comprimido, parte del ingrediente activo de EQUITONE
permanece en su organismo durante más de 2 días. El ingrediente activo puede
permanecer más tiempo si usted tiene problemas renales o hepáticos, o si está tomando



ciertos otros medicamentos. Ver "¿Pueden otros medicamentos influir en el efecto de
EQUITONE?". I
Interrumpa la actividad sexual y busque ayuda médica de inmediato si tiene síntomas
como por ejemplo dolor de pecho, mareos, o náuseas durante las relaciones sexuales. La
actividad sexual puede implicar un esfuerzo adicional para el corazón, especialmente si su
corazón ya está débil por un ataque cardíaco o enfermedad cardíaca. Ver también
"¿Cuales son los posibles efectos colaterales de EQUITONE?"

¿QUÉ ES EQUITONE?

EQUITONE (Tadalafilo) es un medicamento de venta bajo receta que se toma por vía oral
para el tratamiento de:
• Hombres con disfunción eréctil (DE)
• Hombres con síntomas de hiperplasia prostática benigna (BPH por sus siglas en inglés)
• Hombres con DE y BPH I

Tadalafilo para el tratamiento de la DE
La DE es una afección en la cual el pene no se llena con suficiente sangre Ipara
endurecerse y ensancharse cuando el hombre se excita sexualmente, o cuando no p'uede
mantener una erección. Un hombre con dificultades para lograr o mantener una erección
deberá consultar a su médico si la afeéción le preocupa. EQUITONE puede ayudar a
aumentar el flujo sanguíneo al pene y puede ayudar a los hombres con DE a lograr y
mantener una erección satisfactoria para la actividad sexual. Una vez que el hombre ha
tenido una relación sexual, el flujo de sangre al pene disminuye y su erección desaparece.
Para que se produzca una erección con EQUITONE es necesaria alguna forma de
estimulación sexual. 1
EQUITONE: I
• No cura la DE. !
• No aumenta el deseo sexual del hombre. i
• No brinda protección al hombre ni a su pareja contra enfermedades de transmisión
sexual, incluido el VIH. Consulte a su médico sobre las formas de protección contra
enfermedades de transmisión sexual. \
• No sirve como método anticonceptivo masculino.

EQUITONE sólo debe ser utilizado por hombres mayores de 18 años, incluidos hombres
con diabetes o que han sido sometidos a una prostatectomía.

EQUITONE para el tratamiento de la DE y los síntomas de la BPH
La DE y [os síntomas de BPH pueden suceder en la misma persona al mismo tiempo. Los
hombres que tienen tanto DE como BPH pueden tomar EQUITONE para el tratamiento de
ambas afecciones.

EQUITONE no debe ser utilizado por mujeres o niños.
EQUITONE sólo debe usarse bajo supervisión médica.

¿QUIÉN NO DEBERÁ TOMAR EQUITONE?

No tome EQUITONE si:
• Toma alguno de los medicamentos llamados "nitratos". I

• Usa drogas recreativas denominadas "poppers" corno el nitrito de amito y el nitrito de
butilo. Ver "¿Cuál es la información más importante que debo conocerl sobre
EQUITONE?"



• Es alérgico al Tadalafilo o a cualquiera de los componentes del producto (ver la ;sta
completa de componentes del comprimido en el prospecto).
Los síntomas de una reacción alérgica pueden incluir:
- erupción cutánea
- urticaria
- hinchazón de los labios, la lengua, o la garganta
- dificultad para respirar o tragar
Llame a su médico o busque ayuda de inmediato si tiene alguno de los síntomas de
reacción alérgica listados anteriormente.

¿QUÉ DEBO INFORMAR A MI MÉDICO ANTES DE TOMAR EQUITONE?

EQUITONE no es adecuado para todas las personas. Sólo su médico y usted pueden
decidir si EQUITONE es adecuado para usted. Antes de tornar EQUITONE, informe a su
médico sobre todos sus problemas médicos, incluso si usted:
• Tiene problemas cardíacos como por ejemplo angina, insuficiencia cardíaca, latidos
cardíacos irregulares, o ha tenido un ataque cardíaco. Consulte a su médico si tener
relaciones sexuales es seguro para usted. Usted no deberá tornar Tadalafilo si su médico
le recomendó no tener relaciones sexuales por sus problemas cardíacos. 1
• tiene presión arterial baja o tiene presión arterial alta no controlada
• Ha tenido un accidente cerebrovascular
• Tiene problemas hepáticos
• Tiene problemas renales o requiere diálisis ~
• Tiene retinitis pigmentosa, una enfermedad genética (viene de familia) rara de los o]os
• Ha tenido alguna vez pérdida grave de la visión, incluida una enfermedad 1
denominada neuropatía óptica isquémica anterior no arterítica (NAION por sus I
siglas en inglés) ,
• Tiene úlceras estomacales I
• Tiene un problema hemorrágico
• Tiene el pene deformado o enfermedad de Peyronie l'
• Ha tenido una erección que duró más de 4 horas
• Tiene problemas en las células de la sangre, como por ejemplo anemia de células
falciformes, mieloma múltiple, o leucemia

¿PUEDEN OTROS MEDICAMENTOS INFLUIR EN El EFECTO DE EQUITONE?

Informe a su médico todos los medicamentos que torna, incluidos los medicamentos de
venta bajo receta y de venta libre, vitaminas, y suplementos a base de hierbas. El
Tadalafilo y otros medicamentos pueden interactuar entre sí. Consulte siempre a su
médico antes de comenzar a tomar o dejar de tomar cualquier medicamento. En especial,
informe a su médico si toma cualquiera de los siguientes:
• Medicamentos llamados nitratos. Ver "¿Cuál es la información más importante que debo
conocer sobre EQUITONE?"
• Medicamentos llamados alfa bloqueantes. Estos incluyen Terazosina, Tamsulosina,
Doxazosina, Prazosina, Alfuzosina, Silodosina o la combinación de Dutasterida y
Tamsulosina. A veces se indican alfa bloqueantes para los problemas de próstata o de
presión arterial alta. Si se toma EQUITONE junto con ciertos alfa bloqueantes, su presión
arterial puede descender repentinamente. Podria sentirse mareado o desvanecerse .
• Otros medicamentos para tratar la presión arterial alta (hipertensión)
• Medicamentos llamados inhibidores de la proteasa del VIH, como Ritonavir .
• Algunos tipos de antimicóticos orales como Ketoconazol e Itraconazol.



• Algunos tipos de antibióticos como Claritromicina, Telitromicina, Eritromicina. Por favor
consulte a su médico para determinar si está tomando alguno de estos medicamentos.!
• Otros medicamentos o tratamientos para la DE .
• No tome Citrato de Sildenafil con EQUITONE (Tadalafilo).

¿CÓMO DEBO TOMAR EQUITONE?
I

• Tome exactamente como le indique su médico. Su médico le indicará la dosis correcta
para usted.
• Algunos hombres sólo pueden tomar una dosis baja de Tadalafilo o pueden tener que
tomarlo con menos frecuencia debido a enfermedades o medicamentos que tomen .
• No cambie su dosis o la manera de tomar Tadalafilo sin consultar a su médico. Su
médico podrá reducir o aumentar su dosis, dependiendo de cómo reaccione su organismo
a Tadalafilo y de su estado de salud .
• Tadalafilo puede tomarse con o sin las comidas .
• Si toma una cantidad excesiva de Tadalafilo, comuníquese con su médico o sala de
emergencias de inmediato.

¿Cómo debo tomar EQUITONE para los síntomas de BPH?
Para los síntomas de BPH, EQUITONE se toma una vez al día .
• No tome EQUITONE más de una vez por dia .
• Tome un comprimido de EQUITONE todos los dlas, aproximadamente a la misma hora.
• Si olvida tomar una dosis, podrá tomarla cuando lo recuerde pero no tome más de luna
dosis por día.

¿Cómo debo tomar EQUITONE para la DE?
Hay dos maneras de tomar EQUITONE para la DE:
• Uso según necesidad .
• Uso una vez al día.
Uso de EQUITONE según necesidad:
• No tome EQUITONE más de una vez por día.
• Tome un comprimido de EQUITONE antes de una relación sexual prevista. Usted pt;)drá
tener relaciones sexuales 30 minutos después de tomar EQUITONE y hasta 36 horas
después de tomarlo. Usted y su médico deberán considerar este factor al decidir cuándo
deberá tomar EQUITONE antes de la actividad sexual. Para que se produzca una
erección con Tadalafilo es necesaria alguna forma de estimulación sexual.
• Su médico podrá cambiar su dosis de Tadalafilo dependiendo de la manera en que
usted responda a la medicación, y de su estado de salud.

Uso de EQUITONE una vez al día:
EQUITONE se toma a una dosis más baja todos los días.
No tome EQUITONE más de una vez por día .
• Tome un comprimido de EQUITONE todos los días, aproximadamente a la misma tiora.
Usted puede intentar tener relaciones sexuales en cualquier momento entre las dOSiS.l
• Si olvida tomar una dosis, puede tomarla cuando lo recuerde pero no tome más de una
doo¡s~rd¡a. 1
• Para que se produzca una erección con EQUITONE es necesaria alguna forma de
estimulación sexual .
• Su médico podrá cambiar su dosis de Tadalafilo dependiendo de la manera en que
Ijsted responda a la medicación, y de su estado de salud. '
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¿Como debo tomar EQUITONE para la DE y los síntomas de BPH?

Tanto para la DE como para los sintomas de BPH. EQUITONE se toma una ve~ al
dia •
• No tome EQUITONE más de una vez por día.
• Tome un comprimido de Tadalafilo todos los días, aproximadamente a la misma hora.
Usted puede intentar tener relaciones sexuales en cualquier momento entre las dosis .
• Si olvida tomar una dosis, puede tomarla cuando lo recuerde pero no tome más de una
dosis por día .
• Para que se produzca una erección con Tadalafilo es necesaria alguna forma de
estimulación sexual.

¿QUÉ DEBO EVITAR DURANTE EL TRATAMIENTO CON EQUITONE?

• No use otros medicamentos para la DE o tratamientos para la DE mientras toma
EQUITONE .
• No beba alcohol en exceso cuando tome EQUITONE (por ejemplo, 5 copas de vino o 5
medidas de whisky). Beber demasiado alcohol puede incrementar sus posibilidades de
tener dolor de cabeza o sentirse mareado, aumentar su frecuencia cardíaca, o reducir su
presión arterial.

¿CUÁLES SON LOS POSIBLES EFECTOS COLATERALES DE EQUITONE?

Ver "¿Cuál es la información más importante que debo conocer sobre EQUITONE? "

Los efectos colaterales más frecuentes con EQUITONE son: dolor de cabeza, Indigestión.
dolor de espalda, dolores musculares, enrojecimiento, y congestión o goteo nasal. Estos
efectos colaterales suelen desaparecer en el lapso de unas horas. Los hombres que
sufren dolor de espalda y dolores musculares usualmente los experimentan 12 a 24 horas
después de tomar EQUITONE. El dolor de espalda y los dolores musculares suelen
desaparecer dentro de los 2 dias. !
Llame a su médico si tiene algún efecto colateral molesto o que no desaparece.

Los efectos colaterales poco frecuentes incluyen:
- Erección que no desaparece (priapismo). Si tiene una erección que dura más de 4
horas, busque ayuda médica de inmediato. El priapismo debe tratarse lo antes posible o
puede sufrir una lesión permanente en el pene, que incluye incapacidad para te~er
erecciones. 1
- Cambios en la visión de los colores, como ver un tinte (sombra) gris en los objetos o
dificultades para diferenciar entre el azul y el verde. I
- En casos raros, los hombres que toman inhibidores de la PDE5 (medicamentos orales
para la disfunción eréctil, incluido el Tadalafilo) informaron una disminución o pérdi~a
repentina de la visión en uno o ambos ojos. No es posible determinar si estos eventbs
están relacionados directamente con estos medicamentos, con otros factores cort,o
hipertensión o diabetes, o con una combinación de los mismos. Si experime~ta
disminución o pérdida repentina de la visión, deje de tomar los inhibidores de la PD~5,
incluido Tadalafilo, y llame a un médico de inmediato. .
- Rara vez se informó pérdida o disminución repentina de la audición, a veces con
zumbido en los oídos y mareos, en personas que tomaban inhibidores de la PDE5,
incluido Tadalafilo.
No es posible determinar si estos eventos están relacionados directamente con los
inhibidores de la PDE5, con otras enfermedades u otros medicamentos, con otros

Página 6 de 7
","",' '",< l,,,", ., ,,', ''', ." 'c --",' ,',1',,, 1

El presente dócumento'e!eclrónioo ha'sido fiITl1adó digitalmente en los términos,de la Ley N" 25.506, el Decreto N' 2628/2002 Y el Decreto N' 283/2003.-
"".._,".~"l'i _'~." __._~'..: '_"'_'_' ~ _



factores, o con una combinación de factores. Si experimenta estos síntomas, deje de
tomar Tadalafilo y llame a un médico de inmediato.
Estos no son todos los efectos colaterales posibles de Tadalafilo. Para más informacipn,
consulte a su médico o farmacéutico.

¿CÓMO DEBO CONSERVAR EQUITONE? .

Mantener a temperatura ambiente, entre 15 y 30 oC.
No usar una vez superada la fecha de caducidad que figura en el envase.

¿CUÁLES SON LOS COMPONENTES DE EQUITONE?

Componente activo: Tadalafilo
Componentes inactivos; Lactosa, Celulosa microcristalina, Croscarmelosa sódica, I
Almidón de maíz, Lauril sulfato de sodio, PVP K30, Estearato de Magnesio, Amarillo de
quinolina Laca alumínica, Alcohol polivinílico, Dióxido de titanio, Talco, Polietilenglicol
3000 y Lecitina.

¿Dónde puedo obtener más información?
A veces se recetan medicamentos para otras enfermedades que no están descritas en los
folletos informativos para pacientes. No use EQUITONE para una enfermedad para la
cual no se lo indicó. I
No ofrezca EQUITONE a otras personas, aunque tengan los mismos síntomas que usted.
Puede ser perjudicial para ellas.
Su médico o farmacéutico le puede dar más información acerca de EQUITONE.
Recuerde, mantenga ésta y todas las otras medicinas fuera del alcance de los niños, no
comparta nunca sus medicinas con otros, y use este medicamento sólo para la condíción
por la que fue recetada. l
"Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la ficha qu
está en la Página Web de la ANMAT:
htlp://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancialNotificar.asp o llamar a ANMAT
responde 0800-333.1234"

Ante la eventualidad de una sobredosificación, concurrir al hospital más cercano o
comunicarse con los centros de toxicología:
• Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247.
- Hospital A. Posadas:(011) 4654-6648//4658-7777 // 0800-333-0160.
- Hospital Fernández: (011) 4808-2655//4801-7767

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°:

Elaboración y acondicionamiento primario en Donato, Zurlo y Cia. S.R.L. - Virgilio 8r4~,
C1407BQP, Ciudad Autónoma de Buenos Aires.
Acondicionamiento secundario en Federación Argen 7 .11atI\lWK'attMaailb~
Coop. Ltda, Laboratorios FECOFAR. CUIL20120911113 I

FED. ARGENTINA DE COOPERATIVAS FARMACÉ • t P. LTOA. .
Av. Pte. Juan D. Perón 2742 - B1754AZV' anma
San Justo - Pcia. de Buenos Aires.
Director Técnico: Carlos Fiorito - Farmacéutico.

http://htlp://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancialNotificar.asp
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PROYECTO DE PROSPECTO

EQUITONE
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

TADALAFILO 5 - 20 MG

Industria Argentina Venta bajo receta

mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg

5,00
30,00
47,00

6,50
4,00
1,50
2,50
1,00
0,10
1,06
0,50
0,48
0,30
0,07

EQUITONE - COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 5 MG
Cada comprimido recubierto contiene:
tadalafilo
Lactosa
Celulosa microcristalina
Croscarmelosa sódica
Almidón de maíz
Laurilsulfato de sodio
PVP K30
Estearato de Magnesio
Amarillo de quinolina Laca aluminica
Alcohol polivinllico
Dióxido de titanio
Talco
Polietilenglicol 3000
Lecitina

mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg

20,00
120,00
188,00

26,00
16,00
6,00

10,00
4,00
0,40
4,22
1,99
1,92
1,18
0,29

EQUITONE - COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 20 MG
Cada comprimido recubierto contiene:
Tadalafilo
Lactosa
Celulosa microcristalina
Croscarmelosa sódica
Almidón de maíz
Laurilsulfato de sodio
PVP K30
Estearato de Magnesio
Amarillo de quinolina Laca aluminica
Alcohol polivinílico
Dióxido de titanio
Talco
Polietilenglicol 3000
Lecitina

CLASIFICACiÓN TERAPÉUTICA
Tadalafilo es un inhibidor selectivo de la fosfodiesterasa tipo 5 (PDE5) específica de la
'guanosina rnonofosfato cíclica (GMPc). I

,
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INDICACIONES Y USO
Equitone está indicado para el tratamiento de la disfunción eréctil y los signos y sintomas
de la hiperplasia prostática benigna.

FARMACOLOGíA CLíNICA
Mecanismo de acción
La erección del pene durante la estimulación sexual es provocada por el aumento del flujo
sangulneo hacia el pene, como resultado de la relajación de las arterias y del músculo liso
del cuerpo cavernoso del pene. Esta respuesta está mediada por la liberación de óxido
nítrico (NO) de las terminales nerviosas y las células endoteliales, que estimulan la
sintesjs de GMPc en las células del músculo liso. El GMP cíclico provoca la relajación del
músculo liso y aumenta el flujo de sangre hacia el cuerpo cavernoso. La inhibición de la
fosfodiesterasa tipo 5 (PDE5) mejora la función eréctil al aumentar la cantidad de GMPc.
El Tadalafilo inhibe la POE5. Como se necesita un estímulo sexual para iniciar la
liberación local de óxido nítrico, la inhibición de la POE5 con Tadalafilo no produce ningún
efecto en caso de ausencia de estímulo sexual.
El efecto de ia inhibición de la PDE5 sobre la concentración de GMPc en el cuerpo
cavernoso y las arterias pulmonares también se observa en el músculo liso de la préstata,
la vejiga y su suministro vascular. No se ha establecido el mecanismo de reducción de los
síntomas de la 8PH.
Los estudios in vitre demostraron que el Tadalafilo es un inhibidor selectivo de la POE5.
La PDE5 se encuentra en el músculo liso dei cuerpo cavernoso, la próstata y la vejiga, así
como también en los músculos lisos vasculares y viscerales, en músculos esqueléticos,
en las plaquetas, en los riñones, en los pulmones, en el cerebelo y en el páncreas.
Los estudios in vitre demostraron que el efecto del TadalafiJo es más potente sobre la
PDE5 que sobre otras fosfodiesterasas. Estos estudios han demostrado que el Tadalafilo
es >10.000 veces más potente para la PDE5 que para las enzimas PDE1, PDEZ, PDE4 y
PDE7, que se encuentran en el corazón, el cerebro, los vasos sanguineos, el hlgado, los
leucocitos, el músculo esquelético y otros órganos. El Tadalafilo es >10.000 veces más
potente para la PDE5 que para ia PDE3, una enzima que se encuentra en el corazón y en
los vasos sangulneos. Además, el Tadalafilo es 700 veces más potente para la PDE5 que
para la PDE6, que se encuentra en la retina y es responsable de la fototransducción. El
Tadalafilo es más de 9.000 veces más potente para la PDE5 que para la PDEB, la PDE9 y
la PDE10. El Tadalafilo es 14 veces más potente para la PDE5 que para la PDE11A1 y 40
veces más potente para la PDE5 que para la PDE11A4, dos de las cuatro formas
conocidas de la PDE11. La PDE11 es una enzima que se encuentra en la próstata, los
testículos, los músculos esqueléticos y en otros tejidos humanos (por ej., corteza adrenal).
In vitre, ei Tadalafilo inhibe la PDE11A1 recombinante humana y, en menor grado, las
actividades de la PDE11A4 en las concentraciones incluidas en el rango terapéutico. No
se han definido el papel fisiológico ni la consecuencia clínica de la inhibición de la PDE11
en humanos.

Farmacodinamia:
Efectos sobre la presión arterial
La administración de 20 mg de Tadalafilo a sujetos sanos no produjo una diferencia
significativa en comparación con el placebo en la presión arterial sistólica y diastólica en
decúbito supino (diferencia en la disminución máxima media de 1,6/0,8 mmHg,
respectivamente) y en la presión arterial sistólica y diastólica de pie (diferencia en la
disminución máxima media de 0,2/4,6 mmHg, respectivamente). Además, no se
observaron efectos significativos sobre la frecuencia cardíaca,
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Efectos sobre la presión arterial cuando se administra con nitratos I
En estudios de farmacologla clinica, se demostró que el Tadalafilo (5 a 20 mg) potenci,! el
efecto hipotensor de los nitratos. Por lo tanto, está contraindicado el uso de Tadalafilolsn
pacientes que toman alguna forma de nitratos [ver contraindicaciones}. .
Se realizó un estudio para evaluar el grado de interacción entre la nitroglicerina y el
Tadalafilo, en caso de necesitarse nitroglicerina en una situación de emergencia después
de tomar Tadalafilo. Éste fue un estudio cruzado, doble ciego, controlado con placebo en
150 sujetos de sexo masculino de por lo menos 40 años (incluidos sujetos con diabetes
mellitus y/o hipertensión controlada) que recibieron dosis diarias de 20 mg de Tadalafilo o
placebo comparable durante 7 días. Los sujetos recibieron una sola dosis de 0,4 mg de
nitroglicerina (NTG) sublingual en momentos preestablecidos, tras la última dosis de
Tadalafilo (2, 4, 8, 24, 48, 72 Y 96 horas después del Tadalafilo). El objetivo del estudio
era determinar cuándo, tras la dosificación del Tadalafilo, no se observaban interacciones
evidentes sobre la presión arterial. En este estudio, se observó una interacción
significativa entre el Tadalafilo y la NTG en cada momento hasta las 24 horas inclusive. A
las 48 horas, según la mayoría de las mediciones hemodinámicas, no se observó
interacción entre el Tadalafilo y la NTG, si bien un número algo mayor de los sujetos que
recibieron Tadalafilo, en comparación con los sujetos que recibieron placebo,
experimentaron una mayor disminución de la presión arterial en este momento.
Después de las 48 horas, la interacción no se pudo detectar. Por lo tanto, la
administración de Tadalafilo con nitratos está contraindicada. En el caso de un paciente
que haya tomado Tadalafilo donde se considere médicamente necesario administrar un
nitrato para resolver una situación potencialmente mortal, deberán pasar al menos 48
horas desde la última dosis de Tadalafilo antes de considerar la administración de un
nitrato. En tales circunstancias, sólo deberán administrarse nitratos bajo una atenta
supervisión médica, con monitoreo hemodinámico apropiado [ver contraindicaciones].

Efecto sobre la presión arterial cuando se administra con bloqueadores alfa
Se realizaron seis estudios de farmacología c1inica cruzados, aleatorizados, doble ciego
para investigar la posible interacción del Tadalafilo con alfabloqueantes en sujetos sanos
de sexo masculino. En cuatro estudios, se administró una sola dosis oral de Tadalafilo a
sujetos sanos de sexo masculino que tomaron a diario (al menos durante 7 días) un
bloqueador alfa por via oral.
En dos estudios, se administró un bloqueador alfa por vía oral a diario (al menos durante
7 días) a sujetos sanos de sexo masculino que tomaban dosis diarias repetidas de
Tadalafilo.
Doxazosina - se realizaron tres estudios de farmacología cHnica con Tadalafilo y
Doxazosina, un bloqueador alfa[1)-adrenérgico.
En el primer estudio de Doxazosina, se administró una sola dosis oral de 20 mg de
Tadalafilo con un diseño cruzado de 2 períodos, en sujetos sanos que tomaban 8 mg de
Doxazosina por vía oral a diario (N=18 sujetos). La Doxazosina se administró al mismo
momento que el Tadalafilo o el placebo después de un mínimo de siete días de
administración de Doxazosina.
En el segundo estudio con Doxazosina, se administró una sola dosis oral de 20 mg de
Tadalafilo a sujetos sanos que tomaban Doxazosina oral, ya fueran 4 u 8 mg diarios. El
estudio (N=72 sujetos) se realizó en tres partes, cada una cruzada de tres periodos.
En la parte A (N;24), se tituló la dosis de los sujetos a 4 mg de Doxazosina administrada
a diario a las 8. El Tadalafilo se administró a las 8, a las 16 o a las 20. No hubo control
con placebo.
En la parte B (N;24), se tituió la dosis de los sujetos a 4 mg de Doxazosina administrada
a diario a las 20. El Tadalafilo se administró a las 8, a las 16 o a las 20. No hubo control
Con placebo.
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En la parte e (N;24), se tituló la dosis de los sujetos a 8 mg de Doxazosina administrada
a diario a las 8. En esta parte, el Tadalafilo o ei placebo se administraron a las 8 o a las
20.
Se evaluaron los eventos adversos graves posiblemente relacionados con efectos sobre
la presión arterial. En el estudio (N=72 sujetos), se informaron 2 de estos eventos tras la
administración de Tadalafilo (hipotensión sintomática en un sujeto, que comenzó 10 horas
después de la administración y duró aproximadamente 1 hora; y mareos en otro sujeto,
que comenzaron 11 horas después de la dosis y duraron 2 minutos). No se informaron
dichos eventos tras la administración de placebo. En el periodo previo a la dosis de
Tadalafilo, se informó de un evento grave (mareos) en un sujeto durante la fase
preparatoria con Doxazosina.
En el tercer estudio con Doxazosina, sujetos sanos (N=45 tratados; 37 completaron el
estudio) recibieron una sola dosis diaria da 5 mg de Tadalafilo o placebo durante 28 dlas
en un diseño cruzado de dos períodos. Después de 7 días, se inició Doxazosina a razón
de 1 mg y se aumentó a 4 mg diarios durante los últimos 21 días de cada período (7 días
con 1 mg; 7 dias de 2 mg; 7 días de 4 mg de Doxazosina).
Tras la primera dosis de 1 mg de Doxazosina, no hubo valores atípicos con la dosis de 5
mg de Tadaiafilo y hubo un valor atlpico en el grupo placebo debido a una disminución
>30 mmHg en la PA sistólica basal de pie.
Hubo 2 valores atipicos con la dosis de 5 mg de Tadalafilo y ninguno en el grupo placebo
tras la primera dosis de 2 mg de Doxazosina debido a una disminución >30 mmHg en la
PA sistólica basal de pie.
No hubo valores atípicos con la dosis de 5 mg de Tadalafilo y hubo dos en el grupo
placebo tras la primera dosis de 4 mg de Doxazosina debido a una disminución >30
mmHg en la PA sistólica basal de pie.
Hubo un vaior atipico con la dosis de 5 mg de Tadalafilo y tres en el grupo placebo tras la
primera dosis de 4 mg de Doxazosina debido a PA sistólica de pie <85 mmHg. Tras el
séptimo día de 4 mg de Doxazosina, no hubo valores atípicos con la dosis de 5 mg de
Tadalafilo; un sujeto del grupo placebo tuvo una disminución >30 mmHg en la presión
arterial sistólica de pie, y otro sujeto del grupo placebo tuvo una presión arterial sistólica
de pie <85 mmHg. Todos los eventos adversos posiblemente relacionados con los efectos
sobre la presión arterial fueron leves o moderados. Hubo dos episodios de sincope en
este estudio, un sujeto después de una dosis de 5 mg de Tadalafilo solo, y otro sujeto tras
la administración conjunta de 5 mg de Tadalafilo y 4 mg de Doxazosina.
Tamsulosina - en el primer estudio de Tamsulosina, se administró una sola dosis oral de
10,20 mg de Tadalafilo o placebo en un diseño cruzado de 3 períodos, en sujetos sanos
que tomaban 0,4 mg de Tamsulosina, un bloqueador alfa-[1A]-adrenérgico selectivo, una
vez al día (N=18 sujetos). El Tadalafilo o el placebo se administraron 2 horas después de
la Tamsulosina tras un mínimo de siete dlas de dosis de Tamsulosina.
No hubo sujetos con una presión arterial sistólica de pie <85 mmHg. No se informaron
eventos adversos graves posiblemente relacionados con efectos sobre la presión arterial.
No se informó ningún síncope.
En el segundo estudio con Tamsulosina, sujetos sanos (N=39 tratados; 35 completaron el
estudio) recibieron 14 dlas de una sola dosis diaria de 5 mg de Tadalafilo o placebo en un
diseño cruzado de dos períodos. Se agregó una dosis diaria de 0,4 mg de Tamsulosina
para los últimos siete días de cada período.
No hubo valores atípicos (sujetos con una disminución >30 mmHg en la presión arterial
sistólica basal de pie en uno o más momentos). Un sujeto que recibió placebo y
Tamsulosina (Día 7) y un sujeto que recibió Tadalafilo y Tamsulosina (Oia 6) tuvieron una
presión arterial sistólica de pie <85 mmHg.
No se informaron eventos adversos graves posiblemente relacionados con la presión
arterial. No se informó ningún síncope.
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Alfuzosina- se administró una sola dosis oral de 20 mg de Tadalafilo o placebo J un
diseño cruzado de dos períodos, en sujetos sanos que tomaban dosis diarias de
comprimidos de liberación prolongada de 10 mg de clorhidrato de Alfuzosina, un
bloqueador alfa[1]-adrenérgico (N=17 sujetos completaron el estudio). Ei Tadalafilo o el
placebo se administraron 4 horas después de la Alfuzosina tras un mínimo de siete días
de dosis de Alfuzosina, Hubo 1 valor atípico (sujeto con presión arterial sistólica de pie
<85 mmHg) tras la administración de 20 mg de Tadalafilo, No hubo sujetos con una
disminución >30 mmHg en la presión arterial sistólica basal de pie en ningún momento.
No se informaron eventos adversos graves posiblemente relacionados con efectos sobre
la presión arterial. No se informó ningún síncope.

Efectos sobre la presión arterial cuando se administra con antihipertensivos Amlodipina -
se realizó un estudio para evaluar la interacción entre Amlodipina (5 mg diarios) y 10 mg
de Tadalafilo, No hubo efectos del Tadalafilo sobre los niveles de Amlodipina en sangre y
no hubo efectos de la Amlodipina sobre los niveles del Tadalafilo en sangre, La
disminución media en la presión arterial sistólica/dIastólica en posición supina debido a 10
mg de Tadalafilo en sujetos que tomaban Amlodipina fue 3/2 mmHg, en comparación con
el placebo. En un estudio similar que usó 20 mg de Tadalafilo, no hubo diferencias
clínicamente significativas entre el Tadalafilo y el placebo en sujetos que tomaban
Amlodipina.
Bloqueadores del receptor de angiotensina II (con y sin otros antihipertensivos)
Se realizó un estudio para evaluar la interacción entre los bloqueadores del receptor de
angiotensina II y 20 mg de Tadalafilo, Los sujetos del estudio tomaban cualquier
bloqueador del receptor de angiotensina 11 comercializado, ya sea solo, o como
componente de un producto combinado, o como parte de un régimen de múltiples
antihipertensivos. Tras la administración, las mediciones ambulatorias de la presión
arterial revelaron diferencias de 8/4 mmHg entre Tadalafilo y placebo en la presión arterial
sistólica/díastól ica.
Bendrofluazida - se realizó un estudio para evaluar la interacción entre Bendrofluazida
(2,5 mg diarios) y 10 mg de Tadalafilo. Tras la administración, la disminución media en la
presión arterial sistólica/diastólica en posición supina debido a 10 mg de Tadalafiio en
sujetos que tomaban Bendrofluazida fue de 6/4 mmHg, en comparación con placebo.
Enalapril - se realizó un estudio para evaluar la interacción entre Enalapril (10 a 20 mg
diarios) y 10 mg de Tadalafilo, Tras la administración, la disminución media en la presión
arterial sistólica/diastólica en posición supina debido a 10 mg de Tadalafilo en sujetos que
tomaban Enalapril fue de 4/1 mmHg, en comparación con placebo.
Metoprolol - se realizó un estudio para evaluar la interacción entre Metoprolol de
liberación sostenida (25 a 200 mg diarios) y 10 mg de Tadalafilo.
Tras la administración, la disminución media en la presión arterial sistólica/dIastólica en
posición supina debido a 10 mg de Tadalafilo en sujetos que tomaban Metoprolol fue de
5/3 mmHg, en comparación con placebo.

Efectos sobre la presión arterial cuando se administra con alcohol
El alcohol y los inhibidores de la PDE5, incluido el Tadalafilo, son vasodilatadores
sistémicos leves. La interacción entre Tadalafilo y el alcohol se evaluó en 3 estudios de
farmacologla clinica. En 2 de estos, se administró alcohol a una dosis de 0,7 g/kg, que es
equivalente a aproximadamente 6 onzas (177 mi) de vodka de 40' (80% de alcohol) en un
hombre de 80 kg, Y se administró Tadalafilo a una dosis de 10 mg en un estudio y de 20
mg en otro. En ambos estudios, todos los pacientes ingirieron toda la dosis de alcohol en
un lapso de 10 minutos. En uno de estos dos estudios, se confirmaron niveles de 0,08%
de alcohol en sangre. En estos dos estudios, más pacientes tuvieron disminuciones
clínicamente significativas en la presión arterial con la combinación de Tadalafilo y alcohol



que con alcohol solo. Algunos sujetos informaron mareos posturales y se observó
hipotensión ortostática en algunos sujetos. Cuando se administraron 20 mg de Tadal~filo
con una dosis menor de alcohol (0,6 g/kg, lo que equivale a aproximadamente 4 onzas
(120 mi) de vodka de 40' (80% de alcohol), administrado en menos de 10 minutos), no se
observó hipotensión ortostática, hubo mareos con la misma frecuencia que con alcohol
solo, y no se potenciaron los efectos hipotensores del alcohol.
El Tadalafilo no afectó las concentraciones plasmáticas de alcohol, y el alcohol no afectó
las concentraciones plasmáticas de Tadalafilo.
Efectos en pruebas de esfuerzo por ejercicio
Se investigaron los efectos del Tadalafilo sobre la función cardíaca, la hemodinamia y la
tolerancia al ejercicio en un solo estudio de farmacología clínica. En este estudio cruzado,
ciego, se incorporaron 23 sujetos con cardiopatía coronaria estable y evidencia de
isquemia cardíaca inducida por el ejercicio. El criterio principal de valoración era el tiempo
hasta la isquemia cardíaca. La principal diferencia en el tiempo total de ejercicio fue de 3
segundos (10 mg de Tadalafilo menos placebo), lo que no representó una diferencia
clínicamente significativa.
Análisis estadísticos posteriores demostraron que el Tadalafilo no era inferior al placebo
con respecto al tiempo hasta la isquemia. Debe destacarse que en este estudio, en
algunos sujetos que recibieron Tadalafilo seguido de nitroglicerina sublingual en el
período posterior al ejercicio, se observaron reducciones clínicamente significativas en la
presión arterial, compatibles con un aumento de los efectos reductores de la presión
arterial de los nitratos por la administración de Tadalafilo.
Efectos sobre la visión
Dosis orales únicas de inhibidores de la fosfodiesterasa demostraron un deterioro
transitorio relacionado con la dosis de la discriminación de los colores (azul/verde),
mediante la prueba de 100 matices de Farnsworth-Munsell, con efectos máximos cerca
del momento de los niveles máximos en plasma. Esta observación es compatible con la
inhibición de la PDE6, que participa en la fototransducción en la retina. En un estudio para
evaluar los efectos de una sola dosis de 40 mg de Tadalafilo sobre la visión (N;;;;59),no se
observaron efectos sobre la agudeza visual, la presión intraocular ni en la pupilometría.
Entre todos los estudios clfnicos con Tadalafilo, rara vez se informaron cambios de la
visión de los celares (menos del 0,1% de los pacientes),
Efectos sobre las características de los espermatozoides
Se realizaron tres estudios en hombres para evaluar el posible efecto sobre las
características de los espermatozoides de 10 mg de Tadalafilo (un estudio de 6 meses) y
20 mg (un estudio de 6 meses y otro de 9 meses) administrados a diario. No hubo efectos
adversos sobre la morfología de los espermatozoides ni sobre la movilidad de los mismos
en ningunos de estos tres estudios.
En el estudio con 10 mg de Tadalafilo durante 6 meses y en el estudio de 20 mg de
Tadalafilo durante 9 meses, los resultados mostraron una disminución en las
concentraciones medías de espermatozoides con respecto al placebo, aunque las
diferencias no fueron clínicamente significativas. Este efecto no se vio en el estudio de 20
mg de Tadalafilo durante 6 meses.
Tampoco hubo efectos adversos en las concentraciones medías de hormonas
reproductivas, testosterona, hormona luteinizante u honnona foliculoestimulante ni con 10
ni con 20 mg de Tadalafilo en comparación con placebo.
Efectos sobre la electrofisiología cardíaca
Se evaluó el efecto de una sola dosis de 100 mg de Tadalafilo sobre el intervalo QT en el
momento de la concentración máxima de Tadalafilo en un estudio cruzado, aleatorizado,
doble ciego, controlado con placebo y fármaco activo (ibutilida intravenosa) en 90
hombres sanos de entre 18 y 53 años. El cambio medio en el OTc (corrección de QT de



Fridericia) para el Tadalafilo, en relación con el placebo, fue de 3,5 milisegundos (ICldel
90% bilaterai=1 ,9;5,1).
El cambio medio en ei OTc, (corrección de OT individual) para el Tadalafilo, en relaCión
con el placebo, fue de 2,8 milisegundos (IC del 90% bilateral=1,2;4,4). Se eligió una dosis
de 100 mg de Tadalafilo (5 veces mayor que la dosis recomendada) porque esta dosis
produce exposiciones que cubren las observadas con la administración conjunta de
Tadalafilo e inhibidores potentes de la CYP3A4 o las observadas en la insuficiencia renal.
En este estudio, el aumento medio en la frecuencia cardiaca asociado con una dosis de
100 mg de Tadalafilo en comparación con placebo fue de 3,1 latidos por minuto.

Farmacocinética:
En un rango de dosis de 2,5 a 20 mg, la exposición al Tadalafilo (AUC) aumenta
proporcionalmente con la dosis en sujetos sanos, Las concentraciones plasmáticas en
estado de equilibrio se logran dentro de los 5 días con la administración una vez por día y
la exposición es aproximadamente 1,6 veces mayor que después de una sola dosis.
Absorción - después de la administración de una sola dosis oral, la concentración
plasmática máxima observada (Cmax) de Tadalafilo se logra entre [os 30 minutos y las 6
horas (mediana de tiempo de 2 horas). No se ha determinado la biodisponibilidad absoluta
del Tadalafilo después de la administraci6n oral.
La velocidad y el grado de absorción del Tadalafilo no se ven afectados por los alimentos;
por lo tanto Tadalafilo se puede tomar con o sin alimentos.
Distribuci6n - el volumen medio aparente de distribución tras la administraci6n oral es de
aproximadamente 63 L, lo que indica que el Tadalafilo se distribuye en los tejidos. En
concentraciones terapéuticas, el 94% del Tadalafilo en plasma se une a proteínas.
Menos del 0,0005% de la dosis administrada apareci6 en el semen de sujetos sanos.
Metabolismo - el Tadalafilo es metabolizado principalmente por la CYP3A4 en un
metabolito catecol. El metabolito catecol sufre metilaci6n y glucuronidaci6n extensas para
formar el metilcatecol y el conjugado glucurónido de metilcatecol, respectivamente. El
metaboJito circulante principal es el glucurónido de metilcatecol. Las concentraciones de
metilcatecol son inferiores al 10% de las concentraciones del glucurónido. Los datos in
vitro sugieren que no se espera que los metabolitos sean farmacológicamente activos en
las concentraciones observadas de metabolitos.
Eliminación - la depuración oral media del Tadalafilo es de 2,5 Uhr y la vida media
terminal promedio es de 17,5 horas en sujetos sanos. El Tadalafilo se excreta
predominantemente como metabolitos, principalmente en las heces (alrededor del 61% (:le
la dosis) y en menor grado en la orina (alrededor del 36% de la dosis).
Uso en ancianos .sujetos ancianos sanos de sexo masculino (de 65 años o más) tuvieron
una menor depuración oral de Tadalafilo, lo que da como resultado una exposición 25%
mayor (AUC) sin efectos sobre la Cmax en relación con la observada en sujetos sanos de
19 a 45 años de edad. No se justifica un ajuste de la dosis basado únicamente en la edad.
Sin embargo, se debe tener en cuenta la mayor sensibilidad a los medicamentos de
algunas personas mayores [ver Uso en poblaciones especificas). I

Uso en niños - el Tadalafilo no se evaluó en personas menores de 18 años [ver Uso en
poblaciones específicas).
Pacientes con diabetes mellitus - en pacientes de sexo masculino con diabetes mellitus
después de una dosis de 10 mg de Tadalafilo, la exposición (AUC) se redujo
aproximadamente un 19% y la Cmax fue un 5% menor que la observada en sujetos sanos.
No se justifica un ajuste de la dosis.
Pacientes con BPH - En pacientes con BPH después de dosis únicas y múltiples de 20
mg de Tadalafilo, no se observaron diferencias estadísticamente significativas en la
exposición (AUC YCmax) entre sujetos ancianos (70 a 85 años) y más jóvenes (5 60 años
de edad). No se justifica un ajuste de la dosis.
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TOXICOLOGIA PRECLíNICA:
Carcinogénesisl mutagénesisl deterioro de la fertilidad:
Carcinogénesis - El Tadalafilo no fue carcinogénico en ratas ni ratones cuando se
administró a diario durante 2 años en dosis de hasta 400 mg/kg/día. Las exposiciones
sistémicas al fármaco, determinadas por el AUC de Tadalafilo libre, fueron
aproximadamente 10 veces para los ratones y 14 Y 26 veces para las ratas macho y
hembra, respectivamente, mayores que la exposición en humanos de ~exo masculino que
recibieron de la dosis máxima recomendada en humanos (MRHD) de 20 mg.
Mutagénesis - El Tadalafilo no fue mutagénico en las pruebas bacterianas de Ames in
vitre ni en la prueba de mutación directa en células de Iinfoma de ratón. El Tadalafilo no
fue clastogénico en la prueba de aberraciones cromosómicas in vitro en linfocitos
humanos ni en las pruebas de micronúcleos en ratas in vivo.
Deterioro de la fertilidad - No hubo efectos sobre la fertilidad, el desempeño reproductivo
ni la morfología de los órganos reproductores de ratas macho o hembra que recibieron
dosis orales de Tadalafilo de hasta 400 mg/kg/dia, dosis que produjeron AUCs para el
Tadalafilo libre de 14 veces para los machos o 26 veces para las hembras mayores que
las exposiciones obselVadas en seres humanos de sexo masculino que recibieron la
máxima dosis recomendada para humanos (MRHD por sus siglas en inglés) de 20 mg. En
perros Beagle que recibieron Tadalafilo a diario durante 3 a 12 meses, se observó
degeneración no reversible relacionada con el tratamiento y atrofia del epitelio tubular
seminífero en los testrculos en el 20-100% de los perros, lo que produjo una disminución
de la espermatogénesis en el 40-75% de los perros que recibieron dosis 2:10 mg/kg/día.
La exposición sistémica (basada en el AUC) en el nivel sin efectos adversos observados
(NOEL por sus siglas en inglés) (10 mg/kg/dia) para Tadalafilo libre fue similar a la
esperada en humanos con la MRHD de 20 mg.
No hubo hallazgos testiculares relacionados con el tratamiento en ratas ni ratones
tratados con dosis de hasta 400 mg/kg/dia durante 2 años.
Toxícología y/o farmacología en anímales
Los estudios en animales revelaron inflamación vascular en ratones, ratas y perros
tratados con Tadalafilo. En ratones y ratas se observó necrosis linfoide y hemorragia en el
bazo, timo y ganglios linfáticos mesentéricos con una exposición a Tadalafilo libre de 2 a
33 veces mayor que la exposición en seres humanos (AUC) con la MRHD de 20 mg. En
perros se obselVó una mayor incidencia de arteritis diseminada en estudios de 1 y 6
meses de duración con una exposición a Tadalafilo libre de 1 a 54 mayor que la
exposición en seres humanos (AUC) con la MRHO de 20 mg. En un estudio de 12 meses
en perros no se observó arteritis diseminada, pero 2 perros presentaron disminución
marcada de glóbulos blancos (neutrófilos) y disminución moderada de plaquetas con
señales inflamatorias ante exposiciones a Tadalafilo libre aproximadamente 14 a 18 veces
mayores que la exposición en seres humanos con la MRHD de 20 mg. Los hallazgos
anormales en los glóbulos blancos se revirtieron a las 2 semanas de interrumpido el
tratamiento.

ESTUDIOS CLíNICOS:
Tadalafilo para uso según necesidad:
Se evaluaron la eficacia y la seguridad del Tadalafilo en el tratamiento de la disfunción
eréctil en 22 estudios clínicos de hasta 24 semanas de duración, en los que participaron
más de 4000 pacientes. Tadalafilo, cuando se tomó según necesidad hasta una vez al
día, demostró ser eficaz para mejorar la función eréctil de hombres con disfunción eréctil
(DE).
Tadalafilo se estudió en la población general con DE en 7 estudios de eficacia y seguridad
aleatorizados, multicéntricos, doble ciego, controlados con placebo, con diseño de grupos
paralelos, de 12 semanas de duración. Dos de estos estudios se realizaron en los
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Estados Unidos y 5 se efectuaron en centros fuera de los EE.UU. Se realizaron est dios
adicionales de eficacia y seguridad en pacientes con DE y diabetes mellitus y. en
pacientes que presentaron un estado de DE posterior a una prostatectomía radical
bilateral con preservación de nervios.
En estos 7 estudios, se tomó Tadalafilo según necesidad, en dosis que variaron entre 2,5
y 20 mg, hasta una vez al día. Los pacientes podían elegir el período entre la
administración de la dosis y el momento de intentar mantener relaciones sexuales. No se
restringió el consumo de alimentos ni de alcohol.
Se utilizaron varias herramientas para evaluar el efecto de Tadalafilo sobre la función
eréctil. Los 3 criterios principales de valoración fueron el dominio de función eréctil (FE)
del Indice Internacional de Función Eréctil (IIEF) y las preguntas 2 y 3 del Perfil de
Encuentros Sexuales (SEP). El IIEF es un cuestionario de recordación que abarca ~
semanas que se administró al final de un periodo inicial sin tratamiento y posteriormente
en las visitas de seguimiento después de la aleatorización. El dominio de FE del IlEF tiene
una puntuación total de 30 puntos, donde los puntajes mayores reflejan una mejor función
eréctil. El SEP es un diario donde los pacientes registran cada intento de relación sexual
durante todo el estudio. La pregunta 2 del SEP es "¿Logró introducir el pene en la vagina
de su compañera?" La pregunta 3 del SEP es "¿La erección duró lo suficiente para tener
una relación sexual satisfactoria?" Para cada paciente se obtiene el porcentaje total de
intentos exitosos de introducción del pene en la vagina (SEP2) y de mantener la erección
para lograr una relación sexual satisfactoria (SEP3). I
Resultados de la población general con DE en ensayos fuera de los EE.UU. - Los 5
estudios principales de eficacia y seguridad realizados en la población general con DE,
fuera de los EE.UU. incluyeron 1112 pacientes, con una media de edad de 59 años (rángo
21 a 82 años). La población era 76% blanca, 1% negra, 3% hispana y 20% de ~tras
etnias, e incluyó pacientes con DE de distinta gravedad, etiología (orgánica, psicogénica,
mixta) y con varias enfermedades concomitantes, entre ellas diabetes me(litus,
hipertensión y otras enfermedades cardiovasculares. La mayoría de Jos pacientes (90%)
informó DE de al menos 1 año de duración. En estos 5 estudios, la administración de 5,
10 Y 20 mg de Tadalafilo demostró mejorías clínica y estadísticamente significativas eh las
3 variables de eficacia primaria. El efecto terapéutico de Tadalafilo no disminuyó cOn el
tiempo. Además, hubo mejorías en los puntajes del dominio de EF, en las tasas de éxito
basadas en las preguntas 2 y 3 del SEP y mejorías informadas por el paciente en las
erecciones en todos los pacientes con DE de todos los grados de gravedad miehtras
tomaron Tadalafilo, en comparación los pacientes que recibieron placebo. t
Por lo tanto, en los 7 estudios primarios de eficacia y seguridad, Tadalafilo mbstró
mejorías estad[sticamente significativas en la capacidad de los pacientes para lograt una
erección suficiente para la penetración vaginal y mantener la erección lo suficiente ¡para
una relación sexual satisfactoria, según la medición del cuestionario del IIEF y los diarios
del SEP.
Resultados de eficacia en pacientes con DE y diabetes mellitus - Se demostró que
Tadalafilo era efectivo en el tratamiento de la DE en pacientes con diabetes mellitus. Se
incluyeron pacientes con diabetes en los 7 estudios primarios de eficacia en la población
general con DE (No235) y en un estudio que evaluó específicamente Tadalafilb en
pacientes con DE y diabetes tipo 1 o tipo 2 (No216). En este estudio aleatorilado,
controlado con placebo, doble ciego, con diseño de grupos paralelos, Tadalafilo dembstró
mejorías clínica y estadísticamente significativas en la función eréctil, determinadas por el
dominio FE del cuestionario delllEF y las preguntas 2 y 3 del diario del SEP.
Resultados de eficacia en pacientes con DE después de prostatectomia radical
Se demostró que Tadalafilo es efectivo en el tratamiento de pacientes que desarrollaron
DE después de prostatectomía radical con preservación de nervios. En un en'sayo
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paralelos en esta población (N;303), Tadalafilo demostró meJonas clínic~ y
estadisticamente significativas en la función eréctil, determinadas por el dominio FE del
cuestionario delllEF y las preguntas 2 y 3 del diario del SEP. I
Resultados de los estudios para determinar el uso óptimo de Tadalafilo • Se realizaron
varios estudios con el objetivo de determinar el uso óptimo de TadaJafilo en el tratamiento
de la DE. En uno de esos estudios se determinó el porcentaje de pacientes que tuvieron
erecciones satisfactorias dentro de los 30 minutos de la administración. En este estudio
aleatorizado, doble ciego, controlado con placebo, se aleatorizaron 223 pacientes para
recibir placebo, 10 mg o 20 mg de Tadalafilo. Con un cronómetro, los pacientes
registraron el tiempo hasta lograr una erección satisfactoria después de la administración
de la dosis. Se definió erección satisfactoria como al menos 1 erección en 4 intentos que
derivó en una relación sexual satisfactoria. A los 30 minutos o antes, el 35% (26/74), el
38% (28/74) Y el 52% (39/75) de los pacientes en los grupos de placebo, 10 y 20 mg
respectivamente, informaron erecciones satisfactorias según lo definido anteriormente.
Se realizaron dos estudios para evaluar la eficacia de Tadalafilo en un momento
determinado después de la administración de la dosis, específicamente a las 24 horas y a
las 36 horas después de la administración.
En el primero de estos estudios, 348 pacientes con DE fueron aleatorizados para recibir
placebo o 20 mg de Tadalafilo. Se animó a los pacientes a realizar 4 intentos de relación
sexual en total; 2 intentos debían tener lugar 24 horas después de la administración y 2
intentos completamente separados debían tener lugar a las 36 horas de la administración.
Los resultados demostraron una diferencia entre el grupo placebo y el grupo de Tadalafilo
en cada uno de los momentos preestablecidos. A las 24 horas, (más específicamente
entre 22 y 26 horas), 53/144 pacientes (37%) informaron al menos una relación sexual
satisfactoria en el grupo placebo frente a 84/138 (61%) en el grupo que recibió 20 mg de
Tadalafilo. A las 36 horas, (más específicamente entre 33 y 39 horas), 49/133 pacientes
(37%) informaron al menos una relación sexual satisfactoria en el grupo placebo frente a
88/137 (64%) en el grupo que recibió 20 mg de Tadalafilo.
En el segundo de estos estudios, se aleatorizaron 483 pacientes de manera uniforme a 1
de 6 grupos: 3 grupos de administración de dosis diferentes (placebo, 10 mg o 20 mg de
Tadalafilo) a los que se indicó que intentaran tener relaciones sexuales en 2 momentos
diferentes (24 y 36 horas después de la administración de la dosis). Se animó a los
pacientes a realizar 4 intentos separados con la dosis asignada y en el momento
establecido. En este estudio, los resultados demostraron una diferencia estadisticamente
significativa entre el grupo placebo y los grupos tratados con Tadalafilo en cada uno de
los momentos preestablecidos. A las 24 horas el porcentaje medio de intentos por
paciente que dieron lugar a una relación sexual satisfactoria fue del 42, 56 Y67% para los
grupos placebo, 10 mg y 20 mg de Tadalafilo, respectivamente. A las 36 horas el
porcentaje medio de intentos por paciente que dieron lugar a una relación sexual
satisfactoria fue del 33, 56 Y 62% para los grupos placebo, 10 mg y 20 mg de Tadalafilo,
respectivamente.

Tadalafilo para uso una vez al día para DE:
Se evaluaron la eficacia y la seguridad de Tadalafilo para uso una vez al día en el
tratamiento de la disfunción eréctil en 2 estudios clínicos de 12 semanas de duración y 1
estudio clínico de 24 semanas de duración en los que participó un total de 853 pacientes.
Tadalafilo, cuando se tomó una vez al día, demostró ser eficaz para mejorar la función
eréctil de hombres con disfunción eréctil (DE).
Tadalafil0 se estudió en la población general con DE en 2 estudios de eficacia y seguridad
aleatorizados, multicéntricos, doble ciego, controlados con placebo, con diseño de grupos
paralelos de 12 y 24 semanas de duración respectivamente. Uno de estos estudios se
realizó en los EE.UU. y el otro se realizó en centros fuera de los EE.UU. Se realizó un
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I
estudio adicional de eficacia y seguridad en pacientes con DE y diabetes mellitus.
Tadalafilo se tomó una vez al día en dosis que variaron entre 2,5 y 10 mg. No se restringió
el consumo de alimentos ni de alcohol. El momento de la actividad sexual no se limitó en
relación al momento en que los pacientes tomaban Tadalafilo.
Resultados de la población general con DE - el estudio primario de eficacia y seguridad en
los EE.UU. incluyó un total de 287 pacientes, con una media de edad de 59 años (rango
25 a 82 años). La población era 86% blanca, 6% negra, 6% hispana y 2% de otras etnias,
e incluyó pacientes con DE de distinta gravedad, etiología (orgánica, psicogénica, mixta) y
con varias enfermedades concomitantes, entre ellas diabetes mellitus, hipertensión y otras
enfermedades cardiovasculares. La mayoría de los pacientes (>96%) informó DE de al
menos 1 año de duración.
El estudio primario de eficacia y seguridad realizado fuera de los EE.UU. incluyó 268
pacientes, con una media de edad de 56 años (rango 21 a 78 años). La población era
86% blanca, 3% negra, 0,4% hispana y 10% de otras etnias, e incluyó pacientes con DE
de distinta gravedad, etiología (orgánica, psicogénica, mixta) y con varias enfermedades
concomitantes, entre ellas diabetes mellitus, hipertensión y otras enfermedades
cardiovasculares. El 93% de los pacientes informó de DE de al menos 1 año de duración.
En cada uno de estos estudios, realizados sin tener en cuenta el momento de
administración de la dosis y de la relación sexual, TadalafjJo demostró mejorías clínica y
estadísticamente significativas en la función eréctil, determinadas por el dominio FE del
cuestionario del IIEF y ias preguntas 2 y 3 del diarío del SEP. Cuando se tomó según las
instrucciones, Tadalafilo fue efectivo para mejorar la función eréctil.
En el estudio doble ciego de 6 meses, el efecto terapéutico de Tadalafilo no disminuyó
con el tiempo.
Resultados de eficacia en pacientes con DE y diabetes mel1itus - Tadalafilo para uso una
vez al día demostró ser eficaz en el tratamiento de la DE en pacientes con diabetes
mellitus. Se incluyeron pacientes con diabetes en ambos estudios en la población general
con DE (N=79).
Un tercer estudio aleatorizado, multicéntrico, doble ciego, controlado con placebo, con
diseño de grupos paraielos incluyó sólo pacientes con DE con diabetes tipo 1 o tipo 2
(N=298). En este tercer estudio, Tadalafilo demostró mejorías clinica y estadisticamente
significativas en la función eréctil, determinadas por el dominio FE del cuestionario del
IIEF y las preguntas 2 y 3 del diario del SEP. "

I

Tadalafilo 5 mg para uso una vez al dia en la hiperplasia prostática benigna (BPH
por sus siglas en inglés):
Se evaluaron la eficacia y la seguridad de Tadalafilo para uso una vez al día en el
tratamiento de los signos y sintomas de BPH en 3 estudios de eficacia y seguridad
aleatorizados, multinacionales, doble ciego, controlados con placebo, de diseño paralelo,
de 12 semanas de duración. Dos de estos estudios se realizaron en hombres con BPH y
un estudio fue especifico para hombres con DE más BPH. El primer estudio (Estudio J)
aleatorizó 1058 pacientes para recibir ya sea Tadalafilo 2,5 mg, 5 mg, 10 mg ó 20 mg para
uso una vez al dia o piacebo. Ei segundo estudio (Estudio K) aleatorizó 325 pacientes
para recibir ya sea Tadalafilo 5 mg para uso una vez al día o placebo. La población total
del estudio era 87% de raza blanca, 2% de raza negra, 11% de otras razas; el 15% era de
etnia hispana. Se incluyeron pacientes con múltiples enfermedades concomitantes como
por ejemplo diabetes mellitus, hipertensión, y otras enfermedades cardiovasculares.
El criterio principal de valoración de la eficacia en [os dos estudios que evaluaron el efecto
de Tadalafilo para los signos y síntomas de BPH fue el Puntaje Internacional para
Síntomas de Próstata (IPSS, por sus siglas en inglés), un cuestionario de recordación de
4 semanas que se administró al inicio y al final del período introductorio con placebo y
posteriormente en las visitas de seguimiento después de la aleatorización. El IPSS evalúa
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la gravedad de los síntomas irritativos (frecuencia, urgencia, nocturia) y síntomas
obstructivos (vaciamiento incompleto, intermitencia, chorro miccional débil, y esfuerzo
para orinar), con puntajes que variaron de O a 35; los puntajes numéricos mayores
representan mayor gravedad. La tasa de flujo urinario máximo (Qmáx), una medida objetiva
del flujo urinario, se evaluó como criterio de valoración secundario de eficacia en el
Estudio J y como criterio de valoración de seguridad en el Estudio K.
En cada uno de estos 2 estudios, Tadalafilo 5 mg para uso una vez al día produjo una
mejorla estadlstica mente significativa en el IPSS total en comparación con el placebo. La
media del IPSS total reveló una reducción a partir de la primera observación programada
(4 semanas) en el Estudio K y continuó disminuida durante 12 semanas.
Tadalafilo 5 mg para uso una vez al día en DE con BPH:
Se evaluaron la eficacia y la seguridad de Tadalafilo para uso una vez al día en el
tratamiento de la DE y los signos y síntomas de la BPH en pacientes con ambas
afecciones en un estudio controlado con placebo, multinacional, doble ciego, de grupos
paralelos que aleatorizó 606 pacientes para recibir ya sea Tadalafilo 2,5 mg, 5 mg, para
uso una vez al día o placebo. La gravedad de la DE varió de leve a grave y la gravedad
de la BPH varió de moderada a grave. La población total del estudio tenia una media de
edad de 63 años (rango 45 a 83) y el 93% era de raza blanca, e14% de raza negra, el 3%
de otras razas; el 16% era de etnia hispana. Se incluyeron pacientes con múltiples
comorbilidades como por ejemplo diabetes mellitus, hipertensión, y otras enfermedades
cardiovasculares.
En este estudio. las covariables primarias fueron el IPSS total y el puntaje del dominio
función eréctil (FE) del Indice Internacional de Función Eréctil (IIEF. por sus siglas en
inglés). Uno de los criterios de valoración secundarios esenciales en este estudio fue la
Pregunta 3 del diario del Perfil de Encuentros Sexuales (SEP3). El momento de la
actividad sexual no se limitó con respecto al momento en que los pacientes tomaban
Tadalafilo.
Tadalafilo 5 mg para uso una vez al día produjo mejorías estadísticamente significativas
en ellPSS total y en ei dominio FE del cuestionario delIlEF. Tadalafilo 5 mg para uso una
vez al día produjo una mejoría estadísticamente significativa en la SEP3. Tadalafilo 2,5
mg no produjo mejoría estadísticamente significativa en el IPSS total.

DOSIS Y FORMA DE ADMINISTRACiÓN:
No partir los comprimidos de Tadalafilo; se deberá tomar la dosis entera.

Tadalafilo para uso según necesidad en la disfunción eréctil:
• La dosis inicial recomendada de Tadalafilo para uso según necesidad en la mayoria de
Jospacientes es de 10 mg, tomada antes de la actividad sexual prevista .
• Se podrá aumentar la dosis a 20 mg o reducirla a 5 mg, de acuerdo con la eficacia y
tolerabilidad individual. La frecuencia posológica máxima recomendada es una vez al día
en la mayoría de los pacientes .
• Se demostró que Tadalafilo para uso según necesidad mejora la función eréctil en
comparación con el placebo hasta 36 horas después de la administración. Por
consiguiente, esto deberá tenerse en cuenta al asesorar a los pacientes sobre el uso
óptimo de Tadalafilo.

Tadalafilo para uso una vez al día en la disfunción eréctil:
• La dosis inicial recomendada de Tadalafilo para uso una vez al día en la disfunción
eréctil es de 2,5 mg, tomada aproximadamente a la misma hora todos los días,
independientemente del momento de la actividad sexual .
• La dosis de Tadalafilo para uso una vez al dia en la disfunción eréctil puede aumentarse
a 5 mg, de acuerdo con la eficacia y tolerabilídad indivídual. 1



Tadalafilo para uso una vez al día en la hiperplasia prostática benigna:
La dosis recomendada de Tadalafilo para uso una vez al dla en la hiperplasia prostática
benigna es de 5 mg, tomada aproximadamente a la misma hora todos los dlas. I
Tadalafilo para uso una vez al día en la disfunción eréctil y la hiperplasia prostática
benigna: I
La dosis recomendada de Tadalafilo para uso una vez al día en la disfunción eréctil y la
hiperplasia prostática benigna es de 5 mg, tomada aproximadamente a la misma ~ora
todos los días, independientemente del momento de la actividad sexual
Uso con las comidas:
Tadalafilo puede tomarse independientemente de las comidas.

Uso en poblaciones especificas:
Insuficiencia renal: Tadalafilo para uso según necesidad I
• Depuración de creatinina de 30 a 50 ml/min: Se recomienda una dosis inicial de 5 mg no
más de una vez por dia, y la dosis máxima es de 10 mg no más de una vez cada 48
horas. :
• Depuración de creatinina inferior a 30 ml/min o en hemodiálisis: La dosis máxima es de 5
mg no más de una vez cada 72 horas [ver Advertencias y Precauciones y Uso' en
Poblaciones Especificas].

Tadalafilo para uso una vez al día
Disfunción eréctil:
• Depuración de creatinina inferior a 30 ml/min o en hemodiálisis: No se recomienda
Tadalafilo para uso una vez al día [ver Advertencias y Precauciones y Uso en Poblaciones
Especificas]. I

Hiperplasia prostática benigna y disfunción eréctil/Hiperplasia prostática benigna:
.' Depuración de creatinina de 30 a 50 ml/min: Se recomienda una dosis inicial de 2,5Img.
Podrá considerarse un aumento a 5 mg de acuerdo con la respuesta individual.
• Depuración de creatinina inferior a 30 ml/min o en hemodiálisis: No se recomienda
Tadalafilo para uso una vez al día [ver Advertencias y Precauciones y Uso en Poblacidnes
Especificas].

I'nsuficiencia hepática:
Tadalafilo para uso según necesidad
• Leve o moderado (Child Pugh Clase A o B): La dosis no deberá exceder 10 mg una vez
al día. El uso de Tadalafilo una vez al día no se ha evaluado exhaustivament~ en
pacientes con deterioro hepático y por consiguiente, se recomienda cautela. I

• Grave (Chlid Pugh Clase Cl: No se recomienda el uso de Tadalafilo [ver Advertencias y
Precauciones y Uso en Poblaciones Específicas].
Tadalafilo para uso una vez al día
• Leve o moderado (Chlid Pugh Clase A o B): El uso de Tadalafilo una vez al dia no se ha
evaluado exhaustivamente. en pacientes con deterioro hepático. Por consiguiente~ se
recomienda cautela si se indica Tadalafilo para uso una vez al dla en estos pacientes .
• Grave (Child Pugh Clase C): No se recomienda el uso de Tadalafilo [ver Advertencias y
Precauciones y Uso en Poblaciones Específicas]. !

Medicaciones concomitantes:

Nitratos
El uso simultáneo de nitratos en cualquiera de sus formas está contraindicado [ver
Contraindicaciones]



Alfablogueantes:
DE - Cuando Tadalafilo se coadministra con un alfabloqueante en pacientes tratados por
DE, los pacientes deberán estar recibiendo un alfabloqueante a una dosis estable antes
de iniciar el tratamiento, y Tadalafilo deberá instituirse a la dosis mínima recomendada
[ver Advertencias y Precauciones, Interacciones Medicamentosas y Farmacología
a~~. I
BPH - No se recomienda el uso de Tadalafilo combinado con alfabloqueantes para el
~ratamiento de la BPH [ver Advertencias y Precauciones, Interacciones Medicamento~as y
Farmacología CHnica].
I
Inhibidores de la CYP3A4:
Tadalafilo para uso según necesidad - Para pacientes que toman simultáneamente
inhibidores potentes de la CYP3A4, como por ejemplo Ketoconazol o Ritonavir, la dosis
máxima recomendada de Tadalafilo es 10 mg, no más de una vez cada 72 horas [ver
Advertencias y Precauciones e Interacciones Medicamentosas].
Tadalafilo para uso una vez al día - Para pacientes que toman simultáneamente
inhibidores potentes de la CYP3A4, como por ejemplo Ketoconazol o Ritonavir, la dosis
máxima recomendada de Tadalafilo es 2,5 mg [ver Advertencias y Precaucionés e
Interacciones Medicamentosas].

CONTRAINDICACIONES:
Nitratos:
Está contraindicada la administración de Tadalafilo a pacientes que estén tomando
cualquier forma de nitrato orgánico, ya sea de manera regular y/o intermitente.! En
estudios farmacológicos clínicos, Tadalafilo ha mostrado que incrementa el efecto,
hipotensor de los nitratos, Se piensa que es el resultado de los efectos combinados dE;llos
nitratos y Tadalafilo sobre la via dei óxido nltrico / guanosin monofosfao cíclico (cGMP~.

I IReacciones de hipersensibilidad:
Tadalafilo está contraindicado en pacientes con hipersensibilidad seria conocida al
Tadalafilo o a cualquiera de los componentes de la fórmula, Se han informado reacciones
de hipersensibilidad, que incluyen síndrome de Stevens-Johnson y dermatitis exfoJi~tiva
[ver Reacciones Adversas].

Enfermedades cardiovasculares:
En los ensayos clínicos no se incluyeron los siguientes grupos de pacientes con
enfermedades cardiovasculares, y por tanto el uso de Tadalafilo está contraindicado en:
J pacientes que hubieran sufrido infarto de miocardio en los 90 dias previos. I
- pacientes con angina inestable o angina producida durante la actividad sexual.
- pacientes con insuficiencia cardiaca correspondiente a la clase 11o superior de la
clasificación de la New York Heart Association (NYHA) en los últimos 6 meses. 1
- pacientes con arritmias no controladas, hipotensión (tensión arterial < 90/50 mm Hg), o
hipertensión no controlada (> 170/100 mm Hg).
- pacientes que hubieran sufrido un accidente cerebrovascular en los últimos 6 meses.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES:
La evaluación de la disfunción eréctil y de la hiperplasia prostática benigna debe incluir
una evaluación médica apropiada para identificar las causas potenciales subyacentes! así
como las opciones de tratamiento.
Antes de recetar Tadalafilo, es importante considerar lo siguiente:
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Cardiovascular: I
Los médicos deben 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 disfunción eréctil, que incluyan Tadalafilo, no deben ser usados en
hombres para quienes la actividad sexual sea desaconsejable como resultado de su
estado cardiovascular subyacente. A los pacientes que experimenten síntomas al
comenzar la actividad sexual, se les debe aconsejar que se abstengan de continuar con la
actividad sexual y busquen atención médica de inmediato.
Los médicos deberán explicar a los pacientes sobre la acción correcta a tomar en caso
que presenten angina de pecho que requiera un tratamiento con nitroglicerina, después
de haber tomado Tadalafilo. En el caso de un paciente que haya tomado Tadalafilo,
cuando se considera que la administración de nitrato es médicamente necesaria para una
situación con riesgo de muerte, deben haber pasado por lo menos 48 horas después de la
última dosis de Tadalafilo antes de considerar la posibilidad de administración de nitrato.
No obstante, en dichas circunstancias, los nitratos solamente se pueden administrar bajo
estricta vigilancia médica con monitoreo hemodinámico apropiado. Por lo tanto, los
pacientes que experimenten angina de pecho después de haber tomado Tadalafilo deben
buscar atención médica de inmediato [Ver Contraindicaciones].
Los pacientes con obstrucción dinámica ventricular izquierda, (por ejemplo, estenosis
aórtica, y estenosis sub-aórtica hipertrófica ideopática) pueden ser sensibles a la acción
de vasodilatadores, incluyendo inhibidores de PDE5.
Al igual que con otros inhibidores de PDE5, el Tadalafilo tiene leves propiedades vaso-
dilatadoras sistémicas que pueden ocasionar un descenso transitorio de la presión
arterial. En un estudio farmacológico clinico, Tadalafilo de 20 mg dio como resultado un
descenso de la medía máxima en la presión arterial en posición supina, con relación al
placebo, de 1,610,8 mmHg en sujetos sanos. Aunque este efecto no debe tener
consecuencias en la mayoría de pacientes, antes de recetar Tadalafilo, los médicos
deben considerar cuidadosamente si sus pacientes con enfermedad cardiovascular
subyacente podrían verse afectados de manera adversa por dichos efectos vaso-
dilatadores. Los pacientes con grave descontrol autónomo de la presión arterial pueden
ser especialmente sensibles a los vasodilatadores, incluyendo los inhibidores de PDE5.
Potencial para Interacciones Medicamentosas cuando se está tomando TadaJafilo
una vez al día:
Los médicos deben ser conscientes que Tadalafilo una vez al día proporciona niveles de
Tadalafilo continuos en plasma y se debe tener en cuenta cuando se evalúa el potencial
de interacciones con otros medicamentos (por ejemplo, nitratos, bloqueadores alfa, anti-
hipertensores e inhibido res potentes de CYP3A4) y con el consumo abundante de alcohol.
Erección Prolongada:
Ha habido muy pocos informes de erecciones prolongadas por más de 4 horasl y
priapismo (erecciones dolorosas con más de 6 horas de duración) para esta clase de
compuestos. El priapismo, si no se trata de inmediato, puede dar como resultado un daño
irreversible al tejido eréctil. Los pacientes que tengan una erección que dure más de 4
horas, ya sea dolorosa o no, deben buscar atención médica de emergencia.
Tadalafilo debe ser usado con cautela en pacientes que tengan enfermedades que los
puedan predisponer al priapismo (tales como anemia falciforme, mieloma múltiple, o
leucemia), o en pacientes con deformación anatómica del pene (tal como angulación,
fibrosis cavernosa, o enfermedad de Peyronie).
Ojos:
Los médicos deben advertir a los pacientes que interrumpan el uso de todos los
inhibidores de PDE5, incluyendo Tadalafilo, y busquen atención médica en caso de una
pérdida de visión súbita en uno o en ambos ojos. Dicho evento puede ser un síntoma de
neuropatía óptica isquémica anterior no-arterítica (NAION por sus siglas en inglés), una



causa de disminución en la visión que incluye la pérdida permanente de la visión qJ. ha
sido informada en muy pocos casos después de la comercialización en asociAción
temporal con el uso de inhibidores de POES, No es posible determinar si estos hechos
están relacionados directamente con el uso de inhibidores de POES o con otros factores.
Los médicos también deben explicar a los pacientes sobre el incremento de riesgo de
NAION en individuos que ya han padecido de NAION en un ojo, incluyendo si dichos
individuos pudieran ser afectados de manera adversa por el uso de vaso-dilatadores tales
como los inhibidores de POES [ver Reacciones Adversas].
En los estudios clínicos no se incluyeron pacientes con retinopatías degenerativas
hereditarias conocidas, incluyendo retinitis pigmentasa, y por ello no se recomienda el uso
en estos pacientes.
Pérdida Súbita de la Audición:
Los médicos deben recomendar a los pacientes que dejen de tomar los inhibido res de
PDE5, incluyendo Tadalafilo, y buscar atención médica de inmediato en caso de una
disminución súbita o pérdida de la audición. Estos casos que pueden estar acompañados
de tinnitus y mareos, se han informado que estos síntomas se presentan en asociación
temporal con la toma de inhibidores de PDE5, incluyendo Tadalafilo. No es posible
determinar si estos hechos están relacionados directamente con el uso de inhibid ores de
PDE5 o con otros factores [ver Reacciones Adversas).
Bloqueadores alfa y Antihipertensivos:
Los médicos deben explicar a los pacientes sobre el potencial de Tadalafilo para
incrementar el efecto hipotensor de los bloqueadores alfa y medicamentos anti-
hipertensivos.
Se aconseja tener cuidado cuando se administran simultáneamente inhibidores de PDE5
con bloqueadores alfa. Tanto los inhibidores de PDE5, incluyendo Tadalafilo, como los
agentes bloqueadores alfa-adrenérgicos son vaso-dilatadores con efectos hipotensores.
Cuando se combinan vaso-dilatadores, se puede esperar un efecto aditivo sobre la
presión arterial. En algunos pacientes, el uso concomitante de estas dos clases de
fármacos puede disminuir la presión arterial de manera importante, lo que puede llevar a
una hipotensión sintomática (por ejemplo, desmayo). Se debe tener en cuenta lo
siguiente:

Disfunción Eréctil:
• Los pacientes deben encontrarse estables en la terapia con bloqueadores alfa antes de
comenzar el uso del inhibidor de PDE5. Los pacientes que muestran inestabilidad hemo-
dinámica únicamente con terapia con bloqueadores alfa, tienen un mayor riesgo de
hipotensión sintomática con el uso concomitante de inhibidores de PDE5 .
• En aquellos pacientes que se encuentran estables con la terapia con bloqueadores alfa,
se debe comenzar con los inhibido res de PDE5 en las dosis mínimas recomendadas .
• En aquellos pacientes que ya se encuentran tomando una dosis óptima de inhibidor de
PDE5, la terapia con bloqueadores alfa se debe comenzar con la dosis mínima. El
aumento escalonado en la dosis del bloqueador alfa puede asociarse con un incremento
en la disminución de la presión arterial al tomar un inhibidor de PDE5 .
• La seguridad en el uso combinado de inhibido res PDE5 y bloqueadores alfa puede verse
afectada por otras variables, incluyendo la disminución del volumen intravascular y otros
fármacos anti hipertensivos [Ver Posología y Administración e Interacciones
Medicamentosas].

Hiperplasia prostática benigna:
• La eficacia de la administración simultánea de un bloqueador alfa y Tadalafilo para el
tratamiento de la hiperplasia prostática benigna no se ha estudiado adecuadamente, y
debido a los posibles efectos vasodilatadores del uso combinado que llevan a una
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,
reducción de la presión arterial, no se recomienda la combinación de Tadalafilo y
bloqueadores alfa para el tratamiento de la hiperplasia prostática benigna. I
• Los pacientes en tratamiento con bloqueadores alfas por hiperplasia prostática be~igna
deberán interrumpir su bloqueador alfa por lo menos un día antes de iniciar Tada'Iafilo
para uso una vez al dia en el tratamiento de la hiperplasia prostática benigna.

Insuficiencia Renal:
TadalafjJo para uso según necesidad:
Tadalafilo deberá limitarse a 5 mg no más de una vez cada 72 horas en pacientes con
depuración de creatinina inferior a 30 ml/min o enfermedad renal terminal en hemodiálisis.
La dosis inicial de Tadalafilo en pacientes con depuración de creatinina 30 - 50 ml/min
deberá ser de 5 mg no más de una vez al dla, y la dosis máxima deberá limitarse a 10 mg
no más de una vez cada 48 horas. [Ver Uso en Poblaciones Especificas}.

Tadalafilo para uso una vez al día:
Disfunción Eréctil
Debido al aumento de la exposición al Tadalafilo (AUC), a la escasa experiencia cllnica, y
a la imposibilidad de incidir en la depuración mediante diálisis, no se recomiehda
Tadalafilo para uso una vez al dfa en pacientes con depuración de creatinina inferior ~ 30
ml/min [Ver Uso en Poblaciones Especificas]. I

Hiperplasia Prostática Benigna y Disfunción Eréctil! Hiperplasia Prostática Benigna
Debido al aumento de la exposición al Tadalafilo (AUC), a la escasa experiencia clínica, y
a la imposibilidad de incidir en la depuración mediante diálisis, no se recomienda
Tadalafilo para uso una vez al día en pacientes con depuración de creatinina inferior a 30
mJlmin. En pacientes con depuración de creatinina 30-50 mJlmin, iniciar con una dosis de
2,5 mg una vez al día, y aumentarla a 5 mg una vez al día según la respuesta individual
[Ver Posologla y Administración, Uso en Poblaciones Específicas y Farmacoiogía Clínica].

Insuficiencia Hepática:
Tadalafilo para uso según necesidad
En pacientes con deterioro hepático leve o moderado, la dosis de Tadalafilo no deberá
exceder 10 mg. Debido a que no hay información suficiente sobre pacientes con deterioro
hepático grave, no se recomienda el uso de Tadalafilo en este grupo [ver Uso len
Poblaciones Especificas].

Tadalafilo para uso una vez al día I
No se ha evaluado exhaustivamente el uso de Tadalafilo una vez al dia en pacientes qon
deterioro hepático leve o moderado. Por lo tanto, se recomienda precaución si se indIca
Tadalafilo para uso una vez al día en estos pacientes. Debido a que no hay información
suficiente sobre pacientes con deterioro hepático grave, no se recomienda el uso de
Tadalafilo en este grupo [ver Uso en Poblaciones Especificas].

Alcohol:
Los pacientes deben tener en cuenta que tanto el alcohol como el Tadalafilo, un inhibidor
de PDE5, actúan 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 que un
consumo considerable de alcohol (por ejemplo, 5 unidades o más) en combinación con
Tadalafilo puede incrementar el potencial para producir signos y síntomas ortostáticos
incluyendo un incremento en las pulsaciones, disminución en la presión arterial
ortostática, mareos y cefaleas.
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Uso Concomitante de Inhibidores Potentes de Citocromo P450 3A4 (CYP3A4):
Tadalafilo es metabolizado predominantemente por el CYP3A4 en el higado. La dosi de
Tadalafilo debe ser limitada a 10 mg no más de una vez cada 72 horas en pacientes\que
toman inhibidores potentes de CYP3A4 tales como Ritonavir, Ketoconazol e Itraconazol.
En pacientes que toman inhibidores potentes de CYP3A4 y Tadalafilo de una dosis diaria,
la dosis de Tadalafilo no debe exceder 2,5 mg.

Combinación con otros inhibidores de la PDE5 u otras Terapias para la Disfunción
Eréctil:
No se ha estudiado la seguridad y eficacia de las combinaciones de Tadalafilo con otros
inhibidores de la POES ni con otros tratamientos para la disfunción eréctil. Se debe
informar a los pacientes que no tomen Tadalafilo con otros inhibidores de la POE5.

Efectos en el sangrado:
Los estudios in vitro han demostrado que el Tadalafilo es un inhibidor selectivo de POES.
El POES se encuentra en las plaquetas. Cuando se administra en combinación con
aspirina, el Tadalafilo 20 mg no prolongó el tiempo de sangrado, comparado con el efecto
que la aspirina causa por si sola. Tadalafilo no ha sido administrado a pacientes con
problemas de sangrado o úlcera péptica activa significativa. Aunque Tadalafilo no ha
mostrado que incremente el tiempo de sangrado en sujetos sanos, el uso en pacientes
con problemas de sangrado o úlcera péptica activa de importancia debe basarse en una
evaluación cuidadosa del costo-beneficio y con mucho cuidado.

Asesoramiento a pacientes acerca de enfermedades de transmisión sexual:
El uso de Tadalafilo no brinda protección contra las enfermedades de transmisión sexual.
Se debe considerar el aconsejar a los pacientes acerca de las medidas necesarias para
protegerse contra las enfermedades de transmisión sexual, incluyendo el Virus de
inmunodeficiencia Humana (VIH). I

Consideración de otras afecciones urológicas antes de iniciar el tratamiento de la
Hiperplasia Prostática Benigna: 1

Antes de iniciar el tratamiento con Tadalafilo para BPH, se deberán considerar otras
afecciones urológicas que pueden causar síntomas similares. Además, el cáncer de
próstata y la BPH pueden coexistir. I
REACCIONES ADVERSAS: \
Experiencia en Estudios Clínicos:
Debido a que los estudios clínicos se llevan a cabo bajo condiciones sumamente
variadas, las reacciones adversas observadas en las pruebas clínicas de un fármaco nh
se pueden comparar directamente con las tasas en las pruebas clínicas de otro fármaco y
pueden no reflejar las tasas que se observan en la práctica médica. '
Tadalafilo se administró a más de 9000 hombres durante los estudios clínicos a nivel
mundial. ,
En las pruebas de Tadalafilo para uso una vez al dla, un total de 1434 fueron tratados por
6 meses, 905 por un afio, y 115 por 2 afias. Para Tadalafilo para uso según necesidad, se
trataron más de 1300 sujetos por 6 meses por lo menos, y 1000 sujetos por un afio.
Tadalafilo para uso según necesidad en la DE:
En ocho estudios clínicos primarios controlados con placebo de 12 semanas de duración,
la media de edad fue 59 años (rango 22 a 88) y la tasa de discontinuación por eventos
adversos en pacientes tratados con Tadalafilo 10 ó 20 mg fue del 3,1%, en comparación
con el 1,4% en los pacientes tratados con placebo.

Página 19 de 28

_.__.."_,"Ei.-pre~ei~~o~t¡~í$~S~~:dó1ih~~i;~~~~~~C~~la~~_~1~fté~2is"~:¡aL.~,~'.~.a1~~"~1~'7~~;"2~~'1W2002Y"~:a8~!_~~Ni~8312ÓÓ~~-I
_____ 1



I

Cuando en los estudios clínicos controlados con placebo se lo tomó según la
recomendación, se informaron las siguientes reacciones adversas (ver Tabla 1) para
Tadalafilo para uso según necesidad:

estudio en nacientes con diabetes) oara Tadalafilo oafa uso seaún necesidad en la O
Reacción adversa :.laceb,~ Tad~~afil05~ mg Tad~~afilo 10 mg Tadalafilo 20 mg

N;476 N;15 N;394) IN;365)
Cefalea 5% 11% 11% 15%
Disnensia 1% 4% 8% 10%
Dolor de e50alda 3% 3% 5% 6%
Mialnia 1% 1% 4% 3%
Conaestión nasal 1% 2% 3% 3%
EnroiecimientoS 1% 2% 3% 3%
Dolor en 1% 1% 3% 3%
extremidad

Tabla 1: Reacciones adversas emergentes del tratamiento informadas por 2:2% de los
pacientes tratados con Tadalafilo (10 Ó 20 mg) y más frecuentes con el fármaco que con
el placebo en los 8 estudios clínicos primarios controlados con placebo (incluido un

E.

a El termino enrojecimiento incluye: enrojecimiento facial y enrojecimiento

Tadalafilo para uso una vez al día en la Disfunción Eréctil:
En tres estudios clínicos controlados con placebo, con una duración de 12 o 24 semanas,
la edad media fue 58 años (rango de 21 a 82) y la tasa de discontinuidad debido a hechos
adversos en los pacientes tratados con Tadalafilo de 4,1%, comparada con 2,8% en el
grupo de pacientes tratados con placebo. Se informaron los siguientes eventos adversos
(ver Tabla 2) en pruebas médicas de 12 semanas de duración.

Tabla 2: Reacciones adversas emergentes del tratamiento informadas por 2% de
pacientes tratados con Tadalafilo para uso una vez al día (2,5 o 5 mg) y más frecuente
para fármaco que placebo en los 3 Estudios Clínicos Cantraladas por Placebo a las \12
semanas (Incluyendo un Estudio en Pacientes con Diabetes) para Tadalafilo para uso una
vez al día en la disfunción eréctil.

Reacción adversa ~lacebB~ Tad~:afilo ~)5 mg Tad{~lañlo 5 mg
N;248 N;196 N;304)

Cefalea 5% 3% 6%
Disoeosia 2% 4% 5%
Nasofarinaitis 4% 4% 3%
Dolor de esnalda 1% 3% 3%
Infección del tracto 1% 3% 3%
resniratorio sunerior
Ruborización 1% 1% 3%
Mia¡;;¡a 1% 2% 2%
Tos 0% 4% 2%
Diarrea 0% 1% 2%
Connestion nasal 0% 2% 2%
Dolor en extremedades 0% 1% 2%
Infección al tracto urinario 0% 2% 0%
Refluio aastrointestinal 0% 2% 1%
Dolor abdominal 0% 2% 1%
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I

~os siguientes hechos adversos fueron informados (ver Tabla 3) en Iratamiento J 24
semanas en un estudio clínico controlado con placebo.

Tabla 3: Reacciones adversas emergentes del tratamiento informadas por ~2% de
pacientes Iralados con Tadaiafilo para uso una vez al dia (2,5 o 5 mg) y más frecuente
para fármaco que placebo en un estudio clínico controlado por placebo con duración' del
tratamiento de 24 semanas para Tadalafilo para uso una vez al día en la disfunción
eréctil
Reacción adversa Placebo Tada~~filo ~;5 mg Tad~~afilo7~ mg

IN=94\ N=96 N=97
Nasofarinaitis 5% 6% 6%
Gastroenteritis 2% 3% 5%
Dolor de eSDalda 3% 5% 2%
Infección del tracto respiratorio 0% 3% 4%
sUDerior
Disnensia 1% 4% 1%
Enfermedad de reflujo 0% 3% 2%
naSlroesofánico
MiaJ;;¡a 2% 4% 1%
Hinertensión 0% 1% 3%
ConoestiOn nasal 0% 0% 4%

Tadalafilo para uso una vez al día en la Hiperplasia Prostática Benigna y la Disfunción
Eréctil con Hiperplasia Prostática Benigna I

En tres estudios clínicos controlados' con placebo de 12 semanas de duración, dos ~n
pacientes con BPH y uno en pacientes con DE más BPH, la media de edad fue 63 añqs
(rango 44 a 93) y la tasa de discontinuación por eventos adversos en los pacientes
tratados con Tadalafilo fue del 3,6% en comparación con el 1,6% en los pacientes
tratados con placebo. Las reacciones adversas que llevaron a la discontinuación
informadas por lo menos por 2 pacientes tratados con Tadalafilo incluyeron cefalea, dolor
abdominal superior, y mialgia. Se informaron las siguientes reacciones adversas (ver

~4 I
Tabla 4: Reacciones adversas emergentes del tratamiento informadas por 2:1 % de los
pacientes tratados con Tadalafilo para uso una vez al día (5 mg) y más frecuentes con el
fármaco que con el placebo en tres estudios clínicos controlados con placebo dé
tratamiento durante 12 semanas (incluidos dos estudios para Tadalafilo para uso una ve~
al dia en la BPH y un estudio para DE más BPH

Reacción adversa irlaceb6~ Tadl~lafilo 1~mg
N=576 N=561

Cefalea 2,3% 4,1%
DisDeosia 0,2% 2,4%
Dolor de esnalda 1,4% 2,4%
Nasofarinaitis 1,6% 2,1%
Diarrea 1,0% 1,4%
Dolor en extremidad 0,0% 1,4%
Mia¡;;[a 0,3% 1,2%
Mareos 0,5% 1,0%

Otras reacciones adversas menos comunes «1 %) informadas en los estudios controlados
de Tadalafilo para BPH o DE más BPH inciuyeron: enfermedad de reflujo gaslroesofágico,
dolor abdominal superior, náuseas, vómitos, artralgia, y espasmo muscular.
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El dolor de espalda o mialgia fue reportado con las tasas de incidencia descritas en, las
tablas 1 a 4. En las pruebas farmacológicas clínicas con Tadalafilo, el dolor de espalda o
mialgia se presenta generalmente de 12 a 24 horas después de la dosis y generalmente
se solucionó dentro de las 48 horas. El dolor de espalda/mialgia asociado con el
tratamiento con Tadalafilo se caracterizó por un dolor muscular bilateral difuso en la zona
lumbar baja, glúteos, muslo o toracolumbar que se exacerba en posición supina. En
general, se reportó que el dolor era leve o moderado y se solucionó sin tratamiento
médico, pero se informo de un dolor de espalda fuerte con baja frecuencia «5% de todos
los informes). Cuando fue necesario el tratamiento médico, fueron generalmente efectivos
el Acetaminofen o fármacos anti inflamatorios no esteroides; sin embargo, en un pequeño
porcentaje de sujetos que requirieron tratamiento, se usó un narcótico suave (por ejemplo,
Codeína). En general, aproximadamente 0,5% de todos los sujetos tratados con Tadalafilo
para uso según necesidad discontinuaron el tratamiento como consecuencia de dolor de
espalda/mialgia. En el estudio de extensión de etiqueta abierta de un año, se reportaron
dolor de espalda y mialgia en 5,5% y 1,3% de pacientes, respectivamente. Las pruebas
de diagnóstico, incluyendo mediciones por inflamación, lesión muscular, o daño renal 'no
revelaron evidencias de patología médica subyacente importante. Las tasas de incidencia
para Tadalafilo para uso una vez al día en Disfunción Eréctil, Hiperplasia Prostática
Benigna y Disfunción Eréctil/ Hiperplasia Prostática Benigna se describen en las tablas 2,
3 Y 4. En los estudios de Tadalafilo para uso una vez al dia, los eventos de dolor de
espalda y mialgia fueron generalmente leves o moderados con una tasa de discontinuidad
de <1% para todas las indicaciones.
A través de todos los estudios con cualquier dosis de Tadalafilo, los reportes sobre
cambios en la visión de colores fueron escasos «0,1 % de los pacientes).
La siguiente sección identifica eventos adicionales, menos frecuentes «2%) reportados
en estudios clínicos controlados de Tadalafilo para uso una vez al día o para uso según
necesidad.
Una relación de causalidad de estos eventos con Tadalafilo es incierta. Se excluyen de
esta lista aquellos eventos que fueron menores, sin ninguna relación verosímil con el uso
del fármaco, y con reportes demasiado imprecisos para ser significativos: !

Organismo en general. astenia, edema facial, fatiga, dolor. 1
Sistema cardiovascular - angina de pecho, dolor de pecho, hipotensión, infarto al
miocardio, hipotensión postural, palpitaciones, síncope, taquicardia. \
Sistema digestivo - pruebas de función hepática anormal, sequedad de boca, disfagia,
esofagitis, gastritis, aumento en GGTP (gama glutamil transpeptidasa), heces blandaS,
náuseas, dolor abdominal superior, vómitos, reflujo gastroesofágico, hemorragib
hemorroidal, hemorragia rectal.
Sistema músculo-esquelético - artralgia, dolor de cuello.
Sistema nervioso - mareos, hipoestesia, insomnio, parestesia, somnolencia, vértigo.
Sistema renal y urinario - insuficiencia renal.
Sistema respiratorio - disnea, epistaxis, faringitis.
Piel y anexos cutáneos - prurito, erupción cutánea, sudoración. I

Oftalmológico - visión borrosa, cambios en la visión de color, conjuntivitis (incluyendo
hiperemia conjuntival), dolor de ojos, aumento de lagrimeo, hinchazón de párpados.
Otalógico - disminución súbita o pérdida de la audición, tinnitus.
Sistema Urogenital - incremento de la erección, erección espontánea del pene.

Experiencia posterior a la comercialización:
Las siguientes reacciones adversas han sido identificadas durante el uso de Tadalafilo
con posterioridad a su aprobación. Debido a que estas reacciones son informadas
voluntariamente por una población de tamaño incierto, no siempre es posible estimar de
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manera confiable su frecuencia o establecer una relación causal con la exposición\ a la
medicación. Estos eventos han sido escogidos para ser incluidos ya sea debido a su
gravedad, frecuencia de reportes, falta de una causa alternativa clara, o una combin~ción
de estos factores. I
Sistema cardiovascular y cerebrovascular - Se han reportado después de la
comercialización eventos cardiovasculares graves, incluyendo infarto al miocardio, muerte
cardiaca súbita, accidente cerebro-vascular, dolor de pecho, palpitaciones, y taquicardia,
en asociación temporal con el uso de Tadalafilo.
La mayoría de estos pacientes, aunque no todos, tenian factores de riesgo
cardiovasculares pre-existentes. Muchos de estos eventos se reportaron que ocurrieron
durante o poco después de la actividad sexual, y unos cuantos fueron reportados Ique
ocurrieron después del uso de Tadalafilo y sin actividad sexual. Otros eventos se
reportaron como ocurridos desde horas a dias después del uso de Tadalafilo y ia actividad
sexual. No es posible determinar si estos eventos están relacionados directamente con
Tadalafilo, con la actividad sexual, con la enfermedad cardiovascular subyacente del
paciente, con una combinación de estos factores, o con otros factores [ver Advertencias y
Precauciones]. 1
Organismo en general - reacciones de hipersensibilidad incluyendo urticaria, slndromé de
Slevens-Johnson, y dermatitis exfoliativa. '
Sistema nervioso - migraña, convulsiones y recurrencia de convulsiones y amnesia global
transitoria.
Oftalmológico - defecto en el campo visual, oclusión de la vena retinal, oclusión de la
arteria retinal.
En el periodo post-comercialización, la neuropatia óptica isquémica anterior no arterltica
(NAION), una causa de disminución de la visión incluyendo la pérdida permanente de la
visión, se ha reportado en raras ocasiones en asociación temporal con el uso de
inhibidores de la fosfodieslerasa tipo 5 (PDE5), incluyendo Tadalafilo. La mayoría, pero no
la totalidad de estos pacientes tenlan factores de riesgo subyacentes anatómicos o
vasculares para el desarrollo de NAION, incluyendo pero no necesariamente limitados a:
la relación entre excavación y diámetro del disco ocular, edad por encima de los 50,
diabetes, hipertensión, arteriopatía coronaria, hiperlipidemia, y tabaquismo. No es posible
determinar si estos eventos están relacionados directamente con el uso de inhibidores1 de
PDE5, con Jos factores de riesgos vasculares subyacentes del paciente o con defeCtos
anatómicos, con una combinación de estos factores, o con otros factores [Ver
Advertencias y Precauciones]. I
Otológicos - En el periodo post-comercialización, se han reportado casos de disminución
súbita o pérdida de la audición en asociación temporal con el uso de inhibidores de PDE5,
incluyendo Tadalafilo. En algunos de los casos, se reportaron condiciones médicas y otros
factores que también pueden haber desempeñado un papel en los eventos oto lógicos
adversos. En muchos casos, la información sobre seguimiento médico fue limitada. No es
posible determinar si estos eventos reportados están relacionados directamente con el
uso de Tadalafilo, con los factores de riesgo subyacentes del paciente para la pérdida (je
adición, con una combinación de estos factores, o con otros factores [ver Advertencia~ y
Precauciones].
Sistema Urogenital- priapismo [ver Advertencias y Precauciones].

INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS

Potencial para Interacciones Farmacodinámicas con Tadalafilo:
Nitratos - Está contraindicada la administración de Tadalafilo a pacientes que estén
usando cualquier forma de nitrato orgánico. En estudios farmacológicos clinicos,
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I
Tadalafilo ha mostrado que potencia el efecto hipotenslvo de los nitratos. Par'] un
paciente que haya tomado Tadalafilo, cuando se considera que la administración de
nitrato es necesaria por razones médicas, para una situación con riesgo de muerte, dében
haber transcurrido por lo menos 48 horas después de la última dosis de Tadalafilo ahtes
de considerar la posibilidad de administración de nitrato. En dichas circunstancias} los
nitratos solamente se pueden administrar bajo estricta supervisión médica cad un
apropiado manitoreo hemodinámico [ver Posología y administración, Contraindicacionbs y
Farmacología clínica). I

Bloqueadores Alfa - Se aconseja tener cuidado cuando se administra Simu,táneamlnte
inhibidores de PDE5 con bloqueadores alfa. Los inhibidores de PDE5, incluy~ndo
Tadalafilo y agentes bloqueadores alfa-adrenérgicos ya que ambos son vasodilatadbres
~uyo efecto es la disminución de la presión arterial. Cuando se usan vasodilatadores en
combinación con otros, se puede esperar un efecto aditivo. Los estudios farmacológ'icos
clínicos han sido realizados con co-administración de Tadalafilo con Doxazosin1a o
Tamsulosina. [ver Posología y administración, Advertencias y precaucioneS y
Farmacologia clínica] I
Antihipertensivos - Los inhibidores de PDE5, incluyendo el Tadalafilo, son vasodilatadores
sistémicos leves. Los estudios farmacológicos clínicos fueron realizados para evaru~r el
efecto de Tadalafilo en la potenciación de los efectos de disminución de la presión arterial
de ciertos medicamentos antihipertensivos escogidos (Amlodipina, bloqueadOresl del
receptor de la Angiotensina 11,Bendrofluazida, Enalapril, y Metoprolol). Se produjeron
pequeñas reducciones en la presión sanguínea luego de la co~administraciónl de
Tadalafilo con estos agentes, en comparación con el placebo [Ver Advertencias y
precauciones y Farmacologla clinica]. I
Alcohoi - Tanto el alcohol como el Tadalafilo, un inhibidor de PDE5, actúan como
vasodilatadores leves. Cuando se toman vasodilatadores leves combinados, podrían
aumentar los efectos de disminución de la presión arterial de cada compuesto individual.
El consumo importante de alcohol (es decir, 5 unidades o más) combinado con Tadal6fi1o
puede aumentar las posibilidades de signos y síntomas ortostáticos, los cuales inclJyen
aumento de la frecuencia 1
cardiaca, disminución de la presión arterial en posición de pie, mareos y cefalea. El
Tadalafilo no afectó las concentraciones plasmáticas de alcohol, y el alcohol no afectÓ las
concentraciones plasmáticas de Tadalafilo. [Ver Advertencias y precaucione~ y
iarmaCOIOgíaclínica].

t;'otencial para que otros fármacos afecten a Tadalafilo:
Antiácidos La administración simultánea de un antiácido (hidróxido de
magnesio/hidróxido de aluminio) y Tadalafilo redujeron la tasa de absorción aparent de
Tadalafilo sin alterar la exposición (AUC) al Tadalafilo. I
Antagonistas H2 (por ejemplo, Nizatidina) - Un aumento en el pH gástrico producto de la
administración de Nizatidina no tuvo efecto importante en la farmacocinética. l
Inhibidores de Citocromo P450 - Tadalafilo es un sustrato de la CYP3A4 y es
predominantemente metabilizado por ésta isoenzima. Los estudios han demostrado ue
los fármacos que inhiben el CYP3A4 pueden incrementar la exposición del Tadalafilo.

CYP3A4 (por ejemplo, Ketoconazol) - Ketoconazol (400 mg diario), un inhibidor selectivo y
potente de CYP3A4, incrementó la exposición de Tadalafilo 20 mg dosis única (AUC) en
312%, y Cmax en 22%, relativo a los valores de Tadalafilo 20 mg solo. Ketoconazol (200
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"mg diario) incrementó la exposición de Tadalafilo 10 mg dosis única (AUC) en 107,% y
Cmax en 15%, relativo únicamente a los valores de Tadalafilo 10 mg.
Aunque las interacciones especificas no han sido estudiadas, otros inhibido res: de
CYP3A4, tales como la Eritromicina, Itraconazoles, y jugo .de uva, podrían incrementar la
exposición del Tadalafilo.

Inhibidor de la Proteasa VIH - Ritonavir (500 mg o 600 mg dos veces al día en estado
sostenido), un inhibidor de CYP3A4, CYP2C9, CYP2C19, y CYP2D6, incrementaro'n la
exposición de Tadalafilo 20 mg dosis única (AUC) en 32% con un 30% de reducción en
Cmax, relativo a los valores de Tadalafilo 20 mg solo. Ritonavír (200 mg dos veces al "día)
incrementó la exposición de Tadalafilo 20 mg dosis única (AUC) en 124%, sin cambios en
Cmax, relativo a los valores de Tadalafilo 20 mg solo. Aunque no se han estudiadd las
interacciones especificas, otros inhibidores de la proteasa VIH podrlan incrementar la
exposición del Tadalafilo. '

Inductores de Citocromo P450 - Los estudios han demostrado que los fármacos que
inducen el CYP3A4 pueden reducir la exposición del Tadalafilo.

CYP3A4 (Por ejempio, Rifampicina) - Rifampicina (600 mg diario) un inductor de CYP3A4
redujo la exposición de Tadalafilo 10 mg dosis única (AUC) en 88% y Cmax en 46%,
relativo a los valores de Tadalafilo 10 mg solo. Aunque las interacciones específicas no
~an sido estudiadas, otros inductores de CYP3A4, tales como la Carbamazepina,
Fenitoina, y Fenobarbital, podrían reducir la exposición del Tadalafilo. No se justific~ un
ajuste de la dosis. La exposición reducida de Tadalafilo con la co-administracióñ de
Rifampícina u otros inductores de CYP3A4 pueden anticipar que disminuirá la eficacia de
Tadalafilo para uso una vez al día; la magnitud de la disminución de la eficacia se
desconoce. 1
Potencial para que Tadalafilo afecte a otros fármacos:
Aspirina - Tadalafilo no potenció el incremento en el tiempo de sangrado ocasionado por
:a aspirina. . I
Sustratos de Citocromo P450 - No se espera que Tadalafilo cause una inhibición
clínicamente importante o una inducción de la depuración de fármacos metaborizado~ por
las isofermas del citocromo P450 (CYP). Los estudios han demostrado que el Tadaiafilo

. ,
no inhibe ni induce las isoformas del P450, CYP1A2, CYP3A4, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6, y CYP2E1.

CYP1A2 (por ejemplO, Teofillna) - Tadalafilo no tuvo efecto importante en la
farmacocinética de la Teofilina. Cuando se administró Tadalafilo a sujetos que tom~ban
Teofilina, se observó un pequeño aumento (3 pulsaciones por minutos) de la frecuencia
¡cardíaca asociado con la Teofilina. I
CYP2C9 (Por ejemplo, Warfarina) - Tadalafilo no tuvo efecto importante en la exposición
(AUC) a S-Warfarina o R-Warfarina, ni el Tadalafilo afectó a los cambios en el tiempo de
protrombina inducida por Warfarina. I
CYP3A4 (Por ejemplo, Midazolam o Lovastatin) - Tadalafilo no tuvo efecto importante en
la exposición (AUC) al Midazolam o Lovastatin.
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Glicoproteina-P (por ejemplo, Digoxina) - La co-administración de Tadalafilo (40 mg una
vez al dia) por 10 días no tuvo efecto importante en la farmacocinética constant6 de
Digoxina (0,25 mg/día) en sujetos sanos.

USO EN POBLACIONES ESPECíFICAS:
Embarazo:
Embarazo Categoría B - Tadalafilo no está indicado para uso en mujeres. No hay estudios
adecuados y bien controlados de Tadalafilo en mujeres embarazadas. los estudios sobre
reproducción animal en ratas y ratones no revelaron evidencias de datio fetal.

Efectos No-teratogénicos - Los estudios en reproducción animal no mostraron evidencia
de teratogenicidad, embiotoxicidad, o fetotoxicidad cuando se dio Tadalafilo a ratas o
ratones preñadas en exposiciones de hasta 11 veces la máxima dosis recomendada para
humanos (MRHD por sus siglas en inglés) de 20 mg/dia durante la organogenesis. En uno
de dos estudios de desarrollo perinatal/postnatal en ratas, la supervivencia de las crías
después del parto disminuyó luego de la exposición materna a dosis de Tadalafilo más de
10 veces mayores que la MRHD basada en el AUC. Se observaron signos de toxicidad
materna con dosis mayores a 16 veces la MRHD basada en el AUC. Las crías que
sobrevivieron se desarrollaron y reprodujeron normalmente.
En un estudio de desarrollo pre y posnatal en ratas con dosis de 60, 200, Y 1000 mg/kg,
se observó una reducción en la sobrevida posnatal de las crías. El nivel sin efectos
adversos observados (NOEL) para toxicidad materna fue 200 mg/kg/dia y para toxicidad
del desarrollo fue 30 mg/kg/dia. Esto da múltiplos de exposición de aproximadamente 16 y
10 veces el AUC en humanos para la MRHD de 20 mg respectivamente.
El Tadalafilo y/o sus metabolitos atraviesan la placenta, lo cual da lugar a exposición fetal
en las ratas.

Lactancia:
Tadalafilo no está indicado para uso en mujeres. Se desconoce si el Tadalafilo se excreta
en la lecha materna. Mientras que el Tadalafilo o algún metabolito de Tadaiafilo fue
excretado en la leche materna de las ratas, los niveles del fármaco en la leche animal no
pueden predecir los niveles del fármaco en la leche materna humana.
El Tadalafilo y/o sus metabolitos se excretaron en la leche de ratas lactantes 'en
concentraciones aproximadamente 2,4 veces mayores que las halladas en plasma.

Uso Pediátrico:
Tadalafilo no está indicado para uso en pacientes pediátricos. No se ha establecido la
seguridad y eficacia en pacientes menores de 18 años.

Uso Geriátrico:
Del número total de sujetos en estudios clínicos sobre Tadalafilo, aproximadamente el
25% tenia 65 años de edad o más, mientras que aproximadamente el 3% tenia 75 años o
más. Del número total de sujetos en los estudios clínicos de Tadalafilo en la BPH (incluido
el estudio en DE/BPH), aproximadamente el 40% tenía más de 65 años, mientras que
alrededor del 10% tenía 75 años y más. No se observaron diferencias globales en cuanto
a eficacia y seguridad entre los sujetos mayores (>65 años y :=:75 allos de edad)
comparados con los sujetos menores (:565 años de edad), por lo tanto no se justifica un
ajuste de dosis basado solamente en la edad. No obstante, hay que tener en cuenta que
algunas personas mayores presentan mayor sensibilidad a los medicamentos.
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Insuficiencia Hepática:
En estudios de farmacología cllnica, la exposición al Tadalafilo (AUC) en sujetos con
Insuficiencia hepática leve o moderada (Clasificación Child-Pugh A o B) fue comparable a
la exposición en sujetos sanos cuando se administró una dosis de 10 mg. No hay datos
disponibles para dosis mayores de 10 mg de Tadalafilo en pacientes con insuficiencia
hepática. Hay datos insuficientes para sujetos con insuficiencia hepática grave
(Clasificación Child-Pugh C).

Insuficiencia Renal:
En estudios de farmacologia clinica con una sola dosis de Tadalafilo (de 5 a 10 mg), la
exposición al Tadalafilo (AUC) se duplicó en sujetos con depuración de creatinina de 30 a
80 ml/min. En sujetos con enfermedad renal terminal sometidos a hemodiálisis, la Crriax se
duplicó y el AUC aumentó entre 2,7 Y 4,8 veces luego de una sola administración de ~1 O Ó

20 mg de Tadaiafilo. La exposición al metilcatecol total (no conjugado más glucurohida)
fue de 2 a 4 veces más alta en sujetos con insuficiencia renal, comparados con aquellos
'Sujetos con función renal normal. La hemodiálisis (realizada entre 24 y 30 horas con
posterioridad a la dosis) contribuyó de manera insignificante a la eliminación del Tadalafilo
o metabolito. En un estudio farmacológico cllnico (N=28) a una dosis de 10 mg se reportó
dolor de espalda como un efecto adverso limitante en pacientes varones con depuración
de creatinina de 30 a 50 mi/min. A una dosis de 5 mg, la incidencia y gravedad del dolor
de espalda no fue significativamente diferente que en la población general. En pacientes
con hemodiálisis que tomaban 10 o 20 mg de Tadalafilo, no se reportaron casos de dolor
de espalda. [ver Dosis y Forma de Administración y Advertencias y Precauciones]

SOBREDOSIS:
Se han dado dosis únicas de hasta 500 mg a sujetos sanos, y se han dado dosis múlti'ples
diarias de hasta 100 mg a pacientes. Los eventos adversos fueron similares a aquellos
vistos en dosis menores. En casos de sobredosis, se deben adoptar las medidas
regulares de apoyo, según se requiera. La hemodiálisis contribuye de manera
insignificante a la eliminación de Tadalafilo.
Ante la eventualidad de una sobredosificación, concurrir al hospital más cercano o
comunicarse con los centros de toxicología:
- Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247.
- Hospital A. Posadas:(011) 4654-6648//4658-7777 // 0800-333-0160.
- Hospital Fernández: (011) 4808-2655//4801-7767

Presentaciones:
- EQUITONE COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 20 mg:
Envases conteniendo blisters de PVC /Aluminio con 2, 4, 6 Y 8 comprimidos recubiertos.
- EQUITONE COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 5 mg I
Envases conteniendo blisters de PVC ¡Aluminio con 15, 30 Y 60 comprimidos recubiertos.

Conservación:
Mantener a temperatura ambiente, entre 15 y 30 oC.
No usar una vez superada la fecha de caducidad que figura en el envase.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS
NIÑOS.
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,FED. ARGENTINA DE COOPERATIVAS FARMACÉUTICAS COOP. LTDA.
Av. Pte. Juan D. Perón 2742 - B1754AZV
San Justo - Pcia. de Buenos Aires.
,Director Técnico: Carlos Fiorito - Farmacéutico.

7~
anmat

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud"
Certificado N':

I

Elaboración y acondicionamiento primario en Donato, Zurlo y Cia. S.R.L. - Virgiliol844,
C1407BQP, Ciudad Autónoma de Buenos Aires. I

IAcondicionamiento secundario en Federación Argentina de Cooperativas Farmacéuticas
Coop. Ltda, Laboratorios FECOFAR. 1

I

~~~t~Eof~ó~fl~I~~'to

I
I
I
)

N.... I
El presente, i:loc~~~n'¡~_,elecl~~10180Il'a sído flrmado'-digitalrri9'~le en 'Iés lérmi'nos de"la Ley"N" 2S:S'b6, el Decrelo N" '2628/2002-Y elbacreto N" 2i3:3/2303.-'!II -'-~ ' •.:,,:....__"_~,"",,---,~. - _.•. ",""","__ ._ ...•.' __#- - .--'"'-,, ' __ ,_--"'""_ ~_",," ~ ~,._._ ••• ',"~_. - • ._



PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

EQUITONE
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

TADALAFILO 5 MG

I TEXTO EN BLISTER:

EQUITONE
TADALAFILO 5 MG

7~
anmat
FIORITO Carlos Alberto
CUIL 20055188999

7~
anmat
Federación Argentina de Cooperativas
Farmacéuticas Coop. Ltda
CUIT 30537234845
Presidencia

?
anmat

í
CHIALE Carlos Alberto
CUIL20120911113

1
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE PRIMARIO

EQUITONE
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

TADALAFILO 20 MG

TEXTO EN BLISTER:

EQUITONE
TADALAFILO 20 MG

/tI
onmot
FIORITO Carlos Alberto
CUIL 20055188999

/tI
onmot
Federación Argentina de Cooperativas
Farmacéuticas Coop. Ltda
CUIT 30537234845
Presidencia

7.
anmat

CHIALE Carlos Alberto
CUIL20120911113 I
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE SECUNDARIO

EQUITONE
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

TADALAFILO 5 MG

Industria Argentina

Cada comprimido recubierto contiene:
Tadalafilo
Lactosa
Celulosa microcristalina
Croscarmelosa sódica
Almidón de malz
I Laurilsulfato de sodio
PVP K30
Estearato de Magnesio
Amarillo de quinolina Laca alumínica
Alcohol polivinilico
Dióxido de titanio
Taico
Polietilenglicol 3000
Lecitina

5,00
30,00
47,00
6,50
4,00
1,50
2,50
1,00
0,10
1,06
0,50
0,48
0,30
0,07

mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg
mg

Venta bajo receta

'CIAMliitilorloorjll ¡1:lO
CUIL 201209111113

I,

~'~"}"
jl_c,

,

ICondiciones de Conservación y Almacenamiento:
Mantener a temperatura entre 15 y 30 oC.
Mantener este y todos los medicamentos fuera del alcance de los niños.

Presentaciones: Envase conteniendo un blister PVC/Aluminio con 15 comprimidos
recubiertos. (*)

Lote: Vencimiento:

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°;

IFEO. ARGENTINA DE COOPERATIVAS FARMACÉUTICAS COOP. LTDA.
'Av. Pte. Juan O. Perón 2742 - B1754AZV
San Justo - Pcia. de Buenos Aires.
Director Técnico: Carlos Fiorito - Farmacéutico.

(*) Rótulo válido para las presentaciones conteniendo 7
y 60 comprimidos recubiertos. a7~ 7~nmat

anmat anmat
FIORITO Carlos Alberto Federación Argentina de Cooperativas
CUIL 20055188999 Farmacéuticas Coop. Uda '

CUIT 30537234845
Presidencia
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PROYECTO DE ROTULO ENVASE SECUNDARIO

EQUITONE
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

TADALAFILO 20 MG

Industria Argentina

Cada comprimido recubierto contiene:

Venta bajo receta

Tadalafilo
Lactosa
Celulosa microcristalina
Croscarmelosa sódica
Almidón de maíz
Laurilsulfato de sodio
PVP K30
Estearato de Magnesio
Amarillo de quinolina Laca aluminica
Alcohol polivinílico
Dióxido de titanio
Talco
Polietilenglicol 3000
Lecitina

20,00 mg
120,00 mg
188,00 mg
26,00 mg
16,00 mg
6,00 mg
10,00 mg
4,00 mg
0,40 mg
4,22 mg
1,99 mg
1,92 mg
1,18 mg
0,29 mg

Condiciones de Conservación y Almacenamiento:
Mantener a temperatura entre 15 y 30 oC.
Mantener este y todos los medicamentos fuera del alcance de los niños.

Presentaciones: Envase conteniendo un blister PVC/Aluminio con 2 comprimidos
recubiertos. n
Lote: Vencimiento:

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N°:

FEO. ARGENTINA OE COOPERATIVAS FARMACÉUTICAS COOP. LTDA.
Av. Pte. Juan D. Perón 2742 - B1754AZV
San Justo - Pcia. de Buenos Aires.
Director Técnico: Carlos Fiorito - Farmacéutico.

(') Rótulo válido para las presentaciones conteniendo -7- - 'elAlurniailtlel""'~
y 8 comprimidos recubiertos. CUIL20120911113

~ -V '!:i
/ '" jg[lmat
anmat anmat
FIORITO Carlos Alberto Federación Argentina de Cooperativas
CUIL 20055188999 Farmacéuticas Coop. Uda ~

CUIT 30537234845
Presidencia
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~ Presl<leo,l, dr N,cl6n

27 de dlclembre de 2016

DISPOSICIÓN N° 14076

CERTIFICADO DE INSCRIPCIÓN EN EL REGISTRO
DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)

CERTIFICADO N° S8246

TROQUELES
EXPEDIENTE N° 1-0047-2000-000400-15-0

Datos Identlficatorios Caracterlstlcos de la Fonna Fannacéutlca

TADALAFllO 5 mg - COMPRIMIDO RECUBIERTO

TADALAFILD 20mg. COMPRIMIDO RECUBIERTO

7.
anmat

- - ------ ~ - ._-

Troquel

644800
644813

SORRENTINO LLA(¡)O Yamlla
Ayelén I
CUIL27319639955

Td. (-+5•• 11)4340-0800. http://_ ••nmll\.l;lov.llf.iRtPClblIaAroenuu
I

Tecnologla Mé:llce INANE INAL Ecfifldo ceÁtral
Av.Belgtllno 1480 Av.dMI9l0g 2W1' E$Uldos Unidos 25 Av.d~ Mayd' 669

~ __~ El presenté _~me~ID_~tro.;k~ha sldo -firmado digitalmente en los l~ioos de la l;;Y.N" 25.sofi-. ~ Deereto N' 262812002 Yel Decreto W;28Jf1oo3 .•
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Buenos Aires. 26 DEDICIEMBREDE2016.-

DISPOSICiÓN N" 14076

ANEXO

CERTIFICADO DE INSCRIPCIÓN EN EL REGISTRO
DE ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM)

CERTIFICADON° 58246

El Administrador Nacional de la Administración Nacional de Medicamentos,

Alimentos y Tecnología Médica (ANMAT) certifica que se autorízó la

inscripción en el Registro de Especialidades Medicinales (REM), de un nuevo

producto con los siguientes datos Identificatarlos característicos:

1. DATOS DE LA EMPRESA TITULAR DEL CERTIFICADO

Razón Social: FEDERACIONARGENTINA DE COOPERATIVAS

FARMACEUTICASCOOP. LTDA.

Representante en el país: No corresponde.

N° de Legajo de la empresa: 6216

2. DATOS DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL

Nombre comercial: EQUITONE

Nombre Genérico (IFNs): TADALAFILO

Concentración: 20 mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

.Tecnologr. Media
"Av. BelQrano 1480
{Cl093AAP).~

INAME
Av. CbSt!t'O$ 2161

(Ci26ll:M01. CABA,

PAgina 1 de6

INAL
Esti!ldos Unidos 25
(Cl10 1M":>. CABA

edmdo'~entral
Av. de Mayo 869

(ClQ84MD). CASA

1
~_~ El presen:edocumenlo electr6niCt)ha sido firmado digitalmente en los términos de la ley N" 25,506, el Deueto N" 262ll12OO2Y el Decreto N" 283J2000.-
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Fórmula Cualitativa y CuantitatIva por unIdad de forma farmacéutica o
porcentual

In rediente s Farmacéutico s Activo s IFA
TADALAFlLO 20 mg

ExciDiente (s)
LACTOSA 120 mg NUCLEO 1
CELULOSA MICROCRISTAUNA 168 mg NÚCLEO 1
CROSCARMELOSA SODICA 26 mg NÚCL.EO 1
ALMIDON DE MAlZ 16 mg NÚCLfO 1
LAURIl SULFATO DE SODIO 6 mg NÚCLEO 1
pvp K 30 10 mg NÚCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 4 mg NÚCLEO 1
POUETILENGLICOl 3000 1,18 mg CUBIERTA 1
LEcmNA 0,29 mg CUBIERTA 1
COLORANTE AMARILLO DE QUINOUNA (O y e N•••10 LACA LUMINICA)(CI 47005) 0,4 mg
CUBIERTA 1
ALCOHOL POUVINIUCD 4,22 rng CUBIERTA 1
DIOXIDO DE TITANIO 1,99 mg CUBIERTA 1
TALCO 1 92 mn CUBIERTA 1

Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutica/s Activo/s: SINTÉTI 'O O
SEMISINTÉTICO

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC-PCTFE (ACLAR)

Contenido por envase primario: 1 BLÍSTER POR 2 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Accesorios: No corresponde 1
Contenido por envase secundario: ENVASES CONTENIENDO BLISTERS DE VC
/ALUMINIO CON 2, 4, 6 Y 8 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Presentaciones: 2, 4, 6, 8

Periodo de vida útil: 36 MESES

Forma de conservación: Desde 15° e hasta 30° e
Otras condiciones de conservación: No corresponde

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservación: No corresponde

Forma de conservación: No corresponde

'Tet."(+54.11) 4340-0800. ,,=:/ 1_"-"mat.gO'f".or. 'Ilte:püb"caAroel1t1nl,
;recliologTa Médica
'Av, 8elOr&no '1480
,(CI09~). CABA

IMAME
Av. Cb$1!:r05 2161
(C1264N\O), tABA

,JNAL
-Estlldos Unidos 2S
(C1101AN9, CABA

. d it: Ifldo Centnl
Av. de Mato 869

(Cl084MD)J CABA

I
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Otras condiciones de conservación: No corresponde

Condición de expendio: BAJORECETA

Código ATC: G04BE08

Acción terapéutica: VASODlLATADORESPERIFÉRICOS

Via/s de administración: ORAL

Indicaciones: Equitone está Indicado para el tratamiento de la disfunción eréctil y
los signos y síntomas de la hiperplasia prostática benigna.

3 DATOS DEL ELABORADOR/ES AUTORIZADO/S.
Etapas de elaboración de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboración hasta el granel y/o semielaborado:

Raz6n Social Número de Disposición Domicilio de la Localidad Pals

autorlzante: V/o BPF planta

1
LABORATORIOS OONATO, 6919{12 VIRG1UO 844{56 CIUOAO REPUBUCA
ZURLO y CA. S.R.L AUTÓNOMA DE ARGENTINA

BS. AS. I

b)Acondicionamiento primario:

Raz6n Social Número de Dlsposlcl6n Domicilio de la Localidad Pals

autorlzante: V/o BPF planta

LABORATORIOS DONATO, 6919{12 VlRGILIO 844/56 CIUDAD R.EPUBtUCA
ZURLO y CIA. S.R.L AUTÓI'KlMA DE ARGENtiNA

as. AS. i

c)Acondlclonamlento secundarlo:

Raz6n Social Núme:ro de Dlsposlcl6n Domicilio de la Localidad ."'1autortzante V/o BPF phmta

FEO. ARG. DE 243/72 AV. PTE. PERON 2742 SAN JUSTO. REPUBUCA
COOPERATIVAS aUENOS ARGENTINA
FARMACEUTICAS CooP. AIRES
lTOA

. I
"Td."(+S~11) ")"o.oaoo . t1ttp:/ jwww •• nmtLQov •• ,."Rep(ibifCII AJ'9Cndnl

Teatelogla MHlca
Av, Belgrano '1480
(C~093AAP,). CASA

IN""E
Av, caseros 216i
(C12!i4MO), CABA

INAL
,Estados Unidos '25
(C110 lMA). CABA

;
Edificio C.tntr1ll
Av, <le M"yo 869

(C1084AAD);" CA8A. I



Nombre comercial: EQUITONE

Forma de conservación: Desde 15° e hasta 300 e

Tec:nologr. M~lca
";'v. BtIOfllflO 1480
,(CI093MP). CABA

"1016:-Aifo del BicBnturario de la Du/airzciól1 tk la !ndep4ndeJlaNaCIOnaJ"

. ~ Mim.terlo lSa'Ud
\1!7 Presidencia'de la NllCión

f
Nombre Genérico (IFA/s): TADALAFILO

Concentración: S mg

Forma farmacéutica: COMPRIMIDO RECUBIERTO

Fórmula Cualitativa y Cuantitativa por unidad de forma farmacéutica o
porcentual

In rediente s Farmacéutico s Activo s IFA
TADALAFILO S mg

ExciDiente (sl
LACTOSA 30 mg NUCLEO 1
CELULOSA MICROCRISTAUNA 47 mg NÚCLEO 1
CROSCARMELOSA SODlCA 6,5 mg NÚCLEO 1
ALMIDON DE MAlZ 4 mg NÚCLEO 1
LAURILSULFATO DE SODIO 1,5 mg NÚCLEO 1
pvp K 30 2,5 mg NÚCLEO 1
ESTEARATO DE MAGNESIO 1 mg NÚCLEO 1
POUETILENGUCOL 3000 0,3 mg CUBIERTA 1
LECmNA 0,07 mg CUBIERTA 1
COLORANTE AMARILLO DE QUINDUNA (O y e N'" 10 LACA LUMINICA)(CI 47005) 0,1 mg
CUBIERTA 1
ALCOHOL POUVINIUCO 1,06 mg CUBIERTA 1
atoxICO DEmANID 0,5 mg CUBIERTA1
TALCO o 48 ma CUBIERTA 1

Origen y fuente del/de los Ingrediente/s Farmacéutico/s Activo/s: SINTÉTICO O
SEMISINTÉTICO

Envase Primario: BLISTER ALU/PVC.PCTFE (ACLAR)

Contenido por envase primario: 1 BLÍSTER POR 1S COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Accesorios: No corresponde I
Contenido por envase secundario: ENVASES CONTENIENDO BLISTERS DE PVC
/ALUMINIO CON 1S, 30 y 60 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS

Presentaciones: 15, 30, 60

Período de vida útil: 36 MESES

I•
TcL (-+54.11) 4)-0-0100 - ñtq):1 Jwww.e"mILgov,,' ."RqlObfl~"rgeha",

,
,I"AME INAL ,lEdlfido Central

Av.CzlSl:!ros216i E$llIdosUnidos25 A'I.de M~" 869
(C1264MO), CABA (ellO LMA), CABA (CI08'lMO). GABA

PAglnD •• de 6 I
~ ~ 'EJPre:fte ~enlo~1co tla'-~~ dlg'mnente"'eñIosi!ñninos oe ¡¡¡'ley W '25"""500~.le!0eÜe~2B12002;mremlo N"~003"-,--=:l



"20}6 -Ailo,d'}Blce.""",{ó d'l. D<c1a='6. d, l. lndepondl'" Nadanal"

A\ Ministerio de S.tud
'\5' Presidencia de 111Nación

Otras condiciones de conservación: No corresponde

FORMA RECONSTITUIDA

Tiempo de conservación: No corresponde

Forma de conservación: No corresponde

Otras condiciones de conservación: No corresponde

Condición de expendio: BAJO RECETA

Código ATC: G04BE08

Acción terapéutica: VASODILATADORES PERIFÉRICOS

Vía/s de administración: ORAL

Indicaciones: Equltone está indicado para el tratamiento de la disfunción eréctil y
los signos y síntomas de la hiperplasla prostática benigna.

3. DATOS DEL ELABORADOR¡ES AUTORIZADO¡S

Etapas de elaboración de la Especialidad Medicinal:

a)Elaboraci6n hasta el granel y/o semielaborado:

Razón Social Número de Disposición Domicilio de la Loc:alldad Pars Iautorb:ante vIo BPF planta

LABORATORIOS CONATO, 6919112 VJRG1UO 844/56 CIUDAD REPUBUCA
ZURLO y CIA. S.R.L AlITÓNOMA DE ARGENTlNA

BS. AS. •

b)Acondicionamiento primario:

Razón Sodal Número de Disposición Domicilio de la Localidad
Pal. I

autorlzante vIo BPF
planta

LABORATORIOS DONATO, 6919/12 VlRGlllO 844/56 CIUDAD REPUBUCA
ZURLO y CIA. 5.R.L AlITÓNOMA DE ARGENTINA

BS. AS. •

c)Acondlcionamiento secundarlo:

Tecnolo;r. MédlCII
Av. Bel9mno 1480
{Ct093AAP}, CABA

I"AME
Ay. CMtms 2161,
(Ci264MO), CABA

INAL
Estados unidos 25
(CUQ1MA), CAeA

,
Edificio central
Av. ele Mayo 869

(CI084MD), CASA

I
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i:\ Ministeño de Sultld
'V!l ,PtesidenciadeJo Nucron

Raz6n Social Número de Disposición Domicilio de la Localidad Pais

8utoriUlnte y/o BPF planta

fEO. ARG. DE 243n2 AV. PTE. PERON 2742 SAN JUSTO. REPUBUCA
COOPERATIVAS BUENOS ARGENTINA
FARMACEUTlCAS COOP. AIRES 1LTOA

I
El presente Certificado tendrá una validez de cinco (5) añosa partir de la

fecha del mismo,

Expediente Na: 1.0047.2000-000400-15-0

7~
anmat

CHIALE Carlos Alberto
CUIL20120911113

J

,
Edlfido Central
Av. 'cie Mayo:S69

(CI084'-AO), CASA

1

.•••• lNAI,;

.Estados unidos '25 .
(CI1Ql~). CABA

,I'HAME
Av, caseros 2161,._
(CI264MD), CABA,

,Tecnotogra M&tlca
"'V. ~'orano1480
{Ct093MP}, CABA

"

Ptlglrla 6 óe 6

~ ~. "8 preseñ.!.e.~ento ~el~lr6nil:o'ha sido fu'mido~igliiimefltetr:'!o's t~inos"'de laJyN' 2ÚÓ6~e.Decrel~¡:¡' 262&.2002ye! ~tO N' 2812003.-
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