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BUENOS AIRES, 7§ { JUL,‘2017

VISTO el Expediente N° 1-0047-0000-000843-17-8 del Registro
de la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia

Médica; y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones la firma LABORATORIOS
BERNABO S.A., solicita la aprobacién de nuevos proyectos de prospectos
e informacién para el paciente para la Especialidad Medicinal denominada
VORST 36 / TADALAFILO Forma farmacéutica y concentracion:
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, TADALAFILO 5 mg - 20 mg, aprobada por
Certificado N© 57.969.

Que los proyectos presentados se encuadran dentro de los
alcances de las normativas vigentes, Ley de Medicamentos 16.463,
Decreto 150/92 y la Disposicién N°: 5904/96 y Circular N© 4/13.

Que por Disposicion A.N.M.A.T. N° 680/13 se adoptd el
SISTEMA DE GESTION ELECTRONICA CON FIRMA DIGITAL para el
tramite de SOLICITUD DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO DE

ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM) encuadrada en el Articulo 3° del
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Decreto N° 150/92 (t.0. 1993) para ingredientes activos (IFA’'S) de
origen sintético y semisintético, otorgandose certificados firmados
digitalmente.
Que la Direccion de Evaluacién y Registro de Medicamentos ha
tomado la intervencién de su competencia.
Que se actua en virtud de las facultades conferidas por el Decreto

N° 1490/92 y Decreto N° 101 de fecha 16 de Diciembre de 2015.

Por ello: |
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE\ LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:
ARTICULO 19, - Autorizase a la firma LABORATORIOS BERNABO S.A,
propietaria de la Especialidad Medicinal denominada VORST 36 /
TADALAFILO Forma farmacéutica Yy concentracion: COMPRIMIDOS
RECUBIERTOS, TADALAFILO 5 mg - 20 mg, los nuevos proyectos de
prospectos de fojas 147 a 200 vy la informacion para el paciente de fojas

201 a 227, desglosando de fojas 147 a 164 y 201 a 209.
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ARTICULO 29. - Extiéndase por la Direccion de Gestion de Informacidn
Técnica, el Certificado actualizado N° 57.969, consignando lo autorizado
por el articulo precedente, canceldndose la versién anterior.

ARTICULO 30, - Registrese; por el Departamento de Mesa de Entradas
notifiquese al interesado, haciéndole entrega de copia autenticada de la
presente Disposicién. Girese a la Direccién de Gestion de Informacién

Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.

EXPEDIENTE No 1-0047-0000-000843-17-8

DISPOSICION N Q) 1 42
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Proyecto de prospecto interno

VORST 36
TADALAFILO 5 y 20 mg
Comprimidos Recubiertos
Industria Argentina
Venta Bajo Receta

Composicién:
VORST 36 - 5 mg
Cada comprimido recubierto contiene:

Tadalafilo 5mg
Lactosa monohidrato 80,61 mg
Celulosa 26,71 mg
Aimidén pregelatinizado 17,50 mg
Crospovidona 7,50 mg
Estearato de magnesio 1,80 mg
Laurilsulfato de sodio 1,60 mg
Didxido de silicio 750 mcg
Hidroxipropilmetilcelulosa 2,80 mg
Didxido de titanio 282,36 mcg
Polietilenglicol 274,50 mcg
Triacetina 94,12 mcg
Simeticona emulsionada 78,43 mcg
Oxido de hierro amarillo 30,20 mcg
Oxido de hierro rojo 6,20 mcg
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VORST 36 - 20 mg

Cada comprimido recubierto contiene:

Tadalafilo 20 mg
Lactosa monohidrato 161,22 mg
Celulosa 53,42 mg
Almidén pregelatinizado 35 mg
Crospovidona 15 mg
Estearato de magnesio 3,60 mg
Laurilsulfato de sodio 3,20 mg
Didxido de silicio 1,50 mg
Hidroxipropilmetilcelulosa 5,60 mg
Didxido de titanio 564,72 mcg
Polietilenglicol 549 mcg
Triacetina 188,24 mcg
Simeticona emulsionada 156,86 mcg
Oxido de hierro amarillo 60,40 mcg
Oxido de hierro rojo 12,40 mcg

Accion Terapéutica:
Medicamentos uroldgicos usados en la disfuncion eréctil. Inhibidores de la
fosfodiesterasa tipo 5. Cédigo ATC: G0O4BEOS

Indicaciones:

Vorst 36 - 5 mg

Tratamiento de la disfuncion eréctil y los signos y sintomas de la hiperplasia
prostatica benigna.

Vorst 36 — 20 mg

Tratamiento de la disfuncion eréctil en hombres adultos.

Caracteristicas Farmacolégicas / Propie adgﬁ‘: LABORATORICS 4

‘s . aboraetios.Befn@bo S.A
Accién farmacolégica: LD,_ 4§ Matj s Carpani
Apodérado

Tadalafilo es un inhibidor reversible y g’électivo de la fosfodiesterasa tipo 5 (PDE5)
especifica del guanosin monofosfato ¢iclico (GMPc). Cuando la estimulacién sexual
produce la liberacion local del 6xid nitrico, la inhibicién de la PDE5 por tadalafilo

ocasiona un aumento de los les de GMPc en los cuerpos cavernosos. El

resultado es una relajacién del muasculo liso, permitiendo la afluencia de sangre a



los tejidos del pene, produciendo por lo tanto, una ereccién. Tadalafilo no prdduch‘fvo

.
S

efectos en ausencia de estimulacion sexual.

Efectos farmacodinamicos:

Los estudios in vitro han mostrado que tadalafilo es un inhibidor selectivo de la
PDES. La PDES es una enzima que se encuentra en el musculo liso de los cuerpos
cavernosos del pene, en el musculo liso vascular y de las visceras, en el musculo
esquelético, plaquetas, rifion, pulmén y cerebelo. El efecto de tadalafilo sobre la
PDES es mas selectivo que sobre otras fosfodiesterasas. La selectividad de
tadalafilo para la PDES5 es mas de 10.000 veces mayor que para la PDE1, la PDE2,
y la PDE4, enzimas que se encuentran en el corazon, cerebro, vasos sanguineos,
higado y otros érganos. La selectividad de tadalafilo es mas de 10.000 veces
mayor para la PDES que para la PDE3, una enzima que se encuentra en el corazén
y los vasos sanguineos. Esta selectividad para la PDE5 sobre la PDE3 es
importante porque la PDE3 es una enzima implicada en la contractilidad cardiaca.
Ademas, tadalafilo es aproximadamente 700 veces mas selectivo para la PDE5 que
para la PDE6, una enzima que se encuentra en la retina y es responsable de la
fototransduccion. También tadalafilo es mas de 10.000 veces mas selectivo para la
PDES que para la PDE7, PDES, PDE9 y PDE10.

Farmacocinética:

Absorcién:

Tadalafilo se absorbe inmediatamente tras la administracién por via oral y la
concentracion plasmatica maxima media (Cmax) se alcanza en un tiempo medio de
2 horas después de la dosificacién. No se ha determinado la biodisponibilidad
absoluta de tadalafilo después de la administracién oral.

Ni la velocidad ni el grado de absorcién de tadalafilo se ven influidos por los
alimentos, por lo que Vorst 36 puede tomarse con o sin alimentos. La hora de
dosificacion (mariana o tarde) no tuvo efectos clinicos relevantes en la velocidad y

rtm
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el grado de absorcién.

Dr. VICENT
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Distribucion: :
El volumen medio de distpbuglon es aproximadamente 63 |, indicando que
tadalafilo se distribuye en Ips tgjidos. A concentraciones terapéuticas, el 94 % de
tadalafilo en plasma se enelientra unido a proteinas plasmaticas. La unién a

proteinas no se ve afectada por la funcién renal alterada.



administrada.

Metabolismo:

Tadalafilo es metabolizado principalmente por la isoforma 3A4 del citocromo
CYP450 en un metabolito catecol. El metabolito catecol sufre metilacion y
glucuronidacion extensas para formar el metilcatecol y el conjugado glucuronido de
metilcatecol, respectivamente. El metabolito circulante principal es el glucuronido

Eliminacion:

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

Linealidad/No linealidad:

La farmacocinética de tadalafilo en individuos sanos es lineal respecto al tiempoy a
la dosis. En el rango de dosis de 2,5 hasta 20 mg, la exposicién (AUC) aumenta
proporcionalmente con la dosis administrada. El estado estacionario se alcanza a
los 5 dias, con una dosis Unica diaria.

La farmacocinética determinada en un grupo de pacientes con disfuncion eréctil es

similar a la farmacocinética en individuos sin disfuncién eréctil.

Poblaciones especiales
Poblacion de edad avanzada:

Tadalafilo mostré un aclaramiento reducido en voluntarios sanos de edad avanzada
(65 afios o mas), resultando en una exposicién (AUC) un 25 % superior en
comparacion con voluntarios sanos, de edades comprendidas entre 19 y 45 afios.
Esta influencia de la edad no es clinicamente,significativa y no requiere ajuste de la
dosis.

Insuficiencia renal: Matias Carpani

Apoderado
en los que se emplearon

En estudios de farmacol
tadalafilo (5 mg a2Q mg), la expogicion a tadalafilo (AUC) fue aproximadamente el

doble en individuos con insuficiéncia renal leve (aclaramiento de creatinina de 51 a




80 ml/min) o moderada (aclaramiento de creatinina de 31 a 50 ml/min) y

individuos con insuficiencia renal terminal sometidos a dialisis. En pacientes

914

sometidos a hemodidlisis, la Cmax fue hasta un 41 % superior que la observada

en voluntarios sanos. La hemodidlisis contribuye de forma insignificante a la

eliminacion de tadalafilo.

Insuficiencia hepatica:

La exposicién a tadalafilo (AUC) en sujetos con insuficiencia hepatica de leve a

moderada (Child-Pugh grado A y B) es comparable con la exposicion observada en

individuos sanos cuando se administré una dosis de 10 mg. Existen datos clinicos

limitados sobre la seguridad de tadalafilo en pacientes con insuficiencia hepatica

grave (clasificacion Child-Pugh grado C). No se dispone de datos acerca de la

administracion diaria de tadalafilo a pacientes con insuficiencia hepatica. Si se

prescribe Vorst 36 en régimen de administracion diaria, el médico debe realizar

una evaluacién cuidadosa de la relacién beneficio/riesgo para el paciente.

Pacientes con diabetes:

La exposiciéon a tadalafilo (AUC) en pacientes con diabetes fue aproximadamente

un 19 % inferior con respecto al valor de AUC en individuos sanos. Esta diferencia

en la exposicién no requiere un ajuste de la dosis.

Posologia / Dosificacién - Modo de Administracién:

Vorst 36 puede tomarse independientemente de las comidas.

Vorst 36 para su uso segiin necesidad en la disfuncién eréctil

Vorst 36 para uso una vez al dia en la disfuncién eréctil

La dosis inicial recomendada de Vorst 36 en la mayoria de los pacientes es
de 10 mg, tomada antes de la actividad sexual prevista.

Se podra aumentar la dosis a 20 mg o reducirla a 5 mg de acuerdo con la
eficacia y tolerabilidad individual.

Mejora la funcién eréctil en comparacion con el placebo hasta 36 horas

después de la administracion. | -
Dr. \llf.f:N‘["(':» : 4:7Y’EZ. /
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LABORLECRICS HERNADD .

La dosis inicial recomendada es de 2,5 mg tomada aproxumada ente ala
misma hora todos los dias, mdepery(entemente del momento de la actividad

sexual.

2
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gQiﬂepéc[Jerdo a la eficacia y tolerabilidad
individual.
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Vorst 36 para uso una vez al dia en la hiperplasia prostatica benigna

* Ladosis recomendad es de 5 mg tomada aproximadamente a la misma hora

todos los dias.

Vorst 36 para uso una vez al dia en la disfuncién eréctil y la hiperplasia

prostatica benigna
* La dosis recomendada es de 5 mg tomada aproximadamente a la misma
hora todos los dias, independientemente del momento de la actividad

sexual.

Poblaciones especiales:
Uso en ancianos:

No se justifica un ajuste de dosis basado Gnicamente en la edad.

Hombres con insuficiencia renal:

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

En caso de Clearance de creatinina inferior a 30 o hemodialisis: la dosis maxima

es de 5 mg no mas de una vez cada 72 horas.

Hombres con insuficiencia hepética leve a moderada:

La dosis recomendada de tadalafilo es de 10 mg tomados antes de la relacién
sexual prevista, con o sin alimentos. En pacientes con insuficiencia hepatica grave
(clasificacién Child-Pugh grado C) no se recomienda el uso de Tadalafilo.

Hombres diabéticos:
No se requiere ajuste de la dosis en pacientes diabéticos.

Poblacioén pediatrica:

El tadalafilo no se evalué en menores de 18 afios.

-
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Contraindicaciones:
Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes. Durante los
ensayos clinicos, se observé que tadalafilo incrementaba el efecto hipotensor de
los nitratos. Se piensa que esto es debido a la combinacién de los efectos del
tadalafilo y los nitratos sobre la via o6xido nitrico/guanosin monofosfato ciclico
(GMPc). Por ello, tadalafilo estd contraindicado en pacientes que estén tomando
cualquier forma de nitrato organico.
Tadalafilo, no se debe utilizar en hombres con enfermedades cardiacas en los que
la actividad sexual estd desaconsejada. EI médico debe considerar el riesgo
cardiaco potencial de la actividad sexual en pacientes con antecedentes de
enfermedad cardiovascular.
En los ensayos clinicos no se incluyeron los siguientes grupos de pacientes con
enfermedades cardiovasculares, y por tanto el uso de tadalafilo esta contraindicado
en:
- pacientes que hubieran sufrido infarto de miocardio en los 90 dias previos,
- pacientes con angina inestable o angina producida durante la actividad
sexual,
- pacientes con insuficiencia cardiaca correspondiente a la clase Il o
superior de la clasificacion de la New York Heart Association (NYHA) en los
6 meses anteriores,
- pacientes con arritmias incontroladas, hipotension (tensién arterial < 90/50
mm Hg), o hipertensién no controlada,
- pacientes que hubieran sufrido un accidente cerebrovascular en los 6
meses previos.
Tadalafilo esta contraindicado en pacientes que presentan pérdida de visiéon en un
ojo a consecuencia de una neuropatia éptica isquémica anterior no arteritica
(NAION), indepéndientemente de si el episodio tuvo lugar o no coincidiendo con
una exposicion previa a un inhibidor de la PDE5/

A
Advertencias y Precauciones: v
y Labgratorios Bemnabo S.A.
Antes de iniciar el tratamiento £on Vi rs’tSA g%?‘gfa%\?*éé‘”de considerar cualquier

tratamiento farmacolégico es ne¢esario/realizar una historia clinica Yy un examen
fisico para diagnosticar la disfuncion gréctil o la hiperplasia benigna de prostata y
determinar las potenciales causas'sdbyacentes.

Antes de comenzar cualquier tratamiento para la disfuncion eréctil, el médico debe

considerar el estado cardiovascular de sus pacientes, debido a gque existe un cierto




1.4
grado de riesgo cardiaco asociado con la actividad sexual. Tadalaflo fi:‘
propiedades vasodilatadoras, lo que produce una disminucién ligera y transitoria de
la presion sanguinea) que potencia el efecto hipotensor de los nitratos.

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

La evaluaciéon de la disfuncion eréctil debe incluir la determinacion de las
potenciales causas subyacentes y la identificacion del tratamiento apropiado tras
una adecuada evaluacién médica. Se desconoce si Tadalafilo es efectivo en
pacientes sometidos a cirugia pélvica o prostatectomia radical sin preservacién de

fasciculos neurovasculares.

Cardiovascular:
Tanto durante los ensayos clinicos como después de Ia comercializacién, se
notificaron acontecimientos cardiovasculares graves, que incluyeron infarto de
miocardio, muerte cardiaca stbita, angina de pecho inestable, arritmia ventricular,
accidente cerebrovascular, ataques isquémicos transitorios, dolor toracico,
palpitaciones y taquicardia. La mayoria de los pacientes en los que estos
acontecimientos se notificaron tenian antecedentes de factores de riesgo
cardiovascular. Sin embargo, no es posible determinar definitivamente si estos
acontecimientos estan relacionados directamente con estos factores de riesgo, con
Vorst 36, con la actividad sexual o si se deben a una combinacién de estos u otros
factores.

En pacientes que estén en tratamiento concomitante con medicamentos
antihipertensivos, tadalafilo puede inducir una disminucién de la presién sanguinea.
Cuando se inicie una pauta de administracion diaria de tadalafilo, debera valorarse
adecuadamente desde el punto de vista clinico la posibilidad de realizar un ajuste
de dosis de la medicacion antihipertensiva.

En pacientes que estan tomando alfa (1) bloqueantes, la administracion
concomitante de Vorst 36 puede producir hipotensiéon sintomatica en algunos
pacientes. No se recomienda la combinacié/mde tadalafilo y dox

. Laboratbrios Bemabo S.A.

Visién /,.,-WD"r'.” is r\ﬁtias Carpani
- . ./ Apoderado e

Se han notificado alteracipfies visdales y casos de NAION (neuropatia o6ptica

isquémica anterior no artgritica) en relacion con la utilizacion de Vorst 36 y otros
! A
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inhibidores de la PDES5. Se debe informar al paciente de que en caslde%reg]tar‘?% ----- A
R -‘1_\\ 6 0 /
una alteracién visual subita debe interrumpir el tratamiento con Vorst 36 y consultar TR

con un médico inmediatamente.

Pérdida subita de la audicién

Los médicos deben recomendar a los pacientes que dejen de tomar los inhibidores
de PDE5 y buscar atencién médica de inmediato en caso de una disminucion
stibita o perdida de la audicion. Estos casos que pueden estar acompafiados de
tinnitus y mareos, se han informado que estos sintomas se presentan en
asociacion temporal con la toma de inhibidores de PDE5. No es posible determinar
si estos hechos estan relacionados directamente con los PDE5 o con otros
factores.

Insuficiencia renal y hepatica

Debido al aumento en la exposicion a tadalafilo (AUC), a la limitada experiencia
clinica y a la imposibilidad para influir sobre el aclaramiento renal mediante didlisis,
no se recomienda el régimen de administracién diaria de Vorst 36 en pacientes con
insuficiencia renal grave.

Existen datos clinicos limitados sobre Ia seguridad de administrar dosis Unicas de
tadalafilo a pacientes con insuficiencia hepatica grave (clasificacién Child-Pugh
grado C), por lo que se contraindica su uso en estos pacientes.

Priapismo y deformacién anatémica del pene

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

Vorst 36 se debe utilizar con precaucion en pacientes con deformaciones
anatomicas del pene (tales como angulacion, fibrosis cavernosa o enfermedad de
Peyronie) o en pacientes con enfermedades que les puedan predisponer al

priapismo (tales como anemia falciforme, mieloma multiple o leucemi@).vicenie <«
Uso con inhibidores del CYP3A4 L ABORAS

Debe tenerse precauciéon cuando se prescriba Vorst 36 a pacien

'que estén
utilizando inhibidores potentes del CYP3A4 (ritonavir, saquinaviy, ketoconazol,

itraconazol, y eritromicina) ya que se ha observado que sd._administracion

Apoderado



Vorst 36 y otros tratamientos para la disfuncion eréctil

No se ha estudiado la seguridad y la eficacia de la asociacion de tadalafilo con
otros inhibidores de la PDE5 u otros tratamientos para la disfuncion eréctil. Los
pacientes han de ser informados de que no deben tomar Vorst 36 en dichas

combinaciones.

Lactosa
Vorst 36 contiene lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa,
insuficiencia de lactasa de Lapp o problemas de absorcion de glucosa o galactosa

no deben tomar este medicamento.

Interacciones medicamentosas:
Efectos de otras sustancias sobre tadalafilo
Inhibidores del citocromo P450

Tadalafilo se metaboliza principalmente por el citocromo CYP3A4. Cuando se
administraron 200 mg diarios de ketoconazol, un inhibidor selectivo del citocromo
CYP3A4, la exposicién (AUC) a tadalafilo 10 mg se duplico y la Cmax aumenté en
un 15 %, en relacién con los valores de AUC y Cmax para tadalafilo solo. Cuando
se administraron 400 mg diarios de Ketoconazol se produjo un aumento de cuatro
veces en la exposicién (AUC) a tadalafilo 20 mg, y de un 22 % en la Cmax. La
administracién de un inhibidor de la proteasa como ritonavir (200 mg dos veces al
dia), que inhibe las isoformas CYP3A4, CYP2C9, CYP2C19 y CYP2D6, duplico la
exposicion (AUC) a tadalafilo (20 mg) sin que hubiera modificacion de la Cmax.
Aunque no se han estudiado interacciones especificas, otros inhibidores de la
proteasa como saquinavir y otros inhibidores del citocromo CYP3A4 como
eritromicina, claritromicina, itraconazol y zumo de pomelo deben administrarse con
precaucion ya que se podria esperar que se incrementasen las concentraciones
plasmaticas de tadalafilo.

Por consiguiente, la incidencia de las ?acciones adversas podria verse

aumentadas.
e ) Dr. VICENTE :OPZ
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interacciones farmacologicag medigdas por la inhibicidn de estos transportadores.




Inductores del citocromo P450

Rifampicina, un inductor del citocromo CYP3A4, disminuyé el AUC de tadalafilo en
un 88 %, en relacién con los valores de AUC para tadalafiio solo (10 mg). Cabe
esperar que esta reduccion en la exposicion disminuya la eficacia de tadalafilo, si
bien se desconoce la magnitud de esta disminucién de eficacia. Otros inductores
del citocromo CYP3A4 como fenobarbital, fenitoina vy carbamazepina pueden

también disminuir la concentracion plasmatica de tadalafilo.

Efectos de tadalafilo sobre otros farmacos

Nitratos

Esta contraindicada la administracion de Tadalafilo a pacientes que estan usando
cualquier forma de nitrato organico. En estudios farmacolégicos clinicos, Tadalafilo
ha mostrado que potencia el efecto hipotensivo de los nitratos. Para un paciente
que haya tomado Tadalafilo, cuando se considera que la administracién de nitrato
es necesaria por razones médicas, para una situacion con riesgo de muerte, deben
haber transcurrido por lo menos 48 horas después de la ultima dosis de Tadalafilo
antes de la posibilidad de administraciéon de nitrato. En dichas circunstancias, los
nitratos solamente se pueden administrar bajo estricta supervisacion médica con un
apropiado monitoreo hemodinamico.

Antihipertensivos

Bloqueadores Alfa

Se aconseja tener cuidado cuando se administra simultaneamente inhibidores de la
PDES con bloqueadores alfa. Los inhibidores de la PDE5 y agentes bloqueadores
alfa-adrenérgicos son ambos vasodilatadores y producen un descenso de la

presion arterial, con lo cual se ha observado un efecto aditivo.

Los estudios farmacolégicos clinicos fueron realizados para evaluar el efecto de
tadalafilo en la potenciacién de los efectos de disminucion de la presion arterial de
ciertos medicamentos antihipertensivos escogidos (amlodipina, bloqueadores del
receptor de angiotensina Il, bendrofluazida, enalapril y metoprolol). Se produjeron
pequenas reducciones en la presién sanguinea luego de la co-administracion de
tadalafilo con estos agentes, en com})aracién con el placebo.

/
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Inhibidores de la 5-alfa reductasa

En un ensayo clinico en el que se comparé la administracion concomitar;té de
tadalafilo 5 mg y finasterida 5 mg frente a placebo y finasterida 5 mg para el alivio
de los sintomas de la HBP (hiperplasia benigna de prostata), no se identificaron
reacciones adversas nuevas. Sin embargo, se debe tener cuidado cuando tadalafilo
se administre de forma concomitante con inhibidores de la 5-alfa reductasa (5-
ARIs) ya que no se ha llevado a cabo un estudio formal de interaccion

farmacoldgica para evaluar los efectos de tadalafilo y los 5-ARls,

Sustratos del CYP1A2 (E|. teofilina)

En un estudio de farmacologia clinica, cuando se administré tadalafilo 10 mg con

teofilina (un inhibidor no selectivo de la fosfodiesterasa) no hubo interaccion
farmacocinética alguna. El Gnico efecto farmacodinamico fue un pequefio aumento
(3,5 Ipm) en la frecuencia cardiaca. Aunque es un efecto menor y no tuvo
relevancia clinica en este estudio, deberia tenerse en cuenta cuando se vaya a

administrar con estos medicamentos.

Etinilestradiol y terbutalina

Se ha observado que tadalafilo produce un aumento en la biodisponibilidad del
etinilestradiol oral; un incremento similar debe esperarse con la administracion oral
de terbutalina, aunque las consecuencias clinicas son inciertas.

Alcohol

Tanto el alcohol como el tadalafilo, un inhibidor de la PDES, actian como
vasodilatadores leves. Cuando se toman vasodilatadores leves combinados,
podrian aumentar los efectos de disminucidn de la presién arterial de cada
compuesto individual. EI consumo importante de alcohol (es decir, 5 unidades o
mas) combinado con tadalafilo puede aumentar las posibilidades de signos y
sintomas ortostaticos, los cuales incluyen el aumento de la frecuencia cardiaca,
disminucion de la presion arterial en posicion de pie, mareos y cefalea. El tadalafilo
no afecto las concentraciones plasmaticas de alcohol, y el alcohol no afecto las
concentraciones plasmaticas de tadalafilo.

A
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Medicamentos metabolizados por el citocromo P450

No se espera que tadalafilo produzca una inhibicién o induccién clinicamente
significativa del aclaramiento de medicamentos metabolizados por las isoformas del
citocromo CYP450. Los estudios han confirmado que tadalafilo no inhibe o induce
las isoformas del citocromo CYP450, incluyendo CYP3A4, CYP1A2, CYP2DS,
CYP2E1, CYP2C9y CYP2C19.

Sustratos del CYP2C9 (e.j. R-warfarina)
Tadalafilo (10 mg y 20 mg) no tuvo un efecto clinicamente significativo sobre la

exposicion (AUC) a la S-warfarina o R-warfarina (sustrato del citocromo CYP2C9),

ni sobre los cambios en el tiempo de protrombina inducido por warfarina.

Aspirina
Tadalafilo (10 mg y 20 mg) no potenci6 el aumento del tiempo de hemorragia
causado por acido acetilsalicilico.

Medicamentos antidiabéticos

No se han realizado estudios de interaccién especificos con medicamentos
antidiabéticos.

Carcinogénesis, mutagénesis, trastornos de la fertilidad:

Carcinogénesis: E| tadalafilo no fue carcinogénico en ratas ni en ratones cuando
se administro a diario durante 2 afios en dosis de hasta 400 mg/kg/dia. Las
exposiciones sistémicas al farmaco, 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 exposicion en humanos de
sexo masculino que recibieron la dosis maxima recomendada en humanos de 20
mg.

Mutagénesis: El tadalafilo no fue mutagénico en las pruebas bacterianas de Ames
in Vitro ni en la prueba de mutacion directa en células de linfoma de ratéon. El
tadalafilo no fue clastogénico en la prueba de aberraciones cromosoOmicas in\/itr/

en linfocitos humanos ni en las pruebas de mjgfonucleos en ratas in ViNQcre L prr GaNZALEL
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humanos de sexo masculino que recibieron la maxima dosis recomendada para

humanos (MRHD por sus siglas en ingles) de 20 mg. En perros Beagle que
recibieron tadalafilo a diario durante 3 a 12 meses, se observoé degeneracién no
reversible relacionada con el tratamiento y atrofia del epitelio tubular seminifero en
los testiculos en el 20-100% de los perros, lo que produjo una disminucién de la
espermatogenesis en el 40-75% de los perros que recibieron dosis >=10 mg/kg/dia.
La exposicidén sistémica (basada en el AUC) en el nivel sin efectos adversos
observados (NOEL por sus siglas en ingles) (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 en el tratamiento en ratas ni ratones

tratados con dosis de 400 mg/Kg/dia durante 2 afios.

Uso en Poblaciones Especificas:

Fertilidad, embarazo y lactancia:

El uso de Vorst 36 no esta indicado en mujeres.

Embarazo: Categoria B

Los datos relativos al uso de tadalafilo en mujeres embarazadas son limitados. Los
estudios en animales no muestran efectos dafinos directos o indirectos sobre el
embarazo, desarrollo embrionalffetal, parto o desarrollo posnatal. Como medida de

precaucién, es preferible evitar el uso de Vorst 36 durante el embarazo.

Lactancia
Los datos farmacodinamicos/toxicolégicos disponibles en animales muestran que
tadalafilo se excreta en la leche. No se puede excluir el riesgo en nifios lactantes.

Vorst 36 no debe utilizarse durante la lactancia.

Fertilidad

Se observaron efectos en perros que podrian indicar un trastorno en la fertilidad.
Dos ensayos clinicos posteriores sugieren que este efecto es improbable en
humanos, aunque se observé una disminucién de la concentracion del esperma en

algunos hombres.
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Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas

La influencia de Vorst 36 sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es
insignificante.

Aunque en ensayos clinicos la frecuencia de la notificacion de mareo fue similar en
los dos brazos de tratamiento, tadalafilo y placebo, los pacientes deben tener en

cuenta como reaccionan a Vorst 36, antes de conducir o utilizar maquinas.

Pacientes pediatricos:
No esta indicado para uso en pacientes pediatricos. No se ha establecido la

seguridad y eficacia en pacientes menores de 18 afios.

Pacientes ancianos:

En estudios clinicos no se observaron diferencias significativas en cuanto a eficacia
y seguridad entre los pacientes mayores (>65 afios y >=75 afios de edad)
comparados con sujetos menores (<=65 afios 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.

Insuficiencia Hepatica:

En estudios de farmacologia clinica, la exposiciéon a tadalafilo (AUC) en sujetos
con insuficiencia hepatica leve o moderada (clasificacion Child-Pugh A o B) fue
comparable a la exposicidon en sujetos sanos cuando se administré una dosis de 10
mg. No hay datos disponibles para dosis mayores de 10 mg de tadalafilo en
pacientes con insuficiencia hepatica. Hay datos insuficientes en pacientes con

insuficiencia hepatica grave (clasificacion Child-Pugh C).

Insuficiencia Renal:

En estudios de farmacologia clinica con una sola dosis de tadalafilo (de 5 a 10 mg),
la exposicion al tadalafilo se duplico en sujetos con depuracién de creatrinina de 30
a 80 mL/min. En sujetos con enfermedad renal terminal sometidos a hemodialisis,
la Cméax se duplico y el AUC aumento entre 2,7 y 4,8 veces luego de una sola
administracion de 10 o 20 mg de tadalafilo. La exposicién al metilcatecol total (no
conjugado mas glucuronida) fue de 2 a 4 veces mas alta en pacientes con

insuficiencia renal, comparados con aquellos sujetos con funcién renal normal.
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contribuyo de manera insignificante a la eliminacién del tadalafilo o metabolito. En
un estudio farmacolé6gico clinico (N=28) a una dosis de 10 mg se reporto dolor de
espalda como un efecto adverso limitante en pacientes varones con depuracién de
creatinina de 30 a 50 mL/min. A una dosis de 5 mg, la incidencia y gravedad del
dolor de espalda no fue significativamente diferente que en la poblacion general. En
pacientes con hemodidlisis que tomaban 10 o 20 mg de tadalafilo, no se reportaron

casos de dolor de espalda.

Reacciones Adversas

Las reacciones adversas notificadas con mayor frecuencia en los pacientes
tomando Vorst 36 para el tratamiento de la disfuncién eréctil o de la hiperplasia
benigna de préstata fueron cefalea, dispepsia, dolor de espalda y mialgia, cuya
incidencia aumenta al aumentar la dosis de tadalafilo. Las reacciones adversas
notificadas fueron transitorias y generalmente leves o moderadas. La mayoria de
las cefaleas notificadas con tadalafilo de administracion diaria, se presentan

durante los primeros 10 a 30 dias tras comenzar con el tratamiento.

Frecuencia establecida: muy frecuentes (=1/1 0), frecuentes (21/100 a <1/10), poco
frecuentes (21/1.000 a <1/100), raras (21/10.000 a <1/1.000), muy raras
(<1/10.000) y frecuencia no conocida (no puede estimarse a partir de los datos
disponibles).

-Trastornos del sistema inmunolégico: Poco frecuentes: Reacciones de
hipersensibilidad. Raras: Angioedema

-Trastornos del sistema nervioso: Frecuentes: Cefalea. Poco frecuente: Mareo.
Raras: Accidente cerebrovascular (incluyendo acontecimientos hemorragicos),
Sincope, Accidentes isquémicos transitorios, Migrafia, Convulsiones, Amnesia
transitoria.

-Trastornos oculares: Poco frecuentes: Vision borrosa, Sensacion descrita como
dolor de ojos. Raras: Defectos del campo de visién, Edema parpebral, Hiperemia
conjuntival, Neuropatia 6ptica isquémica anterior no arteritica (NAION), Obstruccion
vascular retiniana.

-Trastornos del oido y del laberinto: Poco frecuentes: Tinnitus. Raras: Sordera
subita ,
-Trastornos cardiacos: Poco frecuente: Ta(

Raras: Infarto de miocardio, Angina de peg
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-Trastornos vasculares: Frecuentes: Rubor. Poco freBnt4 4pa13|on

Hipertension.

-Trastornos respiratorios, toracicos y mediastinicos: Frecuentes: Congestion
nasal. Poco frecuentes: Disnea, Epistaxis

-Trastornos gastrointestinales: Frecuentes: Dispepsia, Reflujo gastroesofagico
Poco frecuentes: Dolor abdominal

-Trastornos de la piel y del tejido subcutaneo: Poco frecuentes: Rash,
Hiperhidrosis (sudoracién). Raras: Urticaria, Sindrome de Stevens- Johnson,
Dermatitis exfoliativa.

-Trastornos musculoesqueléticos y del tejido conjuntivo: Frecuentes: Dolor de
espalda, Mialgia, Dolor en las extremidades

-Trastornos renales y urinarios: Poco frecuentes: Hematuria

-Trastornos del aparato reproductor y de la mama: Poco frecuente: Hemorragia
peneana, Hematospermia. Raras: Ereccion prolongada, Priapismo

-Trastornos generales y alteraciones en el lugar de administracién: Poco
frecuentes: Dolor toracico. Raras: Edema facial, Muerte cardiaca stbita

Descripcién de reacciones adversas seleccionadas:

Se ha notificado un ligero aumento en Ila incidencia de alteraciones
electrocardiograficas, fundamentalmente bradicardia sinusal, en pacientes tratados
con tadalafilo en régimen de administracion diaria en comparacién con placebo. La
mayoria de estas alteraciones en el ECG no estuvieron asociadas a reacciones

adversas.

Sobredosificacion:

En un trabajo cientifico se administraron dosis Gnicas de hasta 500 mg a
voluntarios sanos, y dosis diarias multiples de hasta 100 mg a pacientes. Los
acontecimientos adversos fueron similares a los observados con dosis mas bajas.
En caso de sobredosis, se deben adoptar las medidas de soporte habituales. La

hemodialisis contribuye de manera insignificante a la eliminacion de tadalafilo,

Ante la eventualidad de una sobredosificacién concurrir al Hospital mas

cercano 6 comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/224'!.5&; LS
Hospital A. Posadas: (011) 46
MANTENGA ESTE MEDICAMENTO FUE (
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Conservacion 9 j 4 é

Conservar en lugar seco a una temperatura entre 15° y 30°C.
Mantener los comprimidos recubiertos en su envase original.
No usar luego de superada la fecha de vencimiento que figura en el envase.

Presentaciones
Vorst 36 de 5§ mg: Envase conteniendo 28 y 30 comprimidos recubiertos
Vorst 36 de 20 mg: Envase conteniendo 1, 2, 4 y 10 comprimidos recubiertos

Especialidad Medicinal Autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N° 57969

LABORATORIOS BERNABO S.A.

Terrada 2346

C 1416ARZ - CABA

Tel.: 4501-3278/79

Director Técnico: Vicente Lopez Gonzalez, Farmacéutico.

www.laboratoriosbernabo.com

Elaborado en: Terrada 2346, CABA y/o Colectora Ruta Panamericana Ramal
Pilar Km. 36 N° 3863, Tortuguitas, Partido de Malvinas Argentinas, Provincia de
Buenos Aires

Fecha de ultima revision: .../.../...
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Informacion para el paciente

VORST 36
TADALAFILO 5 y 20 mg

Comprimidos Recubiertos

Lea todo el prospecto detenidamente antes de empezar a tomar este

medicamento porque contiene informacién importante para usted

- Conserve este prospecto, ya que puede tener que volver a leerlo.

- Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

- Este medicamento se le ha recetado a usted y no debe darselo a otras
personas, aunque tenga los mismos sintomas, ya que puede perjudicarles.

- Si experimenta efectos adversos, consulte a su meédico, incluso si se trata de
efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

Contenido del prospecto:

1. ¢Qué es Vorst 36 y para qué se utiliza?

2. ;Qué necesita saber antes de empezar a tomar Vorst 367
3. ¢Como tomar Vorst 367

4. Posibles efectos adversos.

5. Conservacion de Vorst 36

6. Contenido del envase e informacién adicional.

1-¢Qué es Vorst 36 y para qué se utiliza?
Vorst 36 contiene un principio activo denominado tadalafilo. Pertenece a un
grupo de medicamentos denominados inhibidores de la fosfodiesterasa tipo 5.
Vorst 36 - 5 mg y 20 mg

Se utiliza para el tratamiento de la disfuncién eréctil en hombres adultos. Esta
se produce cuando un varén no puede obtener o mantener una ereccion firme,
adecuada para una actividad sexual satisfactoria. El Tadalafilo ha demostrado
una mejora significativa en la capacidad para obtener una ereccién duradera
del pene adecuada para la actividad sexual.//
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Después de la estimulacién sexual actia ayudando a relajar los vasos
sanguineos de su pene, permitiendo la afluencia de sangre al pene. El
resultado es la mejoria de la funcién eréctil. Vorst 36 no le ayudara si no
padece disfuncion eréctil.

Es importante advertile de que Vorst 36 no es efectivo si no existe
estimulacién sexual. Por lo tanto usted y su pareja deberan estimularse del
mismo modo en el que lo harian si no estuviese tomando un medicamento para
la disfuncion eréctil.

Vorst 36 — 5 mg

También se utiliza para el tratamiento de los sintomas urinarios asociados con
una enfermedad comun llamada hiperplasia benigna de prostata. Esta se
produce cuando la préstata aumenta de tamario con el paso de los afos. Los
sintomas incluyen dificultad para empezar a orinar, sensacién de que la vejiga
no se ha vaciado completamente, necesidad de orinar con mayor frecuencia,
incluso por la noche. Vorst 36 mejora el riego sanguineo y relaja los masculos
de la préstata y de la vejiga, lo que puede reducir los sintomas de la hiperplasia
benigna de prostata. Vorst 36 ha demostrado mejorar estos sintomas urinarios
en un periodo de tiempo tan corto como 1-2 semanas tras empezar el
tratamiento.

No tome Vorst 36 si:
- es alérgico a tadalafilo o a cualquiera de los demas componentes de este
medicamento

- esta tomando cualquier tipo de nitratos organicos o donadores de 6xido nitrico
tales como el nitrito de amilo. Este es un grupo de medicamentos (“nitratos”)
que se utilizan para el tratamiento de la angina de pecho (“dolor de pecho”). Se
ha visto que el Tadalafilo aumenta los efectos de estos medicamentos. Si esta
tomando cualquier tipo de nitrato o no esta seguro, digaselo a su médico.

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

- ha sufrido un accidente cerebrovascular recientemente, en los Ultimos 6
meses.

- tiene la tensién arterial baja o
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- alguna vez ha presentado pérdida de visidon debida a neuropatia 6ptica
isquémica anterior no arteritica (NAION), una enfermedad descrita como
“infarto del ojo.

2. ;Qué necesita saber antes de empezar a tomar Vorst 36?

Consulte a su médico antes de empezar a tomar Vorst 36

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

Antes de tomar Vorst 36, informe a su médico si tiene:

- anemia falciforme (una anormalidad de los globulos rojos).

- mieloma multiple (cancer de médula 6sea).

- leucemia (cancer de las células sanguineas).

- cualquier deformacién del pene.

- un problema grave de higado.

- un problema grave de rifon.

No se conoce si Vorst 36 es efectivo en pacientes que han sido sometidos a:

- cirugia en la zona de la pelvis.

- una intervencién quirdrgica en la que le han quitado la prostata total o
parcialmente y en la que los nervios de la préstata han sido cortados
(prostatectomia radical sin preservacién de fasciculos neurovasculares).

Si experimenta una disminucién o pérdida subita de la visién deje de tomar
Vorst 36 y contacte inmediatamente con su médico.

Vorst 36 no esta destinado para su uso en mujeres.

Nifos y adolescentes
Vorst 36 no se debe usar en nifios ni en adolescentes menores de 18 afos.

Uso de Vorst 36 con otros medicamentos

Informe a su médico si esta utilizando, ha utilizado recientemente o podria
tener que utilizar cualquier otro medicamento.
No tome Vorst 36 si ya esta utilizando nitr

?
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Algunos medicamentos pueden verse afectados por Vorst 36 o pueden afectar
el buen funcionamiento de Vorst 36.

Informe a su médico si esta utilizando:

- un alfa bloqueante (utilizados para tratar la hipertension arterial o los sintomas
urinarios asociados a la hiperplasia benigna de préstata).

- otros medicamentos para tratar la hipertension arterial.

- un inhibidor de la 5- alfa reductasa (utilizados para tratar la hiperplasia
benigna de proéstata).

- medicamentos como comprimidos de ketoconazol (para el tratamiento de las
infecciones fungicas) e inhibidores de la proteasa para el tratamiento del sida.

- fenobarbital, fenitoina y carbamazepina (medicamentos anticonvulsivos).

- rifampicina, eritromicina, claritromicina o itraconazol.

- otros tratamientos para la disfuncién eréctil.

Toma de Vorst 36 con bebidas y alcohol

El jugo de pomelo puede afectar al buen funcionamiento de Vorst 36 y debe
tomarse con precaucién. Consulte con su médico para mayor informacion.
Evite el consumo excesivo de alcohol, ya que puede aumentar el riesgo de

mareos al ponerse de pie.

Fertilidad
En los perros tratados se observé una disminucion en la produccién de
esperma por los testiculos. Se ha observado en algunos hombres una

reduccion de esperma. Es poco probable que estos efectos produzcan una falta
de fertilidad.

Conduccion y uso de maquinas
Algunos hombres que tomaron Tadalafilo durante los ensayos clinicos sufrieron
mareos. Compruebe cuidadosamente como reacciona cuando toma los

comprimidos antes de conducir un vehiculo o utilizar maquinas.

Vorst 36 contiene lactosa

Si padece una intolerancia a ciertos azu?s, consulte con su médico antes de
e

#

tomar este medicamento.
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3-¢Cémo tomar Vorst 367

Siga exactamente las instrucciones de administracion de este medicamento
indicadas por su médico.

En caso de duda, consulte de nuevo a su médico.

Los comprimidos recubiertos de Vorst 36 son para administracién por via oral
unicamente en hombres. Trague el comprimido recubierto entero con un poco
de agua. Los comprimidos recubiertos se pueden tomar con o sin comida.
Cuando tome Vorst 36 puede iniciar la actividad sexual desde al menos 30
minutos después de haberlo tomado.

Vorst 36 puede ser aun efectivo hasta 36 horas después de tomar el
comprimido recubierto.

No debe tomar Vorst 36 mas de una vez al dia.

Es importante advertile de que Vorst 36 no es efectivo si no existe
estimulacion sexual. Por tanto usted y su pareja deberan estimularse del mismo
modo en el que lo harian si no estuviese tomando un medicamento para la

disfuncion eréctil.

¢Como se debe tomar Vorst 36 para la disfuncién eréctil?

> Uso de Vorst 36 segun necesidad
La dosis inicial recomendada de Vorst 36 es de 10 mg, tomada antes de la
actividad sexual prevista. Si su médico lo cree necesario podra aumentarle la
dosis a 20 mg o reducirla a 5 mg. Vorst 36 puede ser efectivo hasta 36 horas

después de la administracion.

> Uso de Vorst 36 una vez al dia
Vorst 36 administrado una vez al dia puede ser util en hombres que
prevean tener una actividad sexual de dos o0 mas veces por semana. La
dosis inicial recomendada es de 2,5 mg tomada aproximadamente a la
misma hora todos los dias, independientemente del momento de la
actividad sexual. Si su medico lo

dosis a 5 mg.
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¢Como se debe tomar Vorst 36 para la hiperplasia prostatica benigna?
La dosis recomendad es de 5 mg tomada aproximadamente a la misma hora

todos los dias.

¢Coémo se debe tomar Vorst 36 para la disfuncién eréctil y la hiperplasia
prostatica benigna?

La dosis recomendada es de 5 mg tomada aproximadamente a la misma hora
todos los dias, independientemente del momento de la actividad sexual.

Pacientes con enfermedad en los rifiones:

En caso de los pacientes con enfermedad en los rifiones y aclaramiento de
creatinina de 30 a 50 mL/min: se recomienda tomar una dosis de 5 mg no mas
de una vez por dia, y la dosis maxima es de 10 mg, una vez cada 48 horas.

En caso de aclaramiento de creatinina inferior a 30 o que este en dialisis: la
dosis maxima es de 5 mg no mas de una vez cada 72 horas.

Pacientes con enfermedad del higado:
La dosis recomendada de tadalafilo es de 10 mg tomados antes de la relacién
sexual prevista, con o sin alimentos. En pacientes con enfermedad del higado

grave (clasificacion Child-Pugh grado C) no se recomienda el uso de Tadalafilo.

Si toma mas Vorst 36 del que debe:

Consulte con su médico. Puede experimentar efectos adversos.

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

4. Posibles efectos adversos
Al igual que todos los medicamentos, Vorst 36 puede producir efectos
adversos, aunque no todas las personas los sufran. Estos efectos son
generalmente de intensidad leve a moderada.

Si usted experimenta cualquiera de los siguientes efectos adversos, deje
de utilizar el medicamento y busque ayuda médica inmediatamente:

- reacciones alérgicas incluyendo erupcioneg’(poco frecuente).
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- dolor de pecho- no use nitratos pero busque ayuda médica inmediatamente
(poco frecuente).

- ereccion prolongada y posiblemente dolorosa después de tomar Vorst 36
(frecuencia rara). Si usted sufre este tipo de ereccion, que puede tener una
duracién continua de mas de 4 horas, debe contactar con un meédico
inmediatamente.

- pérdida de vision repentina (frecuencia rara).

Otros efectos adversos que se han comunicado:

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

- dolor de cabeza, dolor de espalda, dolores musculares, dolor en los brazos y
en las piernas, enrojecimiento de la cara, congestion nasal, indigestion y reflujo.
-Poco frecuentes (observados entre 1 y 10 de cada 1.000 pacientes):

- mareo, dolor de estomago, vision borrosa, dolor de ojos, aumento de la
sudoracion, dificultad para respirar, sangrado en el pene, presencia de sangre
en el semen y/o en la orina, palpitaciones, pulso acelerado, presion arterial alta,
presion arterial baja, sangrado nasal y zumbido de oidos.

-Raros (observados entre 1y 10 de cada 10.000 pacientes):

- desvanecimiento, convulsiones y pérdida pasajera de memoria, hinchazén de
los parpados, ojos rojos, disminucién o pérdida repentina de la audicion y
urticaria (ronchas rojas en la superficie de la piel que pican).

También se han comunicado de forma rara infarto del corazén y accidente
cerebrovascular en hombres que toman Tadalafilo. La mayoria de estos
hombres habian tenido algin problema del corazén antes de tomar este
medicamento.

Raramente, se han comunicado casos de disminucion o pérdida de la vision,
parcial, pasajera o permanente en uno o ambos ojos.

Se han comunicado algunos efectos adversos raros adicionales en hombres
que toman Tadalafilo que no fueron notificados durante los ensayos clinicos.
Entre estos se incluyen:

- dolor de cabeza severo, hinchazén en la cara, reaccion alérgica grave que
causa hinchazén de la cara o de la garganta, erupciones graves de la piel,
ciertos trastornos que afectan al riego sanguineo de los ojos, latidos irregulares
del corazén, angina de pecho y muerte cardiaca subita.
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Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico incluso si se trata

de efectos adversos Qque no aparecen en este prospecto.

5. Conservacién de Vorst 36

Mantener este medicamento fuera de la vista y del alcance de los nifios.

No utilice este medicamento después de la fecha de vencimiento que aparece
en la caja y el blister

La fecha de vencimiento es el Gltimo dia del mes que se indica.

Conservar en lugar seco a una temperatura entre 15° y 30°C.

6. Contenido del envase e informacién adicional
El principio activo de Vorst 36 es Tadalafilo.
Los demas componentes son: Lactosa monohidrato, Celulosa, Almidén
pregelatinizado, Crospovidona, Estearato de magnesio, Laurilsulfato de sodio,
Diéxido de silicio, Hidroxipropiimetilcelulosa, Diéxido de titanio, Polietilenglicol,
Triacetina, Simeticona emulsionada, Oxido de hierro amarillo y Oxido de hierro
rojo.
Vorst 36 de 5 mg: Envase conteniendo 28 y 30 comprimidos recubiertos
Vorst 36 de 20 mg: Envase conteniendo 1,2, 4 y 10 comprimidos recubiertos
Ante la eventualidad de una sobredosificacion concurrir al Hospital mas
cercano 6 comunicarse con los Centros de Toxicologia:
Hospital de Pediatria Ricardo Gutiérrez: (011) 4962-6666/2247,
Hospital A. Posadas: (011 ) 4654-6648/ 4658-7777
MANTENGA ESTE MEDICAMENTO FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS
Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente
puede llenar la ficha que esta en la pagina Web de la ANMAT:
http://www.anmat.qov. ar/farmacoviqi/ancia/Notiﬁc_ar. asp o llamar a ANMAT
responde: 0800-333-1234.

Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud.
Certificado N° 57969

Ldboratorios Bemnabo S.A.
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