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Etkin madde:
Her bir film kaph tablet 10 mg tadalafil igerir.

Yardtmcr maddeler:
I:ktoz grantil 270.71mg
Kroskarmeloz Sodyum 6.00 mg
Sodyum lauril siilfat 1.00 mg

Yardrmcr maddeler igin, 6.1'e bakmz.

3. FARIVIASOfiT FORM

Filmtablet- 
San renkli, bir ytiziinde "10" baskrh badem geklinde film kaph tablet

4. KLiNiK OZELLiIGER

4.1 Terafiitik endilrasyonlar

Erektil disfonksiyonun tedavisinde endikedir.

LiFTA'nrn etkili olabilmesi igin cinsel uyannrn olmasr gercklidir.

I-ime ka&nlarda kullamm igin endike def,ildir.

4.2 Ponloii ve uygulama gekli

Pozoloji/uygulama srkll$ ve siiresi:

Y etiS kin e rlcelde r de ktllarumt
Genel olarak 6nerilen gfnhik doz, cinsel aktivircden en az 30 dakika 6nce ag veya tokkarmna

ahnan 20 mg tablettir.

Maksimum doz srkh$ giinde 20 mg'dr.

10 mg'1k tadalafil tabletler beklenen cinsel aktivite Oncesinde kullamm igindir ve siirekli

olarak giinliik kullanrmr dnerilmez.

UygulamaPkli:
Tabletler a$z yoluyla ahnu.
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Ozel populasyonlara iligktn ek bilgiler

B6brek/Karaciler yetuezli$:
Hafif ile orta giddetli bdbrek fonksiyon bozuklutu olan hastalarda doz ayarlamasr yaprlmasrna

gerek yoktur. $iddetli btibrek fonksiyon bozuklulu olan hastalarda tadalafil kullanrlmasr

Onerilmez @kz. biiltim 4.4ve5.2).

Ikraciler yetmezlifi olan hastalarda (Child-Pugh Srmf C), LiFfA'nrn giivenlilif,i ile ilgili
srmrh klinik veri mevcuttur. E[er bu hastalara Lime regete edilirse hastay4 ilacr regete eden

hekim tarafindan detayh bir yararlrisk deferlendirmesi yaprlmahdu (bkz. Bitliim 5.2).

Diyabet:
Diyabetli hastalarda doz ayarlamasr yaprlmasma gerek yoktur.

Pediyatrik populasyon :
ilffn 18 yagrn alundaki kigilerde kullanrlmamahdrr.

GertyaEik populasyon:
Yagh erkeklerde doz ayarlamast yaprlmasrna gerck yoktur.

4.3 Kontrendikasyonlar

Etkin madde veya yardrmcr maddelerden herhangi birine kargr agrn duyarhh$ olan hastalarda

kontrendikedir.

Klinik gahgmalarda tadalafilin, nitratlann hipoansif etkilerini aftr&E giisterilmi$tir- Bu
durumun nitratlann ve tadalafilin nitik olsiUcGMP yolu iizerindeki kombine etkilerinin bir
sonucu olduf,u diigiiniilmektedir. Bu nedenle, herhangi bir formda organik nitrat alan

hasalarda LIFTA kullamlmasr kontrendikedir. Okz. boliim 4'5)'

LiFfA'nrn da dahil oldu[u erektil disfonlsiyon tedavisi igin kullamlmakta olan bilegikler,

cinsel aktivitenin onerilmedi$ kalp hastalrtr olan erkeklerde kullamlmamahdr. Hekimler,

daha 6nceden kardiyovaskuler hastah$ olan kiqilerde, cinsel aktivitenin olugtutdutu
potaosiyel kardiyak riskleri gdz dniinde bulundurmahdrlar.

Aga$rda belirtilen kardiyovaskiilel foastatEr olan hasta gruplan klinik cahgmalara dahil

edilmemiglerdir ve bu nedenle bu hastalarda tadalafil kullanml kontrendikedir:

Son 90 giin iginde miyokard infarktiisti gegirmig hastalar,

Stabil otmayan anglna ya da cinsel birlegme sraunda angrna ortaya grkan hastalar,

Son 6 ayda New York Heart Association srnrflandrmasrna g6re 'Srnrf 2" ya da daha atu
kalp yetrnezli$ olan hastalar,

Kontrol edilemeyen aritnileri, hipotansiyonu (< 90/50 mm Hg), ya da kontrol edilemeyen

hipertansiyonu olan hastalar,

Son 6 ay iginde inme gegirmig olan hastalar.

Non-arteritik anterior iskemik optik n0ropati (NAIOID nedeniyle bir g6ziinde g6rme kaybt

olan hastalarda, bu epizodun datra tince PDE5 inhibitd,rii maruziyeti ile ilitkili olsun ya da

olmasrn, LiFTA kontrendikedir Okz. bt liim 4.4).



4.4 Ozelkutlanrm uyanlan ve Onlemleri

Erektil disfonksiyonu teghis etmek ve alunda yatan potansiyel sebepleri tespit etmek igin,
farmakolojik tedavi diiginiilmeden dnce, hastarun medikal gegmili incelenmeli ve fizik
muayene yaplmaltdr.

Cinsel aktivirc ile ballanuh olarak belirli bir kardiyak risk siiz konusu olduEundarU erektil
disfonksiyona ydnelik herhangi bir tedavi baglatrtmadan 6nce hekimler, hastalanrun

kardiyovaskiiler dunrmlannr g0z dniinde bulundurmahdular. Tadalafil, kan [asmsrnda hafif
ve gegici ditgtiglere sebep olabilen vazodilatiir Ozelliklere satrip olup (bkz. bdliim 5.1),

niEatlann hipotansif etkisini arErmaktadu (bkz. boliim 4.3).

Miyokarrd infarktilsii, ani kardiyak 6lilm, stabil olmayan angina pelctoris, ventikuler aritmi,

inme, gegici iskemik ataklar, gdEus atnsr, palpitasyonlar ve ta$ikardi glbi ciddi
kardiyovaskiiler olaylar,pazarlama sonrasr ve klinik gahgmalar suasrnda rapor edilmigtir. Bu
olaylann rapor edildi[i hastalann golunlulu datra dnceden mevcut kardiyovaskiiler risk
falct6rlerine satriptir. Ancak, bu olaylann dotnrdan bu risk faktdrlerine, tadalafile, cinsel

alctiviteye veya bunlann ya da di[er faktiirlerin kombinasyonuna ba$r olup olmadr$ru kesin

olarak tespit efinek mtimkiln delildir.

Tadalafil ve diper PDE5 inhibititrlerinin lulla$mr ile iligkili olarak g6.rsel kusurlar ve

NAIONvakalan Uitairitmigtir. Hastalara, ani g6rme bozuklulu dunrmunda LIFTA kullanmayr

brakrralan ve derhalbirhekime damgmalan tavsiye edilmelidir (bkz. biilikn 4.3).

Artmrg tadalafil maruziyeti (EAA), krsrth klinik deneyim ve diyalizin klerensi etkileyebilme

y"rcoiaigi nedeniyle, iAa"Ui bobrek bozuklulu olan hastalarda LiFIA'mn gEnliik kullanrmt

Onerilmez.

A[u karaciger yennezhsi olan hastalarda (Child-Pugh Srnrf C), tadalafilin giivenlili$i ile ilgili
un11t ffinit veri mevcuttr. Eper bu hastalara LiFTA regete edilirse, hastaya ilacr regete eden

hekim tarafindan detayh bir bircysel yarar/risk deterlendirmesi yaprtnahdu.

4 saat ya da daha fazla stiren ereksiyon yaSayan hastalar derhal trbbi yardrm almahdrlar. E$er

priapian derhal tedavi edilmezse, penil dokuda hasar meydana gelebilir ve kahcr iktidarstzl*
ile sonuglanabilir.

Penisinde anatomik deformasyon bulunan (angiilasyon, kavernozal fibrOz ya da Peyronie

hastalg grbi) ya da priapizme neden olabilecek koqullara sahip olan (orak hticre anemisi,

multipl miyelom ya da losemi gibi) hastalarda, LittTe'nrn de datril oldutu, ere*lil
disfonhsiyon tedavisine y6nelik bilegikler dikkatle kullambnaltdr.

Erektil disfonksiyon de[erlendirmesi potansiyel alua yaan nedenlerin tespitini ve uygun Ubbi

delerlendirme sonrasl uygun tedavinin belirlenmesini kapsamahdu. Pelvik cerratri veya sinir

konryucu olmayan raAita prostatektomi gegir€n hastalarda LiFTA'mn etkili olup olmadr$

bilinmemektedir.

Alfat blok6rleri alan hastalara eg zamanh olarak LiFfA verilmesi bazr hastalarda

semptomatik hipotansiyona neden olabilmelftedir Okz. b6lum 4.5). Tadalafil ve doksazosin

kombinasyonu Onerilnpmektedir.

i!EIE##i:.+-
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Potent CYIBA4 inhibitorleri (ritonavir, sakinavir, ketokonazol, itrakonazol ve eritromisin)
kullanan hastalarda, ilaglar birlikte kullanrl&E1nda tadalafil manrziyetinde afi$ (EAA)
g6zlendi[inden, LIFTA regetelendirilirken dikkatli olunmahdrr Okz. bol[m 4.5).

Tadalafil ve diper PDE5 inhibitdrleri ya da diter erektil disfonksiyon tedavilerinin birtikte
kullanrmrmn giivenlilif,i ve etkililiEi gahgrtnamrgur llastalar LImA'yl bu tiir
kombinasyonlarla almamalan igin bilgilendirilmelidir.

Uifte hktoz graniil igermelctedir. Galalctoz intoleransr, Lapp laktaz eksiklif,i veya

glukozgalaktoz emiliminde bozukluk gibi kalrtsal problemleri olan hastalar bu ilact

kullanmamaL&r.

Bu ubbi iiriin her bir fitn kaph tablette I mmol (23 mg)'dan daha az sodyum ihtiva eder; yani

esasrnda sodyum igermediEi kabul edilebilir.

Pazarltma sonrasr deneyimde, retinal ven okliizyonu gok seyrek olarak bildirilmiSdr.

Tadalafil ve retinal ven okluzyonu arasrndaki nedensellik iligkisi ara$Enltnamrytrr.

Doktorlann, ozellikle yagh, kan viskozitesi artmrg hastalarda retinal ven okliizyonu riskinin

datra yiiksek olduf,una dil*at etrneleri gerekir.

4.5 Diler hbbi flriinler ile etkilegimler ve dileretkileglm geHlleri

Aga$da belirtildifi tizerc tadalafil ile etkilegim gahgmalan yiirutiitmiigtiir.

Di$er nuddelerin tadalafit ikerindct etkileri
faAaUm Emel olaralc CYEIA4 tarafrndan metabolize edilir. Segici bir CYP3A4 inhibit6rii

olan ketokonazol (giinde 400 mg), tek bagrna tadalafil ile elde edilen EAA ve Cmaks

deperlerine hyasla,-tadalafil (20 mg) manrziyetini (EAA) 4 kat ve Cmaks'r ?o22 olJal0diada

n i.rgur. Bir CYIBA4 , CYP?:CI, CYVLCI9 ve CYP2D6 intribitOnr olan proteaz inhititdrii
ritonavir (giinde iki kez 200 mg), Cmaks delerinde bir depigim olmalsran, tadalafil (20 mg)

rnanrziyetini (EAA) iki kat amrm$trr. Her ne kadar spesifik etkilegimler gahgrlmam$sa dA

satinavir gibi diper 1rrrte,az inhibit0rleri ve eritromisin, klariftomisin, itrakonazol ve greyfurt

suyu gibidiger-CypgeC inhibitorleri birlikte uygulanrken, bunlann tadalafilin plazna

konsantrasyonunu ammrasr beklendif,inden dilkatli olunmahdrr (bkz. b0l0m 4'4)' Sonug

olaralq b0l6m 4.8'de listelenen istenmeyen etkilerin insidansr artabilmektedir.

Tadalafilin dispozisyonunda, taglpcilann (iirne[in, p-glikoprotein) rollerinin ne olduf,u

bilinmemektedir' Bu nedenle tagryrcrlann inhibisyonu aracrhEr ile ilag etkilegimlerinin

g6riilme olasrh$ vardu.

CY-IBA4 indiikleyicisi olan rifampisin, tek bagrna tadalafille (10 mg) elde edilen EAA

ie[erlerine fryasia tadalafil EAA'r %88 azrrlfrrgur. Bu azalun maruziyetin tadalafilin

"*Ififigini 
,rjt*B tahmin edilebilir; ancah azalan etkililiSin derecesi bilinmemektedir.

fenotirbitA, fenitoin ve karbamazepin gibi difer CYH]A4 indtikleyiciler tadalafilin plazrna

konsantrasyonlanm diigtirebilmektedir.

Tadalfilin di$er nbbi iiriinler iizerhdeki e*ilcri

Klinik gahgmalarda tadalafilin, nitratlann hipotansif etkilerini arerdrf,r gdsterilmigtir. Bu

nede,nle, treinangi bir formda organik nitrat alan hastalara LIFTA uygulanmasr kontrendikedir

. 1]iirr.: .:-.': -Ii:.r'-lr::..r:-::.:_:r I 1--rrii4:r. :--,i....



EFBffiEiFrySrr!.{q1 r:: E-Tfreufft+i .'r

Okz. Bdliim 4.3). 150 denepin, 7 gtln boyrnca ginde 20 rr^g dozda tadalafil ve delipik
zamanlarda 0.4 mg dil alu nitrogliserin aldrg bir klinik gahpmanrn sonuglanna gOre, ilag
etkilegimi 24 saattsn uzun siirede soalanmrg ve son tadalafil dozundan 48 saat sonra artk
rcspit edilemezbn ditznye gelmigtir. Bu nedenle herhangi bir LiFTA dozu regete edilmig ve
ya$aml tehdit eden bir durumda nitrat uygulanmasrnrn trbb olaral< gerekli g6riildii$i bir
hastad4 nitrat uygulamasr yaprlmadan 6nce en son LiFfA dozundan en az 4E saat gegmi$

olmasr gereklilig dil*ate ahnmahdr. Bu gibi dunrmlarda nitratlar sadece yakrn medikal
gdzetim alhnda ve uygun hemodinamik izleme ile uygulanmahdr.

Doksazosin (gtinde 4 ve 8 mg) ve tadalafilin (gunde 5 mg ve 20 mg tek doz) eg zamanh
uygulamasr, bu alfa-blokiiriin kan basrncr diigtimre etkisini anlamh bigimde artlff. Bu etki, en

az 12 sax devam eder ve senkop dahil semptomatik olabilir. Bu nedenle, bu kombinasyon

Onerilmemektedir (bkz. Birliim 4.4).

Krsrth sayrdalci saphkh gOniilltide yaprlan etkilegim gahgmalannd4 bu etkiler alfuzosin ve

tamsulosin ile bildirilmemiStir. Ancah alfa-blokdrleri ile rcdavi edilen hastalarda ve iizellikle
yaghlarda tadalafil kullamhrken dil*atli olunmahdu. Tedaviler en dtiglik doz ile baglatrlmah
ve kademeli olarak ayarlanmalt&r.

Klinik farmakoloji gahgmalannda tadalafilin, antihipertansif bilegiklerin hipotansif etkilerini
aftrma poAnsiyeli ara$trnlmrgUr. Bu aragurhada, kalsiyum kanal blokdrleri
(anrlodiprn),anjiotensin dOniigfiiriicii enzim (ACE) inhibitOrleri (enalapril), beta-adrenerjik

resept6r blokorler (metoprolol), tiyazid ditirretikler (bendrofluazid) ve anjiorcnsin II resept6r

blokorler (deEigk tip ve dodarda, tek bayna veya tiyazidler, kalsiyum kanal blokdrleri, beta-

blok6rler velveya alfa-blokdrler ile birlikte) datril olmak iizere temel antihipertansif bilegikler

iizerinde gahgrlmrgur. Tadalafilin Q0 mg doarn uygulandr$ anjiotensin tr blokiirler ve

amlodipin ile yaprtan cahgmalar haricinde l0 mg) yukanda belirtilen kategorilerle klinik
olarak anlatnh higbir etkilegimi otnamrgtrr. Bir diter klinik famakoloji gahgmasrnda taddafil
(20 mg), 4 farkh srnrf antihipertansif ilag ile kombine edilerek gahgrhmghr. Birden fazla

antihipertansif almakta olan hastalarda ayakta-kan basmcr de[igimlerinin, kan basrncr

konholii ile bir dereceye kadar ba[Ianuh oldutu gdriilmtigtiir. Bu bakrmdan, kan basmglan iyi
kontol edilnil olan hastalarda, azalma en az seviyede ve sathllr g6niilliilerde gdrtilenle

benzer seviyede olmugtur. Kan basrnglan konfiol edilmemig olan g6niilliilerde, her ne kadar

dugu$, goniilltilerin b[yiik gof,unluf,unda hipotansif semptomlar ile batlanuh olmasa da daha

fazla olmugtur. Eg zamanh otaral< antihiperansif ilaglan almakta olan hastalarda tadalafil 20

mg, kan basrncmda bir dEg0gii indtikleyebilmetredir ki (alfa-blokdrler haricinde - ata$
biJltime bakrmz), bu da genelde, gok diiglik seviyededir ve klinik olarak Onemsizdir. Faz 3

klinik gahgma verilerinin arallrz,r, tadalafili antihipertansif ilaglar ile ya da tek bagma alan

hastalardaki advers etkiler arasrnda higbir fark olmadr$m gdstermigtir. Ancak hasalarc
antihipertansif ilaglarla birlikte tedavi edildikleri zaman, kan basrncrnda olau bir d09ii9

olabilecetine dair uygun klinik tavsiye verilmelidir.

Bir kfinik farmakoloji gahgmasrnd4 l0 mg tadalafil, segici olmayan bir fosfodiesteraz

inhibitorii olan teofilin ile uygulandr$nda higbir farmakokinetik etkilegim oknamrgtrr.

Gtiriilen tek farmakodinamik etki, nabrzdaki kiigiik artrgtrr (3.5 bpm). Her ne kadar bu etki

kiigiik olsa da ve bu gahgmada klinik olarah anlamth$ olmasa dq her iki ilag birlikE
kullamhrken bu durumun dikkate ahnmasr gerckr.

'T5{BE?ryq,.EtlE_riF]lwrqrEQe3E-:1'
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Tadalafiliq etinilestradiolun oral biyoyararlanrnunda bir arUga sebep oldu[u gOsterilmigtir-

Bunun klinik sonucu kesin otnamakla birlilcte benzer bir artrgrn, terbutalinin oral

uygulaurasryla da g6rtilmesi beklenebilir.

Alkol konsantrasyonlan (ortalama maksimum kan konsantrasyonu %0.08), tadalafiI ile eg

zamanh uygulamadan etkilenmemigtir. Buna ilaveten, alkol ile et Zamanlr uygulamadan 3 saat

sonra tadalafil konsantrasyonlannda higbir de$$m g6riilmemigtir. Alkol alkol

absorpsiyonunu mal6imize edecek gekilde verilmigtir (gece alkol ahmrndan 2 saat sonrasna

kadar-yehek yemeden). Tadalafrl (20 mg), alkolUn sebep olduf,u ortalama kan basmcrndaki

dtlg$i aftrmamr;ur (0.7 etkg ya da yakla* 80 kg a[uh$ndaki bir erkekte, ah40'lldr

alkollden [votka] 180 ml), fakit bazr gdniilliilerde, posttLel bag d6nrnesi ve ortostatik

tripotansiyon gtizlenmigtir. Tadalafil daha d0gtik alkol dozlan (0.6 /kg) ile ulgulan&$
,",rrr, t ipot i.iyo, gdzlenmemigtir ve bag ddnmesi, tek bagrna alkol ahrundalci ile benzer

srklkra meydanagelmigtir. Alkoltin, kogritif fonksiyonlar Uzerindeki etkisi tadalafil (10 mg)

ile artuamrgtrr.

Tadalafilin, CYP450 izoformlan tarafindan metablize edilen Ubbi iirtturlerin klerensini klinik

olarak belirgin anlamda inhibe etmesi veya indtiklemesi beklenmemektedir. Qahgmalar

tadalafilin, CIypae+, CyplA2, Cyp2D6, CYP2E1, CYP2C9 ve CYP2C19 datril olmak iizere

CYP45O izoformlanm intribe etrredipini ya da indiiklemeditini dotntlam4ur'

Tadalafil, S-varfarin ya da R-varfarin (CYP2C9 substratr) manrziyeti (EAA) iizerinde klinik

olarak anlamh higbii etkiye satrip olmadr$ gibi varfarin tarafindan indtiklenen protrombin

s0resinde de bir de[igime yol agftmr$ur.

Tadalafil, asetil salisilik asitten kaynaklanan kanama zamamndaki uzamaya etki etnemigtir.

Antidiyabetik bilegiklerle spesifik etkilegim gahgmalan yiiriitiilmemigtir.

Ozel populosyonlara iltgkin ek bilgiler:

Pediyatrik popiilssYon :

inItIiA p"dfifitrik Lastalann kullammr igin endike deEildir. 18 yag altrndalci hastalann

givenlilili ve etkililitine dair veri olugturulnamrgur.

4.6 Gebelik ve lalrtasYon

Ciebelik kategorisi: B
LiITA kadrnlann kullanmr igin endike detildir.

(bcuk dogurma potansiyeli bulunanka&nlar / Dofium konholii (Kontrasepelyon)

er"U"fif gUphesi viya gebelik oldulunda hekim bilgilendirilmelidir.

GebelikdUnemi
i"O"funf in gebe kadrnlar iizerinde kullanrmrna iligkin krsrth veri mevcuttur. Hayvanlar

iiLzerinde y"pitao gahgmatar gebelik, embriyonaUfetal geligim, doEum veya dolrtm sonriasr

geligim iiLitnAefd direkt ve/a endirekt.zararh etkileri giistermemektedir Okz. bdlum 5.3).

i"afiir amagh olarak gebelikitiresince LiFfA'mn kullammrndan kagrmlmasr Onerilir.

t atCasyon donemi
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fifte kadrnlann kullammr igin endike deEildir. Tadalafilin anne s0tilne gegip gegmediti

bilinmemektedir. Ilayvanlara iligkin mevcut farmalcodinamik/toksikolojik veriler tadalafilin
stlte gegtif,ini g6stermekledir. QocuEa anne siitiiyle gegme riski Onlenemez. Emzirme ddnemi

boyunca LiItTA kullanilmamah&r.

Ureme yeten@/Fertlite
Erkek ve digi srganlarda yaprlan gahgmalarda fertilite tizerinde herhangi bir bozttkluk
gdzlenmemigir. Gtinde 25 mgkg ve daha fazla tadalafil dozunun Gl2 ay bo)runca verildi$
ktipeklerde ($inliik 2O mg dozla elde edilen insan EAA'smtn en az 3katr- 3.7 rla 18.6 kaE

manrziyet ile) spermatogenezAe azalmayla sonuglanan seminifer tilbiil epitelinde de$liklikler
olmugtur (bkz. bttliim 5.3).

Giinliik olaral< uygulanan 10 mg ve 20 mg tadalafil dozunun insanlarda spermatogenez

iizerindeki potansiyel etkisini delerlendirmek amacryla yiiriittilen gahgmalar sonucunda

spenn sayrsr ve konsantrasyonunda klinik olarah anlamh diigtig bulunmamr$r Okz. b6ltim

s.l).

41 Arryve makine lnrllanrm iizerindeki etkiler
Arag ve makine kullanrmr iizerindeki etkiler igin higbir gahgma yaprtnamrghr. Her ne kadar

klinik gahgmalann plasebo ve tadalafil kollanndaki bag ddnmesi valcalanmn silfiB benznr

olsa da hastalar, arag ya da makine kullammrndan 6nce LiFTA'ya nasrl bir tepki

verdiklerinin farkrnda olmahdrlar.

4E istcnmeyen etHler
a- Gilvenllk profrli 6zeti
En yaygrn bildirilen istenmeyen etkiler bag algsr ve dispepsidir. Bildirilen istenmeyen etkiler
gegicive genelde hafif ya da orta giddetli olmughr. 75 yag 0zerindeki hastalarda istenmeyen

etki verileri srmrhdrr.

b- Advers reaksiyontann listetenmif 6zeti
Agagdaki listede, erektil disfonksiyonun plasebo kontrollii klinik gahgmalannda iligki dncesi

triUamtan tadalafilveya gUnliik doz ile rcdavi edilen hastalarda raporlanan istenmeyen etkiler

listelenme*tedir. Tablo aynr zamanda iliSki Oncesi tadalafil kullanan hastalarda pazaflalfl,t8

sonrasrnda raporlanan istenmeyen etkileri de kapsamalcta&r'

Afgda listplenen istenmeyen etkiler, MedDRA sistem-organ srnrfina g6re ve mutlak silJ*
olarah verilmigtir. Qok yaygrn (2 l/10); yay$n e Ul00 ila < l/10); yay$n oLmayan (2

1/l,o0o ila <l/100); seyrek e ulo,0oQ ila < l/1,000); gok seyrck (< 1/10,000), bilinmiyor
(eldeki verilerden hareketle tatrmin edilemiyor).

Ba!$rkllk sislemi bozukluklan
Yaygrn olmayan: Agrn duyarhhk reaksiyonlan

Sinir sistcmi bozttkluklan
Cok yaygu: Bag alpst
Yaygn: Bag d6nmesi
i"frtt lnmel (hemorajik olaylan igeren), senkop, gecici iskemik ataklarl, migrcn, nObetler,

gegici amnezi

Giiz bozukluklart



Yaygrn olmayan: Bulanrk gdrme, gdzde a$t hissi

Seyrek G6rme alam bozuklu[u, giiz kapaklannda gigme, konjuktival hiperemi, Non-arteritik

anterior iskemik optik noropati (I{AIO}9', retinal vaskiller okllizyon'

Kutak ve ig kutak bozukluklan
Bilinmiyor: Ani igitme kaYbr2

Kerdtyah bozuktuklarl
Yaygrn olmayan: Taqikardi, Palpitasyonlar
S"Gfr frfiy6kana iniarktfisu, ,t Uit ot 

"y* 
anginapektoris3, ventrikiiler aritmi3

Vaskiiler bozuklukler
Yaygrn: Yiiz hzankh$
yuVE n olmayan: Hipitansiyon (antihipertansif bilegikler almakta olan hastalara tadalafil

verildi$inde datra yaygrn bildiriLni$ir), hipertansiyon

Solunum, g6liis boznktuklan ve mediastinal hastal*lar
Yaygrn: Nazal konjesYon
Yaygrn olmayan: EPistaksis

Gastrointestlnal bozukluklar
Qok yaygrn: DisPePsi
iaygnt Abdominal af,n, gastroiizofagal reflii

Deri ve derialh dokubozukluklan
Yaygrn olmayan: Dtikiintii, hiperhidroz (terleme)

;ilffi;;; 6A;, st"r*t-ronn*n sendromui, eksfolvatif dermatiC

Ihs-iskelet bozukluklarr ve ba! doku ve kemik hastal*lan
Yaygrn: Srt a$tsr, miYalji

Ureme sistemi Ye meme bozukluklan
Seyrek Uzamrg ereksiYon, PriaPizm

Genel ve uygulama bOlgesine ililkin boz;uktuklar
Yaygn olmaYan: G6Eus atPsr^

Seyrek Yiizde ddem, ani kardiyak iiltim'

(l) Bu olaylann rapor edildig hastalann golunlulu datra onceden mevcut kardiyovaskliler risk fatc&lerhc

sahitrir (bkz. bOliim 4.4).

(2) tgt,ede ani azakna veya kayrp, tadalafil dahil olnak iizere tiim PDE5 inhibitdrlerinin hllaul&El
'' p.otf"." sonrasr ve klinik ara,$rmalann gokazrndabildirilmigtir'

(3) pazarlama soorasr izlemde, plasebo kontrollti qal$malarda gdriitme,,en bazr adrrcrs olaylar rapclanmrgtu'

c- Segili advers reahsiyontann agklamasr
pfr""6o ile tryashnaignAa, gdd" Ui, kez tadalafil ile tedavi edilen hastalarda EKG

anormallikleri, 
-onceftf 

siniis 6radikardisi bildirilme $khB biraz daha yiiksek olmugtur. Bu

EKG anormallikterinin gogunlugu istenmeyen etkiler ile iligkili degildir'



4gDazatulu Ye t€davisi
Saglil& go,niillttlerc 500 mg'a kadar tek doz ve hastdara 100 mg'a kadar goklu gilnl0k dozlar
verilmigtir. Advers olaylar, diigilk dozlarda gdr0lenlerle benzerdir.
Doz agrmrnda, gerektiti gekilde standart destekleyici O,nlemler ahnmahdr. Hemodiyalizin
tadalafi I eliminasyonuna katlssr ihmal edilebilir diizeydedir.

5. FARMAKOLOJiK OZELLiKLER

5.1 Famalrodinamik 0zellikler
Farmakorcrap6tik grubu: Erektil disfonksiyonda kullarulan ilaglar.
ATC kodu: G04BE08

Etki mekanizmasr
Tadalafil, siklik guanozin monofosfat (cGMP)'a spesifik fosfodiesteraz tip 5 (PDEs)'in segici

ve geridonltgtimlii inhibitdt'lidiir. Cinsel uyan, lokal nitrik oksit sahmrna sebep oldutund4
adalafilin PDE5 inhibisyonu, korpus kavernozumda cGI\tlP seviyelerinde aruga neden olur.

Bu, diiz kaslann gevgemesi ve penil dokuya kan dolmasr, dolayrstyla da ereksiyon ile
sonuglamr. Cinsel uyan olmadr$ almantadalafilin higbir etkisi yoktur.

Farmakodinamik etkiler
in vitro gahsmalar, tadalafilin, PDEs'in segici bir inhibit6rii oldutunu giistermigtir. PDE5,

korpus kavernozum diiz kasrnda damarlara ve ig organlara ait diiz kaslarda, gizgili kasll{a
rombositlerde, bobreklerde, akci$erde ve beyincikrc bulunan bir enzimdir. Tadalafil, PDE5

tizerinde diper fosfodiesterazlara gOre daha etkilidir. Tadalafilin PDE5 iizerine etkisi, kalp,

beyin, kan danmrlan, karaci[er ve dif,er organlarda bulunan PDEI, PDE2 ve PDBI
enzimlerine hyasla l0,0OO kattan daha fazladu. Tadalafilin PDE5 iizerine etkisi, kalp ve kan

damarlannda butunan bir enzim olan PDE3'ten 10,00O kauan daba fazladrr. PDE3'e hyasla
PDES'in segicilipi onemlidir gtnkti PDE3, kardiyak konraktilirc ile ilgili bir enzimdir. Buna

ilave olaralc taaaUnnn PDE5 tizerine etkisi, retinada bulunan ve fototransdiilsiyondan

sorumlu olan bir enzim olan PDE6'dan yaklagrk 700 kat daha fazladr. Tadalafil aynt

zamanda, PDE5 iizerine PDET'den PDElO'a kadar olan enzimlerden yaklaqlk 10,000 kattan

daha fazla etkilidir.

Klinik etkililik ve giivenlik
1054 hastayla yaprlan ve iligki dncesi kullamlan tadalafile yamt periyodunun ara$urlldrg Ug

klinik gahgmamn sonuglanna g6re; tadalafilin baganh cinsel iligki ve ereksiyon sa$ayrcr

etkisi, plaseboya gtire anlamh olarak" doz ahmrndan soDra en erken 16 dakika iginde baglamq

ve 36 saat boyunca devam etmigtir.

plasebo alan goniilliilerle kryaslandrgnda, tadalafil uygulanan sathkh giiniilltilerin sut iistii
yatar pozisyonda Olgtit"n sistolik ve diyastolik kan basrnglannda (ortalama maksimum azahu
srrn.ryta 1.-610.8 * Ug) ve ayakta olgiilen sistolik ve diyastolik kan basrnglannda (ortalama

maksimum azzrlma srairyla 0;.A4.6 mm Hg) belirgin bir fark olmazken, nabrzdra da anlamk

depigim olmamrgtu.

Tadalafilin g6rme tizerindeki etkilerinin incelendili bir gahgmad4 Farnsworth-Munsell 10G

hue testi futUmtarat renk aynmrnda (mavilyesil) bir bozukluk olmadr$ saptanmlilr. Bu

bulgu, tadalafilin PDES'e kryasla PDE6'ya afinitesinin diigiik olmasr ile uyumludur. Tiim
klinik gal$malada, renk gdrme deEiSiktikleri ile ilgili raporlar gok seyrektir (<%0.1).

lYr:T:r:5:':'f ' .
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Criinliik olarak uygulanan tadalafil l0 mg (6 ayhk bir cahgma) ve 20 mg'm (6 aytk ve 9 ayLk

olmak iizere iki gahpa) qrermatogenez tizerindeki potansiyel etkisini def,erlendirmek

amacryl4 ertekler tizerinde Eg ayn gahlrna yltrtt[lmtigtiir. Bu gahgmalann ikisinde, tadalafil

tedavisi ile iligkili olarak spenn sa)nsr ve konsantrasyonunda klinik olarak anlamh olmayan

diigitgler godenmigtir. Bu etkiler, motilite, morfoloji ve folikul stimiile edici hormonlar gibi
diSer parametelerdeki detigimler ile iligkili degildir.

2 ila 100 mg arahgnda dozlardaki tadalafil, farkh yaglardaki (yq arah&: 2l-86) ve etnik

ktikenden gelen ve farkh ciddiyette (hafif, orta ve giddetli) ve etiyolojide erektil disfonlcsiyona

sahip 3250 hastanrn kaul&B 16 klinik gahgmada deperlendirilmigtir. Ilastalann golunlutu,
en az bir yrldr stiren erektil disfonksiyon rapor etmiglerdir. Genel popUlasyonda

gergeklegtirilmi$ olan primer etkililik gahgmalannda hastalann, plasebo ile %35'e loyasla

%81'i tadalafilin ereksiyonlanm iyilegtirdigini bildirmiglerdir. Buna ilaveten, tiim ciddiyet

kategorilerindeki ereltil disfonksiyona sahip hastalar, tadalafilin ereksiyonlanm iyileltitdiEini
bildirmiglerdir (hafif, orta ve giddetli igin suasryla plasebo ile Vo45, %42 ve Vol9'a loyasla

adalafilile %86, %83 ve Vo72). himer etkililik gahlrnalannda, cinsel birlegme girigimlerinin
plasebo ile Vo32' ye kryasla tadalafil ile tedavi edilen hastal arda %7 5' i bqanh olmugtur.

Spinal kord hasarh ve ereltil disfonksiyonlu 186 hasta (142 tadalafil, 44 plasebo) ile yaprlan

f2 na6am bir gahgmada, hasta baEna bapnh cinsel birlegme gd$mi ortalamasr plasetoda

%17 iken,tadalafil 10 mg veya?.O mg ile tedavi edilen hastalarda tadalafil erettil fonksiyonu

%48 oramnda anlamh derecede iyilegtirmigtir (iligki Oncesi esnek doz).

52 Famrakokinedk ozellikler

Genel ozelliklcr
Emilim:
t"dulafit, oral uygulamadan sonta hrzla emilir ve gOzlenen maksimum ortalama plannz

konsaritrasyonuna lCmatsl ilag ahndrktan ortalama 2 s8Elt sonra ulayl[. Oral ilaq ahmt

sonrasrnda tadalafilin mutlak biyoyararlammr tespit edilmemigtir.

Tadalafilin emilim hrz ve miktan, yiyeceklerden etkilenmez; dolayrsryla LIFTA ag ya da tok

karilna alnabilir. ilag ahm zamanrnm (sabatr ya da aksam) emilim luzl ya da miktan iizerinde

klinik olarak anlalnL bir etkisi yoktur.

DaErhm:
66t"tr1n" daErhm hacmi tadalafilin dokulara da$ldr$m gdsterecek gekilde yaklalk 63

litredir.
Terap6tik konsantrasyonlarda, plazmadaki tadalafilin 7o94'V prorcinlere bapldr. Protein

bagamau, btibrek fonksiyonu bozuklupundan etkilenmemektedir. Sall*h gOniilliilerin

semeninde uygulanan donn ?o 0.0005'inden aa giiriinmiigttir.

Bivotransformasvon:
taaaUtit esas o , sitokrom P45O (CYP) 3A4 izoformu tarafrndan metabolize edilir.

Dolagrma kanlan en temel metaboliti metilkarckol glukronittir. Bu meabolit, PDE5 iizerinde

tadalafilden en az 13,000 kat daha az etkilidir. Dolayrsryla, tesPit edilen metablit
konsantrasyonlannda klinik olarak aktif olmasr beklenmez'

Eliminasvon:

10
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Sallrklr gOniilliiterde tadalafil igin ortalama oral Herens 2.5 Usa ve ortalama yan 6miir 17.5

saattir.
Tadalafil esas olarak inaktif metabolitler halinde, bUy[k Olg0de fegesle (dozun yaklag*
%61'i)ve daha azorandaidrarla (dozun yaklaUk %36'sr) atrlmaktadr.

DoEnrs4tk/doEnrsal olpayan durum:
Saglrtt, gOotiUtU"ra" taOatatil farmakokinetili, z:aman ve doz ydniinden lineerdir. 2.5 ila 20

mg aoz aratrEroaa manrziyet (EAA), doz ile oranusal olarak artmaktadrr. Giinde tek doz

uygulamasrndan sonraki 5 gtin iginde kararh durum plazma konsantrasyonlanna ulagthr.

Erektil disfonksiyona satrip hastalarda popitlasyon yaklagrmr ile belirlenen farmakokinetik"

ercktil disfonksiyona sahip olmayan gdniillttlerdeki farmakokinetik ile benzerdir.

IlastalardaH k$akterisfik ozellikler

Yashlar:
@Vatfr giiniilltilerde (65 yag ve iizeri) tadalafilin oral klerensi, 1945 yag arasrndaki

*E*fr iOotittEt"r" g6re daha diigiik olmug ve bu, tadalafilin q|r{) fz!.'-ltk
Uir-arnlfi sonuglanmrgur. YaSa baEh olarahortaya grkan bu etki, klinik olarak anlamh detildir

ve herhangi bir doz ayarlamasr gerektirmemektedir.

B6brek y,etmezliEi;
Tekdoz tad"lafi(S-2g mg) tullamlarak gergeklegtirilen klinik famakoloji gahgmalannda

hafif (lreatinin klerensi Siita gO mydak) veya orta ciddiyette (kreatinin klerensi 3l ila 50

mydai) b6brek bozukluf,u bulunan gtin0lliilerde ve son-a$ama bdbrek hastah$ olan diyalize

giren jtinUUtilerde tadal-afiI -an riyeti (EAA), yaklaSrk iki kauna g*mrgtrr. Itremodiyaliz

f,astaliinda Cmaks deEerleri, saplrttr gOniilliilerinkinden %41 datra fazla olmugtt[.

Hemodiyalizin tadalafil eliminasyonuna katkrsr ihmal edilebilir d0zeydedir.

IGraciEer vetnezliEi:
Hafif 

"e 
orta derecede karacif,er bozuklulu olan hastalarda (Child-Pugh srnrf A ve B)

tadalafil manrziyeti (EAA), *tlrkl, g6ntilltilerle 10 mg'ltk doz -uygulandr{S. 
il"

benzerdir. giddetli karaciler yetmezliEi bulunan hastalarda (Child-Pugh Srmf C), LIFTA'nn
guvenliligi ile ilgili hsrth klinik veri mevcutffi. Eger LIFTA l€get€ edilmigse, hastaya ilacr

I"S"t" 
"O"o 

hekim tarafindan detayh bir yarar/risk de$erlendirmesi yaprlmahdr'

Diyabetli hastalar:
fiffiffiffid" tadalafil manrziyeti (EAA), saf,lrur gonullulerin EAA deEerlerinden

Vatfalrt %lg dabdUgiikfrir. Bu fark, doz ayarlamasr yaprlmasrm gerektirmemettedir.

53 XUtrtk iincesi giivenliltk verilcni

Klinik olmayan veriler, givenlilik farmalcolojisi, rcharlanan doz tolsisitesi, genotoksisite,

karsinojenikiotansiyel rJ iir"-" toksisitesi gahgmalanna dayah olarak insanlara ydnelik ozel

bir tehlike ortaya koymamalrtadu.

Giinde 1000 mg/kg'a kadar olan tadalafil dozlannda ilag uygulanmrg olan srgan ya da

farelerde, teratdenisite, embriyotoksisite veya f6totoksisiteye dair hilbir-. lant
bulunmamaktadu. Srganiat iizerinde yaprbmrg olan bir prenatal ve postratal geligtirme

gahgrnasrnd4 higbir etkinin gtizlenmedigi doz giinde 30 mg/kg olmuqtur' Gebe srganda, bu



dozdaki hesaplanmrg serbest ilag igin EAA, insanlar igin 20 mg dozunda g6riilen EAA'nrn
yaklagrk 18 kau kadardr.

Erkek ve digi srganlarda higbir fertilirc bozuklutu g0dtlmemiltir. Gl2 ay boyunca, giinde

zsmgfug(tek bir 20 mg'hk doz verilen insanlardalci maruziyetin etazS katr fazla maruziyetle

13.7-18.6 arahErl sonuglanacak gekilde) ve iizeri dozlarda tadalafil verilen k6peklerin

bazrlannda spermatogenezde az,almaryla sonuglanan seminifer tiibiil epitelinde rcgresyon

meydana gelmigtir Okz. bitltm 5.1).

6. FARMASOTiK oZnr,r,iXr,pn

6.1 Yardrmcr maddelerin listesi

I:ktoz Grantll
Kroskarmeloz Sodyum
Hidroksipropil seliiloz (LH 11)

Sodyum Lauril Stilfat
Mikrokristalin Seliiloz (PH 101)

Magnezyum st€arat
HPMCE5
Titanyum dioksit
Talk
San demir oksit
Triasetin

62 Go$msizlikter
Gegerli de[ildir.

6.3Rd6mrii
r'Lay

6.4 Saklanraya y6nelik tlzel tcdbirler
25"C'nin altrndaki oda srcakLf,rnda saklapmz.

6.5 Ambalqim niteli$ ve igerili
Karton kutuia, Pvc/PvDcyAl. blister ambalajlarda 2,4ve8 film tablet.

fiim paket biiyiikliikleri satlmayabilir.

6.6 Bepert bbbi iiriinden arta k tan maddelerin inbasl ve diter 6zel6nlemler

Kulla$lmamg olan iiriinler ya da auk materyaller 'Trbbi atrklann kontrolii ydnetmelif,i'-ve
,Ambalaj n" A-UAuj Auklanmn Kontrolii y6netmelikleri'ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RT'HSAT SAHbi
ebOi [Uratrim ilaq Sanayi ve Ticaret A.$.
Regipaga Mahallesi, Eski Btiytftdere Cad. No:4

3 4467 MaslaUsanyer/ist^lxgul-
Tel:0212 366 84 00
Faks:0212 2762020
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E. RI'IISAT NT'MARASI
224153

9. iLK RrrHsAT TARirri/Rt HSAT YENiLEME TARiHi
ilk nrhsat tarihi: 04.05.2010
Ruhsat yenileme tarihi:

IO. KUB,t}N YENiLENIIM TARiIIi
10.01.2014
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