LIITE I

VALMISTEYHTEENVETO



1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Levitra 5 mg kalvopaillysteiset tabletit

Levitra 10 mg kalvopééllysteiset tabletit

Levitra 20 mg kalvopéillysteiset tabletit

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Yksi 5 mg kalvopéillysteinen tabletti siséltdd 5 mg vardenafiilia (hydrokloridina).
Yksi 10 mg kalvopééllysteinen tabletti sisdltdd 10 mg vardenafiilia (hydrokloridina).

Yksi 20 mg kalvopééllysteinen tabletti siséltdd 20 mg vardenafiilia (hydrokloridina).

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO
Tabletti, kalvopaillysteinen.

Levitra 5 mg kalvopééllysteiset tabletit
Oranssi, pyored tabletti, toisella puolella BAYERin risti ja toisella puolella “5”.

Levitra 10 mg kalvopééllysteiset tabletit
Oranssi, pyored tabletti, toisella puolella BAYERin risti ja toisella puolella “10”.

Levitra 20 mg kalvopééllysteiset tabletit
Oranssi, pyored tabletti, toisella puolella BAYERIin risti ja toisella puolella “20”.

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kayttoaiheet

Aikuisten miesten erektiohdirididen hoito. Erektiohdirioksi katsotaan kykenemattomyys saavuttaa tai
yllapitad tyydyttavadn seksuaaliseen kanssakdymiseen riittdva erektio.

Jotta Levitra toimisi tehokkaasti, tarvitaan seksuaalinen stimulaatio.
4.2  Annostus ja antotapa

Annostus

Kaytto aikuisilla miehilld

Suositusannos on 10 mg otettuna tarvittaessa noin 25-60 minuuttia ennen seksuaalista kanssakdymista.
Ladkkeen tehokkuuden ja siedettivyyden mukaan annos voidaan suurentaa 20 mg:aan tai pienentda

5 mg:aan. Suurin suositeltu annos on 20 mg. Suurin suositeltu annostiheys on kerran pdivassd. Levitra
voidaan ottaa ruoan kanssa tai ilman. Vaikutuksen alku saattaa viivistyé, jos tabletti otetaan
runsasrasvaisen aterian yhteydessa (ks. kohta 5.2).

Erityisryhmadt

ldkkddt (> 65-vuotiaat)

Annosta ei ole tarpeen sditéa idkkéille potilaille. Annoksen suurentamista 20 mg:n maksimiannokseen
tulisi kuitenkin harkita huolellisesti yksilollisen siedettivyyden mukaan (ks. kohdat 4.4 ja 4.8).

Maksan vajaatoiminta
5 mg:n aloitusannosta tulee harkita lievid ja keskivaikeaa maksan vajaatoimintaa sairastavilla
potilailla (Child-Pugh A-B). Annos voidaan sen jdlkeen nostaa siedettdvyyden ja tehon mukaan.




Korkein suositeltu annos keskivaikeaa maksan vajaatoimintaa (Child-Pugh B) sairastaville potilaille
on 10 mg (ks. kohdat 4.3 ja 5.2).

Munuaisten vajaatoiminta
Annoksen muuttaminen ei ole tarpeen potilailla, joilla on lievi tai keskivaikea munuaisten
vajaatoiminta.

Potilaat, joilla on vaikea munuaisten vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma < 30 ml/min) 5 mg:n
aloitusannosta tulee harkita. Annos voidaan siedettdvyyden ja tehon mukaan nostaa ensin 10 mg:aan ja
edelleen 20 mg:aan.

Pediatriset potilaat
Levitra-valmistetta ei ole tarkoitettu alle 18-vuotiaille. Levitra-valmisteen kayttoon lapsilla ei ole
asianmukaista kayttoaihetta.

Kdytto muita lddkkeitd kayttdvilla potilailla

CYP3A4-estdjien samanaikainen kdytto

Kaéytettiessd vardenafiilia yhdessd CYP 3A4 -estdjien, kuten erytromysiinin tai klaritromysiinin
kanssa, vardenafiilin 5 mg:n annosta ei tule ylittaé (ks. kohta 4.5).

Antotapa
Suun kautta.

4.3 Vasta-aiheet
Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

Vardenafiilin samanaikainen kdyttd nitraattien tai typpioksidien luovuttajien (kuten amyylinitriitin)
kanssa niiden kaikissa lddkemuodoissa on vasta-aiheinen (ks. kohta 4.5 ja kohta 5.1).

Levitra-valmistetta ei saa mééirété potilaille, joilla on ilmennyt toisen silmin nékokyvyn menetys non-
arteriittisen anteriorisen iskeemisen optikusneuropatian (NAION) seurauksena, riippumatta siité, onko
tdma liittynyt aiempaan altistukseen fosfodiesteraasi 5:n (PDES) estijilla vai ei (ks. kohta 4.4).

Erektiohdirididen hoitoon kiytettdvid lddkevalmisteita ei yleensé pitiisi antaa miehille, joille
seksuaalinen aktiivisuus ei ole suositeltavaa (esim. potilaat, joilla on vaikea kardiovaskulaarinen
sairaus kuten epistabiili angina pectoris tai vaikea syddmen vajaatoiminta (NYHA III tai IV)).

Vardenafiilin turvallisuutta ei ole tutkittu seuraavilla potilasryhmilla ja siksi sen kdytté on vasta-

aiheista kunnes lisétietoa on saatavilla:

- vakava maksan vajaatoiminta (Child-Pugh C),

- dialyysié vaativa loppuvaiheen munuaissairaus,

- alhainen verenpaine (verenpaine alle 90/50 mmHg),

- askettdin sairastettu aivohalvaus tai syddninfarkti (viimeisen 6 kuukauden aikana),

- epéstabiili angina pectoris ja tunnettu perinndllinen degeneratiivinen verkkokalvosairaus kuten
retinitis pigmentosa.

Vardenafiilin samanaikainen kaytto voimakkaiden CYP3A4-estdjien, kuten ketokonatsolin ja
itrakonatsolin (oraalinen lddkemuoto) kanssa on vasta-aiheista yli 75-vuotiailla miehilla.

Vardenafiilin samanaikainen kayttd HIV-proteaasinestdjien, kuten ritonaviirin ja indinaviirin kanssa
on vasta-aiheista, silld kyseiset lddkeaineet estdvit voimakkaasti CYP3A4-entsyymié (ks. kohta 4.5).

PDES5-inhibiittoreiden, mukaan lukien vardenafiili, samanaikainen kayttd guanylaattisyklaasin
stimulaattoreiden, kuten riosiguaatin, kanssa on vasta-aiheinen, koska se saattaa mahdollisesti johtaa
oireiseen hypotensioon (ks. kohta 4.5).



4.4 Varoitukset ja kiayttoon liittyvit varotoimet

Erektiohédirion diagnosoimiseksi ja erektiohdiriitd aiheuttavien muiden syiden selvittdmiseksi on
potilaalle syyté suorittaa terveydentilan kartoitus ja ladkéarintarkastus ennen kuin lddkehoidon aloitusta
harkitaan.

Ennen kuin mitddn erektiohdiriohoitoa aloitetaan, l1adkérin tulee arvioida potilaan kardiovaskulaarinen
tila, koska seksuaaliseen aktiivisuuteen liittyy tietynasteinen sydédnkohtausriski (ks. kohta 4.3).
Vardenafiililla on vasodilatoivia ominaisuuksia, jotka aiheuttavat lievin ja ohimenevin verenpaineen
laskun (ks. kohta 5.1). Potilaat, joilla on vasemman kammion ulosvirtauskanavan ahtauma, kuten
aorttastenoosi tai idiopaattinen hypertrofinen subaortaalinen stenoosi saattavat olla herkkia
vasodilatoivien ldékeaineiden, kuten tyypin 5 fosfodiesteraasin estdjien vaikutukselle.

Vardenafiilin kidyton on raportoitu olevan ajallisesti yhteydessé seuraavanlaisiin tapahtumiin: vakavat
sydénperdiset tapahtumat kuten dkkikuolema, takykardia, syddninfarkti, kammioperéinen rytmihdirio,
angina pectoris ja aivoverenkiertohdiridt (mukaan lukien ohimenevé iskeeminen kohtaus (TIA) ja
aivoverenvuoto). Useimmilla potilailla, joilla nditd tapahtumia on raportoitu, on ollut sydanperaisia
vardenafiiliin, seksuaaliseen aktiivisuuteen tai ndiden tai muiden tekijéiden yhdistelmién, ei
varmuudella voida paatella.

Varovaisuutta on noudatettava kaytettiessé erektiohdirioléddkevalmisteita potilailla, joilla on peniksen
anatominen epamuotoisuus (kuten peniksen angulaatio, paisuvaiskudoksen fibroosi tai Peyronien
tauti), tai jos potilaalla on priapismille altistava sairaus (kuten sirppisoluanemia, multippeli myelooma
tai leukemia).

Levitra suussa hajoavien tablettien samanaikaista kdyttoa Levitra kalvopaéllysteisten tablettien seka
muiden erektiohdirididen hoitoon tarkoitettujen lddkkeiden yhteiskdyton tehoa ja turvallisuutta ei ole
tutkittu. Siksi tdllaista yhteiskéyttdd ei suositella.

lakkaat potilaat (> 65-vuotiaat) saattavat sietdd 20 mg:n maksimiannosta muita heikommin (ks.
kohdat 4.2 ja 4.8).

Alfasalpaajien samanaikainen kéytto

Alfasalpaajien ja vardenafiilin samanaikainen kaytto saattaa joillakin potilailla johtaa oireiseen
hypotensioon, silld molemmat aineet laajentavat verisuonia. Samanaikaista vardenafiilihoitoa voidaan
suositella vain jos potilaan alfasalpaajaterapia on vakaa. Potilailla, joiden alfasalpaajahoito on vakaa,
vardenafiilin kaytto tulisi aloittaa pienimmalla suositellulla 5 mg:n kalvopaéllysteisten tablettien
aloitusannoksella. Vardenafiilia voidaan antaa samanaikaisesti tamsulosiinin kanssa tai alfutsosiinin
kanssa milloin tahansa. Muiden alfasalpaajien ja vardenafiilin samanaikaisen kdyton yhteydessa
ladkkeiden annostelun vélilla tulisi olla tauko (ks. kohta 4.5). Potilailla, joilla on optimaalinen
vardenafiiliannos, alfasalpaajahoito tulisi aloittaa pienimmaélld annoksella. Vardenafiilia kéyttévilla
potilailla alfasalpaajan annoksen asteittainen suurentaminen voi aiheuttaa verenpaineen laskua.

CYP3A4-estdjien samanaikainen kdytto

Vardenafiilin samanaikaista kdytt6d voimakkaiden CYP3 A4-estdjien, kuten itrakonatsolin ja
ketokonatsolin (oraalinen ladkemuoto) kanssa tulee vélttda, koska ndiden ladkevalmisteiden
samanaikainen kaytto on aiheuttanut hyvin korkeita vardenafiiliplasmapitoisuuksia (ks. kohdat 4.5 ja
4.3).

Vardenafiilin annostelun tarkistus on mahdollisesti tarpeen, jos kohtalaista CYP3A4-estédjaa, kuten
erytromysiinid tai klaritromysiinié, annetaan samanaikaisesti (ks. kohdat 4.5 ja 4.2).

Samanaikaisesti nautitun greipin tai greippimehun oletetaan nostavan vardenafiilin plasmapitoisuutta.
Samanaikaista kayttod pitdisi valttaa (ks. kohta 4.5).



Vaikutus QTc-viliin

Yksittdiset, oraaliset vardenafiiliannokset ovat aiheuttaneet QTc-vilin pitenemistd keskiméérin 8 ms
10 mg:n annoksella ja 10 ms 80 mg:n annoksella (ks. kohta 5.1). Yksittdinen 10 mg:n vardenafiili-
annos samanaikaisesti vastaavan QT-vaikutuksen omaavan vaikuttavan aineen eli gatifloksasiinin
(400 mg) kanssa annosteltuna osoittautui additiivisesti pidentédvian QTc-aikaa 4 ms verrattuna
kumpaankin vaikuttavaan aineeseen erikseen annettuna. Naiden QT-muutosten kliininen vaikutus ei
ole tiedossa (ks. kohta 5.1).

Tamén 16ydoksen kliininen merkitys ei ole tiedossa eika sitd voida yleistdd koskemaan kaikkia
potilaita kaikissa tilanteissa, silld se riippuu yksilollisisté riskitekijoistd ja potilaan herkkyydestd. QTc-
valid mahdollisesti pidentdvien lddkevalmisteiden kayttod, myos vardenafiilia, on paras valttaa
potilailla, joilla on merkittavia riskitekijoitd, kuten hypokalemia, perinndllinen QT-ajan pidentyminen,
samanaikainen laékitys ryhmén IA (esim. kinidiini, prokaiiniamidi) tai ryhmén III (esim. amiodaroni,
sotaloli) antiarytmialdikkeilld.

Vaikeat ihon haittavaikutukset

Vardenafiilihoidon yhteydessé on raportoitu Stevens-Johnsonin oireyhtyméa (SJS) / toksista
epidermaalista nekrolyysid (TEN), jotka voivat olla henked uhkaavia tai kuolemaan johtavia (ks.
kohta 4.8).

Jos niihin reaktioihin viittaavia oireita ja 10ydoksid ilmenee, vardenafiilihoito on lopetettava
valittomasti, eikd sitd saa aloittaa kyseiselle potilaalle koskaan uudelleen.

Vaikutus ndkokykyyn

Nékohairioitd, mukaan lukien sentraalinen seroosi korioretinopatia (CSCR), ja non-arteriittista
anteriorista iskeemisti optikusneuropatiaa (NAION) on ilmoitettu Levitra-valmisteen ja muiden
PDES5-estéjien kdyton yhteydessd. Havaintodatan analyysin perusteella akuutin NAION:n riski saattaa
olla tavallista suurempi erektiohdiridisté kérsivilld miehilld heidén kaytettyddn PDES-estdjid, kuten
vardenafiili, tadalafiili ja sildenafiili (ks. kohta 4.8). Tall4 saattaa olla merkitysté kaikille vardenafiilia
kaytténeille potilaille, joten potilasta on neuvottava lopettamaan Levitra-valmisteen kéytto ja ottamaan
valittdmasti yhteyttd 1adkariin, jos ilmenee &killisid ndkohairidita (ks. kohta 4.3).

Vaikutus verenvuotoon

Thmisen verihiutaleilla suoritetut in vitro -tutkimukset osoittavat, ettd vardenafiililla ei ole
antiaggregaatiovaikutusta, mutta suuret (hoitoannoksia selvésti suuremmat) vardenafiilipitoisuudet
lisdévat typpioksidin luovuttajan, natriumnitroprussidin antiaggregaatiovaikutusta. Vardenafiililla ei
yksinéén tai yhdessé asetyylisalisyylihapon kanssa ollut vaikutusta vuotoaikaan ihmiselld (ks.

kohta 4.5). Tietoja vardenafiilin turvallisuudesta verenvuotohéiridita tai aktiivista ulkustautia
sairastavilla potilailla ei ole saatavilla. Sen vuoksi vardenafiilia tulee antaa kyseisille potilaille
ainoastaan huolellisen hyoty-riskisuhteen arvioinnin jilkeen.

4.5 Yhteisvaikutukset muiden lidiikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Muiden lddkkeiden vaikutukset vardenafiiliin

In vitro -tutkimukset

Vardenafiili metaboloituu pdasiallisesti maksaentsyymien sytokromi P450 (CYP) 3A4:n kautta ja
jonkin verran CYP3AS- ja CYP2C-entsyymimuotojen kautta. Siksi néiden entsyymien estdjéit voivat
vihentdd vardenafiilin eliminaatiota.

In vivo -tutkimukset

HIV-proteaasin estdjd indinaviirin (800 mg kolmesti pdivéssd), joka on voimakas CYP3A4-estdjd, ja
vardenafiilin (10 mg kalvopééllysteiset tabletit) yhteiskayttd 16-kertaisti vardenafiilin pitoisuuspinta-
alan (AUC) ja 7-kertaisti vardenafiilin huippupitoisuuden (Cmax). Vardenafiilin plasmapitoisuus putosi
noin 4 % sen huippupitoisuudesta (Cmax) 24 tunnin kuluessa.

Vardenafiilin (5 mg) ja ritonaviirin (600 mg kahdesti pdivisséd) samanaikainen annostelu aiheutti
vardenafiilin Crmax-arvon nousun 13-kertaiseksi ja vardenafiilin AUCy..4-arvon nousun 49-kertaiseksi.
Tama interaktio johtuu siitd, ettd ritonaviiri estdd vardenafiilin metaboloitumista maksassa. Ritonaviiri



on erittdin voimakas CYP3A4-entsyymin estdjd, lisdksi se estdd CYP2C9-entsyymid. Ritonaviiri
pidensi merkittdvisti vardenafiilin puoliintumisaikaa 25,7 tuntiin (ks. kohta 4.3).

Ketokonatsolin (200 mg), joka on voimakas CYP3A4-estdjd, ja vardenafiilin (5 mg) yhteiskayttd 10-
kertaisti vardenafiilin pitoisuuspinta-alan (AUC) ja nelinkertaisti vardenafiilin huippupitoisuuden
(Cinax) (ks. kohta 4.4).

Vaikka spesifisid yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty muiden voimakkaiden CYP3 A4-estéjien
(kuten itrakonatsoli) kanssa, niiden samanaikaisen kdyton vardenafiilin kanssa voidaan olettaa saavan
aikaan samankaltaiset vardenafiiliplasmapitoisuudet kuin ketokonatsoli. Vardenafiilin samanaikaista
kayttod voimakkaiden CYP3 A4-estijien, kuten itrakonatsolin ja ketokonatsolin (oraalinen kaytto)
kanssa tulee valttad (ks. kohdat 4.3 ja 4.4). Vardenafiilin samanaikainen kéytto itrakonatsolin tai
ketokonatsolin kanssa yli 75-vuotiaille miehille on vasta-aiheista (ks. kohta 4.3).

Erytromysiinin (500 mg kolmesti pdivassd), CYP3A4-estiji, ja vardenafiilin (5 mg) samanaikainen
kaytto nelinkertaisti vardenafiilin pitoisuus-aikakdyran alaisen pinta-alan (AUC) ja kolminkertaisti sen
huippupitoisuuden (Cmax). Vaikka erillistd yhteisvaikutustutkimusta ei ole tehty, klaritromysiinin
samanaikaisen kéyton voidaan odottaa vaikuttavan samalla tavoin pitoisuus-aikakdyrén alaiseen pinta-
alaan (AUC) ja huippupitoisuuteen (Cmax). Kun vardenafiilia kdytetddn samanaikaisesti CYP3A4-
jarjestelmad kohtalaisesti estdavien lddkkeiden, kuten erytromysiinin tai klaritromysiinin kanssa,
vardenafiilin annostuksen tarkistus on mahdollisesti tarpeen (ks. kohdat 4.2 ja 4.4).

Simetidiinilla (400 mg kahdesti pdivéssd), joka on epaspesifinen sytokromi P450-estdja, ei ollut
samanaikaisesti vardenafiilin (20 mg) kanssa terveille vapaaehtoisille annettuna vaikutusta
vardenafiilin pitoisuus-aikakdyrin alaiseen pinta-alaan (AUC) eiké huippupitoisuuteen (Cumax).

Koska greippimehu on heikko CYP3A4:n estdji suolen seindmaissé, saattaa vardenafiilin
plasmapitoisuudet nousta kohtalaisesti (ks. kohta 4.4).

Vardenafiilin (20 mg) farmakokinetiikkaan ei vaikuttanut samanaikainen anto H2-salpaaja ranitidiinin
(150 mg kahdesti paivdssd), digoksiinin, varfariinin, glibenklamidin eikd alkoholin
(huippupitoisuuksien keskiarvo veressd 73 mg/dl) kanssa eiki kerta-annos antasidin kanssa
(magnesiumhydroksidi/alumiinihydroksidi).

Vaikka spesifisid interaktiotutkimuksia ei kaikkien ladkevalmisteiden osalta ole tehty,
farmakokineettiset viestdanalyysit osoittivat, ettei seuraavien lddkeaineiden samanaikaisella kaytolla
ollut vaikutusta vardenafiilin farmakokinetiikkaan: asetyylisalisyylihappo, ACE-estijit, beetasalpaajat,
heikot CYP 3A4-estdjit, diureetit ja diabeteslddkkeet (sulfonyyliureat ja metformiini).

Vardenafiilin vaikutukset muihin lddkkeisiin
Vardenafiilin ja ei-spesifien fosfodiesteraasiestdjien kuten teofylliinin ja dipyridamolin vélisista
yhteisvaikutuksista ei ole tietoa.

In vivo -tutkimukset

Verenpainetta alentavan vaikutuksen lisddntymisté ei havaittu kielen alle annettavan nitroglyseriinin
(0,4 mg) yhteydessé annettaessa vardenafiilia (10 mg) vaihtelevin aikavilein (1 tunnista 24 tuntiin)
ennen nitroglyseriiniannosta 18 terveelld miespotilaalla tehdyssé tutkimuksessa. 20 mg vardenafiilia
voimisti 1 tai 4 tuntia vardenafiilin jalkeen otetun sublinguaalisen nitroglyseriinin (0,4 mg)
verenpainetta alentavaa vaikutusta terveilld keski-ikéisilld koehenkil6illd. Verenpainevaikutusta ei
havaittu, kun nitroglyseriini otettiin 24 h yksittdisen 20 mg:n vardenafiiliannoksen jdlkeen. Kuitenkaan
vardenafiilin aiheuttamasta nitraattien verenpainetta alentavan vaikutuksen lisddntymisesta potilailla ei
ole tietoa, ja siksi samanaikainen kéytto on vasta-aiheinen (ks. kohta 4.3).

Nikorandiili on kaliumkanavan aktivaattorin ja nitraatin yhdistelma. Nitraattikomponenttinsa vuoksi
silld voi olla vakavia yhteisvaikutuksia vardenafiilin kanssa.



Koska alfasalpaaja-monoterapia saattaa laskea verenpainetta huomattavasti ja aiheuttaa erityisesti
posturaalista hypotensiota ja pydrtymistd, tutkittiin niiden yhteisvaikutus vardenafiilin kanssa.
Terveilld normotensiivisillda vapaaehtoisilla tehdyissd kahdessa yhteisvaikutustutkimuksessa
raportoitiin merkittdvassd miérin hypotensiota (joissain tapauksissa oireista), kun vardenafiilia
annettiin samaan aikaan korkeisiin annoksiin titrattujen (tamsulosiinin tai teratsosiinin) alfasalpaajien
kanssa. Teratsosiinia saavilla koehenkil6illa hypotensiota ilmeni useammin annosteltaessa
vardenafiilia ja teratsosiinia samanaikaisesti kuin annosteltaessa ne yksitellen 6 tunnin aikavalill4.

Perustuen yhteisvaikutustutkimukseen, joissa hyvinlaatuista eturauhasen liikakasvua (BPH)
sairastavat potilaat kéyttivdt vakiintunutta tamsulosiini-, teratsosiini- tai alfutsosiiniannosta:

. Oireellista verenpaineen laskua ei esiintynyt, kun vardenafiilia (kalvopééllysteisié tabletteja)
annettiin 5, 10 tai 20 mg:n annoksina lisdldékkeend henkildille, joiden tamsulosiinihoito oli
vakaa. Kuitenkin 3:1la 21:std tamsulosiinillé hoidetusta henkilosté pystyasennossa mitattu
verenpaine oli ohimenevdésti alle 85 mmHg.

. Kun 5 mg vardenafiilia (kalvopaillysteisiné tabletteina) annettiin samanaikaisesti 5 tai 10 mg:n
teratsosiiniannoksen kanssa, 21 potilaasta yhdelld ilmeni oireista posturaalista hypotensiota.
Hypotensiota ei ilmennyt kun 5 mg:n vardenafiiliannoksen ja teratsosiiniannoksen valilla oli
6 tunnin tauko.

. Oireellista verenpaineen laskua ei lumeldikkeeseen verrattuna esiintynyt, kun vardenafiilia

(kalvopaéllysteisia tabletteja) annettiin 5 tai 10 mg:n annoksina lisdlddkkeend henkil6ille, joiden
alfutsosiinihoito oli vakaa.

Siksi samanaikainen hoito tulisi aloittaa vain jos potilaan alfasalpaajahoito on vakaa. Potilailla, joiden
alfasalpaajaterapia on vakaa, tulee vardenafiilin kaytto aloittaa 5 mg:n annoksella, joka on pienin
suositeltu aloitusannos. Levitra-valmistetta ja tamsulosiinia tai alfutsosiinia voidaan antaa
samanaikaisesti milloin tahansa. Kdytettdessd muita alfasalpaajia samanaikaisesti vardenafiilin kanssa,
ladkkeiden annostelun viélilla tulisi olla tauko (ks. kohta 4.4).

Merkitsevid yhteisvaikutuksia ei havaittu annettaessa CYP2C9:n kautta metaboloituvaa varfariinia
(25 mg) tai digoksiinia (0,375 mg) samanaikaisesti vardenafiilin (20 mg kalvopéaillysteiset tabletit)
kanssa. Vardenafiilin (20 mg) samanaikaisella annolla glibenklamidin (3,5 mg) kanssa ei ollut
vaikutusta glibenklamidin suhteelliseen hyotyosuuteen. Tutkimuksessa, jossa annettiin
verenpainepotilaille vardenafiilia (20 mg) samanaikaisesti hitaasti vapautuvan nifedipiinin (30 mg tai
60 mg) kanssa todettiin makuuasennossa mitatussa systolisessa paineessa 6 mmHg:n ja diastolisessa
paineessa 5 mmHg:n lisdalenema. Téhén liittyi syddmen syketaajuuden nopeutuminen 4 lyontid per
minuutti.

Kun vardenafiilia (20 mg kalvopééllysteiset tabletit) ja alkoholia (huippupitoisuuksien keskiarvo
veressd 73 mg/dl) otettiin samanaikaisesti, vardenafiili ei voimistanut alkoholin vaikutusta
verenpaineeseen ja syketaajuuteen eikd vardenafiilin farmakokinetiikka muuttunut.

Vardenafiili (10 mg) ei lisdnnyt asetyylisalisyylihapon (2 x 81 mg) aiheuttamaa vuotoajan pitenemisté.

Riosiguaatti
Prekliiniset tutkimukset osoittivat additiivisen verenpaineen laskua lisddvian vaikutuksen kun PDES-

inhibiittoreita kdytettiin riosiguaatin kanssa. Kliinisissé tutkimuksissa riosiguaatin on osoitettu lisddvan
PDES-inhibiittoreiden hypotensiivista vaikutusta. Yhdistelmén myonteisistd vaikutuksista ei ole
néyttod tutkitussa populaatiossa. Samanaikainen riosiguaatin ja PDES-inhibiittoreiden, mukaan lukien
vardenafiili, kdyttd on vasta-aiheista (ks. kohta 4.3).

4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys

Levitra ei ole tarkoitettu naisten kdyttoon. Vardenafiilia ei ole tutkittu raskaana olevilla naisilla.
Hedelmallisyystietoja ei ole saatavilla.



4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn

Tutkimuksia valmisteen vaikutuksesta ajokykyyn tai koneidenkdyttokykyyn ei ole tehty.

Koska huimausta ja ndkohairiditd on raportoitu vardenafiililla tehdyissé kliinisisséd tutkimuksissa,
potilaiden tulee olla selvilld Levitra-valmisteen mahdollisista vaikutuksista ennen ajamaan 14htemisti
tai koneiden kayttamista.

4.8 Haittavaikutukset

Yhteenveto turvallisuudesta

Haittavaikutukset, joita on raportoitu kalvopééllysteisten Levitra-tablettien tai suussa hajoavien
10 mg:n tablettien yhteydessi kliinisissé tutkimuksissa, olivat yleisesti ohimenevid ja luonteeltaan
lievid tai keskivaikeita. Yleisin ilmoitettu haittavaikutus, jota esiintyy > 10 %:1la potilaista, on

padnsarky.

Luettelo haittavaikutuksista taulukon muodossa

Haittavaikutukset on lueteltu MedDRA-yleisyysluokituksen mukaisesti: hyvin yleiset (= 1/10), yleiset
(= 1/100, < 1/10), melko harvinaiset (= 1/1 000, < 1/100), harvinaiset (= 1/10 000, < 1/1 000) ja
tuntemattomat (koska saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin).

Haittavaikutukset on esitetty kussakin yleisyysluokassa haittavaikutuksen vakavuuden mukaan
alenevassa jirjestyksessa.

Seuraavia haittavaikutuksia on raportoitu:

Elinjarjestel- | Hyvin yleiset | Yleiset Melko Harvinaiset Tuntematon
mi = 1/10) = 1/100, harvinaiset (= 1/10 000, (koska
<1/10) (= 1/1 000, <1/1 000) saatavissa
<1/100) oleva tieto ei
riité
esiintyvyyden
arviointiin)
Infektiot Konjunktiviitti
Immuunijér- Allerginen Allerginen
jestelma edeema tai reaktio
angioedeema
Psyykkiset Unih&irié Ahdistunei-
héiriot suus
Hermosto Péaansarky Huimaus Uneliaisuus Synkopee Aivoveren-
Parestesia ja Kouristus- vuoto
dysestesia kohtaus
Muistinmene-
tys
Ohimeneva
iskeeminen

kohtaus (TIA)




Elinjirjestel- | Hyvin yleiset | Yleiset Melko Harvinaiset Tuntematon
mi (= 1/10) (= 1/100, harvinaiset (= 1/10 000, (koska
<1/10) (= 1/1 000, <1/1 000) saatavissa
<1/100) oleva tieto ei
riita
esiintyvyyden
arviointiin)
Silmat Nékohairiot Silménpaineen | Non-
Silmien lisdéntyminen | arteriittinen
verestys Kyynelmuo- anteriorinen
Virinddn dostuksen iskeeminen
vadristymét lisdéntyminen | optikusneuro-
Silmékipu ja patia
epamiellytté- Nékohairiot
vt Sentraalinen
tuntemukset seroosi
silmissi korioretino-
Valonarkuus patia (CSCR)
(ks. kohta 4.4)
Kuulo ja Tinnitus Akillinen
tasapainoelin Kiertohuimaus kuulonmene-
tys
Sydin Sydimentyky- | Sydéninfarkti | Akkikuolema
tys Kammioperai-
Takykardia set
takyarytmiat
Angina
pectoris
Verisuonisto Punoitus Hypotensio
Hypertensio
Hengitys- Nenin Hengenahdis- | Nendveren-
elimet, tukkoisuus tus vuoto
rintakeha ja Nenin
vilikarsina sivuonteloiden
tukkoisuus
Ruoansulatus- Dyspepsia Ruokatorven
elimisto refluksitauti
Mahatulehdus
Mabha-
suolikanavan
ja vatsan kipu
Ripuli
Oksentelu
Pahoinvointi
Suun
kuivuminen
Maksa ja sappi Transaminaasi | Gamma-GT:n
pitoisuuden kohoaminen

kohoaminen




Elinjirjestel- | Hyvin yleiset | Yleiset Melko Harvinaiset Tuntematon
mi (= 1/10) (= 1/100, harvinaiset (= 1/10 000, (koska
<1/10) (= 1/1 000, <1/1 000) saatavissa
<1/100) oleva tieto ei
riiti
esiintyvyyden
arviointiin)
Tho ja Punoitus Valoherkkyys | Stevens-
ihonalainen Thottuma reaktiot Johnsonin
kudos oireyhtymé
(SIS)/
toksinen
epidermaali-
nen nekrolyysi
(TEN) (ks.
kohta 4.4)
Luusto, Selkékipu
lihakset ja Kohonnut
sidekudos kreatiinifosfo-
kinaasi
Myalgia
Lihasjantey-
den ja
lihaskouristus-
ten
lisdéntyminen
Munuaiset ja Hematuria
virtsatiet
Sukupuoli- Lisddntyneet Priapismi Siittimen
elimet ja rinnat erektiot verenvuoto
Hematosper-
mia
Yleisoireet ja Sairauden Rintakipu
antopaikassa tunne
todettavat
haitat

Kuvaus valituista haittavaikutuksista

Siittimen verenvuotoa, hematospermiaa ja hematuriaa on raportoitu kliinisissd tutkimuksissa ja
myyntiluvan myontidmisen jédlkeisessd spontaaniin raportointiin perustuvassa aineistossa kaikkien
PDES5-inhibiittorien, mukaan lukien vardenafiili, kiyton yhteydessa.

20 mg:n Levitra kalvopaallysteisten tablettien annoksen yhteydessa idkkailla potilailla (> 65-
vuotiailla) oli enemmain padnsarkya (16,2 % vs. 11,8 %) ja huimausta (3,7 % vs. 0,7 %) kuin
nuoremmilla potilailla (< 65-vuotiailla). Yleensé haittavaikutusten esiintyvyyden (varsinkin
huimauksen) on osoitettu olevan hieman suuremman potilailla, joilla on ollut hypertensiota.

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tarkedd ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jalkeisistd ladkevalmisteen epaillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa l1ddkevalmisteen hyoty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetddn ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjérjestelméan kautta.

4.9 Yliannostus

Vapaaehtoisilla tehdyissé kerta-annostutkimuksissa vardenafiilin (kalvopaillysteisten tablettien)
annokset aina 80 mg/vrk asti olivat siedettyjd ilman vakavien haittavaikutusten ilmaantumista.
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Kun vardenafiilia annettiin useammin ja suositeltua annostusta suurempina annoksina (40 mg
kalvopéaillysteisini tabletteina kahdesti paivéssi), raportoitiin joitakin tapauksia kovaa selkékipua.
Siihen ei liittynyt lihas- eikd neurologista toksisuutta.

Y liannostustapauksessa kdytetddn tarpeenmukaista elintoimintoja yllépitdvaa perushoitoa. Dialyysin ei
uskota lisddvin munuaispuhdistumaa, silld vardenafiili on voimakkaasti plasmaproteiineihin sitoutunut
eikd erity merkittdvésti virtsaan.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhmai: Virtsaelinten sairauksien lddkkeet, Erektiohéiri6iden hoitoon tarkoitetut
ladkkeet, ATC-koodi: GO4BE09

Vardenafiili on oraalinen erektiohdirididen hoitoon tarkoitettu lddke. Luonnollisessa tilanteessa eli
seksuaalisen stimulaation yhteydessd se parantaa heikentynytti erektiota lisdidmaélld verenvirtausta
penikseen.

Peniksen erektio on hemodynaaminen prosessi. Seksuaalisen stimulaation aikana vapautuu
typpioksidia. Typpioksidi aktivoi guanylaattisyklaasientsyymin, jolloin syklisen
guanosiinimonofosfaatin (cGMP) pitoisuus paisuvaiskudoksessa suurenee. Tadma puolestaan aiheuttaa
sileélihaksen rentoutumisen, jolloin penikseen paésee virtaamaan enemmaén verta. cGMP:n méaraa
sddtelee guanylaattisyklaasin kautta tapahtuvan synteesin nopeus ja cGMP:ta hydrolysoivien
fosfodiesteraasien (PDE) kautta tapahtuvan hajoamisen nopeus.

Vardenafiili on potentti ja selektiivinen cGMP-spesifisen fosfodiesteraasi tyyppi 5:n (PDES) estdja.
PDES on térkein fosfodiesteraasi ihmisen paisuvaiskudoksessa. Vardenafiili lisdd voimakkaasti
endogeenisen typpioksidin vaikutusta paisuvaiskudoksessa estaméalla PDES:t4. Kun typpioksidia
vapautuu seksuaalisen stimulaation seurauksena, vardenafiili estdid PDES5:n toiminnan, mik4 johtaa
lisddntyneisiin cGMP-pitoisuuksiin paisuvaiskudoksessa. Siksi vardenafiilin suotuisan
hoitovaikutuksen saavuttamiseksi tarvitaan seksuaalista stimulaatiota.

In vitro -tutkimukset ovat osoittaneet vardenafiilin vaikutuksen olevan voimakkaampi PDES5:een kuin
muihin fosfodiesteraaseihin (> 15-kertainen verrattuna PDE6:een, > 130-kertainen verrattuna
PDEl:een, > 300-kertainen verrattuna PDE11:ta, ja > 1000-kertainen verrattuna seuraaviin: PDE2,
PDE3, PDE4, PDE7, PDES, PDE9Y ja PDE10).

Peniksen pletysmografisessa (RigiScan) tutkimuksessa vardenafiili 20 mg aiheutti sukupuoliyhdyntidén
riittdvéan erektion (60 % jaykkyys RigiScan:illa mitattuna) joillakin miehilld jopa 15 minuutin kuluttua
ladkkeen ottamisesta. Téssa tutkimuksessa koehenkil6iden kokonaisvaste vardenafiiliin oli
tilastollisesti merkitseva verrattuna plaseboon 25 minuutin kuluttua lddkkeen ottamisesta.

Vardenafiili aiheuttaa lievin ja ohimenevén verenpaineen laskun, jolla useimmissa tapauksissa ei ole
kliinistd merkitystd. Annosteltaessa vardenafiilia 20 mg ja 40 mg, makuuasennossa mitatun systolisen
verenpaineen laskun keskiarvo oli —6,9 mmHg 20 mg:lla ja —4,3 mmHg 40 mg:lla verrattaessa
plaseboon. Namé vaikutukset ovat yhdenmukaisia PDES-estdjien vasodilatoivien vaikutusten kanssa ja
johtuvat todenndkoisesti cGMP tasojen noususta verisuonten sileissd lihaskudoksissa. Vardenafiilin
kerta-annos ja annokset 40 mg:aan asti suun kautta otettuina eivit aiheuttaneet kliinisesti merkitsevié
muutoksia EKG:ssé terveille vapaaehtoisille miehille.

Yhden annoksen satunnaistetussa crossover kaksoissokkotutkimuksessa vertailtiin vardenafiilin

(10 mg ja 80 mg), sildenafiilin (50 mg ja 400 mg) ja plasebon vaikutuksia QT-vilin pituuteen

59 terveelld mieshenkil6lld. Moksifloksasiini (400 mg) otettiin mukaan sisdiseksi kontrolliksi.
Vaikutukset QT-viliin mitattiin tunti annoksen ottamisen jalkeen (keskimédrdinen vardenafiilin tmax).
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Tutkimuksen tavoitteena oli osoittaa, ettd 80 mg:n kerta-annoksella vardenafiilia suun kautta otettuna
ei ole yli 10 ms:n vaikutusta QTc-viliin (toisin sanoen tarkoitus oli esittdd vaikutuksen puuttuminen)
plaseboon verrattuna. Vaikutus laskettiin Friderician korjauskaavalla (QTcF=QT/RR1/3) perustasolla
seka tunti ladkkeen ottamisen jilkeen. Tulosten perusteella vardenafiili pidensi QTc-aikaa (Fridericia)
8 ms (90 % luotettavuusvili (CI): 6-9) ja 10 ms (90 % CI: 8-11) 10 mg:n ja 80 mg:n annoksilla
verrattuna plaseboon, ja pidensi QTci-aikaa 4 ms (90 % CI: 3-6) ja 6 ms (90 % CI: 4-7) 10 mg:n ja

80 mg:n annoksilla verrattuna plaseboon tunti lddkkeen ottamisen jidlkeen. Tmax-tasolla ainoastaan
QTcF:n keskimédrdinen muutos oli tutkimuksessa asetetun rajan ylépuolella (keskiméérin 10 ms, 90 %
CI 8-11) 80 mg:n vardenafiiliannoksen jilkeen. Kun kéytettiin yksilollistd korjauskaavaa, yksikdin
arvo ei ylittédnyt asetettua rajaa.

Markkinoille tulon jilkeen tehdyssé erillisessé tutkimuksessa, johon osallistui 44 tervetta
vapaachtoista, vardenafiilin 10 mg:n kerta-annoksen tai 50 mg:n sildenafiiliannoksen kanssa annettiin
samanaikaisesti 400 mg gatifloksasiinia, jolla on vastaava QT-vaikutus. Vardenafiili pidensi QTc-
aikaa (Fridericia) 4 ms ja sildenafiili 5 ms verrattuna kumpaankin ld4kkeeseen erikseen annettuna.
Néiden QT-muutosten kliininen merkitys ei ole tiedossa.

Lisétietoja suussa hajoavilla 10 mg:n vardenafiilitableteilla tehdyista kliinisistd tutkimuksista

Suussa hajoavien 10 mg:n vardenafiilitablettien teho ja turvallisuus osoitettiin erikseen laajassa
populaatiossa kahdessa tutkimuksessa, joihin osallistui 701 satunnaistettua erektiohdiridpotilasta, joita
hoidettiin enintddn 12 viikon ajan. Potilaat jaettiin ennalta mééritettyihin alaryhmiiin: idkkaét potilaat
(51 %), diabetespotilaat (29 %), dyslipidemiapotilaat (39 %) ja verenpainepotilaat (40 %).

Kahden suussa hajoavilla 10 mg:n vardenafiilitableteilla suoritetun tutkimuksen yhdistetyissé tiedoissa
IIEF-EF-pistemairit olivat merkitsevésti korkeammat kéytettdessd suussa hajoavia 10 mg:n
vardenafiilitabletteja verrattuna lumeldékkeeseen.

Kliinisissa tutkimuksissa raportoiduista kaikista seksuaalisen kanssakdymisen yrityksistd 71 % johti
seksuaaliseen kanssakédymiseen tarvittavaan erektioon verrattuna lumelddkeryhmééin, jossa vastaava
luku kaikista yrityksistd oli 44 %. Nama tulokset heijastuivat myos alaryhmiin, joissa kaikista
raportoiduista seksuaalisen kanssakdymisen yrityksistd seksuaaliseen kanssakdymiseen tarvittava
erektio saavutettiin seuraavasti: idkkéait potilaat (65 %), diabetespotilaat (63 %), dyslipidemiapotilaat
(66 %) ja verenpainepotilaat (70 %).

Noin 63 prosentissa seksuaalisen kanssakdymisen yrityksistd, joissa kéytettiin suussa hajoavia 10 mg:n
vardenafiilitabletteja, potilas onnistui ylldpitdméén erektion, kun lumelddkeryhmaissé vastaava luku oli
26 %. Ennalta méiritettyjen alaryhmien potilaiden kohdalla kaikista niistd seksuaalisen
kanssakdymisen yrityksistd, joissa kdytettiin suussa hajoavia 10 mg:n vardenafiilitabletteja, potilas
onnistui ylldpitiméan seksuaaliseen kanssakdymiseen tarvittavan erektion seuraavasti: 57 % (idkkaét
potilaat), 56 % (diabetespotilaat), 59 % (dyslipidemiapotilaat) ja 60 % (verenpainepotilaat).

Lisétietoja kliinisisté tutkimuksista

Kliinisissd tutkimuksissa vardenafiilia on annettu yli 17 000:1le 18-89 -vuotiaalle erektiohdiriosta
kérsivélle miehelle, joista monilla oli useita samanaikaisia sairauksia. Yli 2 500:aa potilasta on
hoidettu vardenafiililla kuuden kuukauden ajan tai kauemmin. Néistd yli 900 on hoidettu vuoden tai
pitempéén.

Seuraavat potilasryhmat olivat edustettuina: Iakkaat (22 %), verenpainepotilaat (35 %), diabeetikot
(29 %), potilaat, joilla oli iskeeminen sydidnsairaus ja muu kardiovaskulaarinen sairaus (7 %),
krooninen keuhkosairaus (5 %), hyperlipidemia (22 %), depressio (5 %), radikaali prostatektomia-
potilaat (9 %). Seuraavat ryhmat olivat vahéisesti edustettuina kliinisisséd tutkimuksissa: Iakkaat

(> 75 vuotta, 2,4 %) ja tietyt kardiovaskulaariset potilaat (ks. kohta 4.3). Kliinisid tutkimuksia ei ole
tehty potilaille, joilla on keskushermostosairaus (selkdydinvammapotilaita lukuun ottamatta), vaikea
munuaisten tai maksan vajaatoiminta, lantionalueelle suoritettu leikkaus (lukuun ottamatta hermoja
sadstdvaa prostatektomiaa) tai trauma tai joille on annettu sddehoitoa lantion alueelle, eiké potilailla,
joilla on seksuaalista haluttomuutta tai peniksen anatominen epamuotoisuus.
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Keskeisissa tutkimuksissa vardenafiilihoito (kalvopaillysteiset tabletit) paransi erektiota plaseboon
verrattuna. Pieni ryhmad potilaita, joka ryhtyi seksuaaliseen kanssakdymiseen 4-5 tuntia lddkkeen
ottamisen jélkeen, kykeni saavuttamaan seksuaaliseen kanssakdymiseen tarvittavan erektion ja
yllépitdmadéin erektion paremmin kuin plaseboryhma.

Kiintedn annoksen (kalvopaéllysteiset tabletit) tutkimuksissa, joissa erektiohdiridstd kérsivat miehet
olivat laajasti edustettuina, potilaista 68 % (5 mg), 76 % (10 mg) ja 80 % (20 mg) kykeni
saavuttamaan seksuaaliseen kanssakdymiseen tarvittavan erektion (SEP 2) verrattuna plaseboryhméén
(49 %) yli 3 kuukauden tutkimusjakson aikana. Erektion ylldpitdmiseen kykeni (SEP 3) tdssd samassa
tutkimuksessa vastaavasti 53 % (5 mg), 63 % (10 mg) ja 65 % (20 mg) verrattuna plaseboryhméén
(29 %).

Suurimpien tehoa mittaavien vardenafiilitutkimusten yhdistettyjen tulosten perusteella, potilaat
kykenivit saavuttamaan seksuaaliseen kanssakédymiseen tarvittavan erektion seuraavasti,
psykogeeninen erektiohdirio (77-87 %), sekalaiset erektiohdirict (69-83 %), orgaaninen erektiohdirid
(64-75 %), idkkaat (52-75 %), iskeeminen sydénsairaus (70-73 %), hyperlipidemia (62-73 %),
krooninen keuhkosairaus (74-78 %), depressio (59-69 %) ja potilaat, joita hoidettiin samanaikaisesti
verenpainelidkkeilld (62-73 %).

Kliinisissd tutkimuksissa diabetes mellitusta sairastavilla potilailla vardenafiili annoksilla 10 mg ja
20 mg paransi merkitsevasti erektiofunktiota kuvaavaa pistemaérad, kykya saavuttaa ja yllapitda
tyydyttdvain yhdyntéén riittdva erektio ja paransi peniksen jaykistymisté (rigiditeettid) verrattuna
plaseboon. Potilaat, jotka olivat mukana tutkimuksessa kolme kuukautta 10 mg:n annoksella erektion
kykeni saavuttamaan 61 % ja yllapitimaéan 49 % potilaista ja 20 mg:n vardenafiiliannoksella
vastaavasti 64 % potilaista kykeni saavuttamaan ja 54 % yllépitdmaéén erektion. Vastaavasti
plaseboryhmaéssé 36 % kykeni saavuttamaan ja 23 % yllépitdméén erektion.

Kliinisissa tutkimuksissa potilailla, joille oli tehty prostatektomia, vardenafiili paransi annoksilla

10 mg ja 20 mg merkitsevésti erektiofunktiota kuvaavaa pistemaérad, kykyé saavuttaa ja yllapitda
tyydyttavadn yhdyntdén riittdva erektio ja peniksen jaykistymistd verrattuna plaseboon. Potilaat, jotka
olivat mukana tutkimuksessa kolme kuukautta 10 mg:n annoksella erektion kykeni saavuttamaan 47 %
ja yllapitdmadn 37 % potilaista ja 20 mg:n vardenafiiliannoksella vastaavasti 48 % potilaista kykeni
saavuttamaan ja 34 % yllapitdmaéén erektion. Vastaavasti plaseboryhmassé 22 % kykeni saavuttamaan
ja 10 % yllapitiméaan erektion.

Kliinisissé tutkimuksissa selkdydinvammapotilailla, erilaisina annoksina kiytetty vardenafiili paransi
merkitsevasti erektiofunktiota kuvaavaa pistemadrid, kykya saavuttaa ja yllapitad tyydyttdvadan
yhdyntdin riittdva erektio sekd peniksen jaykistymistd verrattuna plaseboon. Normaalin IIEF:44
kuvaavan pistemaéran (> 26) jalleen saavuttaneiden miéra oli vardenafiilia kdytténeilld potilailla 53 %
verrattuna plaseboon, jolla méairé oli 9 %. Potilaista, jotka olivat mukana tutkimuksessa kolme
kuukautta ja kuuluivat vardenafiiliryhméén, erektion kykeni saavuttamaan 76 % ja yllapitdiméain 59 %
potilaista. Vastaavasti plaseboryhméssa 41 % kykeni saavuttamaan ja 22 % ylldpitimééan

erektion. Tulokset olivat kliinisesti ja tilastollisesti merkitsevia (p < 0,001).

Vardenafiilin teho ja turvallisuus on varmistettu pitkiaikaistutkimuksissa.

Pediatriset potilaat

Euroopan lddkevirasto on myontényt vapautuksen velvoitteesta toimittaa tutkimustulokset Levitra-
valmisteen kaytostéd erektiohdirididen hoidossa kaikissa pediatrisissa potilasryhmissa (ks. kohdasta 4.2
ohjeet kéytostd pediatristen potilaiden hoidossa).
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5.2 Farmakokinetiikka

Bioekvivalenssitutkimukset ovat osoittaneet, ettd suussa hajoava 10 mg:n vardenafiilitabletti ei ole
bioekvivalentti kalvopéillysteisiin 10 mg:n vardenafiilitabletteihin ndhden. Sen vuoksi suussa
hajoavaa lddkemuotoa ei pidd kiyttdd samanarvoisena kalvopééllysteisen 10 mg:n vardenafiilitabletin
kanssa.

Imeytyminen
Kalvopaillysteisistd vardenafiilitableteista vardenafiili imeytyy nopeasti ja sen suurimmat havaitut

pitoisuudet plasmassa saavutetaan joillakin miehilld jopa 15 minuutin kuluttua oraalisen annostelun
jélkeen. Kuitenkin 90 prosenttisesti huippupitoisuudet plasmassa saavutetaan 30-120 minuutin
kuluessa (mediaani 60 minuuttia) annettuna suun kautta tyhjiin mahaan. Keskimaérdinen
absoluuttinen hyotyosuus oraalisessa annostuksessa on 15 %. Suositelluilla annoksilla (5-20 mg) suun
kautta otettuna vardenafiilin pitoisuuspinta-ala (AUC) ja huippupitoisuus (Cmax) suurenevat lihes
suhteessa annokseen.

Otettaessa kalvopaillysteisid vardenafiilitabletteja rasvaisen aterian (sisédltden rasvaa 57 %) yhteydessi
imeytyminen hidastuu aiheuttaen keskiméérin 60 minuutin viiveen (tmax) huippupitoisuuden
saavuttamisessa ja keskimédirdinen huippupitoisuus (Cmax) pienenee 20 %. Vardenafiilin pitoisuus-
aikakdyrdn alaiseen pinta-alaan (AUC) sill4 ei ole vaikutusta. 30 % rasvaa sisdltdvén aterian jalkeen
vardenafiilin imeytymisnopeus ja -aste (tmax, Cmax ja AUC) sdilyvit muuttumattomina verrattuna sen
ottamiseen tyhjdén mahaan.

Vardenafiili imeytyy nopeasti sen jilkeen, kun suussa hajoavat 10 mg:n Levitra-tabletit on otettu ilman
vettd. Crax-pitoisuuden saavuttamiseen tarvittu mediaaniaika vaihteli 45—90 minuutin viélill4 ja oli
samanlainen tai hieman (8—45 minuutilla) viivistynyt kalvopééllysteisiin tabletteihin verrattuna.
Vardenafiilin keskiméérdinen AUC-arvo nousi 21-29 prosentilla (keski-ikdiset ja idkkaat
erektiohdiridpotilaat) tai 44 prosentilla (nuoret, terveet tutkimushenkil6t) annettaessa 10 mg suussa
hajoavia tabletteja verrattuna kalvopééllysteisiin tabletteihin johtuen pienen lddkemé&érian paikallisesta
oraalisesta imeytymisesti suuonteloon. Cnax-pitoisuuksissa ei ollut yhdenmukaista eroa suussa
hajoavien tablettien ja kalvopaillysteisten tablettien vélilla.

Potilailla, jotka ottivat suussa hajoavia 10 mg:n vardenafiilitabletteja runsasrasvaisen aterian
yhteydessa, ei havaittu vaikutusta vardenafiilin AUC- ja tmax-pitoisuuksiin, mutta vardenafiilin Cmax-
pitoisuus aleni 35 prosentilla ruokailun yhteydessé. Naiden tulosten perusteella Levitra 10 mg suussa
hajoavia tabletteja voidaan ottaa ruoan kanssa tai ilman sita.

Jos suussa hajoavia 10 mg:n vardenafiilitabletteja otetaan veden kanssa, AUC-pitoisuus alenee
29 prosentilla, Crax pysyy muuttumattomana ja mediaaninen tmax lyhenee 60 minuutilla verrattuna
tablettien ottamiseen ilman vetti. Suussa hajoavat 10 mg:n vardenafiilitabletit on otettava ilman
nestetta.

Jakautuminen
Vardenafiilin keskiméardinen vakaan tilan jakautumistilavuus on 208 1, joten vardenafiili jakautuu
kudoksiin.

Vardenafiili ja sen tirkein metaboliitti veressd (M1) sitoutuvat voimakkaasti plasman proteiineihin
(noin 95 %, vardenafiili tai M 1). Seké vardenafiilin ettd M1:n proteiiniinsitoutuminen on
riippumatonta lddkkeen kokonaispitoisuudesta.

Terveiden koehenkildiden siemennesteestd 90 minuuttia vardenafiilin annon jidlkeen tehtyjen
mittauksien perusteella ainoastaan 0,00012 % annetusta annoksesta saattaa olla potilaiden
siemennesteessa.

Biotransformaatio

Kalvopaillysteisissa tableteissa oleva vardenafiili metaboloituu padasiallisesti maksassa sytokromi
P450 (CYP) 3A4:n vilitykselld seké jossain madrin CYP3AS- ja CYP2C-entsyymimuotojen
valityksella.
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Thmisill4 tarkein metaboliitti veressd (M 1) syntyy vardenafiilin desetylaatiossa ja metaboloituu
edelleen eliminaation puoliintumisajan ollessa noin 4 tuntia. Osia M1:std on glukuronideina
systeemisessd verenkierrossa. Metaboliitti M 1:114 on samanlainen
fosfodiesteeraasiselektiivisyysprofiili kuin vardenafiililla ja sen in vitro -voimakkuus fosfodiesteraasi
tyyppi 5:td kohtaan on noin 28 % verrattuna vardenafiiliin, jolloin sen osuus vaikutuksesta on noin

7 %.

Potilailla, jotka saivat suussa hajoavia 10 mg:n Levitra-tabletteja, vardenafiilin keskiméardinen
puoliintumisaika vaihteli 4-6 tunnin vélilld. Metaboliitti M1:n eliminaation puoliintumisaika on 3—
5 tuntia eli samanlainen kuin kanta-aineella.

Eliminaatio

Vardenafiilin kokonaispuhdistuma on 56 /h, jolloin terminaalinen puoliintumisaika on noin 4-5 tuntia.
Oraalisen annon jalkeen vardenafiili erittyy metaboliitteina padasiallisesti ulosteeseen (noin 91-95 %
annoksesta) ja vihemmaéssi méérin virtsaan (noin 2-6 % annoksesta).

Farmakokinetiikka erityisryhmilld

Ldikkddt

Terveilld idkkailla (> 65-vuotiaat) vapaachtoisilla vardenafiilin eliminoituminen maksan kautta oli
pienentynyt verrattuna terveisiin nuorempiin (18-45 -vuotiaat) vapaachtoisiin. Kalvopaallysteisia
vardenafiilitabletteja ottaneilla idkkailld miehilld oli keskimédrin 52 % suurempi vardenafiilin AUC ja
34 % suurempi Cmax verrattuna nuorempiin miehiin (ks. kohta 4.2).

Suussa hajoavia vardenafiilitabletteja ottaneilla idkkéilld potilailla (65-vuotiaat ja vanhemmat)
vardenafiilin AUC-pitoisuudet nousivat 31-39 prosentilla ja Cnax-pitoisuudet nousivat 16—

21 prosentilla verrattuna 45-vuotiaisiin ja sitd nuorempiin potilaisiin. Vardenafiilin ei havaittu
kertyvin alle 45-vuotiaiden ja alle 65-vuotiaiden tai sitd vanhempien potilaiden plasmaan kun he
kayttivit suussa hajoavia 10 mg:n vardenafiilitabletteja kerran pdivéssd kymmenen piivén ajan.

Munuaisten vajaatoiminta

Vapaaehtoisilla, joilla oli lievé tai keskivaikea munuaisten vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma

30-80 ml/min), vardenafiilin farmakokinetiikka oli samanlainen kuin kontrolliryhméll4, johon
kuuluvien henkildiden munuaisten toiminta oli normaalia. Vapaaehtoisilla, joilla oli vaikea munuaisten
vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma < 30 ml/min) keskiméérédinen AUC suureni 21 % ja
keskimédrdinen Cnax pieneni 23 % verrattuna vapaaehtoisiin, joilla ei ollut munuaisten vajaatoimintaa.
Tilastollisesti merkittdvaa korrelaatiota ei havaittu kreatiniinipuhdistuman ja vardenafiilialtistumisen
(AUC ja Cpay) valilla (ks. kohta 4.2). Vardenafiilin farmakokinetiikkaa ei ole tutkittu dialyysia
tarvitsevilla potilailla (ks. kohta 4.3).

Maksan vajaatoiminta

Potilailla, joilla oli lieva tai keskivaikea maksan vajaatoiminta (Child-Pugh A ja B), vardenafiilin
puhdistuma oli pienentynyt samassa suhteessa kuin maksan vajaatoimintakin. Potilailla, joilla oli lieva
maksan vajaatoiminta (Child-Pugh A), vardenafiilin keskiméaaraiset pitoisuuspinta-ala (AUC) ja
huippupitoisuus (Cmax) lisddntyivét 17 % ja 22 % verrattuna terveisiin koehenkildihin. Potilailla, joilla
oli keskivaikea maksan vajaatoiminta (Child-Pugh B), vardenafiilin keskiméaérdiset AUC ja Cpax
lisdantyivat 160 % ja 133 % verrattuna terveisiin koehenkil6ihin (ks. kohta 4.2). Vardenafiilin
farmakokinetiikkaa ei ole tutkittu potilailla, joilla on vaikea maksan vajaatoiminta (Child-Pugh C) (ks.
kohta 4.3).

Lisétietoa

In vitro tiedot viittaavat siihen, ettd vardenafiilin vaikutusta digoksiinia herkempiin P-
glykoproteiinisubstraatteihin ei voida sulkea pois. Dabigatraanieteksilaatti on esimerkki erittdin
herkistd suoliston P-glykoproteiinisubstraatista.
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5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta, toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, genotoksisuutta,
karsinogeenisuutta seka lisddntymistoksisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset
eivét viittaa erityiseen vaaraan ihmisille.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Tabletin ydin
Krospovidoni

Magnesiumstearaatti
Mikrokiteinen selluloosa
Kolloidinen vedeton piidioksidi

Tabletin pééallyste

Makrogoli 400
Hypromelloosi
Titaanidioksidi (E171)
Rautaoksidi keltainen (E172)
Rautaoksidi punainen (E172)

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta

6.4  Siilytys

Tama ladkevalmiste ei vaadi erityisid sdilytysolosuhteita.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)
PP/Alumiinilépipainopakkaukset 2, 4, 8, 12 ja 20 tabletin pahvipakkauksissa.
Kaikkia pakkauskokoja ei valttamattd ole myynnissa.

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle

Ei erityisvaatimuksia hévittimisen suhteen.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA
Bayer AG

51368 Leverkusen
Saksa
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8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)
EU/1/03/248/001-004, 021
EU/1/03/248/005-008, 022
EU/1/03/248/009-012, 023
9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan mydntémisen paivamaird: 6. maaliskuuta 2003

Viimeisimmén uudistamisen pdivamairi: 6. maaliskuuta 2008

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa tésti ladkevalmisteesta on Euroopan ladkeviraston verkkosivuilla
http://www.ema.europa.eu
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1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Levitra 10 mg suussa hajoavat tabletit

2. VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT
Yksi suussa hajoava tabletti sisdltdd 10 mg vardenafiilia (hydrokloridina).

Apuaineet:
7,96 mg sorbitolia (E420) ja 1,80 mg aspartaamia (E951) per suussa hajoava tabletti.

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1.

3. LAAKEMUOTO

Tabletti, suussa hajoava.
Valkoinen, pyored tabletti.

4. KLIINISET TIEDOT
4.1 Kayttoaiheet

Aikuisten miesten erektiohdirididen hoito. Erektiohdirioksi katsotaan kykenemattomyys saavuttaa tai
yllapitdd tyydyttdvidn seksuaaliseen kanssakdymiseen riittdvé erektio.

Jotta Levitra toimisi tehokkaasti, tarvitaan seksuaalinen stimulaatio.
4.2  Annostus ja antotapa

Annostus

Levitra 10 mg suussa hajoavat tabletit eivit ole bioekvivalentteja Levitra 10 mg kalvopéillysteisiin
tabletteihin ndhden (ks. kohta 5.1). Suussa hajoavan Levitra-tabletin suurin sallittu annos on

10 mg/vrk.

Kaytto aikuisilla miehilld
Levitra 10 mg suussa hajoavat tabletit otetaan tarvittaessa noin 25-60 minuuttia ennen seksuaalista
kanssakdymista.

Erityisryhmét

Idkkddt (> 65-vuotiaat)

Annosta ei ole tarpeen sdatad idkkaille potilaille. Annoksen suurentamista Levitra 20 mg
kalvopéaillysteisten tablettien maksimiannokseen tulisi kuitenkin harkita huolellisesti yksilollisen
siedettdvyyden mukaan (ks. kohdat 4.4 ja 4.8).

Maksan vajaatoiminta
Levitra 10 mg suussa hajoava tabletti ei ole tarkoitettu aloitusannokseksi lievdd maksan vajaatoimintaa
sairastavilla potilailla (Child-Pugh A).

Lievdd maksan vajaatoimintaa sairastavien potilaiden pitéé aloittaa hoito kiyttdmalld Levitra 5 mg
kalvopéaillysteisid tabletteja. Annos voidaan sen jdlkeen nostaa siedettdvyyden ja tehon mukaan
Levitra 10 mg ja 20 mg kalvopiillysteisiin tabletteihin tai Levitra 10 mg suussa hajoaviin tabletteihin.
Korkein suositeltu annos keskivaikeaa maksan vajaatoimintaa (Child-Pugh B) sairastaville potilaille
on Levitra 10 mg kalvopééllysteisind tabletteina (ks. kohta 5.2).
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Levitra 10 mg suussa hajoavia tabletteja ei pidd kayttad potilaille, joilla on keskivaikea (Child-Pugh B)
ja vaikea maksan vajaatoiminta (Child-Pugh C; ks. kohta 4.3).

Munuaisten vajaatoiminta
Annoksen muuttaminen ei ole tarpeen potilailla, joilla on lievi tai keskivaikea munuaisten
vajaatoiminta.

Potilaat, joilla on vaikea munuaisten vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma < 30 ml/min)
aloitusannokseksi tulee harkita Levitra 5 mg kalvopaillysteisid tabletteja. Annos voidaan
siedettdvyyden ja tehon mukaan nostaa ensin Levitra 10 mg kalvopééllysteisiin tabletteihin ja edelleen
20 mg kalvopaallysteisiin tabletteihin tai Levitra 10 mg suussa hajoaviin tabletteihin.

Levitra suussa hajoavaa tablettia ei pida kéyttai potilailla, joilla on loppuvaiheen munuaisten
vajaatoiminta (ks. kohta 4.3).

Pediatriset potilaat
Levitra suussa hajoava tabletti -valmistetta ei ole tarkoitettu alle 18-vuotiaille henkiléille. Levitra
suussa hajoava tabletti -valmisteen kéayttoon lapsilla ja nuorilla ei ole asianmukaista kayttoaihetta.

Kdytto muita lddkkeitd kayttavilla potilailla

Kohtalaisen vahvojen tai vahvojen CYP3A4-estdijien samanaikainen kdytto

Vardenafiilin annoksen sddtiminen on tarpeen, jos samanaikaisesti annetaan kohtalaisen vahvoja tai
vahvoja CYP3A4-estdjia. (ks. kohta 4.5).

Antotapa
Suun kautta.

Suussa hajoava tabletti laitetaan suuhun kielen paille, jossa se hajoaa nopeasti, minké jilkeen valmiste
niellddn. Levitra suussa hajoavat tabletit pitda ottaa ilman nestettd ja vélittomasti sen jilkeen, kun ne
on irrotettu lapipainopakkauksesta.

Levitra suussa hajoavat tabletit voi ottaa ruoan kanssa tai ilman ruokaa.
4.3 Vasta-aiheet
Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille.

Vardenafiilin samanaikainen kéyttod nitraattien tai typpioksidien luovuttajien (kuten amyylinitriitin)
kanssa niiden kaikissa lddkemuodoissa on vasta-aiheinen (ks. kohta 4.5 ja kohta 5.1).

Levitra-valmistetta ei saa maérata potilaille, joilla on ilmennyt toisen silmén ndkékyvyn menetys non-
arteriittisen anteriorisen iskeemisen optikusneuropatian (NAION) seurauksena, riippumatta siitd, onko
tama liittynyt aiempaan altistukseen fosfodiesteraasi 5 (PDEY) -estdjilla vai ei (ks. kohta 4.4).

Erektiohdirididen hoitoon kéytettdvié ladkevalmisteita ei yleensa pitéisi antaa miehille, joille
seksuaalinen aktiivisuus ei ole suositeltavaa (esim. potilaat, joilla on vaikea kardiovaskulaarinen
sairaus kuten epéstabiili angina pectoris tai vaikea syddmen vajaatoiminta (NYHA III tai IV)).

Vardenafiilin turvallisuutta ei ole tutkittu seuraavilla potilasryhmilla ja siksi sen kdytté on vasta-
aiheista kunnes lisdtietoa on saatavilla:

- vakava maksan vajaatoiminta (Child-Pugh C),

- dialyysid vaativa loppuvaiheen munuaissairaus

- alhainen verenpaine (verenpaine alle 90/50 mmHg),

- dskettdin sairastettu aivohalvaus tai sydadninfarkti (viimeisen 6 kuukauden aikana),

- epéstabiili angina pectoris ja

- tunnettu perinndllinen degeneratiivinen verkkokalvosairaus kuten retinitis pigmentosa.

Vardenafiilin samanaikainen kéyttd voimakkaiden CYP3 A4-estdjien, kuten ketokonatsolin ja
itrakonatsolin (oraalinen lddkemuoto) kanssa on vasta-aiheista yli 75-vuotiailla miehilla.

19



Vardenafiilin samanaikainen kéytto HIV-proteaasinestéijien, kuten ritonaviirin ja indinaviirin kanssa
on vasta-aiheista, silld kyseiset lddkeaineet estdvit voimakkaasti CYP3A4-entsyymii (ks. kohta 4.5).

PDES5-inhibiittoreiden, mukaan lukien vardenafiili, samanaikainen kayttd guanylaattisyklaasin
stimulaattoreiden, kuten riosiguaatin, kanssa on vasta-aiheinen, koska se saattaa mahdollisesti johtaa
oireiseen hypotensioon (ks. kohta 4.5).

4.4 Varoitukset ja kdyttoon liittyvit varotoimet

Erektiohédirion diagnosoimiseksi ja erektiohdirioitd aiheuttavien muiden syiden selvittdmiseksi on
potilaalle syyté suorittaa terveydentilan kartoitus ja lddkérintarkastus ennen kuin lddkehoidon aloitusta
harkitaan.

Ennen kuin mitién erektiohiiridhoitoa aloitetaan, 144kéarin tulee arvioida potilaan kardiovaskulaarinen
tila, koska seksuaaliseen aktiivisuuteen liittyy tietynasteinen sydénkohtausriski (ks. kohta 4.3).
Vardenafiililla on vasodilatoivia ominaisuuksia, jotka aiheuttavat lievin ja ohimenevin verenpaineen
laskun (ks. kohta 5.1). Potilaat, joilla on vasemman kammion ulosvirtauskanavan ahtauma, kuten
aorttastenoosi tai idiopaattinen hypertrofinen subaortaalinen stenoosi saattavat olla herkkid
vasodilatoivien lddkeaineiden, kuten tyypin 5 fosfodiesteraasin estdjien vaikutukselle.

Vardenafiilin kdytdn on raportoitu olevan ajallisesti yhteydessd seuraavanlaisiin tapahtumiin: vakavat
sydéanperdiset tapahtumat kuten dkkikuolema, takykardia, sydaninfarkti, kammioperdinen rytmihairio,
angina pectoris ja aivoverenkiertohdiriot (mukaan lukien ohimeneva iskeeminen kohtaus (TIA) ja
aivoverenvuoto). Useimmilla potilailla, joilla nditd tapahtumia on raportoitu, on ollut sydanperaisia
vardenafiiliin, seksuaaliseen aktiivisuuteen tai ndiden tai muiden tekijoiden yhdistelméén, ei
varmuudella voida paatella.

Varovaisuutta on noudatettava kaytettiessd erektiohdiriolddkevalmisteita potilailla, joilla on peniksen
anatominen epdmuotoisuus (kuten peniksen angulaatio, paisuvaiskudoksen fibroosi tai Peyronien
tauti), tai jos potilaalla on priapismille altistava sairaus (kuten sirppisoluanemia, multippeli myelooma
tai leukemia).

Levitra suussa hajoavien tablettien samanaikaista kdyttod Levitra kalvopéillysteisten tablettien sekéd
muiden erektiohdirididen hoitoon tarkoitettujen 1ddkkeiden yhteiskdyton tehoa ja turvallisuutta ei ole
tutkittu. Siksi téllaista yhteiskayttod ei suositella.

Levitra 20 mg kalvopééllysteiden tablettien suurimman sallitun annoksen siedettivyys saattaa olla
alhaisempi idkkailld potilailla (> 65-vuotiaat) (ks. kohdat 4.2 ja 4.8).

Alfasalpaajien samanaikainen kéytto

Alfasalpaajien ja vardenafiilin samanaikainen kdyttd saattaa joillakin potilailla johtaa oireiseen
hypotensioon, silld molemmat aineet laajentavat verisuonia. Samanaikaista vardenafiilihoitoa voidaan
suositella vain, jos potilaan alfasalpaajaterapia on vakaa. Potilailla, joiden alfasalpaajahoito on vakaa,
vardenafiilin kéytto tulisi aloittaa pienimmaéllé suositellulla 5 mg kalvopaéllysteisten tablettien
aloitusannoksella. Alfasalpaajilla hoidettujen potilaiden ei pidd kdyttdd Levitra 10 mg suussa hajoavia
tabletteja aloitusannoksena. Vardenafiilia voidaan antaa samanaikaisesti tamsulosiinin kanssa tai
alfutsosiinin kanssa milloin tahansa. Muiden alfasalpaajien ja vardenafiilin samanaikaisen kéyton
yhteydessi lddkkeiden annosten vélilla tulisi olla tauko (ks. kohta 4.5). Potilailla, joilla on
optimaalinen vardenafiiliannos, alfasalpaajahoito tulisi aloittaa pienimmalld annoksella. Vardenafiilia
kéyttavilld potilailla alfasalpaajan annoksen asteittainen suurentaminen voi aiheuttaa verenpaineen
laskua.

CYP3A4-estdjien samanaikainen kdytto

Vardenafiilin samanaikaista kdyttod voimakkaiden CYP3A4-estdjien, kuten itrakonatsolin ja
ketokonatsolin (oraalinen lddkemuoto) kanssa tulee vilttdd, koska ndiden lddkevalmisteiden
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samanaikainen kaytto on aiheuttanut hyvin korkeita vardenafiiliplasmapitoisuuksia (ks. kohdat 4.5 ja
4.3).

Vardenafiilin annostelun tarkistus on mahdollisesti tarpeen, jos kohtalaista CYP3A4-estdjaa,
erytromysiinié tai klaritromysiinid, annetaan samanaikaisesti (ks. kohta 4.2 ja 4.5).

Samanaikaisesti nautitun greipin tai greippimehun oletetaan nostavan vardenafiilin plasmapitoisuutta.
Samanaikaista kdyttod pitdisi vélttda (ks. kohta 4.5).

Vaikutus QTc-vdliin

Yksittéiset, oraaliset 10 mg ja 80 mg vardenafiiliannokset ovat aiheuttaneet QTc-vélin pitenemistd
keskimddrin 8 ms 10 mg:n annoksella ja 10 ms 80 mg:n annoksella (ks. kohta 5.1). Yksittdinen

10 mg:n vardenafiiliannos samanaikaisesti vastaavan QT-vaikutuksen omaavan vaikuttavan aineen eli
gatifloksasiinin (400 mg) kanssa annosteltuna osoittautui additiivisesti pidentévén QTc-aikaa 4 ms
verrattuna kumpaankin vaikuttavaan aineeseen erikseen annettuna. Naiden QT-vaikutusten kliininen
vaikutus ei ole tiedossa (ks. kohta 5.1).

Tamén 16ydoksen kliininen merkitys ei ole tiedossa eika sitd voida yleistdd koskemaan kaikkia
potilaita kaikissa tilanteissa, silld se riippuu yksilollisistd riskitekijoistd ja potilaan herkkyydestd. QTc-
valid mahdollisesti pidentdvien lddkevalmisteiden kayttod, myos vardenafiilia, on paras valttaa
potilailla, joilla on merkittévia riskitekijoitd, kuten hypokalemia, perinndllinen QT-ajan pidentyminen,
samanaikainen ladkitys ryhmén IA (esim. kinidiini, prokaiiniamidi) tai ryhmén III (esim. amiodaroni,
sotaloli) antiarytmialdakkeilla.

Vaikeat ihon haittavaikutukset

Vardenafiilihoidon yhteydessé on raportoitu Stevens-Johnsonin oireyhtyméi (SJS) / toksista
epidermaalista nekrolyysid (TEN), jotka voivat olla henked uhkaavia tai kuolemaan johtavia (ks.
kohta 4.8).

Jos néihin reaktioihin viittaavia oireita ja 10ydoksié ilmenee, vardenafiilihoito on lopetettava
valittomasti, eikd sitd saa aloittaa kyseiselle potilaalle koskaan uudelleen.

Vaikutus ndkokykyyn

Nékohdirioitd, mukaan lukien sentraalinen seroosi korioretinopatia (CSCR), ja non-arteriittista
anteriorista iskeemistd optikusneuropatiaa (NAION) on ilmoitettu Levitra-valmisteen ja muiden
PDES5-estéjien kdyton yhteydessd. Havaintodatan analyysin perusteella akuutin NAION:n riski saattaa
olla tavallista suurempi erektiohdiridistd karsivilld miehilld heidin kéytettydidn PDES-estijid, kuten
vardenafiili, tadalafiili ja sildenafiili (ks. kohta 4.8). Talla saattaa olla merkitysti kaikille vardenafiilia
kéyttineille potilaille, joten potilasta on neuvottava lopettamaan Levitra suussa hajoavien tablettien
kaytto ja ottamaan valittomasti yhteyttd ladkériin, jos ilmenee &killisid ndkohairidita (ks. kohta 4.3).

Vaikutus verenvuotoon

Ihmisen verihiutaleilla suoritetut in vitro -tutkimukset osoittavat, ettd vardenafiililla ei ole
antiaggregaatiovaikutusta, mutta suuret (hoitoannoksia selvésti suuremmat) vardenafiilipitoisuudet
lisddvét typpioksidin luovuttajan, natriumnitroprussidin antiaggregaatiovaikutusta. Vardenafiililla ei
yksindén tai yhdessé asetyylisalisyylihapon kanssa ollut vaikutusta vuotoaikaan ihmiselld (ks.

kohta 4.5). Tietoja vardenafiilin turvallisuudesta verenvuotohiirifiti tai aktiivista ulkustautia
sairastavilla potilailla ei ole saatavilla. Sen vuoksi vardenafiilia tulee antaa kyseisille potilaille
ainoastaan huolellisen hyoty-riskisuhteen arvioinnin jalkeen.

Aspartaami
Tama ladkevalmiste sisdltdd 1,80 mg aspartaamia per yksi 10 mg:n suussa hajoava tabletti. Aspartaami

on fenyylialaniinin l&hde. Se voi olla haitallinen henkiléille, joilla on fenyyliketonuria (PKU),
harvinainen perinndllinen sairaus, jossa fenyylialaniinia kertyy elimiston, koska elimistd ei kykene
poistamaan sité riittavasti.

Sorbitoli
Tama ladkevalmiste sisdltdd 7,96 mg sorbitolia per yksi 10 mg:n suussa hajoava tabletti.
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4.5 Yhteisvaikutukset muiden lifikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Muiden lddkkeiden vaikutukset vardenafiiliin

In vitro -tutkimukset

Vardenafiili metaboloituu pédasiallisesti maksaentsyymien sytokromi P450 (CYP) 3A4:n kautta ja
jonkin verran CYP3AS5- ja CYP2C -entsyymimuotojen kautta. Siksi ndiden entsyymien estéjét
vihentédvit vardenafiilin eliminaatiota.

In vivo -tutkimukset

HIV-proteaasin estiji indinaviirin (800 mg kolmesti pdivéssd), joka on voimakas CYP3A4-estdj4, ja
vardenafiilin (10 mg kalvopééllysteiset tabletit) yhteiskdyttd 16-kertaisti vardenafiilin pitoisuuspinta-
alan (AUC) ja 7-kertaisti vardenafiilin huippupitoisuuden (Cmax). Vardenafiilin plasmapitoisuus putosi
noin 4 % sen huippupitoisuudesta (Cmax) 24 tunnin kuluessa.

Vardenafiilin (5 mg) ja ritonaviirin (600 mg kahdesti pdivdssd) samanaikainen annostelu aiheutti
vardenafiilin Cnax-arvon nousun 13-kertaiseksi ja vardenafiilin AUCy.24-arvon nousun 49-kertaiseksi.
Tama4 interaktio johtuu siitd, ettd ritonaviiri estdd vardenafiilin metaboloitumista maksassa. Ritonaviiri
on erittdin voimakas CYP3A4-entsyymin estéja, lisdksi se estid CYP2C9-entsyymid. Ritonaviiri
pidensi merkittévésti vardenafiilin puoliintumisaikaa 25,7 tuntiin (ks. kohta 4.3).

Ketokonatsolin (200 mg), joka on voimakasCYP3A4-estdjd, ja vardenafiilin (5 mg) yhteiskayttd 10-
kertaisti vardenafiilin pitoisuuspinta-alan (AUC) ja nelinkertaisti vardenafiilin huippupitoisuuden
(Crmax) (ks. kohta 4.4).

Vaikka spesifisid yhteisvaikutustutkimuksia ei ole tehty muiden voimakkaiden CYP3 A4-estéjien
(kuten itrakonatsoli) kanssa, niiden samanaikaisen kéyton vardenafiilin kanssa voidaan olettaa saavan
aikaan samankaltaiset vardenafiiliplasmapitoisuudet kuin ketokonatsoli. Vardenafiilin samanaikaista
kéyttod voimakkaiden CYP3A4-estdjien, kuten itrakonatsolin ja ketokonatsolin (oraalinen kaytto)
kanssa tulee valttad (ks. kohdat 4.3 ja 4.4). Vardenafiilin samanaikainen kaytto itrakonatsolin tai
ketokonatsolin kanssa yli 75-vuotiaille miehille on vasta-aiheista (ks. kohta 4.3).

Erytromysiinin (500 mg kolmesti péivéssd), joka on CYP3A4-estdj, ja vardenafiilin (5 mg)
samanaikainen kaytto nelinkertaisti vardenafiilin pitoisuus-aikakdyran alaisen pinta-alan (AUC) ja
kolminkertaisti sen huippupitoisuuden (Cmax). Vaikka erillistd yhteisvaikutustutkimusta ei ole tehty,
klaritromysiinin samanaikaisen kéyton voidaan odottaa vaikuttavan samalla tavoin pitoisuus-
aikakdyrdn alaiseen pinta-alaan (AUC) ja huippupitoisuuteen (Cmax). Kun vardenafiilia kaytetaan
samanaikaisesti CYP3A4-jérjestelméi kohtalaisesti estdvien ladkkeiden, kuten erytromysiinin tai
klaritromysiinin kanssa, vardenafiilin annostuksen tarkistus on mahdollisesti tarpeen (ks. kohdat 4.2 ja
4.4).

Simetidiinilld (400 mg kahdesti péivéssd), joka on epéspesifinen sytokromi P450-estija, ei ollut
samanaikaisesti vardenafiilin (20 mg) kanssa terveille vapaaehtoisille annettuna vaikutusta
vardenafiilin pitoisuus-aikakdyrin alaiseen pinta-alaan (AUC) eiké huippupitoisuuteen (Crmax).

Koska greippimehu on heikko CYP3A4:n estdji suolen seindmissé, saattaa vardenafiilin
plasmapitoisuudet nousta kohtalaisesti (ks. kohta 4.4).

Vardenafiilin (20 mg) farmakokinetiikkaan ei vaikuttanut samanaikainen anto H2-salpaaja ranitidiinin
(150 mg kahdesti paivéssd), digoksiinin, varfariinin, glibenklamidin eiké alkoholin
(huippupitoisuuksien keskiarvo veressd 73 mg/dl) kanssa eiké kerta-annos antasidin kanssa
(magnesiumhydroksidi/alumiinihydroksidi).

Vaikka spesifisié interaktiotutkimuksia ei kaikkien lddkevalmisteiden osalta ole tehty,
farmakokineettiset viestdanalyysit osoittivat, ettei seuraavien ladkeaineiden samanaikaisella kaytolla
ollut vaikutusta vardenafiilin farmakokinetiikkaan: asetyylisalisyylihappo, ACE-estéjét, beetasalpaajat,
heikot CYP 3A4-estdjit, diureetit ja diabeteslddkkeet (sulfonyyliureat ja metformiini).
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Vardenafiilin vaikutukset muihin ladkkeisiin
Vardenafiilin ja ei-spesifien fosfodiesteraasiestdjien kuten teofylliinin ja dipyridamolin vélisisté
yhteisvaikutuksista ei ole tietoa.

In vivo -tutkimukset

Verenpainetta alentavan vaikutuksen lisddntymisté ei havaittu kielen alle annettavan nitroglyseriinin
(0,4 mg) yhteydessa annettaessa vardenafiilia (10 mg) vaihtelevin aikavélein (1 tunnista 24 tuntiin)
ennen nitroglyseriiniannosta 18 terveelld miespotilaalla tehdyssé tutkimuksessa. 20 mg vardenafiilia
kalvopéillysteisind tabletteina voimisti 1 tai 4 tuntia vardenafiilin jalkeen otetun sublinguaalisen
nitroglyseriinin (0,4 mg) verenpainetta alentavaa vaikutusta terveilld keski-ikdisilld koehenkil6illa.
Verenpainevaikutusta ei havaittu, kun nitroglyseriini otettiin 24 h yksittdisen kalvopééllysteisina
tabletteina otetun 20 mg:n vardenafiiliannoksen jilkeen. Kuitenkaan vardenafiilin aiheuttamasta
nitraattien verenpainetta alentavan vaikutuksen lisdéntymisesta potilailla ei ole tietoa, ja siksi Levitra
suussa hajoavien tablettien ja nitraattien samanaikainen kéytto on vasta- aiheista (ks. kohta 4.3).

Nikorandiili on kaliumkanavan aktivaattorin ja nitraatin yhdistelma. Nitraattikomponenttinsa vuoksi
silld voi olla vakavia yhteisvaikutuksia vardenafiilin kanssa.

Koska alfasalpaaja-monoterapia saattaa laskea verenpainetta huomattavasti ja aiheuttaa erityisesti
posturaalista hypotensiota ja pydrtymistd, tutkittiin niiden yhteisvaikutus vardenafiilin kanssa.
Terveilld normotensiivisilld vapaaehtoisilla tehdyissd kahdessa yhteisvaikutustutkimuksessa
raportoitiin merkittdvassd médrin hypotensiota (joissain tapauksissa oireista), kun vardenafiilia
annettiin samaan aikaan korkeisiin annoksiin titrattujen (tamsulosiinin tai teratsosiinin) alfasalpaajien
kanssa. Teratsosiinia saavilla koehenkil6illa hypotensiota ilmeni useammin annosteltaessa
vardenafiilia ja teratsosiinia samanaikaisesti kuin annosteltaessa ne yksitellen 6 tunnin aikavalilla.

Perustuen yhteisvaikutustutkimukseen, joissa hyvianlaatuista eturauhasen liikakasvua (BPH)
sairastavat potilaat kéyttivét vakiintunutta tamsulosiini-, teratsosiini- tai alfutsosiiniannosta:

. Oireellista verenpaineen laskua ei esiintynyt, kun vardenafiilia (kalvopaéllysteisia tabletteja)
annettiin 5, 10 tai 20 mg:n annoksina lisdlddkkeend henkildille, joiden tamsulosiinihoito oli
vakaa. Kuitenkin 3:1la 21:sti tamsulosiinilld hoidetusta henkilstd pystyasennossa mitattu
verenpaine oli ohimenevisti alle 85 mmHg.

. Kun 5 mg vardenafiilia (kalvopaillysteisiné tabletteina) annettiin samanaikaisesti 5 tai 10 mg:n
teratsosiiniannoksen kanssa, 21 potilaasta yhdelld ilmeni oireista posturaalista hypotensiota.
Hypotensiota ei ilmennyt kun 5 mg:n vardenafiiliannoksen ja teratsosiiniannoksen viélilld oli
6 tunnin tauko.

. Oireellista verenpaineen laskua ei lumeldikkeeseen verrattuna esiintynyt, kun vardenafiilia
(kalvopaéllysteisii tabletteja) annettiin 5 tai 10 mg:n annoksina lisdlddkkeend henkilgille, joiden
alfutsosiinihoito oli vakaa.

Siksi samanaikainen hoito tulisi aloittaa vain jos potilaan alfasalpaajahoito on vakaa. Potilailla, joiden
alfasalpaajaterapia on vakaa, tulee vardenafiilin kdytto aloittaa 5 mg:n annoksella, joka on pienin
suositeltu aloitusannos. Levitra-valmistetta ja tamsulosiinia tai alfutsosiinia voidaan antaa
samanaikaisesti milloin tahansa. Kéytettdessd muita alfasalpaajia samanaikaisesti vardenafiilin kanssa,
ladkkeiden annostelun viélilla tulisi olla tauko (ks. kohta 4.4).

Potilaiden, joita hoidetaan alfasalpaajilla, ei pidé ottaa Levitra 10 mg suussa hajoavia tabletteja
aloitusannoksena (ks. kohta 4.4).

Merkitsevid yhteisvaikutuksia ei havaittu annettaessa CYP2C9:n kautta metaboloituvaa varfariinia
(25 mg) tai digoksiinia (0,375 mg) samanaikaisesti vardenafiilin (20 mg kalvopéillysteiset tabletit)
kanssa. Vardenafiilin (20 mg) samanaikaisella annolla glibenklamidin (3,5 mg) kanssa ei ollut
vaikutusta glibenklamidin suhteelliseen hy6tyosuuteen. Tutkimuksessa, jossa annettiin
verenpainepotilaille vardenafiilia (20 mg) samanaikaisesti hitaasti vapautuvan nifedipiinin (30 mg tai
60 mg) kanssa todettiin makuuasennossa mitatussa systolisessa paineessa 6 mmHg:n ja diastolisessa
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paineessa 5 mmHg:n lisdalenema. Tédhén liittyi syddmen syketaajuuden nopeutuminen 4 lyontid per
minuutti.

Kun vardenafiilia (20 mg kalvopééllysteiset tabletit) ja alkoholia (huippupitoisuuksien keskiarvo
veressd 73 mg/dl) otettiin samanaikaisesti, vardenafiili ei voimistanut alkoholin vaikutusta
verenpaineeseen ja syketaajuuteen eikd vardenafiilin farmakokinetiikka muuttunut.

Vardenafiili (10 mg) ei lisdnnyt asetyylisalisyylihapon (2 x 81 mg) aiheuttamaa vuotoajan pitenemista.

Riosiguaatti
Prekliiniset tutkimukset osoittivat additiivisen verenpaineen laskua lisddvian vaikutuksen kun PDES-

inhibiittoreita kdytettiin riosiguaatin kanssa. Kliinisissa tutkimuksissa riosiguaatin on osoitettu lisdévan
PDES5-inhibiittoreiden hypotensiivista vaikutusta. Yhdistelmén myonteisistd vaikutuksista ei ole
ndyttod tutkitussa populaatiossa. Samanaikainen riosiguaatin ja PDES-inhibiittoreiden, mukaan lukien
vardenafiili, kéyttd on vasta-aiheista (ks. kohta 4.3).

4.6 Hedelmiillisyys, raskaus ja imetys

Levitra ei ole tarkoitettu naisten kdyttoon. Vardenafiilia ei ole tutkittu raskaana olevilla naisilla.
Hedelméillisyystietoja ei ole saatavissa.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkiyttokykyyn

Tutkimuksia valmisteen vaikutuksesta ajokykyyn tai koneidenkayttokykyyn ei ole tehty.

Koska huimausta ja ndkohairiditd on raportoitu vardenafiililla tehdyissa kliinisisséd tutkimuksissa,
potilaiden tulee olla selvilld Levitra suussa hajoavien tablettien mahdollisista vaikutuksista ennen
ajamaan ldhtemista tai koneiden kayttamista.

4.8 Haittavaikutukset

Yhteenveto turvallisuudesta

Haittavaikutukset, joita on raportoitu Levitra kalvopaillysteisten tablettien tai 10 mg suussa hajoavien

tablettien yhteydessa kliinisissa tutkimuksissa, olivat yleisesti ohimenevia ja luonteeltaan lievia tai
keskivaikeita. Yleisin ilmoitettu haittavaikutus, jota esiintyy > 10 %:1la potilaista, on paansarky.

Luettelo haittavaikutuksista taulukon muodossa

Haittavaikutukset on lueteltu MedDRA-yleisyysluokituksen mukaisesti: hyvin yleiset (= 1/10), yleiset
(= 1/100, < 1/10), melko harvinaiset (= 1/1 000, < 1/100), harvinaiset (= 1/10 000, < 1/1 000) ja
tuntemattomat (koska saatavissa oleva tieto ei riitd esiintyvyyden arviointiin).

Haittavaikutukset on esitetty kussakin yleisyysluokassa haittavaikutuksen vakavuuden mukaan
alenevassa jarjestyksessa.

Seuraavia haittavaikutuksia on raportoitu:

Elinjirjes- Hyvin yleiset | Yleiset Melko Harvinaiset Tuntematon
telmi (= 1/10) (= 1/100, harvinaiset (= 1/10 000, (koska
<1/10) (= 1/1 000, < 1/1 000) saatavissa
< 1/100) oleva tieto ei
riitd
esiintyvyyden
arviointiin)
Infektiot Konjunktiviitti
Immuuni- Allerginen Allerginen
jarjestelmi edeema tai reaktio
angioedeema




Elinjirjes- Hyvin yleiset | Yleiset Melko Harvinaiset Tuntematon
telmé (= 1/10) (= 1/100, harvinaiset (= 1/10 000, (koska
<1/10) (= 1/1 000, < 1/1 000) saatavissa
< 1/100) oleva tieto ei
riitd
esiintyvyyden
arviointiin)

Psyykkiset Unihéirio Ahdistunei-

héiriot suus

Hermosto Péaansarky Huimaus Uneliaisuus Synkopee Aivoveren-
Parestesia ja Kouristus- vuoto
dysestesia kohtaus

Muistinmene-
tys
Ohimeneva
iskeeminen
kohtaus (TIA)

Silmiit Nékohairiot Silméanpaineen | Non-
Silmien lisddntyminen | arteriittinen
verestys Kyynel- anteriorinen
Virinddn muodostuksen | iskeeminen
vaaristymat lisddntyminen | optikusneuro-
Silmékipu ja patia
epamiellytti- Nékokentta-
vt puutokset
tuntemukset Sentraalinen
silmissd seroosi
Valonarkuus korioretino-

patia (CSCR)
(ks. kohta 4.4)

Kuulo ja Tinnitus Akillinen

tasapainoelin Kiertohuimaus kuulonmene-

tys

Sydiin Sydémen- Sydéninfarkti | Akkikuolema
tykytys Kammioperii-

Takykardia set
takyarytmiat
Angina
pectoris

Verisuonisto Punoitus Hypotensio

Hypertensio

Hengitys- Nenin Hengenahdis- | Nendveren-

elimet, tukkoisuus tus vuoto

rintakehi ja Nenén sivu-

vilikarsina onteloiden

tukkoisuus




Elinjirjes- Hyvin yleiset | Yleiset Melko Harvinaiset Tuntematon
telmé (= 1/10) (= 1/100, harvinaiset (= 1/10 000, (koska
<1/10) (= 1/1 000, < 1/1 000) saatavissa
< 1/100) oleva tieto ei
riitd
esiintyvyyden
arviointiin)
Ruoan- Dyspepsia Ruokatorven
sulatus- refluksitauti
elimisto Mabhatulehdus
Mabha-
suolikanavan
ja vatsan kipu
Ripuli
Oksentelu
Pahoinvointi
Suun
kuivuminen
Maksa ja Transaminaasi | Gamma-GT:n
sappi -pitoisuuden kohoaminen
kohoaminen
Iho ja Punoitus Valoherkkyys- | Stevens-
ihonalainen Thottuma reaktio Johnsonin
kudos oireyhtymé
(SIS)/
toksinen
epidermaali-
nen nekrolyysi
(TEN) (ks.
kohta 4.4)
Luusto, Selkdkipu
lihakset ja Kohonnut
sidekudos kreatiini-
fosfokinaasi
Myalgia
Lihasjantey-
den ja
lihaskouristus-
ten
lisdéntyminen
Munuaiset ja Hematuria
virtsatiet
Sukupuolieli Lisdéantyneet Priapismi Siittimen
met ja rinnat erektiot verenvuoto
Hematosper-
mia
Yleisoireet ja Sairauden Rintakipu
antopaikassa tunne
todettavat
haitat

Kuvaus valituista haittavaikutuksista

Siittimen verenvuotoa, hematospermiaa ja hematuriaa on raportoitu kliinisissd tutkimuksissa ja
myyntiluvan myontdmisen jdlkeisessd spontaaniin raportointiin perustuvassa aineistossa kaikkien

PDES5-inhibiittorien, mukaan lukien vardenafiili, kidyton yhteydessa.




20 mg:n Levitra kalvopaillysteisten tablettien yhden annoksen yhteydessa idkkailla potilailla (> 65-
vuotiailla) oli enemmaén padnsérkya (16,2 % vs. 11,8 %) ja huimausta (3,7 % vs. 0,7 %) kuin
nuoremmilla potilailla (< 65-vuotiailla).

Yleensa haittavaikutusten esiintyvyyden (varsinkin huimauksen) on osoitettu olevan hieman
suuremman potilailla, joilla on ollut hypertensiota.

Epdillyisté haittavaikutuksista ilmoittaminen

On térkedd ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jalkeisista ladkevalmisteen epaillyistd
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa ladkevalmisteen hydty-haittatasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdédn ilmoittamaan kaikista epéillyistd haittavaikutuksista
liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.

4.9 Yliannostus

Vapaaehtoisilla tehdyissé kerta-annostutkimuksissa vardenafiilin (kalvopaillysteisten tablettien)
annokset aina 80 mg/vrk asti olivat siedettyjé ilman vakavien haittavaikutusten ilmaantumista.

Kun vardenafiilia annettiin useammin ja suositeltua annosta suurempina annoksina (40 mg
kalvopéillysteisini tabletteina kahdesti paivdssd), raportoitiin joitakin tapauksia kovaa selkékipua.
Siihen ei liittynyt lihas- eikd neurologista toksisuutta.

Yliannostustapauksessa kdytetddn tarpeenmukaista elintoimintoja yllépitavaa perushoitoa. Dialyysin ei
uskota lisddvan munuaispuhdistumaa, silld vardenafiili on voimakkaasti plasmaproteiineihin sitoutunut
eikd erity merkittdvésti virtsaan.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET
5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Virtsaelinten sairauksien lddkkeet, erektiohdirididen hoitoon tarkoitetut
ladkkeet, ATC-koodi: GO4BE09

Vardenafiili on oraalinen erektiohiiri6iden hoitoon tarkoitettu lddke. Luonnollisessa tilanteessa eli
seksuaalisen stimulaation yhteydessi se parantaa heikentynytti erektiota lisdidmaélld verenvirtausta
penikseen.

Peniksen erektio on hemodynaaminen prosessi. Seksuaalisen stimulaation aikana vapautuu
typpioksidia. Typpioksidi aktivoi guanylaattisyklaasientsyymin, jolloin syklisen
guanosiinimonofosfaatin (¢cGMP) pitoisuus paisuvaiskudoksessa suurenee. Tdma puolestaan aiheuttaa
siledlihaksen rentoutumisen, jolloin penikseen padsee virtaamaan enemmaén verta. cGMP:n maaraa
sddtelee guanylaattisyklaasin kautta tapahtuvan synteesin nopeus ja cGMP:td hydrolysoivien
fosfodiesteraasien (PDE) kautta tapahtuvan hajoamisen nopeus.

Vardenafiili on potentti ja selektiivinen cGMP-spesifisen fosfodiesteraasi tyyppi 5:n (PDES) estéja.
PDES on térkein fosfodiesteraasi ihmisen paisuvaiskudoksessa. Vardenafiili lisdé voimakkaasti
endogeenisen typpioksidin vaikutusta paisuvaiskudoksessa estamalla PDES:tid. Kun typpioksidia
vapautuu seksuaalisen stimulaation seurauksena, vardenafiili estdd PDES5:n toiminnan, mik& johtaa
lisddntyneisiin cGMP-pitoisuuksiin paisuvaiskudoksessa. Siksi vardenafiilin suotuisan
hoitovaikutuksen saavuttamiseksi tarvitaan seksuaalista stimulaatiota.

In vitro -tutkimukset ovat osoittaneet vardenafiilin vaikutuksen olevan voimakkaampi PDE5:een kuin
muihin fosfodiesteraaseihin (> 15-kertainen verrattuna PDE6:een, > 130-kertainen verrattuna
PDEl:een, > 300-kertainen verrattuna PDE11:ta, ja > 1000-kertainen verrattuna seuraaviin: PDE2,
PDE3, PDE4, PDE7, PDES, PDE9 ja PDE10).
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Peniksen pletysmografisessa (RigiScan) tutkimuksessa vardenafiili 20 mg aiheutti sukupuoliyhdyntdén
riittdvéan erektion (60 % jaykkyys RigiScan:illa mitattuna) joillakin miehilld jopa 15 minuutin kuluttua
ladkkeen ottamisesta. Téssé tutkimuksessa koehenkildiden kokonaisvaste vardenafiiliin oli
tilastollisesti merkitseva verrattuna plaseboon 25 minuutin kuluttua ldékkeen ottamisesta.

Vardenafiili aiheuttaa lievdn ja ohimenevén verenpaineen laskun, jolla useimmissa tapauksissa ei ole
kliinistd merkitystd. Annosteltaessa vardenafiilia 20 mg ja 40 mg, makuuasennossa mitatun systolisen
verenpaineen laskun keskiarvo oli 6,9 mmHg 20 mg:lla ja —4,3 mmHg 40 mg:lla vardenafiilia
verrattaessa plaseboon. Nama vaikutukset ovat yhdenmukaisia PDE5-estdjien vasodilatoivien
vaikutusten kanssa ja johtuvat todennikoisesti cGMP tasojen noususta verisuonten sileissé
lihaskudoksissa. Vardenafiilin kerta-annos ja annokset 40 mg:aan asti suun kautta otettuina eivét
aiheuttaneet kliinisesti merkitsevid muutoksia EKG:ssé terveille vapaachtoisille michille.

Yhden annoksen satunnaistetussa crossover kaksoissokkotutkimuksessa vertailtiin vardenafiilin

(10 mg ja 80 mg), sildenafiilin (50 mg ja 400 mg) ja plasebon vaikutuksia QT-vilin pituuteen

59 terveelld mieshenkil6lld. Moksifloksasiini (400 mg) otettiin mukaan sisdiseksi kontrolliksi.
Vaikutukset QT-viliin mitattiin tunti annoksen ottamisen jalkeen (keskimdardinen vardenafiilin tmax).
Tutkimuksen tavoitteena oli osoittaa, ettd 80 mg:n kerta-annoksella vardenafiilia suun kautta otettuna
ei ole yli 10 ms:n vaikutusta QTc-viliin (toisin sanoen tarkoitus oli esittdd vaikutuksen puuttuminen)
plaseboon verrattuna. Vaikutus laskettiin Friderician korjauskaavalla (QTcF=QT/RR1/3) perustasolla
seka tunti ladkkeen ottamisen jilkeen. Tulosten perusteella vardenafiili pidensi QTc-aikaa (Fridericia)
8 ms (90 % luotettavuusvili (CI): 6-9) ja 10 ms (90 % CI: 8-11) 10 mg:n ja 80 mg:n annoksilla
verrattuna plaseboon, ja pidensi QTci-aikaa 4 ms (90 % CI: 3-6) ja 6 ms (90 % CI: 4-7) 10 mg:n ja

80 mg:n annoksilla verrattuna plaseboon tunti lddkkeen ottamisen jalkeen. Tmax-tasolla ainoastaan
QTcF:n keskimédrdinen muutos oli tutkimuksessa asetetun rajan ylépuolella (keskiméérin 10 ms, 90 %
CI 8-11) 80 mg:n vardenafiiliannoksen jilkeen. Kun kéytettiin yksilollistd korjauskaavaa, yksikain
arvo ei ylittdnyt asetettua rajaa.

Markkinoille tulon jilkeen tehdyssé erillisessé tutkimuksessa, johon osallistui 44 tervettd
vapaachtoista, vardenafiilin 10 mg:n kerta-annoksen tai 50 mg:n sildenafiiliannoksen kanssa annettiin
samanaikaisesti 400 mg gatifloksasiinia, jolla on vastaava QT-vaikutus. Vardenafiili pidensi QTc-
aikaa (Fridericia) 4 ms ja sildenafiili 5 ms verrattuna kumpaankin ldékkeeseen erikseen annettuna.
Néiden QT-muutosten kliininen merkitys ei ole tiedossa.

Lisétietoja suussa hajoavilla 10 mg:n vardenafiilitableteilla tehdyisté kliinisistd tutkimuksista

Suussa hajoavien 10 mg:n vardenafiilitablettien teho ja turvallisuus osoitettiin erikseen laajassa
populaatiossa kahdessa tutkimuksessa, joihin osallistui 701 satunnaistettua erektiohdiridpotilasta, joita
hoidettiin enintddn 12 viikon ajan. Potilaat jaettiin ennalta méaéritettyihin alaryhmiiin: idkkaét potilaat
(51 %), diabetespotilaat (29 %), dyslipidemiapotilaat (39 %) ja verenpainepotilaat (40 %).

Kahden suussa hajoavilla 10 mg:n vardenafiilitableteilla suoritetun tutkimuksen yhdistetyissa tiedoissa
IIEF-EF-pisteméérit olivat merkitsevisti korkeammat kéytettiessd suussa hajoavia 10 mg:n
vardenafiilitabletteja verrattuna lumelddkkeeseen.

Kliinisissd tutkimuksissa raportoiduista kaikista seksuaalisen kanssakdymisen yrityksisté 71 % johti
seksuaaliseen kanssakdymiseen tarvittavaan erektioon verrattuna lumelédékeryhmaéén, jossa vastaava
luku kaikista yrityksista oli 44 %. Nama tulokset heijastuivat myos alaryhmiin, joissa kaikista
raportoiduista seksuaalisen kanssakdymisen yrityksistd seksuaalisen kanssakdymiseen tarvittava
erektio saavutettiin seuraavasti: idkkédit potilaat (65 %), diabetespotilaat (63 %), dyslipidemiapotilaat
(66 %) ja verenpainepotilaat (70 %).

Noin 63 prosentissa seksuaalisen kanssakdymisen yrityksistd, joissa kéytettiin suussa hajoavia 10 mg:n
vardenafiilitabletteja, potilas onnistui yllapitdméén erektion, kun lumelddkeryhmaéssé vastaava luku oli
26 %. Ennalta méiritettyjen alaryhmien potilaiden kohdalla kaikista niistd seksuaalisen
kanssakdymisen yrityksistd, joissa kdytettiin suussa hajoavia 10 mg:n vardenafiilitabletteja, potilas
onnistui ylldpitdiméan seksuaaliseen kanssakdymiseen tarvittavan erektion seuraavasti: 57 % (idkkaét
potilaat), 56 % (diabetespotilaat), 59 % (dyslipidemiapotilaat) ja 60 % (verenpainepotilaat).
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Lisétietoja kliinisistd tutkimuksista
Kliinisissé tutkimuksissa vardenafiilia on annettu yli 17 000:1le 18-89-vuotiaalle erektiohdiridsta

kérsivélle miehelle, joista monilla oli useita samanaikaisia sairauksia. Yli 2 500:aa potilasta hoidettiin
vardenafiililla 6 kuukauden ajan tai kauemmin. Néisté yli 900 on hoidettu vuoden tai pitempéaén.

Seuraavat potilasryhmét olivat edustettuina: [dkkéat (22 %), verenpainepotilaat (35 %), diabeetikot
(29 %), potilaat, joilla oli iskeeminen sydidnsairaus ja muu kardiovaskulaarinen sairaus (7 %),
krooninen keuhkosairaus (5 %), hyperlipidemia (22 %), depressio (5 %), radikaali prostatektomia-
potilaat (9 %). Seuraavat ryhmit olivat vahdisesti edustettuina kliinisissé tutkimuksissa: lakkaat

(> 75 vuotta, 2,4 %) ja tietyt kardiovaskulaariset potilaat (ks. kohta 4.3). Kliinisi tutkimuksia ei ole
tehty potilaille, joilla on keskushermostosairaus (selkdydinvammapotilaita lukuun ottamatta), vaikea
munuaisten tai maksan vajaatoiminta, lantionalueelle suoritettu leikkaus (lukuun ottamatta hermoja
sddstiavai prostatektomiaa) tai trauma tai joille on annettu sidehoitoa lantion alueelle, eikd potilailla,
joilla on seksuaalista haluttomuutta tai peniksen anatominen epamuotoisuus.

Keskeisissi tutkimuksissa vardenafiilihoito (kalvopééllysteiset tabletit) paransi erektiota plaseboon
verrattuna. Pieni ryhma potilaita, joka ryhtyi seksuaaliseen kanssakdymiseen 4-5 tuntia ladkkeen
ottamisen jilkeen, kykeni saavuttamaan seksuaaliseen kanssakdymiseen tarvittavan erektion ja
yllépitiméaan erektion paremmin kuin plaseboryhma.

Kiintedn annoksen (kalvopééllysteiset tabletit) tutkimuksissa, joissa erektiohdiriostd kérsivét michet
olivat laajasti edustettuina, potilaista 68 % (5 mg), 76 % (10 mg) ja 80 % (20 mg) kykeni
saavuttamaan seksuaaliseen kanssakdymiseen tarvittavan erektion (SEP 2) verrattuna plaseboryhméén
(49 %) yli 3 kuukauden tutkimusjakson aikana. Erektion yllapitimiseen kykeni (SEP 3) tdssd samassa
tutkimuksessa vastaavasti 53 % (5 mg), 63 % (10 mg) ja 65 % (20 mg) verrattuna plaseboryhméén
(29 %).

Suurimpien tehoa mittaavien vardenafiilitutkimusten yhdistettyjen tulosten perusteella, potilaat
kykenivit saavuttamaan seksuaaliseen kanssakdymiseen tarvittavan erektion seuraavasti;
psykogeeninen erektiohdirio (77-87 %), sekalaiset erektiohdiriot (69-83 %), orgaaninen erektiohdirid
(64-75 %), iakkaat (52-75 %), iskeeminen sydénsairaus (70-73 %), hyperlipidemia (62-73 %),
krooninen keuhkosairaus (74-78 %), depressio (59-69 %) ja potilaat, joita hoidettiin samanaikaisesti
verenpainelddkkeilld (62-73 %).

Kliinisissa tutkimuksissa diabetes mellitusta sairastavilla potilailla vardenafiili annoksilla 10 mg ja
20 mg paransi merkitsevisti erektiofunktiota kuvaavaa pistemééria, kykya saavuttaa ja yllapitda
tyydyttavadn yhdyntdén riittdva erektio ja paransi peniksen jaykistymisté (rigiditeettid) verrattuna
plaseboon. Potilaat, jotka olivat mukana tutkimuksessa kolme kuukautta 10 mg:n annoksella erektion
kykeni saavuttamaan 61 % ja ylldpitiméain 49 % potilaista ja 20 mg:n vardenafiiliannoksella
vastaavasti 64 % potilaista kykeni saavuttamaan ja 54 % yllapitdiméaén erektion. Vastaavasti
plaseboryhmassi 36 % kykeni saavuttamaan ja 23 % ylldpitimaén erektion.

Kliinisissd tutkimuksissa potilailla, joille oli tehty prostatektomia, vardenafiili paransi annoksilla

10 mg ja 20 mg merkitsevésti erektiofunktiota kuvaavaa pistemaérad, kykya saavuttaa ja yllapitda
tyydyttdvdin yhdyntdén riittdva erektio ja peniksen jéykistymistéd verrattuna plaseboon. Potilaat, jotka
olivat mukana tutkimuksessa kolme kuukautta 10 mg:n annoksella erektion kykeni saavuttamaan 47 %
ja yllapitamaan 37 % potilaista ja 20 mg:n vardenafiiliannoksella vastaavasti 48 % potilaista kykeni
saavuttamaan ja 34 % ylldpitdmaén erektion. Vastaavasti plaseboryhmaéssa 22 % kykeni saavuttamaan
ja 10 % yllépitdmaén erektion.

Kliinisissa tutkimuksissa selkdydinvammapotilailla, erilaisina annoksina kdytetty vardenafiili paransi
merkitsevisti erektiofunktiota kuvaavaa pistemédrad, kykyd saavuttaa ja ylldpitda tyydyttavaan
yhdyntédn riittévé erektio sekd peniksen jéykistymistd verrattuna plaseboon. Normaalin IIEF:44
kuvaavan pistemdérédn (> 26) jélleen saavuttaneiden mééra oli vardenafiilia kéytténeilla potilailla 53 %
verrattuna plaseboon, jolla mééra oli 9 %. Potilaista, jotka olivat mukana tutkimuksessa kolme
kuukautta ja kuuluivat vardenafiiliryhmién, erektion kykeni saavuttamaan 76 % ja yllapitdimédin 59 %
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potilaista. Vastaavasti plaseboryhméssi 41 % kykeni saavuttamaan ja 22 % ylldpitdiméan
erektion. Tulokset olivat kliinisesti ja tilastollisesti merkitsevié (p < 0,001).

Vardenafiilin teho ja turvallisuus on varmistettu pitkdaikaistutkimuksissa.

Pediatriset potilaat

Euroopan lddkevirasto on myontinyt vapautuksen velvoitteesta toimittaa tutkimustulokset Levitra-
valmisteen kéytostd erektiohdirididen hoidossa kaikissa pediatrisissa potilasryhmissé (ks. kohdasta 4.2
ohjeet kdytostéd pediatristen potilaiden hoidossa).

5.2 Farmakokinetiikka

Bioekvivalenssitutkimukset ovat osoittaneet, ettd suussa hajoava 10 mg:n vardenafiilitabletti ei ole
bioekvivalentti kalvopéillysteisiin 10 mg:n vardenafiilitabletteihin ndhden. Sen vuoksi suussa
hajoavaa lddkemuotoa ei pidd kdyttdd samanarvoisena kalvopaéllysteisen 10 mg:n vardenafiilitabletin
kanssa.

Imeytyminen
Kalvopaillysteistd vardenafiilitableteista vardenafiili imeytyy nopeasti ja sen suurimmat havaitut

pitoisuudet plasmassa saavutetaan joillakin miehilld jopa 15 minuutin kuluttua oraalisen annostelun
jélkeen. Kuitenkin 90 prosenttisesti huippupitoisuudet plasmassa saavutetaan 30-120 minuutin
kuluessa (mediaani 60 minuuttia) annettuna suun kautta tyhjiin mahaan. Keskimaérdinen
absoluuttinen hydtyosuus oraalisessa annostuksessa on 15 %. Suositelluilla annoksilla (5-20 mg) suun
kautta otettuna vardenafiilin pitoisuuspinta-ala (AUC) ja huippupitoisuus (Cmax) suurenevat lihes
suhteessa annokseen.

Otettaessa kalvopaillysteisid vardenafiilitabletteja rasvaisen aterian (sisédltden rasvaa 57 %) yhteydessi
imeytyminen hidastuu aiheuttaen keskiméérin 60 minuutin viiveen (tmax) huippupitoisuuden
saavuttamisessa ja keskimédérdinen huippupitoisuus (Cmax) pienenee 20 %. Vardenafiilin pitoisuus-
aikakdyrdn alaiseen pinta-alaan (AUC) silla ei ole vaikutusta. 30 % rasvaa sisdltdvén aterian jalkeen
vardenafiilin imeytymisnopeus ja -aste (tmax, Cmax ja AUC) sdilyvit muuttumattomina verrattuna sen
ottamiseen tyhjdén mahaan.

Vardenafiili imeytyy nopeasti sen jilkeen, kun suussa hajoavat 10 mg:n Levitra-tabletit on otettu ilman
vettd. Cmax -pitoisuuden saavuttamiseen tarvittu mediaaniaika vaihteli 45-90 minuutin vélilla ja oli
samanlainen tai hieman (8-45 minuutilla) viivastynyt kalvopééllysteisiin tabletteihin verrattuna.
Vardenafiilin keskiméérdinen AUC-arvo nousi 21-29 prosentilla (keski-ikdiset ja idkkaat
erektiohdiridpotilaat) tai 44 prosentilla (nuoret, terveet tutkimushenkil6t) annettaessa 10 mg suussa
hajoavia tabletteja verrattuna kalvopaéllysteisiin tabletteihin johtuen pienen ladkemaéran paikallisesta
oraalisesta imeytymisestd suuonteloon. Cpax -pitoisuuksissa ei ollut yhdenmukaista eroa suussa
hajoavien tablettien ja kalvopaillysteisten tablettien vélilla.

Potilailla, jotka ottivat suussa hajoavia 10 mg:n vardenafiilitabletteja runsasrasvaisen aterian
yhteydessa ei havaittu vaikutusta vardenafiilin AUC and tmax-pitoisuuksiin, mutta vardenafiilin Cpmax —
pitoisuus aleni 35 prosentilla ruokailun yhteydessé. Nédiden tulosten perusteella suussa hajoavia

10 mg:n vardenafiilitabletteja voidaan ottaa ruoan kanssa tai ilman sité.

Jos suussa hajoavia 10 mg:n vardenafiilitabletteja otetaan veden kanssa, AUC-pitoisuus alenee
29 prosentilla, Cmax pysyy muuttumattomana ja mediaaninen tmax lyhenee 60 minuutilla verrattuna
tablettien ottamiseen ilman vettd. Suussa hajoavat 10 mg:n vardenafiilitabletit on otettava ilman
nestetta.

Jakautuminen

Vardenafiilin keskiméardinen vakaan tilan jakautumistilavuus on 208 1, joten vardenafiili jakautuu
kudoksiin.
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Vardenafiili ja sen tdrkein metaboliitti veressd (M1) sitoutuvat voimakkaasti plasman proteiineihin
(noin 95 %, vardenafiili tai M 1). Sek& vardenafiilin ettd M1:n proteiiniinsitoutuminen on
riippumatonta lddkkeen kokonaispitoisuudesta.

Terveiden koehenkil6iden siemennesteestd 90 minuuttia vardenafiilin annon jidlkeen tehtyjen
mittauksien perusteella ainoastaan 0,00012 % annetusta annoksesta saattaa olla potilaiden
siemennesteessa.

Biotransformaatio

Kalvopaillysteisissé tableteissa oleva vardenafiili metaboloituu pédasiallisesti maksassa sytokromi
P450 (CYP) 3A4:n vilitykselld seké jossain madrin CYP3AS- ja CYP2C-entsyymimuotojen
valityksella.

Thmisilld térkein metaboliitti veressd (M1) syntyy vardenafiilin desetylaatiossa ja metaboloituu
edelleen eliminaation puoliintumisajan ollessa noin 4 tuntia. Osia M1:sté on glukuronideina
systeemisessd verenkierrossa. Metaboliitti M 1:114 on samanlainen
fosfodiesteeraasiselektiivisyysprofiili kuin vardenafiililla ja sen in vitro -voimakkuus fosfodiesteraasi
tyyppi 5:td kohtaan on noin 28 % verrattuna vardenafiiliin, jolloin sen osuus vaikutuksesta on noin

7 %.

Potilailla, jotka saivat suussa hajoavia 10 mg:n Levitra-tabletteja, vardenafiilin keskimédardinen
puoliintumisaika vaihteli 4-6 tunnin vililld. Metaboliitti M 1:n eliminaation puoliintumisaika on
3-5 tuntia eli samanlainen kuin kanta-aineella.

Eliminaatio

Vardenafiilin kokonaispuhdistuma on 56 I/h, jolloin terminaalinen puoliintumisaika on noin 4-5 tuntia.
Oraalisen annon jilkeen vardenafiili erittyy metaboliitteina paiasiallisesti ulosteeseen (noin 91-95 %
annoksesta) ja vihemmaéssd mééarin virtsaan (noin 2-6 % annoksesta).

Farmakokinetiikka erityisryhmilld

Lékkddt

Terveilld idkkailla (> 65-vuotiaat) vapaaehtoisilla vardenafiilin eliminoituminen maksan kautta oli
pienentynyt verrattuna terveisiin nuorempiin (18-45-vuotiaat) vapaaehtoisiin. Kalvopaillysteisid
vardenafiilitabletteja ottaneilla iakkailla miehilld oli keskiméarin 52 % suurempi vardenafiilin AUC ja
34 % suurempi Cmax verrattuna nuorempiin miehiin (ks. kohta 4.2).

Suussa hajoavia vardenafiilitabletteja ottaneilla idkkailld potilailla (65-vuotiaat ja vanhemmat)
vardenafiilin AUC-pitoisuudet nousivat 31-39 prosentilla ja Cax —pitoisuudet nousivat

16-21 prosentilla verrattuna 45-vuotiaisiin ja sitd nuorempiin potilaisiin. Vardenafiilin ei havaittu
kertyvin yli 45-vuotiaiden ja alle 65-vuotiaiden tai sitd vanhempien potilaiden plasmaan kun he
kayttivit suussa hajoavia 10 mg:n vardenafiilitabletteja kerran péivassd kymmenen pdivén ajan.

Munuaisten vajaatoiminta

Vapaacehtoisilla, joilla oli lieva tai keskivaikea munuaisten vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma

30-80 ml/min), vardenafiilin farmakokinetiikka oli samanlainen kuin kontrolliryhmallé, johon
kuuluvien henkiléiden munuaisten toiminta oli normaalia. Vapaaehtoisilla, joilla oli vaikea munuaisten
vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma < 30 ml/min) keskiméérdinen AUC suureni 21 % ja
keskiméddrdinen Cmax pieneni 23 % verrattuna vapaachtoisiin, joilla ei ollut munuaisten vajaatoimintaa.
Tilastollisesti merkittdvéd korrelaatiota ei havaittu kreatiniinipuhdistuman ja vardenafiilialtistumisen
(AUC ja Cpay) valilla (ks. kohta 4.2). Vardenafiilin farmakokinetiikkaa ei ole tutkittu dialyysia
tarvitsevilla potilailla (ks. kohta 4.3).

Maksan vajaatoiminta

Potilailla, joilla oli lievi tai keskivaikea maksan vajaatoiminta (Child-Pugh A ja B), vardenafiilin
puhdistuma oli pienentynyt samassa suhteessa kuin maksan vajaatoimintakin. Potilailla, joilla oli lieva
maksan vajaatoiminta (Child-Pugh A), vardenafiilin keskiméaéréiset pitoisuuspinta-ala (AUC) ja
huippupitoisuus (Cmax) lisddntyivét 17 prosentilla ja 22 prosentilla verrattuna terveisiin koehenkil6ihin.
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Potilailla, joilla oli keskivaikea maksan vajaatoiminta (Child-Pugh B), vardenafiilin keskiméaaraiset
AUC ja Cpax lisdéntyivit 160 prosentilla ja 133 prosentilla verrattuna terveisiin koehenkildihin (ks.
kohta 4.2). Vardenafiilin farmakokinetiikkaa ei ole tutkittu potilailla, joilla on vaikea maksan
vajaatoiminta (Child-Pugh C) (ks. kohta 4.3).

Lisétietoa

In vitro tiedot viittaavat siihen, ettd vardenafiilin vaikutusta digoksiinia herkempiin P-
glykoproteiinisubstraatteihin ei voida sulkea pois. Dabigatraanieteksilaatti on esimerkki erittdin
herkista suoliston P-glykoproteiinisubstraatista.

5.3  PreKkliiniset tiedot turvallisuudesta

Farmakologista turvallisuutta, toistuvan altistuksen aiheuttamaa toksisuutta, genotoksisuutta,
karsinogeenisuutta seka lisddntymistoksisuutta koskevien konventionaalisten tutkimusten tulokset
eivét viittaa erityiseen vaaraan ihmisille.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Aspartaami (E951)

Piparminttuaromi

Magnesiumstearaatti

Krospovidoni

Mannitoli (E421)

Piidioksidi, kolloidinen, hydratoitu

Sorbitoli (E420)

6.2 Yhteensopimattomuudet

Ei oleellinen.

6.3 Kestoaika

3 vuotta

6.4 Siilytys

Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka kosteudelle. Herkka valolle.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko (pakkauskoot)

1 x 1 suussa hajoava tabletti yksittdspakatussa alumiini/alumiinildpipainopakkauksessa.

2 x 1 suussa hajoavaa tablettia yksittdspakatuissa alumiini/alumiinil@pipainopakkauksissa.

4 x 1 suussa hajoavaa tablettia yksittdspakatuissa alumiini/alumiinilépipainopakkauksissa.

8 x 1 suussa hajoavaa tablettia yksittdspakatuissa alumiini/alumiinildpipainopakkauksissa.
Kaikkia pakkauskokoja ei vélttamaéttd ole myynnissé.

6.6 Erityiset varotoimet hévittimiselle

Ei erityisvaatimuksia hévittimisen suhteen.
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7.  MYYNTILUVAN HALTIJA
Bayer AG

51368 Leverkusen
Saksa

8. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/03/248/013-016

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA
Myyntiluvan my6ntamisen pdiviméara: 6. maaliskuuta 2003

Viimeisimmén uudistamisen paivdmaéra: 6. maaliskuuta 2008

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

Lisétietoa téasti ladkevalmisteesta on Euroopan lddkeviraston verkkosivuilla http://www.ema.europa.eu
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LIITE 1I
ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI
RAJOITUKSET

MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT

LAAKEVALMISTEEN TURVALLISTA JA TEHOKASTA
KAYTTOA
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A. ERAN VAPAUTTAMISESTA VASTAAVA VALMISTAJA

Erdn vapauttamisesta vastaavan valmistajan nimi ja osoite

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Saksa

B. TOIMITTAMISEEN JA KAYTTOON LIITTYVAT EHDOT TAI RAJOITUKSET

Reseptiléddke.

C. MYYNTILUVAN MUUT EHDOT JA EDELLYTYKSET
) Maaraaikaiset turvallisuuskatsaukset

Tamén ladkevalmisteen osalta velvoitteet méériaikaisten turvallisuuskatsausten toimittamisesta on
maédritelty Euroopan unionin viitepdivdmaérat (EURD) ja toimittamisvaatimukset siséltdvéssé
luettelossa, josta on sdddetty Direktiivin 2001/83/EC 107 ¢ artiklan 7 kohdassa, ja kaikissa
myO6hemmissa paivityksissd, jotka on julkaistu Euroopan ladkeviraston verkkosivuilla.

D. EHDOT TAI RAJOITUKSET, JOTKA KOSKEVAT LAAKEVALMISTEEN
TURVALLISTA JA TEHOKASTA KAYTTOA

¢ Riskienhallintasuunnitelma (RMP)

Myyntiluvan haltijan on suoritettava vaaditut 1déketurvatoimet ja interventiot myyntiluvan
moduulissa 1.8.2 esitetyn sovitun riskienhallintasuunnitelman sekid mahdollisten sovittujen
riskienhallintasuunnitelman my6éhempien paivitysten mukaisesti.

Péivitetty RMP tulee toimittaa
e Euroopan lddkeviraston pyynnosti
e kun riskienhallintajirjestelmédd muutetaan, varsinkin kun saadaan uutta tietoa, joka saattaa johtaa
hyoty-riskiprofiilin merkittivain muutokseen, tai kun on saavutettu tirked tavoite
(lddketurvatoiminnassa tai riskien minimoinnissa).

35



LIITE III

MYYNTIPAALLYSMERKINNAT JA PAKKAUSSELOSTE
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A. MYYNTIPAALLYSMERKINNAT
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

LAPIPAINOPAKKAUKSEN KOTELO

1.  LAAKEVALMISTEEN NIMI

Levitra 5 mg kalvopaillysteiset tabletit
vardenafiili

[2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Tabletti sisdltdd 5 mg vardenafiilia (hydrokloridina).

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

2 kalvopéillysteista tablettia
4 kalvopéillysteisti tablettia
8 kalvopaaillysteista tablettia
12 kalvopaillysteista tablettia
20 kalvopaallysteista tablettia

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Suun kautta.
Lue pakkausseloste ennen kéyttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

| 11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Bayer AG
51368 Leverkusen
Saksa

| 12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/03/248/001 2 tablettia
EU/1/03/248/002 4 tablettia
EU/1/03/248/003 8 tablettia
EU/1/03/248/004 12 tablettia
EU/1/03/248/021 20 tablettia

| 13. ERANUMERO

Lot

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Levitra 5 mg

| 17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksil6llisen tunnisteen.

| 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

|1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Levitra 5 mg kalvopaillysteiset tabletit
vardenafiili

| 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Bayer (logo)

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 4.  ERANUMERO

Lot

5. MUUTA
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

LAPIPAINOPAKKAUKSEN KOTELO

|1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Levitra 10 mg kalvopééllysteiset tabletit
vardenafiili

[2.  VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Tabletti sisdltdd 10 mg vardenafiilia (hydrokloridina).

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

2 kalvopéillysteistd tablettia
4 kalvopéillysteistd tablettia
8 kalvopaaillysteista tablettia
12 kalvopaillysteistd tablettia
20 kalvopaillysteistd tablettia

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Suun kautta.
Lue pakkausseloste ennen kayttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eiké nakyville.

| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

10. ERITYISET VAROTOIMET K{&YTTAMATT(‘)MIEN L_AAKEyALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN
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| 11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Bayer AG
51368 Leverkusen
Saksa

[12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/03/248/005 2 tablettia
EU/1/03/248/006 4 tablettia
EU/1/03/248/007 8 tablettia
EU/1/03/248/008 12 tablettia
EU/1/03/248/022 20 tablettia

| 13. ERANUMERO

Lot

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Levitra 10 mg

| 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksilollisen tunnisteen.

| 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

| 1.  LAAKEVALMISTEEN NIMI

Levitra 10 mg kalvopééllysteiset tabletit
vardenafiili

| 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Bayer (logo)

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 4. ERANUMERO

Lot

5. MUUTA
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

LAPIPAINOPAKKAUKSEN KOTELO

1.  LAAKEVALMISTEEN NIMI

Levitra 20 mg kalvopééllysteiset tabletit
vardenafiili

[2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Tabletti sisdltdd 20 mg vardenafiilia (hydrokloridina).

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

2 kalvopéillysteista tablettia
4 kalvopéillysteisti tablettia
8 kalvopaaillysteista tablettia
12 kalvopaillysteista tablettia
20 kalvopaallysteista tablettia

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Suun kautta.
Lue pakkausseloste ennen kéyttoa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

| 11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Bayer AG
51368 Leverkusen
Saksa

| 12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/03/248/009 2 tablettia
EU/1/03/248/010 4 tablettia
EU/1/03/248/011 8 tablettia
EU/1/03/248/012 12 tablettia
EU/1/03/248/023 20 tablettia

| 13. ERANUMERO

Lot

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

| 15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Levitra 20 mg

| 17.  YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksil6llisen tunnisteen.

| 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

|1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Levitra 20 mg kalvopééllysteiset tabletit
vardenafiili

| 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Bayer (logo)

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 4. ERANUMERO

Lot

5. MUUTA
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ULKOPAKKAUKSESSA ON OLTAVA SEURAAVAT MERKINNAT

LAPIPAINOPAKKAUKSEN KOTELO

1.  LAAKEVALMISTEEN NIMI

Levitra 10 mg suussa hajoavat tabletit
vardenafiili

[2. VAIKUTTAVA(T) AINE(ET)

Yksi tabletti sisdltdd 10 mg vardenafiilia (hydrokloridina).

| 3. LUETTELO APUAINEISTA

Siséltad aspartaamia (E951) ja sorbitolia (E420).
Katso lisdtietoja pakkausselosteesta.

| 4. LAAKEMUOTO JA SISALLON MAARA

1 x 1 suussa hajoava tabletti

2 x 1 suussa hajoavaa tablettia
4 x 1 suussa hajoavaa tablettia
8 x 1 suussa hajoavaa tablettia

| 5. ANTOTAPA JA TARVITTAESSA ANTOREITTI (ANTOREITIT)

Lue pakkausseloste ennen kéyttoa.
Suun kautta. Liukenee suussa.

6. ERITYISVAROITUS VALMISTEEN SAILYTTAMISESTA POISSA LASTEN
ULOTTUVILTA JA NAKYVILTA

Ei lasten ulottuville eiké nakyville.

| 7. MUU ERITYISVAROITUS (MUUT ERITYISVAROITUKSET), JOS TARPEEN

| 8.  VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 9. ERITYISET SAILYTYSOLOSUHTEET

Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka kosteudelle. Herkka valolle.
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10. ERITYISET VAROTOIMET KAYTTAMATTOMIEN LAAKEVALMISTEIDEN TAI
NIISTA PERAISIN OLEVAN JATEMATERIAALIN HAVITTAMISEKSI, JOS
TARPEEN

| 11. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI JA OSOITE

Bayer AG
51368 Leverkusen
Saksa

| 12. MYYNTILUVAN NUMERO(T)

EU/1/03/248/013 1 tabletti

EU/1/03/248/014 2 tablettia
EU/1/03/248/015 4 tablettia
EU/1/03/248/016 8 tablettia

| 13. ERANUMERO

Lot

| 14. YLEINEN TOIMITTAMISLUOKITTELU

[ 15. KAYTTOOHJEET

| 16. TIEDOT PISTEKIRJOITUKSELLA

Levitra 10 mg

| 17. YKSILOLLINEN TUNNISTE - 2D-VIIVAKOODI

2D-viivakoodi, joka sisdltdd yksilollisen tunnisteen.

| 18. YKSILOLLINEN TUNNISTE — LUETTAVISSA OLEVAT TIEDOT

PC
SN
NN
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LAPIPAINOPAKKAUKSISSA TAI LEVYISSA ON OLTAVA VAHINTAAN SEURAAVAT
MERKINNAT

LAPIPAINOPAKKAUS

1.  LAAKEVALMISTEEN NIMI

Levitra 10 mg suussa hajoavat tabletit
vardenafiili

| 2. MYYNTILUVAN HALTIJAN NIMI

Bayer (logo)

3. VIIMEINEN KAYTTOPAIVAMAARA

EXP

| 4. ERANUMERO

Lot

5. MUUTA
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B. PAKKAUSSELOSTE
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Pakkausseloste: Tietoa kiyttijiille

Levitra S mg kalvopéillysteiset tabletit
vardenafiili

Lue tiimi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat tiimiin liikkeen ottamisen, silld se

sisaltia sinulle tirkeiti tietoja.

- Sailytd tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kddnny ladkéarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Tama ladke on madratty vain sinulle eikd sitd pidd antaa muiden kiyttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdma koskee
myd0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssé pakkausselosteessa. Ks.
kohta 4.

Téssa pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd Levitra on ja mihin sitd kiytetdan

Mité sinun on tiedettdvé, ennen kuin otat Levitra-valmistetta
Miten Levitra-valmistetta otetaan

Mahdolliset haittavaikutukset

Levitra-valmisteen sdilyttiminen

Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa

AN e

1. Miti Levitra on ja mihin siti kdytetéiin

Levitra siséltad vardenafiilia, joka kuuluu tyypin 5 fosfodiesteraasin estéjiksi kutsuttuihin ladkkeisiin.
Niitd kéytetddn erektiohdirion hoitoon aikuisilla miehilld. Erektiohdirio on tila, joka merkitsee
vaikeuksia saavuttaa tai yllapitdé erektio.

Vihintddn yhdelld kymmenestd miehestd on vaikeuksia saavuttaa tai ylldpitia erektio ajoittain. Syyt
tdhin saattavat olla fyysisia tai psyykkisid tai molempia. Riippumatta syysti, lihas- ja
verisuonimuutoksien vuoksi veren virtaus penikseen ei ole riittdva jiykkyyden saavuttamiseksi ja
ylldpitdmiseksi.

Levitra vaikuttaa ainoastaan kun olet seksuaalisesti kiithottunut. Kehossasi on luonnostaan kemiallinen
aine, joka saa aikaan erektion menetyksen. Levitra vihentéd timén aineen vaikutusta. Levitra auttaa
erektion yllapitimisessa riittdvan pitkdan mahdollistaen tyydyttdvén seksuaalisen kanssakdymisen.

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin otat Levitra-valmistetta

Ali ota Levitra-valmistetta

- jos olet allerginen vardenafiilille tai timén lddkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6). Allerginen reaktio voi olla ihottumaa, kutinaa, kasvojen turvotusta, huulten
turvotusta tai hengenahdistusta.

- jos sinulla on joskus esiintynyt vaikeaa ihottumaa tai ihon hilseilyé, rakkulointia ja/tai suun
haavaumia Levitra-valmisteen ottamisen jalkeen.

- jos kaytat lddkevalmisteita, jotka sisdltavit nitraatteja, kuten glyseryylitrinitraatteja
rintakipuihin, tai typpioksidia vapauttavia ladkkeitd, kuten amyylinitriittid. Nédiden
ladkevalmisteiden kdyttdminen yhté aikaa Levitra-valmisteen kanssa voisi merkittavasti
vaikuttaa verenpaineeseesi.

- jos kaytat ritonaviirid tai indinaviirid, jotka ovat immuunikatoviruksen (HIV) aiheuttamien
infektioiden hoitoon kéytettyja lddkkeita.

- jos olet yli 75-vuotias ja kaytéit sienilddkkeiti ketokonatsolia tai itrakonatsolia.

- jos sinulla on vakavia ongelmia syddmen tai maksan toiminnassa.
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jos saat keinomunuaishoitoa.

jos sinulla on &skettéin ollut aivohalvaus tai sydéninfarkti.

jos sinulla on tai on ollut matala verenpaine.

jos suvussasi on esiintynyt perinnéllistd verkkokalvonrappeumaa (kuten verkkokalvon
pigmenttisurkastumaa).

jos sinulla on joskus ilmennyt ndkokyvyn menetys riittimattomin verenvirtauksen aiheuttaman
ndkéhermon vaurioitumisen eli non-arteriittisen anteriorisen iskeemisen optikusneuropatian
(NAION) seurauksena

jos kéytit riosiguaattia. Tatd lddkettd kdytetddn keuhkovaltimoiden verenpainetaudissa (korkea
keuhkoverenpaine) ja kroonisessa tromboembolisessa keuhkoverenpainetaudissa (veritulpan
jélkeinen korkea keuhkoverenpaine). PDE5-estdjien, kuten Levitra-valmisteen, on osoitettu
lisddvian néiden ladkkeiden verenpainetta alentavaa vaikutusta. Jos kiytét riosiguaattia tai olet
epavarma, kerro siitd ladkarille.

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele ladkérin tai apteekkihenkilokunnan kanssa ennen kuin otat Levitra-valmistetta.

Ole erityisen varovainen Levitra-valmisteen suhteen,

jos sinulla on sydidnvaivoja. Seksi saattaa olla riskitekijé sinulle.

jos sinulla on epdsdannoéllinen syddmen syke (syddmen rytmihdirioitd) tai perinndllinen
sydénsairaus, jolla on vaikutusta sydansdhkokayraén.

jos sinulla on anatominen epamuotoisuus penikseen liittyen. Tdhdn kuuluvat peniksen
angulaatio, Peyronien tauti ja paisuvaiskudoksen fibroosi.

jos sinulla on sairaus, joka aiheuttaa erektion, joka ei lakkaa (priapismi). Tahan kuuluvat
sirppisoluanemia (veren punasolujen poikkeavuus), multippeli myelooma (pahanlaatuinen
plasmasolukasvain), leukemia (verisolusyopa).

jos sinulla on mahahaava (maha- tai pohjukaissuolihaava).

jos sinulla on verenvuototauti (hemofilia).

jos kéytit muita hoitoja erektiohdirio-ongelmiin. Néitd ovat esimerkiksi suussa hajoavat Levitra-
tabletit (ks. kohta "Muut lddkevalmisteet ja Levitra™).

vardenafiilihoidon yhteydessd on raportoitu vakavia ihoreaktioita, kuten Stevens-Johnsonin
oireyhtymaéa ja toksista epidermaalista nekrolyysié. Jos havaitset mité tahansa nididen vakavien
ihoreaktioiden oireita, jotka on kuvattu kohdassa 4, lopeta Levitra-valmisteen kéytto ja hakeudu
vélittdmasti 1aakarin hoitoon.

jos sinulla ilmenee Levitra-hoidon aikana dkillistd nd6n heikkenemistd, ékillinen ndakokyvyn
menetys, ndon vadristymisté tai ndon hdmartymisti, lopeta Levitra-valmisteen kaytto ja ota
valittomasti yhteyttd ladkariin.

Lapset ja nuoret
Levitra ei ole tarkoitettu lapsille tai alle 18-vuotiaille nuorille.

Muut ladikevalmisteet ja Levitra
Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéaytét tai olet dskettdin kéyttényt tai saatat
joutua kayttdméan muita ladkkeitd, myds ladkkeitd, joita ladkari ei ole méérannyt.

Jotkut ladkkeet saattavat aiheuttaa ongelmia, erityisesti seuraavat:

Nitraatit, 1adkkeet rintakipuun (angina) tai typpioksidia vapauttavat lddkkeet kuten
amyylinitriitti. Ndiden ladkkeiden kdyttaminen yhté aikaa Levitra-valmisteen kanssa voi
merkittavasti vaikuttaa verenpaineeseesi.

Rytmihéirioladkkeet kuten kinidiini, prokaiiniamidi, amiodaroni tai sotaloli.

Ritonaviiri tai indinaviiri, 1adkkeitd HIV:n hoitoon.

Ketokonatsoli tai itrakonatsoli, sienilddkkeita.

Erytromysiini tai klaritromysiini, makrolidiantibiootteja.

Alfasalpaajat, verenpaine- ja eturauhasen liikakasvulddke

Riosiguaatti.
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Al4 kiyti kalvopdillysteisid Levitra-tabletteja yhdessd minkéin muun erektiohdirion hoitoon
tarkoitetun ladkkeen kanssa. Néditd ovat esim. suussa hajoavat Levitra-tabletit.

Levitra ruuan, juoman ja alkoholin kanssa

- Voit ottaa Levitra-valmisteen ruokailun yhteydessé tai tyhjdian vatsaan, mutta sitd ei suositella
otettavaksi raskaan tai runsasrasvaisen aterian jilkeen, koska télldin vaikutuksen alku saattaa
viivéstyé.

- Al juo greippimehua Levitra-valmisteen kanssa. Greippimehu voi vaikuttaa hiiritsevisti
ladkkeen tehoon.

- Alkoholijuomat saattavat vaikeuttaa erektio-ongelmia.

Raskaus ja imetys
Levitra ei ole tarkoitettu naisten kayttoon.

Ajaminen ja koneiden kaytto
Levitra voi aiheuttaa joillekin ihmisille huimausta tai nakohairioitd. Jos tunnet huimausta tai sinulla on
nakohdirioitd otettuasi Levitra-valmistetta, 414 aja ajoneuvoa tai kayta tyokaluja tai koneita.

3. Miten Levitra-valmistetta otetaan

Ota tita ladkettd juuri siten kuin 144kédri on madrannyt. Tarkista ohjeet 144karilta tai apteekista, jos olet
epdvarma. Suositeltu annos on 10 mg.

Ota Levitra-tabletti noin 25-60 minuuttia ennen seksuaalista aktiviteettia. Otettuasi Levitra-valmistetta
erektion saavuttaminen on mahdollista seksuaalisesti kithottuneena milloin tahansa 25 minuutista

4-5 tuntiin.

- Nielaise tabletti veden kera.

Ali ota kalvopiillysteisii Levitra-tabletteja minkiin muiden Levitra-ldikemuotojen kanssa.
Al kiiytd Levitra-valmistetta useammin kuin kerran paivissa.

Kerro laédkarille, jos sinulla on tunne, ettd Levitra-valmisteen vaikutus on liian voimakas tai liian
heikko. Hén saattaa ehdottaa vaihtamista toiseen Levitra-lddkemuotoon ja tarkistaa annostuksesi,
riippuen vaikutuksesta.

Jos otat enemmiin Levitra-valmistetta kuin sinun pitiisi

Miehet, jotka ottavat Levitra-valmistetta enemmén kuin heille on mééaritty, saattavat saada
haittavaikutuksia, kuten kovia selkdkipuja. Jos olet ottanut enemmén Levitra-valmistetta kuin sinulle
on madratty, kerro siitd ladkarille.

Jos sinulla on kysymyksié timén ladkkeen kéytostd, kddnny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan
puoleen.
4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki ladkkeet, timékin lddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivét kuitenkaan niitd saa.
Némaé vaikutukset ovat yleensd luonteeltaan lievid tai kohtalaisia.

Potilaat ovat kokeneet osittaista, dkillistd, tilapdisté tai pysyvad nakokyvyn heikkenemista tai
menetysté tai keskeisen ndon viéristymistd, himéartymisté tai sumenemista yhdessé tai molemmissa
silmissd. Lopeta Levitra-valmisteen ottaminen ja ota vilittomasti yhteys ldkériin. Akillistd kuulon
heikkenemisté tai kuulonmenetystd on raportoitu.
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Vardenafiilia kdyttavilld michilld on raportoitu seuraavia tapahtumia: dkkikuolema, nopea tai
poikkeava syddmen rytmi, syddnkohtaus, rintakipu sekd aivoverenkiertohdirit (mukaan lukien
véliaikaisesti heikentynyt verenvirtaus aivoissa ja aivoverenvuoto). Useimmilla miehilld, joilla esiintyy
ndité haittavaikutuksia, on ollut sydénoireita ennen tdmén laékevalmisteen kéyttod. Ei voida
varmuudella péitelld johtuvatko ndma tapahtumat suoranaisesti vardenafiilista.

Seuraavat luokat kuvaavat todennikoisyytta saada haittavaikutus:

Hyvin yleinen:
voi esiintyd useammalla kuin 1 kayttdjalla 10:std
- padnsérky.

Yleinen:

voi esiintyé enintdédn 1 kayttdjalla 10:std
— huimaus

- kasvojen punoitus

- tukkoinen tai vuotava nend

- ruoansulatushairio.

Melko harvinainen:

voi esiintyd enintddn 1 kayttdjalla 100:sta

- ihon ja limakalvojen turvotus, mukaan lukien kasvojen, huulten tai kurkun turvotus

- unihdirio

- tunnottomuus ja heikentynyt tuntoaistimus

- uneliaisuus

- vaikutukset ndkokykyyn, silmien punoitus, vaikutukset véirindkoon, silmésirky ja
epamiellyttavat tuntemukset silméssé, valonherkkyys

- korvien soiminen, kiertohuimaus

- nopea syddmensyke tai sydimentykytys

- hengéstyminen

- nenén tukkoisuus

- hapon nouseminen ruokatorveen, mahatulehdus, vatsakipu, ripuli, oksentelu, huonovointisuus
(pahoinvointi), suun kuivuminen

- suurentuneet maksa-entsyymipitoisuudet veressa

- ihottuma, artynyt iho

- selkakipu tai lihaskipu, suurentuneet lihasentsyymin (kreatiinikinaasin) pitoisuudet veressa,
lihasjaykkyys

- pitkittynyt erektio

- sairauden tunne.

Harvinainen:

voi esiintyé enintdédn 1 kayttdjélla 1 000:sta)

- silméan sidekalvotulehdus (konjunktiviitti)

- allerginen reaktio

- ahdistuneisuus

- pyOrtyminen

- muistinmenetys

- kouristuskohtaus

- silménpaineen kohoaminen (glaukooma), kyynelmuodostuksen lisddantyminen
- sydanvaikutukset (kuten sydéninfarkti, muuttuneet syddmen lyonnit, angina pectoris)
- korkea tai matala verenpaine

- nenédverenvuoto

- vaikutus verikokeisiin, joita tehddén maksan toiminnan tarkastamiseksi

- ihon herkkyys auringonvalolle

- kivuliaat erektiot
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- rintakipu
- viliaikaisesti heikentynyt verenvirtaus aivoissa.

Hyvin harvinainen tai tuntematon:

voi esiintyd alle 1 kayttdjalla 10 000 kayttdjasta tai saatavissa oleva tieto ei riitd yleisyyden arviointiin

- verivirtsaisuus (hematuria)

- verenvuoto siittimesta (peniksen verenvuoto)

- siemennesteen verisyys (hematospermia)

- akkikuolema

- aivoverenvuoto

— vartalon alueella ilmenevit, punoittavat, maalitaulun nékdiset tai pyoreat laiskét, jotka eivét ole
koholla ja joiden keskelld on usein rakkula, ihon hilseily, haavaumat suussa, nielussa, nenissa,
sukupuolielimissi ja silmissd. Ennen ndiden vakavien ihottumien ilmaantumista voi esiintyd
kuumetta ja influenssan kaltaisia oireita (Stevens-Johnsonin oireyhtymd, toksinen
epidermaalinen nekrolyysi)

- keskeisen néon vairistyminen, hdmértyminen tai sumeneminen tai dkillinen nd6n
heikkeneminen.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté ladkérille. Tim& koskee myds sellaisia mahdollisia
haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista
myds suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelman kautta.

Ilmoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmaén tietoa timén lddkevalmisteen
turvallisuudesta.

5. Levitra-valmisteen siilyttiminen
Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

Ali kiyti titi ladkettd kotelossa mainitun viimeisen kiyttopaivamairin "EXP" jilkeen. Viimeinen
kéayttopaivamaira tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Ladkkeitd ei pida heittdd viemiriin eikd hévittia talousjitteiden mukana. Kysy kéyttdmattomien
ladkkeiden havittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisiilto ja muuta tietoa

Miti Levitra sisaltai

- Vaikuttava aine on vardenafiili. Kukin tabletti siséltda 5 mg vardenafiilia (hydrokloridina).

- Muut aineet ovat:
Tablettiydin: krospovidoni, magnesiumstearaatti, mikrokiteinen selluloosa, vedeton kolloidinen
piidioksidi.
Kalvopaillyste: makrogoli 400, hypromelloosi, titaanidioksidi (E171), keltainen rautaoksidi
(E172), punainen rautaoksidi (E172).

Lidkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)

Levitra 5 mg kalvopaillysteiset tabletit ovat vériltdan oransseja ja nithin on merkitty "BAYER-risti”
yhdelle puolelle ja vahvuus (5) toiselle puolelle. Lapipainopakkaukset sisdltiavit 2, 4, 8, 12 tai 20
tablettia. Kaikkia pakkauskokoja ei vélttimatta ole kaupan.
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Myyntiluvan haltija ja valmistaja

Myyntiluvan haltija
Bayer AG

51368 Leverkusen
Saksa

Valmistaja

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Saksa
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Lisétietoja tdstd lddkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
bbarapus

Baitiep bearapus EOO/]
Tem.: +359-(0)2-424 72 80
Ceska republika

Bayer s.r.0.

Tel: +420 266 101 111
Danmark

Bayer A/S

TIf: +45 4523 50 00
Deutschland

Jenapharm GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0)3641-87 97 444
Eesti

Bayer OU

Tel: +372 655 85 65
Elrada

Bayer EAAdg ABEE

TnA: +30 210 61 87 500
Espaiia

Bayer Hispania S.L.

Tel: +34-93-495 65 00
France

Bayer HealthCare

Tél (N° vert) : +33-(0)800 87 54 54
Hrvatska

Bayer d.o.o.

Tel: + 385-(0)1-6599 900
Ireland

Bayer Limited

Tel: +353 1 216 3300
island

Icepharma hf.

Simi: +354-540 8000
Italia

Bayer S.p.A.

Tel: +39 02 397 81
Kvnpog

NOVAGEM Limited

TnA: +357 22 48 38 58
Latvija

SIA Bayer

Tel: +371 67 845 563

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Muut tiedonlihteet

Liséatietoa tésté ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan ladkeviraston verkkosivuilta

http://www.ema.europa.cu
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Lietuva

UAB Bayer

Tel: +370 523 36 868
Luxembourg/Luxemburg
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
Magyarorszag

Bayer Hungaria KFT
Tel.: +36 14 87-4100
Malta

Alfred Gera and Sons Ltd.
Tel: +35 621 44 62 05
Nederland

Bayer B.V.

Tel: +31-(0)23 799 1000
Norge

Bayer AS

TIf: +47-23 13 05 00
Osterreich

Bayer Austria Ges. m. b. H.
Tel: +43-(0)1-711 46-0
Polska

Bayer Sp. z o.0.

Tel.: +48 22 572 35 00
Portugal

Bayer Portugal, Lda.
Tel: +351 21 416 42 00
Roménia

SC Bayer SRL.

Tel: +40-21-529 59 00
Slovenija

Bayer d. o. o.

Tel: +386 (0)1 58 14 400
Slovenska republika
Bayer, spol. s r.o.

Tel: +421 2-59 21 31 11
Suomi/Finland

Bayer Oy

Puh/Tel: +358-20 785 21
Sverige

Bayer AB

Tel: +46 (0)8 580 223 00

United Kingdom (Northern Ireland)

Bayer AG
Tel: +44-(0)118 206 3000


http://www.ema.europa.eu/

Pakkausseloste: Tietoa kiyttijiille

Levitra 10 mg kalvopaillysteiset tabletit
vardenafiili

Lue tiimi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat tiimiin liikkeen ottamisen, silld se

sisaltia sinulle tirkeiti tietoja.

- Sailytd tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttavad, kddnny ladkéarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Téma ladke on médritty vain sinulle eik sitd tule antaa muiden kéyttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdma koskee
myd0s sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssé pakkausselosteessa. Ks.
kohta 4.

Téssa pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd Levitra on ja mihin sitd kiytetdan

Mité sinun on tiedettdvé, ennen kuin otat Levitra-valmistetta
Miten Levitra-valmistetta otetaan

Mahdolliset haittavaikutukset

Levitra-valmisteen sdilyttiminen

Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa

AN e

1. Miti Levitra on ja mihin siti kdytetéiin

Levitra siséltdd vardenafiilia, joka kuuluu tyypin 5 fosfodiesteraasin estéjiksi kutsuttuihin ladkkeisiin.
Niitd kéytetddn erektiohdirion hoitoon aikuisilla miehilld. Erektiohdirio on tila, joka merkitsee
vaikeuksia saavuttaa tai yllapitdé erektio.

Vihintddn yhdella kymmenestd miehestd on vaikeuksia saavuttaa tai ylldpitaa erektio ajoittain. Syyt
tdhin saattavat olla fyysisia tai psyykkisid tai molempia. Riippumatta syysti, lihas- ja
verisuonimuutoksien vuoksi veren virtaus penikseen ei ole riittdva jiykkyyden saavuttamiseksi ja
ylldpitdmiseksi.

Levitra vaikuttaa ainoastaan kun olet seksuaalisesti kiihottunut. Kehossasi on luonnostaan kemiallinen
aine, joka saa aikaan erektion menetyksen. Levitra vihentéd timén aineen vaikutusta. Levitra auttaa
erektion yllapitimisessa riittdvan pitkdan mahdollistaen tyydyttdvén seksuaalisen kanssakdaymisen.

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin otat Levitra-valmistetta

Ali ota Levitra-valmistetta

- jos olet allerginen vardenafiilille tai timén ldédkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6). Allerginen reaktio voi olla ihottumaa, kutinaa, kasvojen turvotusta, huulten
turvotusta tai hengenahdistusta.

- jos sinulla on joskus esiintynyt vaikeaa ihottumaa tai ihon hilseilyé, rakkulointia ja/tai suun
haavaumia Levitra-valmisteen ottamisen jélkeen.

- jos kaytat lddkevalmisteita, jotka sisdltavit nitraatteja, kuten glyseryylitrinitraatteja
rintakipuihin, tai typpioksidia vapauttavia ladkkeitd, kuten amyylinitriittid. Nédiden
ladkevalmisteiden kdyttdminen yhté aikaa Levitra-valmisteen kanssa voisi merkittavasti
vaikuttaa verenpaineeseesi.

- jos kaytat ritonaviirid tai indinaviirid, jotka ovat immuunikatoviruksen (HIV) aiheuttamien
infektioiden hoitoon kéytettyja lddkkeita.

- jos olet yli 75-vuotias ja kaytét sienilddkkeitd ketokonatsolia tai itrakonatsolia.

- jos sinulla on vakavia ongelmia syddmen tai maksan toiminnassa.

58



jos saat keinomunuaishoitoa.

jos sinulla on &skettéin ollut aivohalvaus tai sydéninfarkti.

jos sinulla on tai on ollut matala verenpaine.

jos suvussasi on esiintynyt perinnéllistd verkkokalvonrappeumaa (kuten verkkokalvon
pigmenttisurkastumaa).

jos sinulla on joskus ilmennyt ndkokyvyn menetys riittdiméttoman verenvirtauksen aiheuttaman
ndkéhermon vaurioitumisen eli non-arteriittisen anteriorisen iskeemisen optikusneuropatian
(NAION) seurauksena

jos kéytit riosiguaattia. Tatd lddkettd kdytetddn keuhkoverenpainetaudin (korkea verenpaine
keuhkoissa) ja kroonisen tromboembolisen keuhkoverenpainetaudin (veritulpista johtuva korkea
verenpaine keuhkoissa) hoitoon. PDE5-estdjien, kuten Levitra-valmisteen, on osoitettu lisddvin
riosiguaatin verenpainetta alentavaa vaikutusta. Jos kaytét riosiguaattia tai olet epdvarma asiasta,
keskustele ladkérin kanssa.

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele ladkérin tai apteekkihenkilokunnan kanssa ennen kuin otat Levitra-valmistetta.

Ole erityisen varovainen Levitra-valmisteen suhteen,

jos sinulla on sydidnvaivoja. Seksi saattaa olla riskitekijé sinulle.

jos sinulla on epdsdannoéllinen syddmen syke (syddmen rytmihdirioitd) tai perinndllinen
sydénsairaus, jolla on vaikutusta sydansdhkokayraén.

jos sinulla on anatominen epamuotoisuus penikseen liittyen. Tdhdn kuuluvat peniksen
angulaatio, Peyronien tauti ja paisuvaiskudoksen fibroosi.

jos sinulla on sairaus, joka aiheuttaa erektion, joka ei lakkaa (priapismi). Tahan kuuluvat
sirppisoluanemia (veren punasolujen poikkeavuus), multippeli myelooma (pahanlaatuinen
plasmasolukasvain), leukemia (verisolusyopa).

jos sinulla on mahahaava (maha- tai pohjukaissuolihaava).

jos sinulla on verenvuototauti (hemofilia).

jos kéytit muita hoitoja erektiohdirio-ongelmiin. Néitd ovat esimerkiksi suussa hajoavat Levitra-
tabletit (ks. kohta "Muut lddkevalmisteet ja Levitra").

vardenafiilihoidon yhteydessd on raportoitu vakavia ihoreaktioita, kuten Stevens-Johnsonin
oireyhtymaéa ja toksista epidermaalista nekrolyysié. Jos havaitset mité tahansa néiden vakavien
ihoreaktioiden oireita, jotka on kuvattu kohdassa 4, lopeta Levitra-valmisteen kéytto ja hakeudu
viélittdmasti 1aakarin hoitoon.

jos sinulla ilmenee Levitra-hoidon aikana dkillistd nd6n heikkenemistd, ékillinen ndakokyvyn
menetys, ndon vadristymisté tai ndon hdmartymisti, lopeta Levitra-valmisteen kaytto ja ota
valittomasti yhteyttd ladkariin.

Lapset ja nuoret
Levitra ei ole tarkoitettu lapsille tai alle 18-vuotiaille nuorille.

Muut ladikevalmisteet ja Levitra

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéaytét tai olet dskettdin kéyttényt tai saatat
joutua kayttdméan muita ladkkeitd, myds ladkkeitd, joita ladkari ei ole médrannyt.

Jotkut ladkkeet saattavat aiheuttaa ongelmia, erityisesti seuraavat:

nitraatit, ladkkeet rintakipuun (angina) tai typpioksidia vapauttavat ladkkeet kuten
amyylinitriitti. Ndiden ldadkkeiden kdyttdminen yhtd aikaa Levitra-valmisteen kanssa voi
merkittivésti vaikuttaa verenpaineeseesi.

rytmihdirioladkkeet kuten kinidiini, prokaiiniamidi, amiodaroni tai sotaloli.

ritonaviiri tai indinaviiri, ladkkeitd HIV:n hoitoon.

ketokonatsoli tai itrakonatsoli, sienilddkkeita.

rrytromysiini tai klaritromysiini, makrolidiantibiootteja.

alfasalpaajat, verenpaine- ja eturauhasen liikakasvuldike

riosiguaatti.

59



Al4 kiyti kalvopdillysteisid Levitra-tabletteja yhdessd minkéin muun erektiohdirion hoitoon
tarkoitetun ladkkeen kanssa. Néitd ovat esim. suussa hajoavat Levitra-tabletit.

Levitra ruuan, juoman ja alkoholin kanssa

- Voit ottaa Levitra-valmisteen ruokailun yhteydessé tai tyhjdian vatsaan, mutta sité ei suositella
otettavaksi raskaan tai runsasrasvaisen aterian jilkeen, koska télldin vaikutuksen alku saattaa
viivéstyé.

- Al juo greippimehua Levitra-valmisteen kanssa. Greippimehu voi vaikuttaa hiiritsevisti
ladkkeen tehoon.

- Alkoholijuomat saattavat vaikeuttaa erektio-ongelmia.

Raskaus ja imetys
Levitra ei ole tarkoitettu naisten kayttoon.

Ajaminen ja koneiden kaytto
Levitra voi aiheuttaa joillekin ihmisille huimausta tai nakohdirioitd. Jos tunnet huimausta tai sinulla on
nakohdirioitd otettuasi Levitra-valmistetta, 414 aja ajoneuvoa tai kayta tyokaluja tai koneita.

3. Miten Levitra-valmistetta otetaan

Ota tita ladkettd juuri siten kuin 144kédri on madrdannyt. Tarkista ohjeet 144karilta tai apteekista, jos olet
epdvarma. Suositeltu annos on 10 mg.

Ota Levitra-tabletti noin 25-60 minuuttia ennen seksuaalista aktiviteettia. Otettuasi Levitra-valmistetta
erektion saavuttaminen on mahdollista seksuaalisesti kithottuneena milloin tahansa 25 minuutista

4-5 tuntiin.

- Nielaise tabletti veden kera.

Ali ota kalvopiillysteisii Levitra-tabletteja minkiin muiden Levitra-ldikemuotojen kanssa.
Al kiiytd Levitra-valmistetta useammin kuin kerran paivissa.

Kerro laédkarille, jos sinulla on tunne, ettd Levitra-valmisteen vaikutus on liian voimakas tai liian
heikko. Hén saattaa ehdottaa vaihtamista toiseen Levitra-ladkemuotoon tai tarkistaa annostuksesi,
riippuen vaikutuksesta.

Jos otat enemmiin Levitra-valmistetta kuin sinun pitiisi

Miehet, jotka ottavat Levitra-valmistetta enemmaén kuin heille on méératty saattavat saada
haittavaikutuksia kuten kovia selkékipuja. Jos olet ottanut enemmén Levitra-valmistetta kuin sinulle
on madratty, kerro siitd ladkarille.

Jos sinulla on kysymyksié tdmén ld&ikkeen kéytostd, kiddnny ladkérin tai apteekkihenkilokunnan
puoleen.
4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki ladkkeet, timékin lddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivét kuitenkaan niitd saa.
Némaé vaikutukset ovat yleensd luonteeltaan lievid tai kohtalaisia.

Potilaat ovat kokeneet osittaista, dkillistd, tilapdisté tai pysyvad nakokyvyn heikkenemista tai
menetysté tai keskeisen ndon viéristymistd, himéartymisté tai sumenemista yhdessé tai molemmissa
silmissd. Lopeta Levitra-valmisteen ottaminen ja ota vilittdmésti yhteys lddkériin. Akillistd kuulon
heikkenemisté tai kuulonmenetystd on raportoitu.
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Vardenafiilia kdyttavilld michilld on raportoitu seuraavia tapahtumia: dkkikuolema, nopea tai
poikkeava syddmen rytmi, syddnkohtaus, rintakipu seka aivoverenkiertohdirioét (mukaan lukien
véliaikaisesti heikentynyt verenvirtaus aivoissa ja aivoverenvuoto). Useimmilla miehilld, joilla esiintyy
ndité haittavaikutuksia, on ollut sydénoireita ennen tdmén laékevalmisteen kéyttod. Ei voida
varmuudella péitelld johtuvatko ndmai tapahtumat suoranaisesti vardenafiilista.

Seuraavat luokat kuvaavat todenndkoisyyttd saada haittavaikutus:

Hyvin yleinen:
voi esiintyd useammalla kuin 1 kayttdjalla 10:sté)
- padnsérky.

Yleinen:

voi esiintyd enintddn 1 kayttéjalla 10:sté)
— huimaus

- kasvojen punoitus

- tukkoinen tai vuotava nend

- ruoansulatushairio.

Melko harvinainen:

voi esiintyd enintddn 1 kayttédjalla 100:sta)

- ihon ja limakalvojen turvotus, mukaan lukien kasvojen, huulten tai kurkun turvotus

- unihdirid

- tunnottomuus ja heikentynyt tuntoaistimus

- uneliaisuus

- vaikutukset ndkokykyyn, silmien punoitus, vaikutukset véirindkoon, silmésirky ja
epamiellyttavat tuntemukset silméssé, valonherkkyys

- korvien soiminen, kiertohuimaus

- nopea syddmensyke tai syddmentykytys

- hengéstyminen

- nenén tukkoisuus

- hapon nouseminen ruokatorveen, mahatulehdus, vatsakipu, ripuli, oksentelu, huonovointisuus
(pahoinvointi), suun kuivuminen

- suurentuneet maksa-entsyymipitoisuudet veressa

- ihottuma, artynyt iho

- selkakipu tai lihaskipu, suurentuneet lihasentsyymin (kreatiinikinaasin) pitoisuudet veressa,
lihasjaykkyys

- pitkittynyt erektio

- sairauden tunne.

Harvinainen:

voi esiintyd enintdén 1 kdyttajalla 1 000:sta)

- silmén sidekalvotulehdus (konjunktiviitti)

- allerginen reaktio

- ahdistuneisuus

- pyOrtyminen

- muistinmenetys

- kouristuskohtaus

- silmédnpaineen kohoaminen (glaukooma), kyynelmuodostuksen lisddntyminen
- sydanvaikutukset (kuten sydaninfarkti, muuttuneet syddmen lyonnit, angina pectoris)
- korkea tai matala verenpaine

- nendverenvuoto

- vaikutus verikokeisiin, joita tehddédn maksan toiminnan tarkastamiseksi

- ihon herkkyys auringonvalolle

- kivuliaat erektiot

- rintakipu
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- viéliaikaisesti heikentynyt verenvirtaus aivoissa.

Hyvin harvinainen tai tuntematon:

voi esiintyd alle 1 kayttdjalla 10 000 kayttdjasta tai saatavissa oleva tieto ei riitd yleisyyden arviointiin

- verivirtsaisuus (hematuria)

- verenvuoto siittimesta (peniksen verenvuoto)

- siemennesteen verisyys (hematospermia)

- akkikuolema

- aivoverenvuoto

— vartalon alueella ilmenevit, punoittavat, maalitaulun nékdiset tai pyoredt 1diskét, jotka eivit ole
koholla ja joiden keskelld on usein rakkula, ihon hilseily, haavaumat suussa, nielussa, nenéssa,
sukupuolielimissi ja silmissd. Ennen ndiden vakavien ihottumien ilmaantumista voi esiintyd
kuumetta ja influenssan kaltaisia oireita (Stevens-Johnsonin oireyhtymd, toksinen
epidermaalinen nekrolyysi)

- keskeisen néon vairistyminen, himértyminen tai sumeneminen tai dkillinen néd6n
heikkeneminen.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niisté ladkérille. Tdmé koskee myds sellaisia mahdollisia
haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssi pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista
myds suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelman kautta.

[lmoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemmaén tietoa timén lddkevalmisteen
turvallisuudesta.

5. Levitra-valmisteen siilyttiminen
Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

Ali kiyti titi l4dkettd kotelossa mainitun viimeisen kiyttopaivimairin "EXP" jilkeen.
Viimeinen kiyttopdivamadra tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Ladkkeit ei pida heittdd viemiriin eikd hévittia talousjitteiden mukana. Kysy kéyttdmattomien
ladkkeiden hivittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisiilto ja muuta tietoa

Miti Levitra sisaltai

- Vaikuttava aine on vardenafiili. Kukin tabletti siséltda 10 mg vardenafiilia (hydrokloridina).

- Muut aineet ovat:
Tablettiydin: krospovidoni, magnesiumstearaatti, mikrokiteinen selluloosa, vedeton kolloidinen
piidioksidi.
Kalvopaillyste: makrogoli 400, hypromelloosi, titaanidioksidi (E171), keltainen rautaoksidi
(E172), punainen rautaoksidi (E172).

Lidkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)

Levitra 10 mg kalvopééllysteiset tabletit ovat vériltdén oransseja ja nithin on merkitty "BAYER-risti”
yhdelle puolelle ja vahvuus (10) toiselle puolelle. Lépipainopakkaukset sisaltavit 2, 4, 8, 12 tai 20
tablettia. Kaikkia pakkauskokoja ei vélttimatta ole kaupan.
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Myyntiluvan haltija ja valmistaja

Myyntiluvan haltija
Bayer AG

51368 Leverkusen
Saksa

Valmistaja

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Saksa
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Lisétietoja tdstd lddkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
bbarapus

Baitiep bearapus EOO/]
Tem.: +359-(0)2-424 72 80
Ceska republika

Bayer s.r.0.

Tel: +420 266 101 111
Danmark

Bayer A/S

TIf: +45 4523 50 00
Deutschland

Jenapharm GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0)3641-87 97 444
Eesti

Bayer OU

Tel: +372 655 85 65
Elrada

Bayer EAAdg ABEE

TnA: +30 210 61 87 500
Espaiia

Bayer Hispania S.L.

Tel: +34-93-495 65 00
France

Bayer HealthCare

Tél (N° vert) : +33-(0)800 87 54 54
Hrvatska

Bayer d.o.o.

Tel: + 385-(0)1-6599 900
Ireland

Bayer Limited

Tel: +353 1 216 3300
island

Icepharma hf.

Simi: +354-540 8000
Italia

Bayer S.p.A.

Tel: +39 02 397 81
Kvnpog

NOVAGEM Limited

TnA: +357 22 48 38 58
Latvija

SIA Bayer

Tel: +371 67 845 563

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Muut tiedonlihteet

Liséatietoa tésté ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan ladkeviraston verkkosivuilta

http://www.ema.europa.cu
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Lietuva

UAB Bayer

Tel: +370 523 36 868
Luxembourg/Luxemburg
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
Magyarorszag

Bayer Hungaria KFT
Tel.: +36 14 87-4100
Malta

Alfred Gera and Sons Ltd.
Tel: +35 621 44 62 05
Nederland

Bayer B.V.

Tel: +31-(0)23 799 1000
Norge

Bayer AS

TIf: +47-23 13 05 00
Osterreich

Bayer Austria Ges. m. b. H.
Tel: +43-(0)1-711 46-0
Polska

Bayer Sp. z o.0.

Tel.: +48 22 572 35 00
Portugal

Bayer Portugal, Lda.
Tel: +351 21 416 42 00
Roménia

SC Bayer SRL.

Tel: +40-21-529 59 00
Slovenija

Bayer d. o. o.

Tel: +386 (0)1 58 14 400
Slovenska republika
Bayer, spol. s r.o.

Tel: +421 2-59 21 31 11
Suomi/Finland

Bayer Oy

Puh/Tel: +358-20 785 21
Sverige

Bayer AB

Tel: +46 (0)8 580 223 00

United Kingdom (Northern Ireland)

Bayer AG
Tel: +44-(0)118 206 3000


http://www.ema.europa.eu/

Pakkausseloste: Tietoa kiyttijille

Levitra 20 mg kalvopaillysteiset tabletit
vardenafiili

Lue tiimi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat tiimiin liikkeen ottamisen, silld se

sisaltia sinulle tirkeiti tietoja.

- Sailytd tdma pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kddnny ladkéarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Téma ladke on médritty vain sinulle eik sitd tule antaa muiden kéyttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Taiméa koskee
myds sellaisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu téssd pakkausselosteessa. Ks. kohta 4.

Téssa pakkausselosteessa kerrotaan:

Mité Levitra on ja mihin sitd kdytetdin

Mité sinun on tiedettdvé, ennen kuin otat Levitra-valmistetta
Miten Levitra-valmistetta otetaan

Mahdolliset haittavaikutukset

Levitra-valmisteen séilyttdminen

Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa

AN S e

1. Miti Levitra on ja mihin siti kdytetéiin

Levitra siséltdd vardenafiilia, joka kuuluu tyypin 5 fosfodiesteraasin estéjiksi kutsuttuihin ladkkeisiin.
Niitd kéytetddn erektiohdirion hoitoon aikuisilla miehilld. Erektiohdirio on tila, joka merkitsee
vaikeuksia saavuttaa tai yllapitaa erektio.

Vihintdédn yhdelld kymmenestd miehestd on vaikeuksia saavuttaa tai ylldpitad erektio ajoittain. Syyt
tahdn saattavat olla fyysisia tai psyykkisid tai molempia. Riippumatta syysta, lihas- ja
verisuonimuutoksien vuoksi veren virtaus penikseen ei ole riittdva jiykkyyden saavuttamiseksi ja
yllépitdmiseksi.

Levitra vaikuttaa ainoastaan kun olet seksuaalisesti kiithottunut. Kehossasi on luonnostaan kemiallinen
aine, joka saa aikaan erektion menetyksen. Levitra vihentéé timén aineen vaikutusta. Levitra auttaa
erektion yllapitimisessa riittdvan pitkdan mahdollistaen tyydyttdvéan seksuaalisen kanssakdaymisen.

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin otat Levitra-valmistetta

Ali ota Levitra-valmistetta

- jos olet allerginen vardenafiilille tai timén ladkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6). Allerginen reaktio voi olla ihottumaa, kutinaa, kasvojen turvotusta, huulten
turvotusta tai hengenahdistusta.

- jos sinulla on joskus esiintynyt vaikeaa ihottumaa tai ihon hilseilyd, rakkulointia ja/tai suun
haavaumia Levitra-valmisteen ottamisen jélkeen

- jos kaytat lddkevalmisteita, jotka sisdltavit nitraatteja, kuten glyseryylitrinitraatteja
rintakipuihin, tai typpioksidia vapauttavia ladkkeitéd, kuten amyylinitriittid. Nédiden
ladkevalmisteiden kdyttdminen yhté aikaa Levitra-valmisteen kanssa voisi merkittavésti
vaikuttaa verenpaineeseesi.

- jos kaytat ritonaviirid tai indinaviirid, jotka ovat immuunikatoviruksen (HIV) aiheuttamien
infektioiden hoitoon kéytettyja lddkkeita.

- jos olet yli 75-vuotias ja kdytat sienilddkkeitd ketokonatsolia tai itrakonatsolia.

- jos sinulla on vakavia ongelmia syddmen tai maksan toiminnassa.

- jos saat keinomunuaishoitoa.
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- jos sinulla on &skettéin ollut aivohalvaus tai sydéninfarkti.

- jos sinulla on tai on ollut matala verenpaine.

- jos suvussasi on esiintynyt perinnéllistd verkkokalvonrappeumaa (kuten verkkokalvon
pigmenttisurkastumaa).

- jos sinulla on joskus ilmennyt ndkokyvyn menetys riittdiméttoman verenvirtauksen aiheuttaman
ndkdhermon vaurioitumisen eli non-arteriittisen anteriorisen iskeemisen optikusneuropatian
(NAION) seurauksena

- jos kéytit riosiguaattia. Tatd lddkettd kdytetddn keuhkovaltimoiden verenpainetaudissa (korkea
keuhkoverenpaine) ja kroonisessa tromboembolisessa keuhkoverenpainetaudissa (veritulpan
jélkeinen korkea keuhkoverenpaine). PDE5-estdjien, kuten Levitra-valmisteen, on osoitettu
lisddvan néiden ladkkeiden verenapainetta laskevaa vaikutusta. Jos kaytét riosiguaattia tai olet
epavarma, kerro siitd ladkarille.

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele ladkérin tai apteekkihenkilokunnan kanssa ennen kuin otat Levitra-valmistetta.

Ole erityisen varovainen Levitra-valmisteen suhteen,

- jos sinulla on sydidnvaivoja. Seksi saattaa olla riskitekijé sinulle.

- jos sinulla on epdsdannoéllinen syddmen syke (syddmen rytmihdirioitd) tai perinndllinen
sydénsairaus, jolla on vaikutusta syddnsdhkokayraén.

- jos sinulla on anatominen epamuotoisuus penikseen liittyen. Tdhdn kuuluvat peniksen
angulaatio, Peyronien tauti ja paisuvaiskudoksen fibroosi.

- jos sinulla on sairaus, joka aiheuttaa erektion, joka ei lakkaa (priapismi). Téhan kuuluvat
sirppisoluanemia (veren punasolujen poikkeavuus), multippeli myelooma (pahanlaatuinen
plasmasolukasvain), leukemia (verisolusyopa).

- jos sinulla on mahahaava (maha- tai pohjukaissuolihaava).

- jos sinulla on verenvuototauti (hemofilia).

- jos kéytit muita hoitoja erektiohdirio-ongelmiin. Néitd ovat esimerkiksi suussa hajoavat Levitra-
tabletit (ks. kohta "Muut lddkevalmisteet ja Levitra").

- vardenafiilihoidon yhteydessd on raportoitu vakavia ihoreaktioita, kuten Stevens-Johnsonin
oireyhtymaéa ja toksista epidermaalista nekrolyysié. Jos havaitset mité tahansa néiden vakavien
ihoreaktioiden oireita, jotka on kuvattu kohdassa 4, lopeta Levitra-valmisteen kéytto ja hakeudu
viélittdmasti 1adkarin hoitoon.

- jos sinulla ilmenee Levitra-hoidon aikana dkillistd nd6n heikkenemistd, dkillinen ndakokyvyn
menetys, ndon vadristymisté tai ndon hdmartymisti, lopeta Levitra-valmisteen kaytto ja ota
valittomasti yhteyttd ladkariin.

Lapset ja nuoret
Levitra ei ole tarkoitettu lapsille tai alle 18-vuotiaille nuorille.

Muut ladikevalmisteet ja Levitra

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéaytét tai olet dskettdin kéyttényt tai saatat

joutua kayttdméan muita ladkkeitd, myds ladkkeitd, joita ladkari ei ole madrannyt.

Jotkut ladkkeet saattavat aiheuttaa ongelmia, erityisesti seuraavat:

- nitraatit, ladkkeet rintakipuun (angina) tai typpioksidia vapauttavat ladkkeet kuten
amyylinitriitti. Ndiden lddkkeiden kdyttdiminen yhté aikaa Levitra-valmisteen kanssa voi
merkittdvésti vaikuttaa verenpaineeseesi.

- rytmihdiriolaékkeet kuten kinidiini, prokaiiniamidi, amiodaroni tai sotaloli.

- ritonaviiri tai indinaviiri, ladkkeitd HIV:n hoitoon.

- ketokonatsoli tai itrakonatsoli, sienilddkkeita.

- erytromysiini tai klaritromysiini, makrolidiantibiootteja.

- alfasalpaajat, verenpaine- ja eturauhasen liikakasvuldike

- riosiguaatti.

Al4 kiyti kalvopdillysteisid Levitra-tabletteja yhdessd minkéin muun erektiohdirion hoitoon
tarkoitetun ladkkeen kanssa. Nitd ovat esim. suussa hajoavat Levitra-tabletit.
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Levitra ruuan, juoman ja alkoholin kanssa

- Voit ottaa Levitra-valmisteen ruokailun yhteydessa tai tyhjdén vatsaan, mutta sitd ei suositella
otettavaksi raskaan tai runsasrasvaisen aterian jilkeen, koska télldin vaikutuksen alku saattaa
viivastya.

- Al4 juo greippimehua Levitra-valmisteen kanssa. Greippimehu voi vaikuttaa hiiritsevisti
ladkkeen tehoon.

- Alkoholijuomat saattavat vaikeuttaa erektio-ongelmia.

Raskaus ja imetys
Levitra ei ole tarkoitettu naisten kayttoon.

Ajaminen ja koneiden kaytto
Levitra voi aiheuttaa joillekin ihmisille huimausta tai nakohairioitd. Jos tunnet huimausta tai sinulla on
ndkohdirioitd otettuasi Levitra-valmistetta, dld aja ajoneuvoa tai kiytd tyokaluja tai koneita.

3. Miten Levitra-valmistetta otetaan

Ota tata 14dkettd juuri siten kuin 144kéari on méaédrannyt. Tarkista ohjeet 1adkérilta tai apteekista, jos olet
epdvarma. Suositeltu annos on 10 mg.

Ota Levitra-tabletti noin 25-60 minuuttia ennen seksuaalista aktiviteettia. Otettuasi Levitra-valmistetta
erektion saavuttaminen on mahdollista seksuaalisesti kithottuneena milloin tahansa 25 minuutista

4-5 tuntiin.

- Nielaise tabletti veden kera.

Ali ota kalvopiillysteisid Levitra-tabletteja minkiin muiden Levitra-liikemuotojen kanssa.
Ali kiiytd Levitra-valmistetta useammin kuin kerran piivissa.

Kerro ladkarille jos sinulla on tunne, ettd Levitra-valmisteen vaikutus on liian voimakas tai liian
heikko. Hén saattaa ehdottaa vaihtamista toiseen Levitra-ladkemuotoon tai tarkistaa annostuksesi,
riippuen vaikutuksesta.

Jos otat enemmiin Levitra-valmistetta kuin sinun pitisi

Micehet, jotka ottavat Levitra-valmistetta enemman kuin heille on mééritty saattavat saada
haittavaikutuksia kuten kovia selkékipuja. Jos olet ottanut enemmain Levitra-valmistetta kuin sinulle
on madratty, kerro siitd ladkarille.

Jos sinulla on kysymyksié timén lddkkeen kaytosta, kddnny ladkarin tai apteekkihenkilokunnan
puoleen.

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki ladkkeet, timékin 1ddke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivét kuitenkaan niitd saa.
Nama vaikutukset ovat yleensd luonteeltaan lievid tai kohtalaisia.

Potilaat ovat kokeneet osittaista, dkillistd, tilapdistd tai pysyvéé ndkokyvyn heikkenemista tai
menetysta tai keskeisen ndon vaaristymistd, himéartymistd tai sumenemista yhdessé tai molemmissa
silmissd. Lopeta Levitra-valmisteen ottaminen ja ota vilittdmasti yhteys ldikériin. Akillistd kuulon
heikkenemisti tai kuulonmenetysté on raportoitu.

Vardenafiilia kdyttavilld michilld on raportoitu seuraavia tapahtumia: dkkikuolema, nopea tai
poikkeava syddmen rytmi, syddnkohtaus, rintakipu sekd aivoverenkiertohdiriot (mukaan lukien

viéliaikaisesti heikentynyt verenvirtaus aivoissa ja aivoverenvuoto). Useimmilla miehilld, joilla esiintyy
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nditd haittavaikutuksia, on ollut syddnoireita ennen tdmén ladkevalmisteen kayttoa. Ei voida
varmuudella péitelld johtuvatko ndma tapahtumat suoranaisesti vardenafiilista.

Seuraavat luokat kuvaavat todennikoisyytta saada haittavaikutus:

Hyvin yleinen:
voi esiintyd useammalla kuin 1 kayttdjalla 10:std
- padnsarky.

Yleinen:

voi esiintyé enintdédn 1 kayttdjélla 10:std)
— huimaus

- kasvojen punoitus

— tukkoinen tai vuotava nend

- ruoansulatushairio.

Melko harvinainen:

voi esiintyd enintddn 1 kayttajalla 100:sta)

- ihon ja limakalvojen turvotus, mukaan lukien kasvojen, huulten tai kurkun turvotus

- unihdirio

- tunnottomuus ja heikentynyt tuntoaistimus

- uneliaisuus

- vaikutukset ndkokykyyn, silmien punoitus, vaikutukset véirindkoon, silmésirky ja
epamiellyttavat tuntemukset silméssé, valonherkkyys

- korvien soiminen, kiertohuimaus

- nopea syddmensyke tai syddmentykytys

- hengéstyminen

- nenén tukkoisuus

- hapon nouseminen ruokatorveen, mahatulehdus, vatsakipu, ripuli, oksentelu, huonovointisuus
(pahoinvointi), suun kuivuminen

- suurentuneet maksa-entsyymipitoisuudet veressa

- ihottuma, artynyt iho

- selkakipu tai lihaskipu, suurentuneet lihasentsyymin (kreatiinikinaasin) pitoisuudet veressa,
lihasjaykkyys

- pitkittynyt erektio

- sairauden tunne.

Harvinainen:

voi esiintyé enintddn 1 kayttdjalla 1 000:sta)

- silméan sidekalvotulehdus (konjunktiviitti)

- allerginen reaktio

- ahdistuneisuus

- pyOrtyminen

- muistinmenetys

- kouristuskohtaus

- silménpaineen kohoaminen (glaukooma), kyynelmuodostuksen lisddantyminen
- sydanvaikutukset (kuten sydéninfarkti, muuttuneet syddmen lyonnit, angina pectoris)
- korkea tai matala verenpaine

- nenédverenvuoto

- vaikutus verikokeisiin, joita tehdéén maksan toiminnan tarkastamiseksi

- ihon herkkyys auringonvalolle

- kivuliaat erektiot

- rintakipu

- heikentynyt verenvirtaus aivoissa.
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Hyvin harvinainen tai tuntematon:

voi esiintyd alle 1 kayttdjalla 10 000 kayttdjasta tai saatavissa oleva tieto ei riitd yleisyyden arviointiin

- verivirtsaisuus (hematuria)

- verenvuoto siittimesta (peniksen verenvuoto)

- siemennesteen verisyys (hematospermia)

- akkikuolema

- aivoverenvuoto

— vartalon alueella ilmenevit, punoittavat, maalitaulun nékdiset tai pyoreat laiskét, jotka eivét ole
koholla ja joiden keskelld on usein rakkula, ihon hilseily, haavaumat suussa, nielussa, nenissa,
sukupuolielimiss ja silmissd. Ennen niiden vakavien ihottumien ilmaantumista voi esiintya
kuumetta ja influenssan kaltaisia oireita (Stevens-Johnsonin oireyhtymd, toksinen
epidermaalinen nekrolyysi)

- keskeisen ndon véiristyminen, hdmértyminen tai sumeneminen tai ékillinen nd6n
heikkeneminen.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niista ladkérille. Timé koskee my0s sellaisia mahdollisia
haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tissd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista
myo0s suoraan liitteessé V luetellun kansallisen ilmoitusjdrjestelmén kautta.

[Imoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa timén lddkevalmisteen
turvallisuudesta.

5. Levitra-valmisteen siilyttiminen
Ei lasten ulottuville eiké nakyville.

Ali kiyti titd 14dkettd kotelossa mainitun viimeisen kiyttopéivimiirin "EXP" jilkeen.
Viimeinen kayttopdiviméadra tarkoittaa kuukauden viimeistd péivaa.

Ladkkeitd ei pidi heittdd viemériin eikd hivittdd talousjitteiden mukana. Kysy kéyttdméttomien
ladkkeiden hivittimisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.

6. Pakkauksen sisiilto ja muuta tietoa

Miti Levitra sisiltai

- Vaikuttava aine on vardenafiili. Kukin tabletti siséltdd 20 mg vardenafiilia (hydrokloridina).

- Muut aineet ovat:
Tablettiydin: krospovidoni, magnesiumstearaatti, mikrokiteinen selluloosa, vedeton kolloidinen
piidioksidi.
Kalvopaillyste: makrogoli 400, hypromelloosi, titaanidioksidi (E171), keltainen rautaoksidi
(E172), punainen rautaoksidi (E172).

Liakevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)

Levitra 20 mg kalvopééllysteiset tabletit ovat vériltdén oransseja ja nithin on merkitty "BAYER-risti”
yhdelle puolelle ja vahvuus (20) toiselle puolelle. Lépipainopakkaukset sisaltdvét 2, 4, 8, 12 tai 20
tablettia. Kaikkia pakkauskokoja ei vilttdmattd ole kaupan.
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Myyntiluvan haltija ja valmistaja

Myyntiluvan haltija
Bayer AG

51368 Leverkusen
Saksa

Valmistaja

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Saksa
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Lisétietoja tdstd lddkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
bbarapus

Baitiep bearapus EOO/]
Tem.: +359-(0)2-424 72 80
Ceska republika

Bayer s.r.0.

Tel: +420 266 101 111
Danmark

Bayer A/S

TIf: +45 4523 50 00
Deutschland

Jenapharm GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0)3641-87 97 444
Eesti

Bayer OU

Tel: +372 655 85 65
Elrada

Bayer EAAdg ABEE

TnA: +30 210 61 87 500
Espaiia

Bayer Hispania S.L.

Tel: +34-93-495 65 00
France

Bayer HealthCare

Tél (N° vert) : +33-(0)800 87 54 54
Hrvatska

Bayer d.o.o.

Tel: + 385-(0)1-6599 900
Ireland

Bayer Limited

Tel: +353 1 216 3300
island

Icepharma hf.

Simi: +354-540 8000
Italia

Bayer S.p.A.

Tel: +39 02 397 81
Kvnpog

NOVAGEM Limited

TnA: +357 22 48 38 58
Latvija

SIA Bayer

Tel: +371 67 845 563

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Muut tiedonlihteet

Lisatietoa tésté ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan ladkeviraston verkkosivuilta

http://www.ema.europa.cu
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Lietuva

UAB Bayer

Tel: +370 523 36 868
Luxembourg/Luxemburg
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
Magyarorszag

Bayer Hungaria KFT
Tel.: +36 14 87-4100
Malta

Alfred Gera and Sons Ltd.
Tel: +35 621 44 62 05
Nederland

Bayer B.V.

Tel: +31-(0)23 799 1000
Norge

Bayer AS

TIf: +47-23 13 05 00
Osterreich

Bayer Austria Ges. m. b. H.
Tel: +43-(0)1-711 46-0
Polska

Bayer Sp. z o.0.

Tel.: +48 22 572 35 00
Portugal

Bayer Portugal, Lda.
Tel: +351 21 416 42 00
Roménia

SC Bayer SRL.

Tel: +40-21-529 59 00
Slovenija

Bayer d. o. o.

Tel: +386 (0)1 58 14 400
Slovenska republika
Bayer, spol. s r.o.

Tel: +421 2-59 21 31 11
Suomi/Finland

Bayer Oy

Puh/Tel: +358-20 785 21
Sverige

Bayer AB

Tel: +46 (0)8 580 223 00

United Kingdom (Northern Ireland)

Bayer AG
Tel: +44-(0)118 206 3000


http://www.ema.europa.eu/

Pakkausseloste: Tietoa kiyttijiille

Levitra 10 mg suussa hajoavat tabletit
vardenafiili

Lue tiimi pakkausseloste huolellisesti ennen kuin aloitat tiimiin liikkeen ottamisen, silld se

sisaltia sinulle tirkeiti tietoja.

- Sailytd tama pakkausseloste. Voit tarvita sitd myohemmin.

- Jos sinulla on kysyttavaa, kddnny ladkéarin tai apteekkihenkilokunnan puoleen.

- Téma ladke on médritty vain sinulle eiké sitd tule antaa muiden kéyttoon. Se voi aiheuttaa
haittaa muille, vaikka heilla olisikin samanlaiset oireet kuin sinulla.

- Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkérille tai apteekkihenkilokunnalle. Tdma koskee
myds sellaisia mahdollisia haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tdssé pakkausselosteessa. Ks.
kohta 4.

Téssa pakkausselosteessa kerrotaan:

Mitd Levitra on ja mihin sitd kdytetdan

Mité sinun on tiedettdvé, ennen kuin otat Levitra-valmistetta
Miten Levitra-valmistetta otetaan

Mahdolliset haittavaikutukset

Levitra-valmisteen sdilyttiminen

Pakkauksen sisdlto ja muuta tietoa

AN e

1. Miti Levitra on ja mihin siti kdytetiin

Levitra siséltad vardenafiilia, joka kuuluu tyypin 5 fosfodiesteraasin estéjiksi kutsuttuihin ladkkeisiin.
Niitd kéytetddn erektiohdirion hoitoon aikuisilla miehilld. Erektiohiiri6 on tila, joka merkitsee
vaikeuksia saavuttaa tai yllapitdé erektio.

Vihintddn yhdella kymmenestd miehestd on vaikeuksia saavuttaa tai yllapitda erektiota ajoittain. Syyt
tdhin saattavat olla fyysisia tai psyykkisid tai molempia. Riippumatta syysta, lihas- ja
verisuonimuutoksien vuoksi veren virtaus penikseen ei ole riittdva jiykkyyden saavuttamiseksi ja
ylldpitdmiseksi.

Levitra vaikuttaa ainoastaan kun olet seksuaalisesti kiithottunut. Kehossasi on luonnostaan kemiallinen
aine, joka saa aikaan erektion menetyksen. Levitra vihentéd timén aineen vaikutusta. Levitra auttaa
erektion yllapitimisessa riittdvan pitkdan mahdollistaen tyydyttdvan seksuaalisen kanssakdymisen.

2. Miti sinun on tiedettivi, ennen kuin otat Levitra-valmistetta

Ali ota Levitra-valmistetta

- jos olet allerginen vardenafiilille tai timén lddkkeen jollekin muulle aineelle (lueteltu
kohdassa 6). Allerginen reaktio voi olla ihottumaa, kutinaa, kasvojen turvotusta, huulten
turvotusta tai hengenahdistusta.

- jos sinulla on joskus esiintynyt vaikeaa ihottumaa tai ihon hilseilyé, rakkulointia ja/tai suun
haavaumia Levitra-valmisteen ottamisen jélkeen

- jos kaytat lddkevalmisteita, jotka sisdltdvat nitraatteja, kuten glyseryylitrinitraatteja
rintakipuihin, tai typpioksidia vapauttavia ladkkeitd, kuten amyylinitriittid. Ndiden
ladkevalmisteiden kdyttdminen yhté aikaa Levitra-valmisteen kanssa voisi merkittavasti
vaikuttaa verenpaineeseesi.

- jos kaytat ritonaviirid tai indinaviirid, jotka ovat immuunikatoviruksen (HIV) aiheuttamien
infektioiden hoitoon kiytettyjé ladkkeita.

- jos olet yli 75-vuotias ja kaytét sienilddkkeitd ketokonatsolia tai itrakonatsolia.

- jos sinulla on vakavia ongelmia syddmen tai maksan toiminnassa.

72



- jos saat keinomunuaishoitoa.

- jos sinulla on &skettéin ollut aivohalvaus tai sydéninfarkti.

- jos sinulla on tai on ollut matala verenpaine.

- jos suvussasi on esiintynyt perinnéllista verkkokalvonrappeumaa (kuten verkkokalvon
pigmenttisurkastumaa).

- jos sinulla on joskus ilmennyt ndkokyvyn menetys riittimattoman verenvirtauksen aiheuttaman
ndkéhermon vaurioitumisen eli non-arteriittisen anteriorisen iskeemisen optikusneuropatian
(NAION) seurauksena

- jos kéytit riosiguaattia. Tatd lddkettd kdytetddn keuhkovaltimoiden verenpainetaudissa (korkea
keuhkoverenpaine) ja kroonisessa tromboembolisessa keuhkoverenpainetaudissa (veritulpan
jélkeinen korkea keuhkoverenpaine). PDE5-estdjien, kuten Levitra-valmisteen, on osoitettu
lisddvan néiden ladkkeiden verenpainetta laskevaa vaikutusta. Jos kdytét riosiguaattia tai olet
epavarma, kerro siitd ladkarille.

Varoitukset ja varotoimet
Keskustele ladkérin tai apteekkihenkilokunnan kanssa ennen kuin otat Levitra-valmistetta.

Ole erityisen varovainen Levitra-valmisteen suhteen

- jos sinulla on syddnvaivoja. Seksi saattaa olla riskitekijé sinulle.

- jos sinulla on epdsdannoéllinen syddmen syke (syddmen rytmihdiriditd) tai perinndllinen
sydénsairaus, jolla on vaikutusta sydansdhkokayraén.

- jos sinulla on anatominen epamuotoisuus penikseen liittyen. Tdhdn kuuluvat peniksen
angulaatio, Peyronien tauti ja paisuvaiskudoksen fibroosi.

- jos sinulla on sairaus, joka aiheuttaa erektion, joka ei lakkaa (priapismi). Téhan kuuluvat
sirppisoluanemia (veren punasolujen poikkeavuus), multippeli myelooma (pahanlaatuinen
plasmasolukasvain), leukemia (verisolusyopa).

- jos sinulla on mahahaava (maha- tai pohjukaissuolihaava).

- jos sinulla on verenvuototauti (hemofilia).

- jos kéytit muita hoitoja erektiohdirio-ongelmiin. N&itd ovat esimerkiksi Levitra
kalvopéaillysteiset tabletit (ks. kohta "Muut ladkevalmisteet ja Levitra”).

- vardenafiilihoidon yhteydessd on raportoitu vakavia ihoreaktioita, kuten Stevens-Johnsonin
oireyhtymaéa ja toksista epidermaalista nekrolyysié. Jos havaitset mité tahansa ndiden vakavien
ihoreaktioiden oireita, jotka on kuvattu kohdassa 4, lopeta Levitra-valmisteen kéytto ja hakeudu
vélittdmasti 1aakarin hoitoon.

- jos sinulla ilmenee Levitra-hoidon aikana dkillistd nd6n heikkenemistd, ékillinen ndakokyvyn
menetys, ndon vadristymisté tai ndon hdmartymisti, lopeta Levitra-valmisteen kaytto ja ota
valittomasti yhteyttd ladkariin.

Lapset ja nuoret
Levitra ei ole tarkoitettu lapsille tai alle 18-vuotiaille nuorille.

Muut ladikevalmisteet ja Levitra

Kerro ladkarille tai apteekkihenkilokunnalle, jos parhaillaan kéaytét tai olet dskettdin kéyttényt tai saatat

joutua kayttdméan muita ladkkeitd, myds laékkeitd, joita 1adkéri ei ole maédrannyt.

Jotkut ladkkeet saattavat aiheuttaa ongelmia, erityisesti seuraavat:

- nitraatit, ladkkeet rintakipuun (angina) tai typpioksidia vapauttavat laékkeet kuten
amyylinitriitti. Ndiden lddkkeiden kdyttdminen yhtd aikaa Levitra-valmisteen kanssa voi
merkittdvésti vaikuttaa verenpaineeseesi.

- rytmihdirioladkkeet kuten kinidiini, prokaiiniamidi, amiodaroni tai sotaloli.

- ritonaviiri tai indinaviiri, ladkkeitd HIV:n hoitoon.

- ketokonatsoli tai itrakonatsoli, sienilddkkeita.

- erytromysiini tai klaritromysiini, makrolidiantibiootteja.

- alfasalpaajat, verenpaine- ja eturauhasen liikakasvuldike

- riosiguaatti.
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Ali kiytd Levitra suussa hajoavia tabletteja yhdessd minkéin muun erektiohdirion hoitoon tarkoitetun
ladkkeen kanssa. Niitd ovat esim. Levitra kalvopaéllysteiset tabletit.

Levitra ruuan, juoman ja alkoholin kanssa

- Voit ottaa Levitra suussa hajoavia tabletteja ruokailun yhteydessa tai tyhjddn vatsaan, mutta dla
ota tétd ladkettd minkdédn nesteen kanssa.

- Al4 juo greippimehua Levitra-valmisteen kanssa. Greippimehu voi vaikuttaa hiiritsevisti
ladkkeen tehoon.

- Alkoholijuomat saattavat vaikeuttaa erektio-ongelmia.

Raskaus ja imetys
Levitra ei ole tarkoitettu naisten kayttoon.

Ajaminen ja koneiden kaytto
Levitra voi aiheuttaa joillekin ihmisille huimausta tai nakohdirioitd. Jos tunnet huimausta tai sinulla on
nakohdirioitd otettuasi Levitra-valmistetta, 418 aja ajoneuvoa tai kayta tyokaluja tai koneita.

Levitra 10 mg suussa hajoavat tabletit sisdltivit aspartaamia ja sorbitolia.

- Aspartaami: Tdma ladkevalmiste siséltdd 1,80 mg aspartaamia per yksi 10 mg:n suussa hajoava
tabletti. Aspartaami on fenyylialaniinin lahde. Se voi olla haitallinen, jos sinulla on
fenyyliketonuria (PKU), harvinainen perinnéllinen sairaus, jossa fenyylialaniinia kertyy
elimistoon, koska elimistd ei pysty poistamaan sita riittdvasti.

- Sorbitoli: Tama ladkevalmiste sisdltdd 7,96 mg sorbitolia per yksi 10 mg:n suussa hajoava
tabletti.

3. Miten Levitra-valmstetta otetaan

Ota téta 14dkettd juuri siten kuin 148kéari on méaédrannyt. Tarkista ohjeet ladkérilté tai apteekista, jos olet
epdvarma. Suositeltu annos on 10 mg.

Ota Levitra-tabletti noin 25-60 minuuttia ennen seksuaalista aktiviteettia. Otettuasi Levitra-valmistetta
erektion saavuttaminen on mahdollista seksuaalisesti kithottuneena milloin tahansa 25 minuutista
4-5 tuntiin.

- Al poista suussa hajoavaa tablettia lipipainopakkauksesta ennen kuin aiot ottaa sen. Paina
kuivin kiisin varovasti siten etti saat tabletin kiiteesi. Ald murskaa tablettia.

- Aseta suussa hajoava tabletti kokonaisena suuhusi, kielen paille, missi se hajoaa muutamassa
sekunnissa, ja niele se sitten syljen kanssa. Suussa hajoava tabletti on otettava ilman nestetta.

Al ota Levitra suussa hajoavia tabletteja minkiin muiden Levitra-liikemuotojen kanssa.
Al kiiytd Levitra-valmistetta useammin kuin kerran paivissa.
Kerro ladkarille jos sinulla on tunne, ettid Levitra-valmisteen vaikutus on liian voimakas tai liian

heikko. Hén saattaa ehdottaa vaihtamista toiseen Levitra-lddkemuotoon ja tarkistaa annostuksesi,
riippuen vaikutuksesta.
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Jos otat enemmaén Levitra-valmistetta kuin sinun pitiisi

Miehet, jotka ottavat Levitra-valmistetta enemmaén kuin heille on mééaratty saattavat saada
haittavaikutuksia kuten kovia selkékipuja. Jos olet ottanut enemmain Levitra-valmistetta kuin sinulle
on maératty, kerro siitd ladkérille.

Jos sinulla on kysymyksié tdmén lddkkeen kaytosté, kddnny ladkérin tai apteekkihenkilokunnan
puoleen.

4. Mahdolliset haittavaikutukset

Kuten kaikki ladkkeet, taimékin ladke voi aiheuttaa haittavaikutuksia. Kaikki eivit kuitenkaan niitd saa.
Némaé vaikutukset ovat yleensd luonteeltaan lievid tai kohtalaisia.

Potilaat ovat kokeneet osittaista, dkillistd, tilapdisté tai pysyvad ndkdkyvyn heikkenemista tai
menetysta tai keskeisen ndon véaristymistd, himartymista tai sumenemista yhdessé tai molemmissa
silmissd. Lopeta Levitra-valmisteen ottaminen ja ota vilittdmisti yhteys ldkériin. Akillistd kuulon
heikkenemisti tai kuulonmenetysté on raportoitu.

Vardenafiilia kdyttavilld michilld on raportoitu seuraavia tapahtumia: dkkikuolema, nopea tai
poikkeava syddmen rytmi, syddnkohtaus, rintakipu seka aivoverenkiertohdiriot (mukaan lukien
viliaikaisesti heikentynyt verenvirtaus aivoissa ja aivoverenvuoto). Useimmilla miehill4, joilla esiintyy
nditd haittavaikutuksia, on ollut syddnoireita ennen tdmén ladkevalmisteen kayttoa. Ei voida
varmuudella péatelld johtuvatko ndma tapahtumat suoranaisesti vardenafiilista.

Seuraavat luokat kuvaavat todennikoisyyttd saada haittavaikutus:

Hyvin yleinen:
voi esiintyd useammalla kuin 1 kéyttdjalla 10:sta
- padnsarky.

Yleinen:

voi esiintyé enintddn 1 kayttdjalla 10:std
- huimaus

- kasvojen punoitus

- tukkoinen tai vuotava nend

- ruoansulatushéirio.

Melko harvinainen:

voi esiintyé enintddn 1 kayttdjalla 100:sta

- ihon ja limakalvojen turvotus, mukaan lukien kasvojen, huulten tai kurkun turvotus

- unihdirio

- tunnottomuus ja heikentynyt tuntoaistimus

- uneliaisuus

- vaikutukset ndkokykyyn, silmien punoitus, vaikutukset varindkdon, silmésarky ja
epamiellyttivit tuntemukset silméssé, valonherkkyys

- korvien soiminen, kiertohuimaus

- nopea syddmensyke tai syddmentykytys

- hengéstyminen

- nenén tukkoisuus

- hapon nouseminen ruokatorveen, mahatulehdus, vatsakipu, ripuli, oksentelu, huonovointisuus
(pahoinvointi), suun kuivuminen

- suurentuneet maksa-entsyymipitoisuudet veressa

- ihottuma, artynyt iho

- selkakipu tai lihaskipu, suurentuneet lihasentsyymin (kreatiinikinaasin) pitoisuudet veressa,
lihasjaykkyys
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- pitkittynyt erektio
- sairauden tunne.

Harvinainen:

voi esiintyé enintdédn 1 kayttdjélla 1 000:sta

- silmén sidekalvotulehdus (konjunktiviitti)

- allerginen reaktio

- ahdistuneisuus

- pyOrtyminen

- muistinmenetys

- kouristuskohtaus

- silmadnpaineen kohoaminen (glaukooma), kyynelmuodostuksen lisddntyminen
- sydéanvaikutukset (kuten syddninfarkti, muuttuneet syddmen lyonnit, angina pectoris)
- korkea tai matala verenpaine

- nenédverenvuoto

- vaikutus verikokeisiin, joita tehd4d4n maksan toiminnan tarkastamiseksi

- ihon herkkyys auringonvalolle

- kivuliaat erektiot

- rintakipu

- viliaikaisesti heikentynyt verenvirtaus aivoissa.

Hyvin harvinainen tai tuntematon:

voi esiintyd alle 1 kayttdjalla 10 000 kayttdjasta tai saatavissa oleva tieto ei riitd yleisyyden arviointiin

- verivirtsaisuus (hematuria)

- verenvuoto siittimesta (peniksen verenvuoto)

- siemennesteen verisyys (hematospermia)

- dkkikuolema

- aivoverenvuoto

- vartalon alueella ilmenevét, punoittavat, maalitaulun ndkdiset tai pyoreat ldiskét, jotka eivit ole
koholla ja joiden keskelld on usein rakkula, ihon hilseily, haavaumat suussa, nielussa, nenéssa,
sukupuolielimissi ja silmissd. Ennen ndiden vakavien ihottumien ilmaantumista voi esiintyd
kuumetta ja influenssan kaltaisia oireita (Stevens-Johnsonin oireyhtymd, toksinen
epidermaalinen nekrolyysi)

- keskeisen néon vairistyminen, hdmértyminen tai sumeneminen tai dkillinen nd6n
heikkeneminen.

Haittavaikutuksista ilmoittaminen

Jos havaitset haittavaikutuksia, kerro niistd ladkérille. Tdémé koskee my0s sellaisia mahdollisia
haittavaikutuksia, joita ei ole mainittu tissd pakkausselosteessa. Voit ilmoittaa haittavaikutuksista
myds suoraan liitteessd V luetellun kansallisen ilmoitusjarjestelmén kautta.

[Imoittamalla haittavaikutuksista voit auttaa saamaan enemman tietoa tdmén lddkevalmisteen
turvallisuudesta.

5. Levitra-valmisteen siilyttiminen

Ei lasten ulottuville eikd nakyville.

Al kiytd titi lddkettd kotelossa mainitun viimeisen kiyttopaivimairian "EXP" jilkeen.
Viimeinen kayttopdivamaara tarkoittaa kuukauden viimeistd paivaa.

Sailytd alkuperdispakkauksessa. Herkka kosteudelle. Herkka valolle.

Ladkkeitd ei pidd heittdd viemariin eika havittda talousjitteiden mukana. Kysy kayttiméattomien
ladkkeiden héivittdmisestd apteekista. Ndin menetellen suojelet luontoa.
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6. Pakkauksen sisélté ja muuta tietoa

Miti Levitra sisiltai

- Vaikuttava aine on vardenafiili. Kukin tabletti sisdltdd 10 mg vardenafiilia (hydrokloridina).

- Muut aineet ovat:
Magneesiumsteaatti, aspartaami (E951), piparminttuaromi, mannitoli (E421), sorbitoli (E420),
krospovidoni ja hydratoitu kolloidinen piioksidi. Ks. kohta 2 "Levitra 10 mg suussa hajoavat
tabletit sisdltdvit aspartaamia ja sorbitolia".

Liadkevalmisteen kuvaus ja pakkauskoko (-koot)

Levitra 10 mg suussa hajoavat tabletit ovat pyoreita ja valkoisia. Pakkaukset sisdltavét:

1 x 1 suussa hajoava tabletti yksittdspakatussa alumiini/alumiinilépipainopakkauksessa.

2 x 1 suussa hajoavaa tablettia yksittdspakatuissa alumiini/alumiinild@pipainopakkauksissa.
4 x 1 suussa hajoavaa tablettia yksittdspakatuissa alumiini/alumiinilépipainopakkauksissa.
8 x 1 suussa hajoavaa tablettia yksittdspakatuissa alumiini/alumiinildpipainopakkauksissa.

Kaikkia pakkauskokoja ei valttimaétta ole kaupan.
Myyntiluvan haltija ja valmistaja

Myyntiluvan haltija
Bayer AG

51368 Leverkusen
Saksa

Valmistaja

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Saksa
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Lisétietoja tdstd lddkevalmisteesta antaa myyntiluvan haltijan paikallinen edustaja:

Belgié/Belgique/Belgien
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
bbarapus

Baitiep bearapus EOO/]
Tem.: +359-(0)2-424 72 80
Ceska republika

Bayer s.r.0.

Tel: +420 266 101 111
Danmark

Bayer A/S

TIf: +45 4523 50 00
Deutschland

Jenapharm GmbH & Co. KG
Tel: +49 (0)3641-87 97 444
Eesti

Bayer OU

Tel: +372 655 85 65
Elrada

Bayer EAAdg ABEE

TnA: +30 210 61 87 500
Espaiia

Bayer Hispania S.L.

Tel: +34-93-495 65 00
France

Bayer HealthCare

Tél (N° vert) : +33-(0)800 87 54 54
Hrvatska

Bayer d.o.o.

Tel: + 385-(0)1-6599 900
Ireland

Bayer Limited

Tel: +353 1 216 3300
island

Icepharma hf.

Simi: +354-540 8000
Italia

Bayer S.p.A.

Tel: +39 02 397 81
Kvnpog

NOVAGEM Limited

TnA: +357 22 48 38 58
Latvija

SIA Bayer

Tel: +371 67 845 563

Tama pakkausseloste on tarkistettu viimeksi

Muut tiedonlihteet

Lisatietoa tésté ladkevalmisteesta on saatavilla Euroopan ladkeviraston verkkosivuilta

http://www.ema.europa.cu
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Lietuva

UAB Bayer

Tel: +370 523 36 868
Luxembourg/Luxemburg
Bayer SA-NV

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11
Magyarorszag

Bayer Hungaria KFT
Tel.: +36 14 87-4100
Malta

Alfred Gera and Sons Ltd.
Tel: +35 621 44 62 05
Nederland

Bayer B.V.

Tel: +31-(0)23 799 1000
Norge

Bayer AS

TIf: +47-23 13 05 00
Osterreich

Bayer Austria Ges. m. b. H.
Tel: +43-(0)1-711 46-0
Polska

Bayer Sp. z o.0.

Tel.: +48 22 572 35 00
Portugal

Bayer Portugal, Lda.
Tel: +351 21 416 42 00
Roménia

SC Bayer SRL.

Tel: +40-21-529 59 00
Slovenija

Bayer d. o. o.

Tel: +386 (0)1 58 14 400
Slovenska republika
Bayer, spol. s r.o.

Tel: +421 2-59 21 31 11
Suomi/Finland

Bayer Oy

Puh/Tel: +358-20 785 21
Sverige

Bayer AB

Tel: +46 (0)8 580 223 00

United Kingdom (Northern Irland)

Bayer AG
Tel: +44-(0)118 206 3000


http://www.ema.europa.eu/

LIITE IV

TIETEELLISET PAATELMAT JA PERUSTEET
MYYNTILUPIEN EHTOJEN MUUTTAMISELLE
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Tieteelliset paiitelmét

Ottaen huomioon arviointiraportin, jonka lddketurvallisuuden riskinarviointikomitea (PRAC) on
tehnyt vardenafiilia koskevista méérdaikaisista turvallisuuskatsauksista (PSUR), PRAC:n tieteelliset
padtelmat ovat seuraavat:

Sentraalista seroosia korioretinopatiaa ja Stevens-Johnsonin oireyhtymaén (SJS)/toksiseen
epidermaaliseen nekrolyysiin (TEN) liittyvéa yliherkkyyttd koskevien kirjallisuustietojen,
spontaaneista ilmoituksista saatujen tietojen, joista osaan liittyy l&heinen ajallinen yhteys, oireiden
hividmisen altistuksen péétyttyd (positive de-challenge) ja todennikoisen vaikutusmekanismin
perusteella PRAC arvioi, ettd syy-yhteys vardenafiilin ja sentraalisen seroosin korioretinopatian ja
Stevens-Johnsonin oireyhtymén (SJS)/toksisen epidermaalisen nekrolyysin (TEN) vililld on
vihintddn kohtalaisen mahdollinen. Lisdksi ndkohairiditd, mukaan lukien sentraalista seroosia
korioretinopatiaa (CSCR) ja non-arteriittista anteriorista iskeemisté optikusneuropatiaa (NAION), on
ilmoitettu vardenafiilin ja muiden PDE5-estéjien kdyton yhteydessd. PRAC katsoo, ettd vardenafiilia
sisdltdvien valmisteiden valmistetietoja on muutettava vastaavasti.

Arvioituaan PRAC:n suosituksen CHMP on samaa mieltd PRAC:n yleisistd paatelmista ja

suosituksen perusteista.

Myyntilupien ehtojen muuttamista puoltavat perusteet

Vardenafiilid koskevien tieteellisten pdédtelmien perusteella lddkevalmistekomitea katsoo, ettéd
vardenafiilid siséltdvien ladkevalmisteiden hyo6ty-haittatasapaino on muuttumaton edellyttden, ettia
valmistetietoja muutetaan ehdotetulla tavalla.

Ladkevalmistekomitea suosittelee myyntiluvan (myyntilupien) muuttamista.
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