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1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Vivanza, 5 mg filmomhulde tabletten

Vivanza, 10 mg filmomhulde tabletten

Vivanza, 20 mg filmomhulde tabletten

2. KWALITATIEVE EN KWANTITATIEVE SAMENSTELLING

Elke 5 mg filmomhulde tablet bevat 5 mg vardenafil (als hydrochloride).

Elke 10 mg filmomhulde tablet bevat 10 mg vardenafil (als hydrochloride).

Elke 20 mg filmomhulde tablet bevat 20 mg vardenafil (als hydrochloride). b

Voor de volledige lijst van hulpstoffen, zie rubriek 6.1.

3. FARMACEUTISCHE VORM K’

Filmomhulde tabletten. \

Vivanza 5 mg filmomhulde tabletten @
rél'ﬁ

Ronde, oranje tabletten met een 'v' aan de ene kant en ‘5’ aan de ande e.

Vivanza 10 mg filmomhulde tabletten
Ronde, oranje tabletten met een 'v' aan de ene kant en ‘10’ a@;andere zijde.

Vivanza 20 mg filmomhulde tabletten
Ronde, oranje tabletten met een 'v' aan de ene kant eE @a n de andere zijde.

N

4, KLINISCHE GEGEVENS é/
N\

*

4.1 Therapeutische indicaties Q

Behandeling van erectiestoornigs \}volwassen mannen. Een erectiestoornis is het onvermogen om een
ende voor een bevredigende seksuele activiteit.

erectie te krijgen en te houdén
*
Voor de werkzaamheid yanVivanza is seksuele prikkeling noodzakelijk.

4.2  Dosering e e van toediening

Dosering %6

Gebruik bj assen mannen

De a n@?n dosis is 10 mg, in te nemen naar behoefte ongeveer 25 tot 60 minuten voor de seksuele
acl@. p grond van werkzaamheid en tolerantie kan de dosis verhoogd worden tot 20 mg of verlaagd
tot . De aanbevolen maximale dosis is 20 mg. De aanbevolen maximale doseringsfrequentie is eenmaal

per dag. Vivanza kan met of zonder voedsel worden ingenomen. Wanneer ingenomen met een vetrijke
maaltijd kan het intreden van de werking vertraagd zijn (zie rubriek 5.2).

Speciale patiéntgroepen

Ouderen (>65 jaar oud)

Aanpassingen in de dosis zijn niet nodig bij oudere patiénten. Echter, een verhoging van de dosis tot een
maximum van 20 mg dient zorgvuldig overwogen te worden op geleide van de individuele
verdraagbaarheid (zie rubrieken 4.4 en 4.8).

Leverfunctiestoornis




Een aanvangsdosis van 5 mg dient overwogen te worden bij patiénten met een lichte tot matig ernstige
leverfunctiestoornis (Child-Pugh A-B). Op grond van verdraagbaarheid en werkzaamheid kan de dosis
vervolgens verhoogd worden. De aanbevolen maximale dosis bij patiénten met een matig ernstige
leverfunctiestoornis (Child-Pugh B) is 10 mg (zie rubrieken 4.3 en 5.2).

Nierfunctiestoornis

Een aanpassing van de dosering is niet nodig bij patiénten met een lichte tot matig ernstige
nierfunctiestoornis.

Bij patiénten met een ernstige nierfunctiestoornis (creatinineklaring <30 ml/min), dient een startdosering
van 5 mg te worden overwogen. Op basis van werkzaamheid en verdraagbaarheid kan de dosis kan worden
verhoogd tot 10 mg en 20 mg.

Pediatrische patiénten Q
Vivanza is niet geindiceerd voor personen jonger dan 18 jaar. Er is geen relevante indicatie &&t passing

van Vivanza bij kinderen. @

Gebruik door patiénten die andere geneesmiddelen gebruiken &
Gelijktijdig gebruik van CYP3A4-remmers

Bij gebruik in combinatie met CYP3A4-remmers zoals erytromycine of claritr \&
vardenafil niet hoger zijn dan 5 mg (zie rubriek 4.5). Q

e mag de dosis van

Wijze van toediening

Voor oraal gebruik. Q

4.3  Contra-indicaties (

Overgevoeligheid voor de werkzame stof(fen) of voo § de in rubriek 6.1 vermelde hulpstof(fen).
e

Gelijktijdige toediening van vardenafil en nitrate n die stikstofmonoxide afgeven (zoals

amyInitriet), ongeacht de toedieningsvorm is a mdlceerd (zie rubrieken 4.5 en 5.1).
Vivanza is gecontra-indiceerd bij patiénté wsusverlies in één oog als gevolg van een niet-arterieel
anterieur ischemisch oogzenuwlijden ( teritic anterior ischemic optic neuropathy, NAION), ongeacht

of dit voorval al dan niet gerelatee as‘aan eerdere blootstelling aan een fosfodiésterase 5 (PDE5)-

remmer (zie rubriek 4.4).
Geneesmiddelen voor de bﬁ; ling van erectiestoornissen dienen doorgaans niet gebruikt te worden door
mannen voor wie seksu \ iteit af te raden is (bijv. patiénten met ernstige cardiovasculaire stoornissen
zoals instabiele angi nstig hartfalen [NYHA 111 of 1V]).

De veiligheid v denafil is niet onderzocht bij de volgende patiéntengroepen en het gebruik is dan ook

gecontra-indi totdat meer informatie beschikbaar is:

everfunctiestoornis (Child-Pugh C),

ale fase van nierziekte waarbij gedialyseerd moet worden,

otensie (bloeddruk < 90/50 mmHg),

ecent doorgemaakte beroerte of doorgemaakt myocardinfarct (in de afgelopen 6 maanden),

- instabiele angina en eerder vastgestelde erfelijke degeneratieve afwijkingen van de retina, zoals
retinitis pigmentosa.

Gelijktijdig gebruik van vardenafil met de krachtige CYP3A4-remmers ketoconazol en itraconazol (orale
vorm) is gecontra-indiceerd bij mannen ouder dan 75 jaar.

Gelijktijdig gebruik van vardenafil met hiv-proteaseremmers zoals ritonavir en indinavir is gecontra-
indiceerd, omdat dit heel krachtige remmers van CYP3A4 zijn (zie rubriek 4.5).



Gelijktijdige toediening van PDE5-remmers, waaronder vardenafil, met guanylaatcyclasestimulatoren,
zoals riociguat, is gecontra-indiceerd omdat het mogelijk kan leiden tot symptomatische hypotensie (zie
rubriek 4.5).

4.4  Bijzondere waarschuwingen en voorzorgen bij gebruik

Er dient een anamnese te worden afgenomen en lichamelijk onderzoek te worden uitgevoerd om de
diagnose erectiestoornis en eventuele onderliggende oorzaken vast te stellen, voordat farmacologische
behandeling wordt overwogen.

V66r aanvang van elke behandeling van een erectiestoornis dient de arts de cardiovasculaire conditie van de
patiént te onderzoeken, omdat er een zeker cardiologisch risico verbonden is aan seksuele activiteijt (zie
rubriek 4.3). Vardenafil heeft vaatverwijdende eigenschappen, waardoor een lichte en voorbijg daling
van de bloeddruk optreedt (zie rubriek 5.1). Patiénten met linker ventrikel outflow obstructie, Bijv.
aortastenose en idiopathische hypertrofe stenose vlak onder de aortaklep, kunnen gevoeli oor de
werking van vaatverwijders, dus ook voor type 5 fosfodiésteraseremmers. (

’Sdinfarct,

onder voorbijgaande

Ernstige cardiovasculaire voorvallen, waaronder plotselinge dood, tachycardie, m
ventriculaire tachy-aritmie, angina pectoris en cerebrovasculaire aandoeninge
ischemische aanvallen (TIA) en cerebrale bloeding) zijn gemeld in een tijd lijke associatie met
vardenafil. De meeste patiénten bij wie deze voorvallen zijn gemeld, ha eds bestaande
cardiovasculaire risicofactoren. Het is echter niet mogelijk om defi@ t te stellen of deze voorvallen

rechtstreeks verband houden met deze risicofactoren, met vardenafi seksuele activiteit, of met een
combinatie van deze of andere factoren. (

toegepast bij patiénten met een anatomische afwijking penis (zoals angulatie, fibrose van het corpus
cavernosum of de ziekte van Peyronie) en bij patién andoeningen die kunnen predisponeren tot het
optreden van priapisme (zoals sikkelcelanemie, m\ I myeloom of leukemie).

Geneesmiddelen voor de behandeling van een erectiestoorﬁ'ﬁwnen met voorzichtigheid te worden

De veiligheid en werkzaamheid van combirﬁﬁan Vivanza filmomhulde tabletten met Vivanza
orodispergeerbare tabletten of met anderée Xn delingen voor een erectiestoornis zijn niet onderzocht.
Daarom wordt het gebruik van dergelij binaties niet aangeraden.

Bij oudere patiénten (>65 jaar u@a de verdraagbaarheid van de maximale dosering van 20 mg lager
zijn (zie rubrieken 4.2 en 4. 6

*

[fabTokkeerders

het gelijktijdige gebruik van alfablokkeerders en vardenafil leiden tot
ukverlaging omdat beide vaatverwijders zijn. Gelijktijdig gebruik met vardenafil
dient pas te wor@ start wanneer de patiént stabiel is ingesteld op de alfablokkertherapie. Bij de
patiénten die I ingesteld zijn op alfablokkertherapie dient de vardenafilbehandeling begonnen te
aagst aanbevolen startdosis van 5 mg filmomhulde tabletten. Vardenafil mag op ieder
tamsulosine of met alfuzosine gegeven worden. Bij andere alfablokkeerders dient een

al tussen de 2 doseringen in acht genomen te worden wanneer vardenafil gelijktijdig wordt
chreven (zie rubriek 4.5). Bij patiénten die al een optimale dosis vardenafil gebruiken, dient de
alfablokkeerdertherapie met de laagste dosis te worden begonnen. Stapsgewijze verhoging van de
alfablokkeerderdosis kan gepaard gaan met verdere verlaging van de bloeddruk bij patiénten die vardenafil
gebruiken.

Gelijktijdig gebruik va
Bij sommige patiént
symptomatische bl

Gelijktijdig gebruik van CYP3A4-remmers

Gelijktijdig gebruik van vardenafil en krachtige CYP3A4-remmers zoals itraconazol en ketoconazol (orale
vorm), dient te worden vermeden, omdat zeer hoge plasmaconcentraties van vardenafil worden bereikt als
deze geneesmiddelen worden gecombineerd (zie rubrieken 4.5 en 4.3).

Aanpassing van de vardenafil dosis kan noodzakelijk zijn als matige CYP3A4-remmers zoals erytromycine
en claritromycine, gelijktijdig worden gegeven (zie rubrieken 4.5 en 4.2).



Waarschijnlijk zal gelijktijdige inname van grapefruit (pompelmoes) of grapefruitsap de
plasmaconcentraties van vardenafil doen toenemen. De combinatie dient te worden vermeden (zie rubriek
4.5).

Effect op het QTc-interval

Eenmalige orale doses van 10 mg en 80 mg vardenafil hebben een verlenging van het QTc-interval
aangetoond van gemiddeld 8 msec respectievelijk 10 msec. Een eenmalige dosis van 10 mg vardenafil
gelijktijdig gegeven met 400 mg gatifloxacine, een werkzame stof met vergelijkbaar effect op de QT, liet
een aanvullend QTc-effect van 4 msec zien vergeleken met elk van de werkzame stoffen afzonderlijk. Het
klinische gevolg van deze veranderingen in QT is onbekend (zie rubriek 5.1).

De klinische relevantie van deze bevinding is onbekend en kan niet worden gegeneraliseerd naaralle
patiénten onder alle omstandigheden, omdat die zal afhangen van de individuele risicofactoren §
gevoeligheden, die op enig moment bij enige patiént aanwezig kunnen zijn. Geneesmiddelen QTec-
interval kunnen verlengen, waaronder vardenafil, kunnen het beste worden gemeden bij p. n met
relevante risicofactoren, zoals hypokaliémie, congenitale QT-verlenging of gelijktijdig émening van
anti-arrhythmica uit klasse 1A (bijv. kinidine, procainamide) of klasse I11 (bv. amlo% sotalol).

*

Effect op het gezichtsvermogen \
Visusstoornissen en gevallen van niet-arterieel anterieur ischemisch oogzer@&%n (NAION) zijn gemeld
in relatie met inname van Vivanza en andere PDE5 remmers. Analyses v, ervationele gegevens
suggereren een verhoogd risico op acute NAION bij mannen met erectf rnissen na blootstelling aan
PDE5 remmers zoals vardenafil, tadalafil en sildenafil (zie rubriek ~Omdat dit relevant kan zijn voor
alle patiénten die blootgesteld zijn aan vardenafil, dient de paéigit rden geadviseerd om in geval van

een plotselinge visusstoornis het gebruik van Vivanza stop te,zetten en onmiddellijk een arts te raadplegen

(zie rubriek 4.3). Q

Effect op bloedingen

In-vitro-onderzoek met humane bloedplaatjes ge @dat vardenafil zelf de aggregatie niet remt, maar bij
hoge (super-therapeutische) concentraties de ggmmende werking van het stikstofmonoxide afgevende
nitroprussidenatrium op de aggregatie versterktNBij mensen had vardenafil alleen of in combinatie met
acetylsalicylzuur geen invloed op de bloe’&gﬁjd (zie rubriek 4.5). Er is geen informatie over de veiligheid
beschikbaar bij de toediening van vardepafil aan patiénten met een bloedingstoornis of een actieve maag-
darmzweer. Daarom dient vardenafilslechts aan deze patiénten te worden toegediend na zorgvuldige
afweging van voordelen en risico

45 Interacties met apd neesmiddelen en andere vormen van interactie

Invloed van andere q@ﬂiddelen op vardenafil
In-vitro-onderzoe

Vardenafil worc@ dzakelijk gemetaboliseerd door leverenzymen via het cytochroom P450 (CYP) iso-
i

enzym 3A4 indere mate de CYP3A5 en CYP2C iso-enzymen. Daarom kunnen remmers van deze
iso-enzy laring van vardenafil verminderen.

Iv@sOnderzoek
g?dlge toediening van de hiv-proteaseremmer indinavir (800 mg driemaal daags), een krachtige
CYP3A4 remmer, met vardenafil (10 mg filmomhulde tablet) resulteerde in een 16-voudige toename van
de AUC van vardenafil en een 7-voudige toename van de Cmax van vardenafil. Na 24 uur waren de
plasmaspiegels van vardenafil verlaagd tot ongeveer 4% van de maximale plasmaspiegel van vardenafil

(Cinax)-

Gelijktijdige toediening van vardenafil met ritonavir (600 mg tweemaal daags) resulteerde in een
13-voudige toename van de Cmax van vardenafil en een 49-voudige toename van de AUCq.24 van vardenafil
indien gelijktijdig toegediend met vardenafil 5 mg. De interactie is een gevolg van blokkering van het
hepatische metabolisme van vardenafil door ritonavir, een zeer krachtige CYP3A4-remmer, die ook
CYP2C9 remt. Ritonavir verlengde de halfwaardetijd van vardenafil significant tot 25,7 uur (zie rubriek
4.3).



Gelijktijdige toediening van ketoconazol (200 mg), een krachtige CYP3A4-remmer, met vardenafil (5 mg)
resulteerde in een 10-voudige toename van de AUC van vardenafil en een 4-voudige toename van de Cpax
van vardenafil (zie rubriek 4.4).

Hoewel specifieke interactiestudies niet uitgevoerd zijn, kan het gelijktijdige gebruik van andere krachtige
CYP3A4-remmers (zoals itraconazol) naar verwachting plasmaspiegels voor vardenafil opleveren die
vergelijkbaar zijn met die van ketoconazol. Gelijktijdig gebruik van vardenafil met krachtige CYP3A4-
remmers zoals itraconazol en ketoconazol (oraal gebruik) dient te worden vermeden (zie rubrieken 4.3 en
4.4). Bij mannen ouder dan 75 jaar is het gelijktijdige gebruik van vardenafil met itraconazol of
ketoconazol gecontra-indiceerd (zie rubriek 4.3).

(5 mg) resulteerde in een 4-voudige toename van de AUC van vardenafil en een 3-voudige t an de
Cmax. Hoewel er geen specifieke interactiestudie is uitgevoerd, mag verwacht worden dat
toediening van claritromycine vergelijkbare effecten heeft op de AUC en Cpax Van var%éu Wanneer
gebruikt in combinatie met een matige CYP3A4-remmer zoals erytromycine of clari cine, kan
aanpassing van de vardenafildosis nodig zijn (zie rubrieken 4.2 en 4.4). ClmetldJn mg tweemaal
daags), een niet-specifieke cytochroom P450 remmer, had geen effect op de de Cmax van vardenafil
bij gelijktijdige toediening met vardenafil (20 mg) aan gezonde vrijwilligerg

Gelijktijdige toediening van erytromycine (500 mg driemaal daags), een CYP3A4-remmer, en @naﬁl
%
%dlge

Grapefruit(pompelmoes)sap, een zwakke remmer van CYP3A4-meta e in de darmwand, kan leiden
zijn tot een lichte toename van de plasmaspiegels van vardenafil (zi iek 4.4).

De farmacokinetische eigenschappen van vardenafil (20 mg) en niet beinvloed door gelijktijdige
toediening van de Hz-antagonist ranitidine (150 mg twee ags), digoxine, warfarine, glibenclamide,
alcohol (gemiddelde maximale alcoholspiegel in het bl 73 mg/dl) of enkelvoudige doses van
antacida (magne5|umhydrOX|de/aIum|nlumhydrOX|d

Alhoewel niet voor alle geneesmiddelen specq¢af teractlestudles zijn uitgevoerd, werd in populatie
farmacokinetische analyses geen invloed op, macokinetische eigenschappen van vardenafil gevonden
bij gelijktijdig gebruik van de volgende ge iddelen: acetylsalicylzuur, ACE-remmers,
bétablokkeerders, zwakke CYP3A4—rerésr , diuretica en antidiabetica (sulfonylurea en metformine).

Invloed van vardenafil op andere smiddelen
Er zijn geen gegevens beke:d e interactie van vardenafil en niet-specifieke fosfodiésteraseremmers

zoals theofylline of dipyrid

In-vivo-onderzoek:

In een onderzoek gezonde mannelijke proefpersonen werd geen versterking van het bloeddruk-
nitroglycerine (0,4 mg sublinguaal) waargenomen wanneer vardenafil (10 mg) werd
illende tijdsintervallen (1 uur tot 24 uur) v6ér de nitroglycerinedosis. Vardenafil 20 mg
letten versterkte het bloeddrukverlagende effect van sublinguaal ingenomen nitroglycerine
0,4m en vier uur na toediening van vardenafil aan gezonde proefpersonen van middelbare leeftijd.
Er@éen effect waargenomen op de bloeddruk wanneer nitroglycerine 24 uur na toediening van een
een ge dosis 20 mg vardenafil filmomhulde tabletten was ingenomen. Er is echter geen informatie over
de mogelijke versterking van het hypotensieve effect van nitraten door vardenafil bij patiénten en
gelijktijdig gebruik is daarom gecontra-indiceerd (zie rubriek 4.3).

Nicorandil is een hybride van een kaliumkanaalopener en een nitraat. Door de nitraatcomponent kan de stof
een ernstige interactie met vardenafil hebben. Omdat monotherapie met alfablokkeerders een aanmerkelijke
bloeddrukverlaging kan veroorzaken, vooral orthostatische hypotensie en syncope, werden interactiestudies
uitgevoerd met vardenafil. In twee interactiestudies bij gezonde, normotensieve vrijwilligers werd na
geforceerde titratie van de alfablokkeerders tamsulosine of terazosine tot hoge doses en vervolgens
toevoegen van vardenafil, bij een significant aantal personen een lage bloeddruk (in enkele gevallen
symptomatisch) waargenomen. Bij de proefpersonen die met terazosine behandeld waren, werd vaker



hypotensie waargenomen wanneer vardenafil en terazosine gelijktijdig gegeven werden dan wanneer de
toedieningen 6 uur uit elkaar lagen.

Gebaseerd op de resultaten van interactiestudies met vardenafil bij patiénten met benigne
prostaathyperplasie (BPH) die stabiel ingesteld waren op tamsulosine-, terazosine- of alfuzosinetherapie:

o wanneer vardenafil (filmomhulde tabletten) gegeven werd in doses van 5, 10 of 20 mg tegen de
achtergrond van stabiele therapie met tamsulosine was er geen symptomatische verlaging van de
bloeddruk, hoewel 3 van de 21 met tamsulosine behandelde proefpersonen in staande houding een
voorbijgaande lage systolische bloeddruk hadden van minder dan 85 mm Hg.

e wanneer 5 mg vardenafil (filmomhulde tabletten) gelijktijdig met 5 of 10 mg terazosine werd gegeven,
kreeg 1 van de 21 proefpersonen symptomatische orthostatische hypotensie. Hypotensie werd,niet
waargenomen wanneer de toediening van 5 mg vardenafil en terazosine 6 uur uit elkaar lag b

e wanneer vardenafil (filmomhulde tabletten) gegeven werd in doses van 5 of 10 mg tegeé
achtergrond van stabiele therapie met alfuzosine was er, in vergelijking met placebo
symptomatische verlaging van de bloeddruk. @

op de alfablokkeerdertherapie. Bij patiénten die stabiel zijn ingesteld op alfab rdertherapie dient
vardenafil met de laagst aanbevolen startdosis van 5 mg begonnen te word nza mag op ieder
moment met tamsulosine of alfuzosine gegeven worden. Bij andere alfatg erders dient een tijdsinterval
tussen de twee doseringen in acht genomen te worden wanneer varde elijktijdig wordt voorgeschreven
(zie rubriek 4.4).

Daarom dient gelijktijdige behandeling alleen begonnen te worden wanneer de pg g stablel is ingesteld

Er werden geen significante interacties waargenomen wannezéerfarine (25 mg), dat wordt
gemetaboliseerd door CYP2C9, of digoxine (0,375 mg) g ifdig met vardenafil (20 mg filmomhulde
tabletten) gegeven werd. De relatieve biologische beschi heid van glibenclamide (3,5 mg) werd niet
beinvlioed wanneer het gelijktijdig met vardenafil ( )'werd gegeven. In een specifieke studie bij
hypertensiepatiénten, waarin vardenafil (20 mg) gelijktijdig gegeven werd met slow release nifedipine
(30 mg of 60 mg), trad een additionele ver{(ﬁﬁ;p an de systolische bloeddruk in liggende positie van

6 mm Hg en van de diastolische bloeddruk § ende positie van 5 mm Hg, gepaard gaand met een
toename in de hartfrequentie van 4 slage inuut.

Wanneer vardenafil (20 mg filmodee tabletten) en alcohol (gemiddelde maximale alcoholspiegel in het
bloed van 73 mg/dl) samen we ingenomen, versterkte vardenafil de effecten van alcohol op bloeddruk
en hartslag niet en de farma ische eigenschappen van vardenafil werden niet gewijzigd.

*

Vardenafil (10 mg) dee erlenging van de bloedingstijd - veroorzaakt door (2 x 81 mg)
acetylsalicylzuur - ni nemen.

Riociguat
Preklinische @les toonden een additief systemisch bloeddrukverlagend effect aan als PDE5-remmers

werden geCombineerd met riociguat. In klinische studies bleek riociguat het bloeddrukverlagend effect van
PDE5- ers te vergroten. Bij de bestudeerde populatie was er geen bewijs van een gunstig klinisch
efféct/an de combinatie. Gelijktijdig gebruik van riociguat met PDE5-remmers, waaronder vardenafil, is
gecontra-indiceerd (zie rubriek 4.3).

4.6 Vruchtbaarheid, zwangerschap en borstvoeding

Vivanza is niet geindiceerd voor gebruik door vrouwen. Er is geen onderzoek gedaan met vardenafil bij
zwangere vrouwen.
Er zijn geen gegevens beschikbaar over het effect op de vruchtbaarheid.

4.7 Beinvloeding van de rijvaardigheid en het vermogen om machines te bedienen

Er is geen onderzoek verricht met betrekking tot de effecten op de rijvaardigheid en op het vermogen om
machines te bedienen.



Aangezien duizeligheid en abnormaal zien als bijwerkingen zijn gemeld in klinisch onderzoek met
vardenafil, dienen patiénten zich bewust te zijn van de manier waarop zij op Vivanza reageren voordat ze
gaan rijden of machines gaan bedienen.

4.8 Bijwerkingen

Samenvatting van het veiligheidsprofiel

De bijwerkingen gemeld bij Vivanza filmomhulde tabletten of 10 mg orodispergeerbare tabletten bij
klinisch onderzoek waren doorgaans voorbijgaand en licht tot matig ernstig van aard. De vaakst gemelde
bijwerking, voorkomend bij >10% van de patiénten, is hoofdpijn.

Bijwerkingen weergegeven in tabelvorm

Bijwerkingen zijn vermeld volgens de MedDRA-frequentie-indeling: zeer vaak (>1/10), va
<1/10), soms (>1/1.000, <1/100), zelden (>1/10.000 , <1/1.000) en niet bekend (kan met

gegevens niet worden bepaald).

Binnen iedere frequentiegroep worden bijwerkingen gerangschikt naar afnemende\%gf

De volgende bijwerkingen zijn gerapporteerd:

<

éé;%ﬂikbare

o

e‘g Zelden

Systeem/Orgaanklasse Zeer Vaak Soms Niet bekend
vaak (=1/100 tot (>1/1.000 t (>1/10.000 tot (kan met de
(=1/10) <1/10) <1/100) Q <1/1.000) beschikbare
( gegevens niet
@ worden
O\ bepaald)
Infecties en parasitaire QV) Conjunctivitis
aandoeningen /]
Immuunsysteem- \ lergisch oedeem | Allergische
aandoeningen & en angio-oedeem reactie
Psychische stoornissen . R Slaapstoornis Angst
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Maagdarmstelsel- Dyspepsie Gastro-oesofageale
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Gastritis

Gastrointestinale en
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Braken

Nausea b

Droge mond L
Lever- en galaandoeningen Verhoging van Verhoging van @‘

transaminasen gammaglutamy )

transferase

Huid- en onderhuid- Erytheem Fotosensi X@’B
aandoeningen Huiduitslag reactie\%
Skeletspierstelsel- en Rugpijn N
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creatinefosfokinase

Myalgie e>

Verhoogde

spiertonus ¢ Q
spierkrampé
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urinewegaandoeningen (\

Voortplantingsstelsel- en I.Qg,e‘fe’erecties Priapisme Penisbloeding
borstaandoeningen s Hematospermie
/Algemene aandoeningen en \ ich onwel voelen | Pijn op de borst

toedieningsplaatsstoornissen

N4
Beschrijving van geselecteerde bijwerking®q
Penisbloeding, hematospermie en Eemé&ﬁe zijn gemeld in klinische studies en spontane

postmarketinggegevens bij het gebriik van alle PDE5-remmers, waaronder vardenafil.

Bij een dosering van 20 m za filmomhulde tabletten komen hoofdpijn (16,2% tegenover 11,8%) en
duizeligheid (3,7% tegen\ ,7%) vaker voor bij oudere patiénten (>65 jaar) dan bij jongere patiénten
(<65 jaar).

In het algemeen is eken dat de incidentie van bijwerkingen (met name ‘duizeligheid”) iets hoger is bij
patiénten met hy, ie in de voorgeschiedenis.

Melding v oedelijke bijwerkingen

Hetis b ijk om na toelating van het geneesmiddel vermoedelijke bijwerkingen te melden. Op deze
Wij k@e verhouding tussen voordelen en risico’s van het geneesmiddel voortdurend worden gevolgd.
Be@beoefenaren in de gezondheidszorg wordt verzocht alle vermoedelijke bijwerkingen te melden via
het nationale meldsysteem zoals vermeld in aanhangsel V.

4.9 Overdosering

In onderzoeken bij vrijwilligers werden enkelvoudige doses tot en met 80 mg vardenafil (filmomhulde
tabletten) per dag verdragen zonder het optreden van ernstige bijwerkingen.

Bij toediening van vardenafil in hogere doses en frequenter (40 mg filmomhulde tabletten tweemaal per
dag) dan volgens het aanbevolen doseringsschema zijn gevallen van ernstige rugpijn gerapporteerd. Dit was
niet geassocieerd met enige spier- of neurologische toxiciteit.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

In gevallen van overdosering dienen de gangbare ondersteunende maatregelen naar behoefte te worden
toegepast. Nierdialyse zal de klaring van vardenafil naar verwachting niet versnellen, omdat vardenafil in
hoge mate gebonden is aan plasma-eiwitten en in beperkte mate via de urine wordt uitgescheiden.

5. FARMACOLOGISCHE EIGENSCHAPPEN

5.1 Farmacodynamische eigenschappen

Farmacotherapeutische categorie: urologica, geneesmiddelen gebruikt bij erectiestoornissen, ATC-code:
GO04BE09

Vardenafil is een orale therapie voor de verbetering van de erectiele functie bij mannen met een 9
erectiestoornis. In natuurlijke situaties, zoals door seksuele prikkeling, herstelt het een vermi
erectiele functie door de bloedtoevoer naar de penis te doen toenemen.

Erectie van de penis is een hemodynamisch proces. Gedurende seksuele stimulatie wga stlkstofmonOX|de
afgegeven. Stikstofmonoxide activeert vervolgens het enzym guanylaatcyclase,w% Iteert in een
verhoogde spiegel van cyclisch guanosine monofosfaat (cGMP) in het corpus osum. Dit resulteert

vervolgens in ontspanning van de gladde spieren, waardoor de toevoer van de penis kan toenemen.
De cGMP-spiegel wordt gereguleerd door de synthesesnelheid via guany, clase en de afbraaksnelheid
via cGMP-hydrolyserende fosfodiésterases (PDES). @

Vardenafil is een krachtige en selectieve remmer van cGMP-sp if@osfodiésterase type 5 (PDES), de

meest prominente PDE in het humane corpus cavernosum. V afil versterkt het effect van endogeen
stikstofmonoxide in het corpus cavernosum krachtig door te remmen. Wanneer stikstofmonoxide
afgegeven wordt als reactie op seksuele stimulatie, res emming van PDES door vardenafil in hogere
cGMP-spiegels in het corpus cavernosum. Seksuele tie is derhalve nodig om vardenafil het
gewenste therapeutische effect te laten bewerkst @

In-vitro-onderzoek heeft aangetoond dat var;
bekende fosfodiésterases (>15-voudig ter
voudig ten opzichte van PDE11, en >1
PDE9 en PDE10). \

il een krachtiger effect heeft op PDE5 dan opandere
iChte van PDE6, >130-voudig ten opzichte van PDE1, >300-
oudig ten opzichte van PDE2, PDE3, PDE4, PDE7, PDES,

In een penis-plethysmografig (
inname erecties voldoende
respons op vardenafil bij
significant.

can)-studie gaf 20 mg vardenafil bij sommige mannen al 15 minuten na
enetratie (60% stijfheid volgens RigiScan). Over het geheel werd de
proefpersonen in vergelijking met placebo 25 minuten na inname statistisch

van de geval t leidt tot klinische effecten. De gemiddelde maximale afname in systolische bloeddruk
inli ie na inname van 20 mg en 40 mg vardenafil was -6,9 mm Hg bij 20 mg en -4,3 mm Hg bij
afil, in vergelijking tot placebo. Deze effecten zijn consistent met de vaatverwijdende effecten
varf PBES-remmers en worden waarschijnlijk veroorzaakt door toename van cGMP in de vasculaire gladde
len. Enkelvoudige en meervoudige orale doses vardenafil tot 40 mg veroorzaakten geen Kklinisch
relevante veranderingen in het ecg van gezonde mannelijke vrijwilligers.

Vardenafil V(%?%t een geringe en voorbijgaande verlaging van de bloeddruk, die in de meerderheid

In een dubbelblinde, gerandomiseerde cross-over studie bij 59 gezonde mannen, waarbij steeds een
eenmalige dosis werd gegeven, werden de effecten van vardenafil (10 mg en 80 mg), sildenafil (50 mg en
400 mg) en placebo op het QT-interval vergeleken. Moxifloxacine (400 mg) was meegenomen als actieve
interne controle. De effecten op het QT-interval werden één uur na dosering (gemiddelde tmax voor
vardenafil) gemeten. De primaire doelstelling van deze studie was uit te sluiten dat een eenmalige orale
dosis van 80 mg vardenafil een effect heeft groter dan 10 msec op het QTc-interval in vergelijking met een
placebo (d.w.z. om het ontbreken van een effect aan te tonen) gemeten aan de verandering in Fridericia’s
correctieformule (QTcF = QT/RR1/3) ten opzichte van baseline op het tijdstip één uur na inname. De
resultaten voor vardenafil lieten een QTc-verlenging (Fridericia) zien van 8 msec (90%
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betrouwbaarheidsinterval: 6-9) en 10 msec (90% betrouwbaarheidsinterval: 8-11) bij 10 mg en 80 mg
vergeleken met placebo en een QT.-verlenging van 4 msec (90% betrouwbaarheidsinterval: 3-6) en 6 msec
(90% betrouwbaarheidsinterval: 4-7) bij 10 mg en 80 mg vergeleken met placebo, één uur na inname. Bij
tmax lag alleen de gemiddelde QTcF-verandering voor 80 mg vardenafil buiten de voor de studie
vastgestelde grens (gemiddeld 10 msec, 90% betrouwbaarheidsinterval: 8-11). Bij gebruik van de formules
waarin voor individuen wordt gecorrigeerd lagen er geen waarden buiten de grens.

In een aparte postmarketingstudie met 44 gezonde vrijwilligers werden eenmalig doses van 10 mg
vardenafil of 50 mg sildenafil gelijktijdig toegediend met 400 mg gatifloxacine, een geneesmiddel met
vergelijkaar effect op de QT. Zowel vardenafil als sildenafil vertoonden een stijging van Fridericia QTc-
effect van 4 msec (vardenafil) en 5 msec (sildenafil) vergeleken met elk geneesmiddel afzonderlijk. Het
daadwerkelijke klinische gevolg van deze veranderingen in QT is onbekend. b

Meer informatie over klinisch onderzoek met vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten
De werkzaamheid en veiligheid van vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten zijn apsgt@pgetoond bij

een brede populatie in twee studies, waarbij 701 gerandomiseerde patiénten met erectie unctie tot

12 weken lang werden behandeld. De verdeling van de patiénten over de vooraf gedgfinigerde subgroepen
omvatte oudere patiénten (51%), patiénten met een voorgeschiedenis van diabem%l'ﬂus (29%),
dyslipidemie (39%) en hypertensie (40%).

In gepoolde data van twee onderzoeken met vardenafil 10 mg orodisper @le abletten, waren de
IIEF-EF domeinscores van vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletté%nificant hoger dan placebo.

vergeleken met 44% van alle pogingen in de placebogroep. resultaten werden ook weerspiegeld in de
subgroepen, het percentage succesvolle penetraties van all ele pogingen was daar bij oudere
patiénten 65%, bij patiénten met een voorgeschiedenis betes mellitus 63%, bij patiénten met een
voorgeschiedenis van dyslipidemie 66% en van hyp;b ste 70%.

Bij 71% van alle seksuele pogingen gemeld in de klinische stud'Es @ succesvolle penetratie plaats

succesvol qua volhouden van de erectie ver met circa 26% van alle seksuele pogingen in de
placebogroep. In de vooraf gedefinieerde” pen waren 57% (oudere patiénten), 56% (patiénten met
een voorgeschiedenis van diabetes mel , 59% (patiénten met een voorgeschiedenis van dyslipidemie)
en 60% (patiénten met een voorgesb%d is van hypertensie) van alle gemelde pogingen met vardenafil
10 mg orodispergeerbare table el@p esvol qua volhouden van de erectie.

Circa 63% van alle gemelde seksuele pogingen,metwardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten was
%oe

Meer informatie over Kklipi erzoek

Tijdens klinisch onderz NHardenafil toegediend aan meer dan 17.000 mannen van 18-89 jaar met een
erectiestoornis waarvgiweten met meerdere co-morbiditeiten. Meer dan 2500 patiénten zijn behandeld met
vardenafil gedure s maanden of langer. Hiervan zijn 900 patiénten gedurende één jaar of langer

behandeld. @

%éntengroepen waren vertegenwoordigd: ouderen (22%), patiénten met hoge bloeddruk

tes mellitus (29%), ischemische hartziekte en andere cardiovasculaire aandoeningen (7%),
longziekte (5%), hyperlipidemie (22%), depressie (5%), radicale prostatectomie (9%). De

e groepen waren niet goed vertegenwoordigd in klinische onderzoeken: ouderen (>75 jaar, 2,4%) en
patiénten met bepaalde cardiovasculaire condities (zie rubriek 4.3). Er is geen klinisch onderzoek
uitgevoerd bij patiénten met ziekten van het centrale zenuwstelsel (behalve ruggenmergbeschadiging),
patiénten met ernstige nier- of leverfunctiestoornissen, patiénten die een operatie hebben ondergaan, een
trauma doorstaan of radiotherapie hebben ondergaan in het bekkengebied (behalve zenuwsparende
prostatectomie), en patiénten met verminderde seksuele behoefte of met een anatomische deformatie van de
penis.

In pivotal studies resulteerde behandeling met vardenafil (filmomhulde tabletten) in vergelijking met
placebo in verbetering van de erectiele functie. Bij een klein aantal patiénten dat probeerde
geslachtsgemeenschap te hebben vier a vijf uur na inname was het percentage met geslaagde penetratie en
het vermogen om een erectie te behouden aanzienlijk hoger dan bij placebo.
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In studies met vaste doses (filmomhulde tabletten) bij een brede populatie mannen met een erectiestoornis,
was het aandeel patiénten met een geslaagde penetratie (SEP 2) 68% (5 mg), 76% (10 mg) en 80% (20 mg)
vergeleken met 49% voor placebo gedurende een studieperiode van 3 maanden. Het aandeel patiénten met

het vermogen om een erectie te behouden (SEP 3) in deze brede populatie mannen met een erectiestoornis

was 53% (5 mg), 63% (10 mg) en 65% (20 mg) in vergelijking tot 29% voor placebo.

In gepoolde gegevens van de belangrijkste studies naar de werkzaamheid, was het aandeel patiénten met
een geslaagde penetratie bij behandeling met vardenafil als volgt: patiénten met een psychogene
erectiestoornis (77-87%), met gemengde erectiestoornis (69-83%), met een organische erectiestoornis
(64-75%), ouderen (52-75%), patiénten met ischemische hartziekte (70-73%), met hyperlipidemie
(62-73%), met chronische longziekten (74-78%), met depressie (59-69%), en patiénten die tegelijkertijd
met antihypertensiva werden behandeld (62-73%). 6

In een klinische studie bij patiénten met diabetes mellitus verbeterden de erectiele functie- @oin score, het
vermogen om een erectie te verkrijgen en te behouden, lang genoeg voor bevredigende é
geslachtsgemeenschap en met voldoende penisstijfheid significant bij vardenafildo &n 10 mg en 20 mg
in vergelijking met placebo. Het responspercentage voor het vermogen een erea@!ﬂkrijgen ente
behouden was 61% en 49% bij 10 mg en 64% en 54% bij 20 mg vardenafil ve n met 36% en 23% bij
placebo bij patiénten die drie maanden behandeld waren. @

vermogen om een erectie te verkrijgen en te behouden lang genoeg evredigende
geslachtsgemeenschap en met voldoende penisstijfheid significant rdenafildoses van 10 mg en 20 mg
in vergelijking met placebo. Het responspercentage voor het ogen een erectie te verkrijgen en te
behouden was 47% en 37% bij 10 mg en 48% en 34% bij%égvardenaﬁl vergeleken met 22% en 10% bij

In een klinische studie met postprostatectomie patiénten verbeterde& tiele functie-domein score, het

placebo bij patiénten die drie maanden behandeld ware

In een klinische studie met variabele dosering bij patiénten met ruggenmergbeschadiging, verbeterden de
erectiele functie-domein score, het vermogen o ectie te verkrijgen en te behouden lang genoeg voor
bevredigende geslachtsgemeenschap en met \%e de penisstijfheid, significant in vergelijking met
placebo. Het aantal patiénten dat terugging n normale IIEF domein score (>26) was 53% voor
vardenafil vergeleken met 9% voor placeb@.Bi] patiénten die drie maanden lang behandeld werden, waren
de responspercentages voor het vermog@ n erectie te verkrijgen en te behouden 76% en 59% voor
vardenafil vergeleken met 41% en &/0 or placebo; deze responspercentages verschilden klinisch en
statistisch significant (p<0,001 @

De veiligheid en werkzaamifeid Van vardenafil bleven behouden tijdens langdurige studies.

N

iddelenbureau heeft besloten af te zien van de verplichting voor de fabrikant om de
van onderzoek in alle subgroepen van pediatrische patiénten die behandeld worden
ornis (zie rubriek 4.2 voor informatie over pediatrisch gebruik).

Pediatrische patiénte
Het Europees Gen
resultaten in te
VOOr een ere

5.2 l-@ﬁcokinetische eigenschappen

Biocgivalentiestudies hebben aangetoond dat de vardenafil 10 mg orodispergeerbare tablet niet bio-
equivalent is aan de vardenafil 10 mg filmomhulde tablet. Daarom mag de orodispergeerbare formulering
niet gebruikt worden als een equivalent van vardenafil 10 mg filmomhulde tabletten.

Absorptie
Bij vardenafil filmomhulde tabletten wordt vardenafil snel geabsorbeerd waarbij maximale

plasmaconcentraties bij sommige mannen al 15 minuten na orale toediening werden bereikt. Maximale
plasmaconcentraties worden evenwel in 90% van de gevallen bereikt binnen 30 tot 120 minuten (mediaan:
60 minuten) na orale toediening in nuchtere toestand. De gemiddelde absolute biologische beschikbaarheid
na orale toediening is 15%. Na orale inname van vardenafil nemen de AUC en Crax Nagenoeg
dosisproportioneel toe binnen de aanbevolen doseringsrange (5-20 mg).
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Wanneer vardenafil filmomhulde tabletten worden ingenomen met een vetrijke maaltijd (57% vet), wordt
de absorptiesnelheid verminderd, met een toename van de mediane tmax met 60 minuten en een gemiddelde
verlaging van de Cmax met 20%. De AUC van vardenafil verandert niet. Na een maaltijd die 30% vet bevat,
zijn de absorptiesnelheid en de mate van absorptie voor vardenafil (tmax, Cmax €n AUC) niet veranderd in
vergelijking met toediening in nuchtere toestand.

Vardenafil wordt snel geabsorbeerd na toediening van Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten zonder
water. De mediane tijd tot het bereiken van de Cnax Varieerde van 45 tot 90 minuten en was vergelijkbaar of
licht vertraagd (met 8 tot 45 minuten) ten opzichte van de filmomhulde tabletten. De gemiddelde AUC van
vardenafil was met 21 tot 29% verhoogd (bij middelbare en oudere patiénten met een erectiestoornis) of
44% (bij jonge gezonde personen) bij de 10 mg orodispergeerbare tabletten ten opzichte van de
filmomhulde tabletten als gevolg van lokale orale absorptie van een kleine hoeveelheid van het
geneesmiddel in de mondholte. Er was geen consequent verschil in gemiddelde Cmax tussen b
orodispergeerbare tabletten en filmomhulde tabletten. (

Bij personen die vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten innamen met een maalt%@ veel vet werd
er geen effect op de AUC en tmax van vardenafil waargenomen, terwijl de Cmax van afil met 35%
afnam in de gevoede toestand. Op basis van deze resultaten kunnen vardenafil 10 &fodispergeerbare
tabletten met of zonder voedsel worden ingenomen.

Als vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten worden ingenomen me{q\‘@, wordt de AUC verminderd
met 29%, de Cmax blijft onveranderd en de mediane tmax wordt verkort 0 minuten ten opzichte van
inname zonder water. Vardenafil 10 mg orodispergeerbare tablette en zonder vloeistof worden
ingenomen.

Distributie é

Het gemiddelde verdelingsvolume tijdens steady-state denafil bedraagt 208 I, wat een aanwijzing is
voor verdeling over de weefsels.

eiwitgebonden (circa 95% voor vardenafil g . Voor zowel vardenafil als M1 is de eiwitbinding
onafhankelijk van de totale concentraties \ werkzame bestanddeel.

Op grond van vardenafilbepalingen in Ket'zaad van gezonde proefpersonen 90 minuten na toediening van
vardenafil zal niet meer dan 0,000T2% van de toegediende dosis aangetroffen worden in het zaad van
patiénten. 6
Biotransformatie "
Vardenafil in filmomhu etten wordt voornamelijk gemetaboliseerd door omzetting in de lever via
cytochroom P450 (C&o—enzym 3A4 en in mindere mate via CYP3A5 en CYP2C iso-enzymen.

Vardenafil en zijn belangrijkste circulerend(&t;\bbliet (M1) zijn in belangrijke mate plasma-
t

Bij de mens ont@e enige belangrijke circulerende metaboliet (M1) na desethylering van vardenafil en
deze wordt v@ gemetaboliseerd met een plasma-eliminatiehalfwaardetijd van ongeveer 4 uur. Delen van
M1 zijn i|§\ stemische circulatie terug te vinden in de vorm van het glucuronide. Metaboliet M1
vertoor% fosfodiésteraseselectiviteitsprofiel dat vergelijkbaar is met dat van vardenafil en een in vitro
poténgie Voor fosfodiésterase type 5 van ongeveer 28% vergeleken met vardenafil, hetgeen resulteert in een
bij van ongeveer 7% in de werkzaamheid.

De gemiddelde terminale halfwaardetijd van vardenafil bij patiénten die Vivanza 10 mg orodispergeerbare
tabletten kregen, ligt tussen 4 en 6 uur. De eliminatiehalfwaardetijd van de metaboliet M1 ligt tussen 3 en 5
uur, vergelijkbaar met het oorspronkelijke werkzame bestanddeel.

Eliminatie

De totale lichaamsklaring van vardenafil is 56 I/uur met als resultaat een terminale eliminatiehalfwaardetijd
van ongeveer 4-5 uur. Na orale toediening wordt vardenafil voor het grootste deel in de vorm van
metabolieten in de feces uitgescheiden (ongeveer 91-95% van de toegediende dosis) en in mindere mate via
de urine (ongeveer 2-6% van de toegediende dosis).
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Farmacokinetiek bij speciale patiéntengroepen

Ouderen

De hepatische klaring van vardenafil bij gezonde oudere vrijwilligers (65 jaar en ouder) was verminderd in
vergelijking met gezonde jongere vrijwilligers (18-45 jaar). Gemiddeld hadden oudere mannen die
vardenafil filmomhulde tabletten gebruikten een 52% hogere AUC en een 34% hogere Cmax Voor vardenafil
dan jongere mannen (zie rubriek 4.2).

De AUC en Cmax van vardenafil bij oudere patiénten (65 jaar en ouder) die vardenafil orodispergeerbare
tabletten gebruikten, was verhoogd met resp. 31 tot 39% en 16 tot 21% ten opzichte van patiénten van
45 jaar en jonger. Vardenafil bleek niet op te hopen in het plasma van patiénten van 45 jaar en jonger of
65 jaar en ouder na eenmaaldaagse dosering met vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten gedurende

tien dagen. b
Nierfunctiestoornis S

Bij vrijwilligers met een lichte tot matig ernstige nierfunctiestoornis (creatinineklaring 30- @I min) was
de farmacokinetiek van vardenafil vergelijkbaar met dat van de controlegroep met een @ale nierfunctie.
Bij vrijwilligers met een ernstig verminderde nierfunctiestoornis (creatinineklaring s%k I/min) was de
gemiddelde AUC met 21% verhoogd en de gemiddelde Ciax met 23% verlaagd,.w@? en met
vrijwilligers zonder nierfunctiestoornis. Er is geen statistisch significante corr \ aargenomen tussen
creatinineklaring en vardenafil blootstelling (AUC en Cnax) (zie rubriek 4.2&rmacokinetiek van
vardenafil is niet bestudeerd bij dialysepatiénten (zie rubriek 4.3).

Leverfunctiestoornis @

Bij patiénten met een lichte tot matig ernstige leverfunctiestoornis d-Pugh A en B) was de klaring van
vardenafil verminderd al naar gelang van de ernst van de Ievéctiestoomis. Bij patiénten met een lichte
leverfunctiestoornis (Child-Pugh A) waren de AUC en C enomen met respectievelijk 17% en 22%,
in vergelijking met gezonde proefpersonen in de contrg . Bij patiénten met een matig ernstige
leverfunctiestoornis (Child-Pugh B) waren de AUC e ‘Cmax toegenomen met respectievelijk 160% en
133% in vergelijking met gezonde proefpersoner\ﬂ ontrolegroep (zie rubriek 4.2). De farmacokinetiek

van vardenafil bij patiénten met een ernstige @@f ctiestoornis (Child-Pugh C) is niet bestudeerd (zie

rubriek 4.3).
Z

Aanvullende informatie Q
In vitro data suggereren dat effecteh%ajm ardenafil op P-glycoproteine substraten, die gevoeliger zijn dan
digoxine, niet uitgesloten kun n@ en. Dabigatranetexilaat is een voorbeeld van zeer gevoelige

Ey n.

intestinale P-glycoproteine-

*

§
reKfinisch veiligheidsonderzoek

5.3 Gegevens uit he

Niet-klinische geg duiden niet op een speciaal risico voor mensen. Deze gegevens zijn afkomstig van
conventioneel o ek op het gebied van veiligheidsfarmacologie, toxiciteit bij herhaalde dosering,
genotoxicitei@ inogeen potentieel, reproductietoxiciteit.

N\

6. %MACEUTISCHE GEGEVENS

6.1 Lijst van hulpstoffen

Tabletkern:

Crospovidon

Magnesiumstearaat

Microkristallijne cellulose

Colloidaal siliciumdioxide (anhydraat)
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Filmomhulling:
Macrogol 400

Hypromellose
Titaandioxide (E171)
Geel ijzeroxide (E172)
Rood ijzeroxide (E172)

6.2 Gevallen van onverenigbaarheid

Niet van toepassing.

6.3 Houdbaarheid b

3 jaar. @
6.4  Speciale voorzorgsmaatregelen bij bewaren (Q
Voor dit geneesmiddel zijn er geen speciale bewaarcondities. .\é’

6.5 Aard en inhoud van de verpakking @Q

Doordrukstrips van polypropyleen- en aluminiumfolie in doosjes met @{6 12 en 20 tabletten.
Niet alle genoemde verpakkingsgrootten worden in de handel g ra%

6.6  Speciale voorzorgsmaatregelen voor het verwijdﬁ@

\’OQ

1. HOUDER VAN DE VERGUNNIN@C)OR HET IN DE HANDEL BRENGEN
*

Bayer AG Q\
51368 Leverkusen \
Duitsland 66

*
8. NUMMER(S) V. VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGEN

Geen bijzondere vereisten voor verwijdering.

9. @UM VAN EERSTE VERLENING VAN DE VERGUNNING/VERLENGING VAN DE
ERGUNNING

Datum van eerste verlening van de vergunning: 4 maart 2003

Datum van laatste verlenging: 4 maart 2008

10. DATUM VAN HERZIENING VAN DE TEKST
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Gedetailleerde informatie over dit geneesmiddel is beschikbaar op de website van het Europees
Geneesmiddelenbureau (http://www.ema.europa.eu).
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1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten.

2. KWALITATIEVE EN KWANTITATIEVE SAMENSTELLING

Elke orodispergeerbare tablet bevat 10 mg vardenafil (als hydrochloride).

Hulpstoffen:

7,96 mg sorbitol (E420) en 1,80 mg aspartaam (E951) per orodispergeerbare tablet.

Voor de volledige lijst van hulpstoffen, zie rubriek 6.1. (b

3. FARMACEUTISCHE VORM (Q
Orodispergeerbare tabletten. o K’

Witte ronde tabletten. q\g

4, KLINISCHE GEGEVENS é

4.1 Therapeutische indicaties ( Q

Behandeling van erectiestoornissen bij volwassen manne rectiestoornis is het onvermogen om een
erectie te krijgen en te houden voldoende voor een bevr, de seksuele activiteit.

Voor de werkzaamheid van Vivanza is seksuele pi\@ring noodzakelijk.

4.2 Dosering en wijze van toediening é/
*

Dosering Q
De Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten zijn niet bio-equivalent aan de Vivanza 10 mg filmomhulde

tabletten (zie rubriek 5.1). De 8@ e dosering van Vivanza orodispergeerbare tablet is 10 mg per dag.

Gebruik bij volwassen man@
Vivanza 10 mg orodisp are tabletten worden naar behoefte ingenomen ongeveer 25 tot 60 minuten
vOOr de seksuele actiyiteit.

Speciale patién en

Quderen (=65 7047 oud)

Aanpassi Q1h de dosering zijn niet nodig bij oudere patiénten. Echter, een verhoging van de dosis tot een
maxi n 20 mg Vivanza filmomhulde tabletten dient zorgvuldig overwogen te worden op geleide van
de indi ele verdraagbaarheid (zie rubrieken 4.4 en 4.8).

Leverfunctiestoornis
Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten zijn niet geindiceerd als aanvangsdosis bij patiénten met een
lichte leverfunctiestoornis (Child-Pugh A).

Patiénten met een lichte leverfunctiestoornis moeten de behandeling beginnen met Vivanza 5 mg
filmomhulde tabletten. Op grond van verdraagbaarheid en werkzaamheid kan de dosis vervolgens verhoogd
worden naar Vivanza 10 mg en 20 mg filmomhulde tabletten of Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten.

De aanbevolen maximale dosis bij patiénten met een matig ernstige leverfunctiestoornis (Child-Pugh B) is
Vivanza 10 mg als filmomhulde tablet (zie rubriek 5.2).
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Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten zijn niet bedoeld voor gebruik bij patiénten met een matig
ernstige (Child-Pugh B) en ernstige leverfunctiestoornis (Child-Pugh C; zie rubriek 4.3).

Nierfunctiestoornis

Aanpassing van de dosering is niet nodig bij patiénten met een lichte tot matig ernstige nierfunctiestoornis.
Bij patiénten met een ernstige nierfunctiestoornis (creatinineklaring < 30 ml/min) dient een startdosering
van Vivanza 5 mg filmomhulde tabletten te worden overwogen. Op basis van werkzaamheid en
verdraagbaarheid kan de dosis worden verhoogd tot Vivanza 10 mg en 20 mg filmomhulde tabletten of
Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten.

De Vivanza orodispergeerbare tablet is niet bedoeld voor gebruik bij patiénten met nierfalen in een
terminale fase (zie rubriek 4.3).

Pediatrische patiénten
Vivanza orodispergeerbare tabletten zijn niet geindiceerd voor personen jonger dan 18 jaar. en
relevante indicatie voor toepassing van Vivanza orodispergeerbare tabletten bij kinderen % lescenten.

Gebruik bij patiénten die andere geneesmiddelen gebruiken é
Gelijktijdig gebruik van matige of sterke CYP3A4-remmers * Og?
Als gelijktijdig matige of sterke CYP3A4-remmers worden gegeven, is dosisa \5 ng van vardenafil

nodig (zie rubriek 4.5). @

Wijze van toediening

Voor oraal gebruik.

De orodispergeerbare tablet moet in de mond op de tong geplaa t\@en, waar deze snel uiteen zal vallen,
en moet daarna worden doorgeslikt. Vivanza orodispergeerb bletten moeten worden ingenomen zonder
vloeistof en direct nadat ze uit de blisterverpakking kome @

Vivanza orodispergeerbare tabletten kunnen met of zo dsel worden ingenomen.

4.3  Contra-indicaties \’b

Overgevoeligheid voor de werkzame stof‘(fedshloor een van de in rubriek 6.1 vermelde hulpstof(fen).

Gelijktijdige toediening van vardenafil@itraten of stoffen die stikstofmonoxide afgeven (zoals
amylnitriet), ongeacht de toediening%or , Is gecontra-indiceerd (zie rubrieken 4.5 en 5.1).

Vivanza is gecontra-indiceetd @%énten met visusverlies in één oog als gevolg van een niet-arterieel
anterieur ischemisch oogze den (non-arteritic anterior ischemic optic neuropathy, NAION), ongeacht
of dit voorval al dan ni ateerd was aan eerdere blootstelling aan een fosfodiésterase 5 (PDE5)-
remmer (zie rubriek

Geneesmiddeler@ de behandeling van erectiestoornissen dienen doorgaans niet gebruikt te worden door
mannen voor eksuele activiteit af te raden is (bijv. patiénten met ernstige cardiovasculaire stoornissen
zoals inst angina of ernstig hartfalen (NYHA 111 of IV)).

De@@/eid van vardenafil is niet onderzocht bij de volgende patiéntengroepen en het gebruik is dan ook

gecontfa-indiceerd totdat meer informatie beschikbaar is:

- ernstige leverfunctiestoornis (Child-Pugh C),

- terminale fase van nierziekte waarbij gedialyseerd moet worden,

- hypotensie (bloeddruk < 90/50 mmHg),

- recent doorgemaakte beroerte of doorgemaakt myocardinfarct (in de afgelopen 6 maanden),

- instabiele angina, en eerder vastgestelde erfelijke degeneratieve afwijkingen van de retina, zoals
retinitis pigmentosa.

Gelijktijdig gebruik van vardenafil met de krachtige CYP3A4-remmers ketoconazol en itraconazol (orale
vorm) is gecontra-indiceerd bij mannen ouder dan 75 jaar.
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Gelijktijdig gebruik van vardenafil met hiv-proteaseremmers zoals ritonavir en indinavir is gecontra-
indiceerd, omdat dit heel krachtige remmers van CYP3A4 zijn (zie rubriek 4.5).

Gelijktijdige toediening van PDE5-remmers, waaronder vardenafil, met guanylaatcyclasestimulatoren,
zoals riociguat, is gecontra-indiceerd omdat het mogelijk kan leiden tot symptomatische hypotensie (zie
rubriek 4.5).

4.4  Bijzondere waarschuwingen en voorzorgen bij gebruik

Er dient een anamnese te worden afgenomen en lichamelijk onderzoek te worden uitgevoerd om de
diagnose erectiestoornis en eventuele onderliggende oorzaken vast te stellen, voordat farmacologische

behandeling wordt overwogen

V66r aanvang van elke behandeling van een erectiestoornis dient de arts de cardiovasculaire g van de
patiént te onderzoeken, omdat er een zeker cardiologisch risico verbonden is aan seksuele te|t (zie
rubriek 4.3). Vardenafil heeft vaatverwijdende eigenschappen, waardoor een lichte en v, éngaande daling
van de bloeddruk optreedt (zie rubriek 5.1). Patiénten met linkerventrikeloutflowob e bijv.
aortastenose en idiopathische hypertrofe stenose vlak onder de aortaklep, kunnen ig zijn voor de
werking van vaatverwijders, dus ook voor type 5 fosfodiésteraseremmers.

Ernstige cardiovasculaire voorvallen, waaronder plotselinge dood, tachy r@l myocardinfarct,
ventriculaire tachy-aritmie, angina pectoris en cerebrovasculaire aand %en (waaronder voorbijgaande
ischemische aanvallen (TIA) en cerebrale bloeding) zijn gemeld in dsafhankelijke associatie met
vardenafil. De meeste patiénten bij wie deze voorvallen zijn ge eI@dden reeds bestaande
cardiovasculaire risicofactoren. Het is echter niet mogelijk o&rinitief vast te stellen of deze voorvallen
rechtstreeks verband houden met deze risicofactoren, met afil, met seksuele activiteit, of met een
combinatie van deze of andere factoren. Q

Geneesmiddelen voor de behandeling van een ere@oornis dienen met voorzichtigheid te worden
toegepast bij patiénten met een anatomische jkimg van de penis (zoals angulatie, fibrose van het corpus
cavernosum of de ziekte van Peyronie) en bjj=patiénten met aandoeningen die kunnen predisponeren tot het
optreden van priapisme (zoals akkelcelans@multipel myeloom of leukemie).

De veiligheid en werkzaamheid va %latles van Vivanza orodispergeerbare tabletten met filmomhulde
tabletten of met andere behan I| oor een erectiestoornis zijn niet onderzocht. Daarom wordt het
gebruik van dergelijke comhi nlet aangeraden.

Bij oudere patiénten (>
filmomhulde tablette

oud) kan de verdraagbaarheid van de maximale dosering Vivanza 20 mg
zijn (zie rubrieken 4.2 en 4.8).

Gelijktijdig gebl@%n alfablokkeerders
Bij sommige ten kan het gelijktijdige gebruik van alfablokkeerders en vardenafil leiden tot
symptom bloeddrukverlaging omdat beide vaatverwijders zijn. Gelijktijdig gebruik met vardenafil

dient orden gestart wanneer de patiént stabiel is ingesteld op de alfablokkertherapie. Bij de
patie ie stabiel ingesteld zijn op alfablokkertherapie dient de vardenafilbehandeling begonnen te
wo met de laagst aanbevolen startdosis van 5 mg filmomhulde tabletten. Patiénten die met

alfablokkeerders worden behandeld, mogen geen Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten gebruiken als
startdosis. Vardenafil mag op ieder moment met tamsulosine of met alfuzosine gegeven worden. Bij andere
alfablokkeerders dient een tijdsinterval tussen de twee doseringen in acht genomen te worden wanneer
vardenafil gelijktijdig wordt voorgeschreven (zie rubriek 4.5). Bij patiénten die al een geoptimaliseerde
dosis vardenafil gebruiken, dient de alfablokkeerdertherapie met de laagste dosis te worden begonnen.
Stapsgewijze verhoging van de alfablokkeerderdosis kan gepaard gaan met verdere verlaging van de
bloeddruk bij patiénten die vardenafil gebruiken.
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Gelijktijdig gebruik van CYP3A4-remmers

Gelijktijdig gebruik van vardenafil en krachtige CYP3A4 remmers, zoals itraconazol en ketoconazol (orale
vorm), dient te worden vermeden, omdat zeer hoge plasmaconcentraties van vardenafil worden bereikt als
deze geneesmiddelen worden gecombineerd (zie rubrieken 4.5 en 4.3).

Aanpassing van de vardenafildosis kan noodzakelijk zijn als matige CYP3A4-remmers, zoals erytromycine
en claritromycine, gelijktijdig worden gegeven (zie rubrieken 4.2 en 4.5).

Waarschijnlijk zal gelijktijdige inname van grapefruit (pompelmoes) of grapefruitsap de
plasmaconcentraties van vardenafil doen toenemen. De combinatie dient te worden vermeden (zie rubriek
4.5).

Effect op het QTc-interval ¢
Eenmalige orale doses van 10 mg en 80 mg vardenafil hebben een verlenging van het QTc-intékva
aangetoond van gemiddeld 8 msec respectievelijk 10 msec. Een eenmalige dosis van 10 enafil
gelijktijdig gegeven met 400 mg gatifloxacine, een werkzame stof met vergelijkbaar ef de QT, liet

een aanvullend QTc-effect van 4 msec zien vergeleken met elk van de werkzame sto(e' afzonderlijk. Het
klinische gevolg van deze veranderingen in QT is onbekend (zie rubriek 5.1).
De klinische relevantie van deze bevinding is onbekend en kan niet worden ge
patiénten onder alle omstandigheden, omdat die zal afhangen van de indivi
gevoeligheden die op enig moment bij enige patiént aanwezig kunnen zijg.
interval kunnen verlengen, waaronder vardenafil, kunnen het beste w
relevante risicofactoren, zoals hypokaliémie, congenitale QT-verlengdi
anti-aritmica uit klasse 1A (bijv. kinidine, procainamide) of kla% |

Effect op het gezichtsvermogen @
Visusstoornissen en gevallen van niet-arterieel anterieu '%ﬂisch oogzenuwlijden (NAION) zijn gemeld
in relatie met inname van Vivanza en andere PDE5- rs. Analyses van observationele gegevens
suggereren een verhoogd risico op acute NAIONX nnen met erectiestoornissen na blootstelling aan
PDE5 remmers zoals vardenafil, tadalafil en sildenafil (zie rubriek 4.8). Omdat dit relevant kan zijn voor
alle patiénten die blootgesteld zijn aan vardenafil¢ dient de patiént te worden geadviseerd om in geval van
een plotselinge visusstoornis het gebruik { mvanza orodispergeerbare tabletten stop te zetten en
onmiddellijk een arts te raadplegen (zie@br ek 4.3).

AN

Effect op bloedingen
In-vitro-onderzoek met hun@ edplaatjes geeft aan dat vardenafil zelf de aggregatie niet remt, maar bij

iseerd naar alle
icofactoren en
eesmiddelen die het QTc-
emeden bij patiénten met

f gelijktijdige toediening van
ijv. amiodaron, sotalol).

hoge (supertherapeutischg) ntraties de remmende werking van het stikstofmonoxide afgevende
nitroprussidenatrium o regatie versterkt. Bij mensen had vardenafil alleen of in combinatie met
acetylsalicylzuur geegfiyloed op de bloedingstijd (zie rubriek 4.5). Er is geen informatie over de veiligheid
beschikbaar bij de tening van vardenafil aan patiénten met een bloedingsstoornis of een actieve

om dient vardenafil slechts aan deze patiénten te worden toegediend na zorgvuldige
delen en risico's.

Di bevat 1,80 mg aspartaam per 10 mg orodispergeerbare tablet. Aspartaam is een bron van
fenyaddnine. Het kan schadelijk zijn voor mensen met fenylketonurie (PKU), een zeldzame genetische
afwijking waarbij fenylalanine zich opstapelt omdat het lichaam het niet goed kan afvoeren.

Sorbitol
Dit middel bevat 7,96 mg sorbitol per 10 mg orodispergeerbare tablet.

4.5 Interacties met andere geneesmiddelen en andere vormen van interactie

Invloed van andere geneesmiddelen op vardenafil
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In-vitro-onderzoek

Vardenafil wordt hoofdzakelijk gemetaboliseerd door leverenzymen via het cytochroom P450 (CYP) iso-
enzym 3A4 en in mindere mate de CYP3A5 en CYP2C iso-enzymen. Daarom kunnen remmers van deze
iso-enzymen de klaring van vardenafil verminderen.

In-vivo-onderzoek

Gelijktijdige toediening van de hiv-proteaseremmer indinavir (800 mg driemaal daags), een krachtige
CYP3A4-remmer, met vardenafil (10 mg filmomhulde tabletten) resulteerde in een 16-voudige toename
van de AUC van vardenafil en een 7-voudige toename van de Cmax van vardenafil. Na 24 uur waren de
plasmaspiegels van vardenafil verlaagd tot ongeveer 4% van de maximale plasmaspiegel van vardenafil
(Crmax).

Gelijktijdige toediening van vardenafil met ritonavir (600 mg tweemaal daags) resulteerde in ee
13-voudige toename van de Cnax van vardenafil en een 49-voudige toename van de AUCo.24 vardenafil
indien gelijktijdig toegediend met vardenafil 5 mg. De interactie is een gevolg van blokke 'évan het
hepatische metabolisme van vardenafil door ritonavir, een zeer krachtige CYP3A4-ren%$ie ook
CYP2C9 remt. Ritonavir verlengde de halfwaardetijd van vardenafil significant tot 3(' ur (zie rubriek

4.3). .\

Gelijktijdige toediening van ketoconazol (200 mg), een krachtige CYP3A4@L met vardenafil (5 mg)
resulteerde in een 10-voudige toename van de AUC van vardenafil en ee udige toename van de Cpax
van vardenafil (zie rubriek 4.4). @

Hoewel specifieke interactiestudies niet uitgevoerd zijn, kan het ljdige gebruik van andere krachtige
CYP3A4-remmers (zoals itraconazol) naar verwachting plas |egels van vardenafil opleveren die

remmers zoals itraconazol en ketoconazol (oraal gebrui t te worden vermeden (zie rubrieken 4.3 en
4.4). Bij mannen ouder dan 75 jaar is het ge|ljktljdl van vardenafil met itraconazol of
ketoconazol gecontra-indiceerd (zie rubriek 4.3).

vergelijkbaar zijn met die van ketoconazol. Ge|ljktljdlg ge ﬁ an vardenafil met krachtige CYP3A4-
|

Gelijktijdige toediening van erytromycme ( driemaal daags), een CYP3A4-remmer, en vardenafil

(5 mg) resulteerde in een 4-voudige toend n de AUC van vardenafil en een 3-voudige toename van de
Cmax. Hoewel er geen specifieke mtera@? die is uitgevoerd, mag verwacht worden dat gelijktijdige
toediening van claritromycine verg@lijkbdre effecten heeft op de AUC en Crnax Van vardenafil. Bij gebruik in
combinatie met een matige C mmer zoals erytromycine of claritromycine, kan aanpassing van de
vardenafildosis nodig zijn ( m@r eken 4.2 en 4.4).

AUC en de Cpax vVan enafil bij gelijktijdige toediening met vardenafil (20 mg) aan gezonde

vrijwilligers. 6

Grapefruit(p moes)sap, een zwakke remmer van CYP3A4 metabolisme in de darmwand, kan leiden
tot een Ii name van de plasmaspiegels van vardenafil (zie rubriek 4.4).

Cimetidine (400 mg w daags), een niet-specifieke cytochroom P450-remmer, had geen effect op de

@ okinetische eigenschappen van vardenafil (20 mg) werden niet beinvloed door gelijktijdige
ing van de Hj-antagonist ranitidine (150 mg tweemaal daags), digoxine, warfarine, glibenclamide,
alcohol (gemiddelde maximale alcoholspiegel in het bloed van 73 mg/dl) of enkelvoudige doses van
antacida (magnesiumhydroxide/aluminiumhydroxide).

Alhoewel niet voor alle geneesmiddelen specifieke interactiestudies zijn uitgevoerd, werd in populatie
farmacokinetische analyses geen invloed op de farmacokinetische eigenschappen van vardenafil gevonden
bij gelijktijdig gebruik van de volgende geneesmiddelen: acetylsalicylzuur, ACE-remmers, bétablokkers,
zwakke CYP3A4-remmers, diuretica en antidiabetica (sulfonylurea en metformine).

Invloed van vardenafil op andere geneesmiddelen
Er zijn geen gegevens bekend over de interactie van vardenafil en niet-specifieke fosfodiésteraseremmers
zoals theofylline of dipyridamol.
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In-vivo-onderzoek

In een onderzoek met 18 gezonde mannelijke proefpersonen werd geen versterking van het bloeddruk-
verlagende effect van nitroglycerine (0,4 mg sublinguaal) waargenomen wanneer vardenafil (10 mg) werd
gegeven met verschillende tijdsintervallen (1 uur tot 24 uur) v6ér de nitroglycerinedosis. Vardenafil 20 mg
filmomhulde tabletten versterkten het bloeddrukverlagende effect van sublinguaal ingenomen
nitroglycerine (0,4 mg) één en vier uur na toediening van vardenafil aan gezonde proefpersonen van
middelbare leeftijd. Er werd geen effect waargenomen op de bloeddruk wanneer nitroglycerine 24 uur na
toediening van een eenmalige dosis vardenafil 20 mg filmomhulde tabletten was ingenomen. Er is echter
geen informatie over de mogelijke versterking van het hypotensieve effect van nitraten door vardenafil bij
patiénten en gelijktijdig gebruik van Vivanza orodispergeerbare tabletten en nitraten is daarom gecontra-

indiceerd (zie rubriek 4.3)
Nicorandil is een hybride van een kaliumkanaalopener en een nitraat. Door de nitraatcompo k; de stof
een ernstige interactie met vardenafil hebben.

Omdat monotherapie met alfablokkeerders een aanmerkelijke bloeddrukverlaging k: oorzaken, vooral
orthostatische hypotensie en syncope, werden interactiestudies uitgevoerd met \Aar%ﬂ I. In twee
interactiestudies bij gezonde, normotensieve vrijwilligers werd na geforceerde i van de
alfablokkeerders tamsulosine of terazosine tot hoge doses en vervolgens to van vardenafil, bij een
significant aantal personen een lage bloeddruk (in enkele gevallen symp iSch) waargenomen. Bij de
proefpersonen die met terazosine behandeld waren, werd vaker hypoterisiewvaargenomen wanneer
vardenafil en terazosine gelijktijdig gegeven werden dan wanneer ieningen 6 uur uit elkaar lagen.

Gebaseerd op de resultaten van interactiestudies met varden

prostaathyperplasie (BPH) die stabiel ingesteld waren op sine-, terazosine- of alfuzosinetherapie:

o wanneer vardenafil (filmomhulde tabletten) gegev in doses van 5, 10 of 20 mg tegen de
achtergrond van stabiele therapie met tamsulosi as er geen symptomatische verlaging van de
bloeddruk, hoewel 3 van de 21 met tamsulos ?&andelde proefpersonen in staande houding een
voorbijgaande lage systolische bloeddruk: van minder dan 85 mmHg.

e wanneer 5 mg vardenafil (fllmomhulde en) gelijktijdig met 5 of 10 mg terazosine werd gegeven,
kreeg 1 van de 21 proefpersonen sy tische orthostatische hypotensie. Hypotensie werd niet
waargenomen wanneer de toedieni n 5 mg vardenafil en terazosine 6 uur uit elkaar lagen.

e wanneer vardenafil (fllmomhul tabletten) gegeven werd in doses van 5 of 10 mg tegen de
achtergrond van stabiele t% met alfuzosine was er, in vergelijking met placebo, geen

ij patiénten met benigne

symptomatische verlagi de bloeddruk.

op de alfablokkeerde apie. Bij patiénten die stabiel zijn ingesteld op alfablokkeerdertherapie dient
vardenafil met de | aanbevolen startdosis van 5 mg begonnen te worden. Vivanza mag op ieder
moment met ta sine of alfuzosine gegeven worden. Bij andere alfablokkeerders dient een tijdsinterval
tussen de twi seringen in acht genomen te worden wanneer vardenafil gelijktijdig wordt voorgeschreven
(2|e rubri

’@ g orodlspergeerbare tabletten mogen niet gegeven worden als aanvangsdosis bij patiénten die

*
Daarom dient gelijktiid@e andeling alleen begonnen te worden wanneer de patiént stabiel is ingesteld

worden met alfablokkeerders (zie rubriek 4.4).

Er werden geen significante interacties waargenomen wanneer warfarine (25 mg), dat wordt
gemetaboliseerd door CYP2C9, of digoxine (0,375 mg) gelijktijdig met vardenafil (20 mg filmomhulde
tabletten) gegeven werd. De relatieve biologische beschikbaarheid van glibenclamide (3,5 mg) werd niet
beinvloed wanneer het gelijktijdig met vardenafil (20 mg) werd gegeven. In een specifieke studie bij
hypertensiepatiénten, waarin vardenafil (20 mg) gelijktijdig gegeven werd met slow release nifedipine
(30 mg of 60 mg), trad een additionele verlaging op van de systolische bloeddruk in liggende positie van
6 mmHg en van de diastolische bloeddruk in liggende positie van 5 mmHg, gepaard gaand met een
toename in de hartfrequentie van 4 slagen per minuut.

22



Wanneer vardenafil (20 mg filmomhulde tabletten) en alcohol (gemiddelde maximale alcoholspiegel in het
bloed van 73 mg/dl) samen werden ingenomen, versterkte vardenafil de effecten van alcohol op bloeddruk
en hartslag niet en de farmacokinetische eigenschappen van vardenafil werden niet gewijzigd.

Vardenafil (10 mg) deed de verlenging van de bloedingstijd - veroorzaakt door (2 x 81 mg)
acetylsalicylzuur - niet toenemen.

Riociguat

Preklinische studies toonden een additief systemisch bloeddrukverlagend effect aan als PDE5-remmers
werden gecombineerd met riociguat. In Klinische studies bleek riociguat het bloeddrukverlagend effect van
PDE5-remmers te vergroten. Bij de bestudeerde populatie was er geen bewijs van een gunstig klinisch
effect van de combinatie. Gelijktijdig gebruik van riociguat met PDE5-remmers, waaronder vardenafil, is
gecontra-indiceerd (zie rubriek 4.3). 6

4.6 Vruchtbaarheid, zwangerschap en borstvoeding é
Vivanza is niet geindiceerd voor gebruik door vrouwen. Er is geen onderzoek gedam@ vardenafil bij
zwangere vrouwen . 6

Er zijn geen gegevens beschikbaar over het effect op de vruchtbaarheid. \

4.7 Beinvloeding van de rijvaardigheid en het vermogen om mach'(@é bedienen

Er is geen onderzoek verricht met betrekking tot de effecten op de &ﬁigheid en op het vermogen om

machines te bedienen.

vardenafil, dienen patiénten zich bewust te zijn van d waarop zij op Vivanza orodispergeerbare

Aangezien duizeligheid en abnormaal zien als bljwerklnga @dgemeld in Klinisch onderzoek met
tabletten reageren voordat ze gaan rijden of machl bedlenen

4.8 Bijwerkingen K;\

De bijwerkingen gemeld bij Vivanza fi hulde tabletten of 10 mg orodispergeerbare tabletten bij
klinisch onderzoek waren doorgaam%oo bijgaand en licht tot matig ernstig van aard. De vaakst gemelde
bijwerking, voorkomend bij > 9@ de patiénten, is hoofdpijn.

Samenvatting van het veiligheidsprofiel ’;@

Bijwerkingen weergegeven elvorm
Bijwerkingen zijn ve@ gens de MedDRA-frequentie-indeling: zeer vaak (>1/10), vaak (>1/100,

<1/10), soms (>1/1.000%<2/100), zelden (>1/10.000, <1/1.000) en niet bekend (kan met de beschikbare
gegevens niet Word% paald).

Binnen ieder gﬂentiegroep worden bijwerkingen gerangschikt naar afnemende ernst.

DePI bijwerkingen zijn gerapporteerd:
A

Systeem/Orgaanklasse Zeer Vaak Soms Zelden Niet bekend
vaak (>1/100 tot (>1/1.000 tot (=1/10.000 tot

(21/10) <1/10) <1/100) <1/1.000)
Infecties en parasitaire Conjunctivitis
aandoeningen
Immuunsysteemaandoeningen Allergisch oedeem | Allergische

en angio-oedeem reactie

Psychische stoornissen Slaapstoornis Angst
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Systeem/Orgaanklasse Zeer Vaak Soms Zelden Niet bekend
vaak (>1/100 tot (>1/1.000 tot (>1/10.000 tot
(=1/10) <1/10) <1/100) <1/1.000)

Zenuwstelselaandoeningen Hoofdpijn | Duizeligheid | Slaperigheid Syncope Cerebrale
Paresthesie en Convulsies bloedingen
dysesthesie Geheugenverlies

Voorbijgaande
ischemische
aanval (TIA)

Oogaandoeningen Gezichtsstoornis Verhoogde Niet-arterieel
Oculaire intraoculaire druk | anterieur
hyperemie Toegenomen ischemisch
Vervormde traanvorming oagzenuwlijden
kleurwaarneming \%defecten
Pijn en ongemak (
aan het oog Q’/

Fotofobie (.,

Evenwichtsorgaan- en Tinnitus V Plotselinge

ooraandoeningen Vertigo doofheid

Hartaandoeningen Hartkloppingen yﬁx&@nfarct Plotselinge
Tachycardie ulaire dood

ritmie
 [SAnhgina pectoris

Bloedvataandoeningen Blozen @‘ Hypotensie

FaN\ Hypertensie

Ademhalingsstelsel-, borstkas- Neus- Dyspnog ™) | Epistaxis

en mediastinumaandoeningen verstopping | Sinu estie

Maagdarmstelselaandoeningen Dyspepsie G -gesofageale
r@ziekte

MSasiritis

astrointestinale
\ en abdominale pijn
& Diarree
b Braken
\Q Nausea
N Droge mond
Lever- en galaandoeningen \ Verhoging van Verhoging van
@ transaminasen gammaglutamyl-
?\ transferase

Huid- en 6\’ Erytheem Fotosensitiviteits-

onderhuidaandoeningen N Huiduitslag reactie

Skeletspierstelsel- en Rugpijn

blndweefselaandoen Verhoogd
creatinefosfokinase
Myalgie

@ Verhoogde
Q spiertonus en
- 0 ) spierkrampen

Ni o Hematurie

urinéwégaandoeningen

Voortplantingsstelsel- en
borstaandoeningen

Langere erecties

Priapisme

Penisbloeding
Hematospermie

Algemene aandoeningen en
toedieningsplaatsstoornissen

Zich onwel voelen

Pijn op de borst

Beschrijving van geselecteerde bijwerkingen

Penisbloeding, hematospermie en hematurie zijn gemeld in klinische studies en spontane
postmarketinggegevens bij het gebruik van alle PDE5-remmers, waaronder vardenafil.
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Bij de dosering van 20 mg Vivanza filmomhulde tabletten, kwamen hoofdpijn (16,2% tegenover 11,8%) en
duizeligheid (3,7% tegenover 0,7%) vaker voor bij oudere patiénten (>65 jaar) dan bij jongere patiénten
(<65 jaar).

In het algemeen is gebleken dat de incidentie van bijwerkingen (met name ‘duizeligheid’) iets hoger is bij
patiénten met hypertensie in de voorgeschiedenis.

Melding van vermoedelijke bijwerkingen

Het is belangrijk om na toelating van het geneesmiddel vermoedelijke bijwerkingen te melden. Op deze
wijze kan de verhouding tussen voordelen en risico’s van het geneesmiddel voortdurend worden gevolgd.
Beroepsbeoefenaren in de gezondheidszorg wordt verzocht alle vermoedelijke bijwerkingen te melden via
het nationale meldsysteem zoals vermeld in aanhangsel V.

4.9 Overdosering b

In onderzoeken bij vrijwilligers werden enkelvoudige doses tot en met 80 mg vardenafil %@nhulde

tabletten) per dag verdragen zonder het optreden van ernstige bijwerkingen. (

Bij toediening van vardenafil in hogere doses en frequenter (40 mg filmomhulde t ’Srén tweemaal per
dag) dan volgens het aanbevolen doseringsschema zijn gevallen van ernstige rugpijvgerapporteerd. Dit was
niet geassocieerd met enige spier- of neurologische toxiciteit. @

toegepast. Nierdialyse zal de klaring van vardenafil naar verwachti versnellen, omdat vardenafil in
hoge mate gebonden is aan plasma-eiwitten en in beperkte matetia rine wordt uitgescheiden.

Z,

5. FARMACOLOGISCHE EIGENSCHAPPEN Q

In gevallen van overdosering dienen de gangbare ondersteunende n&% en naar behoefte te worden

5.1 Farmacodynamische eigenschappen \’b

Farmacotherapeutische categorie: urologicaénesmiddelen gebruikt bij erectiestoornissen, ATC-code:
GO4BE09 ‘\

Vardenafil is een orale therapie vom\de rbetering van de erectiele functie bij mannen met een
erectiestoornis. In natuurlijke 'tu@ﬁ, zoals door seksuele prikkeling, herstelt het een verminderde
erectiele functie door de bl d@ er naar de penis te doen toenemen.

*
Erectie van de penis is odynamisch proces. Gedurende seksuele stimulatie wordt stikstofmonoxide
afgegeven. Stikstof e activeert vervolgens het enzym guanylaatcyclase, wat resulteert in een
verhoogde spiegel yclisch guanosinemonofosfaat (cGMP) in het corpus cavernosum. Dit resulteert
vervolgens in orﬁning van de gladde spieren, waardoor de toevoer van bloed in de penis kan toenemen.
De cGMP-spi ordt gereguleerd door de synthesesnelheid via guanylaatcyclase en de afbraaksnelheid
via cGMPQ?glyserende fosfodiésterases (PDE’s).

Va@( is een krachtige en selectieve remmer van cGMP-specifiek fosfodiésterase type 5 (PDES), de
me rominente PDE in het humane corpus cavernosum. Vardenafil versterkt het effect van endogeen
stikstofmonoxide in het corpus cavernosum krachtig door PDE5 te remmen. Wanneer stikstofmonoxide
afgegeven wordt als reactie op seksuele stimulatie, resulteert remming van PDES5 door vardenafil in hogere
cGMP-spiegels in het corpus cavernosum. Seksuele stimulatie is derhalve nodig om vardenafil het
gewenste therapeutische effect te laten bewerkstelligen.

In-vitro-onderzoek heeft aangetoond dat vardenafil een krachtiger effect heeft op PDES5 dan op andere
bekende fosfodiésterases (>15-voudig ten opzichte van PDEG, >130-voudig ten opzichte van PDE1, >300-
voudig ten opzichte van PDE11, and >1000-voudig ten opzichte van PDE2, PDE3, PDE4, PDE7, PDES,
PDE9 en PDE10).
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In een penis-plethysmografie (RigiScan)-studie gaf 20 mg vardenafil bij sommige mannen al 15 minuten na
inname erecties voldoende voor penetratie (60% stijfheid volgens RigiScan). Over het geheel werd de
respons op vardenafil bij deze proefpersonen in vergelijking met placebo 25 minuten na inname statistisch
significant.

Vardenafil veroorzaakt een geringe en voorbijgaande verlaging van de bloeddruk, die in de meerderheid
van de gevallen niet leidt tot klinische effecten. De gemiddelde maximale afname in systolische bloeddruk
in liggende positie na inname van 20 mg en 40 mg vardenafil was -6,9 mmHg bij 20 mg en -4,3 mmHg bij
40 mg vardenafil, in vergelijking tot placebo. Deze effecten zijn consistent met de vaatverwijdende effecten
van PDE5-remmers en worden waarschijnlijk veroorzaakt door toename van cGMP in de vasculaire gladde
spiercellen. Enkelvoudige en meervoudige orale doses vardenafil tot 40 mg veroorzaakten geen klinisch

relevante veranderingen in het ecg van gezonde mannelijke vrijwilligers.

In een dubbelblinde, gerandomiseerde cross-over studie bij 59 gezonde mannen, waarbij stee eQ
eenmalige dosis werd gegeven, werden de effecten van vardenafil (10 mg en 80 mg), sild 0Omgen
400 mg) en placebo op het QT-interval vergeleken. Moxifloxacine (400 mg) was meeqﬁéﬁn als actieve
interne controle. De effecten op het QT-interval werden één uur na dosering (gemidaglde tmax vVoor
vardenafil) gemeten. De primaire doelstelling van deze studie was uit te sluiten da enmalige orale

dosis van 80 mg vardenafil een effect heeft groter dan 10 msec op het QTc-int X vergelijking met een
placebo (d.w.z. om het ontbreken van een effect aan te tonen) gemeten aan ndering in Fridericia’s
correctieformule (QTcF = QT/RR1/3) ten opzichte van baseline op het ti&en uur na inname. De
resultaten voor vardenafil lieten een QTc-verlenging (Fridericia) zien @ msec (90%
betrouwbaarheidsinterval: 6-9) en 10 msec (90% betrouwbaarheidsj I: 8-11) bij 10 mg en 80 mg
vergeleken met placebo en een QT-verlenging van 4 msec (90% b whbaarheidsinterval: 3-6) en 6 msec
(90% betrouwbaarheidsinterval: 4-7) bij 10 mg en 80 mg ver Qen met placebo, één uur na inname. Bij
tmax lag alleen de gemiddelde QTcF-verandering voor 80 enafil buiten de voor de studie
vastgestelde grens (gemiddeld 10 msec, 90% betrouwb sinterval: 8-11). Bij gebruik van de formules
waarin voor individuen wordt gecorrigeerd, lag er 9}8 arde buiten de grens.

In een aparte postmarketingstudie met 44 gezopde Vrijwilligers werden eenmalig doses van 10 mg
vardenafil of 50 mg sildenafil gelijktijdig to iend met 400 mg gatifloxacine, een geneesmiddel met
vergelijkbaar effect op de QT. Zowel varB@ als sildenafil vertoonden een stijging van Fridericia QTc-
effect van 4 msec (vardenafil) en 5 msegsi enafil) vergeleken met elk geneesmiddel afzonderlijk. Het
daadwerkelijke klinische gevolg va?\dez veranderingen in QT is onbekend.

zoek met vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten

an vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten zijn apart aangetoond bij
een brede populatie in t dies, waarbij 701 gerandomiseerde patiénten met erectiele disfunctie tot

12 weken lang werd%&ndeld. De verdeling van de patiénten over de vooraf gedefinieerde subgroepen
omvatte oudere pa n (51%), patiénten met een voorgeschiedenis van diabetes mellitus (29%),
dyslipidemie (3@ hypertensie (40%).

Meer informatie over klinisgh
De werkzaamheid en veiligliet

In gepoolQ% van twee onderzoeken met vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten, waren de
einscores van vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten significant hoger dan placebo.

IIEF-E@

Bijgz van alle seksuele pogingen gemeld in de klinische studies vond succesvolle penetratie plaats
vergeleken met 44% van alle pogingen in de placebogroep. Deze resultaten werden ook weerspiegeld in de
subgroepen, het percentage succesvolle penetraties van alle seksuele pogingen was daar bij oudere
patiénten 65%, bij patiénten met een voorgeschiedenis van diabetes mellitus 63%, bij patiénten met een
voorgeschiedenis van dyslipidemie 66% en van hypertensie 70%.

Circa 63% van alle gemelde seksuele pogingen met vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten was
succesvol qua volhouden van de erectie vergeleken met circa 26% van alle seksuele pogingen in de
placebogroep. In de vooraf gedefinieerde subgroepen waren 57% (oudere patiénten), 56% (patiénten met
een voorgeschiedenis van diabetes mellitus), 59% (patiénten met een voorgeschiedenis van dyslipidemie)
en 60% (patiénten met een voorgeschiedenis van hypertensie) van alle gemelde pogingen met vardenafil
10 mg orodispergeerbare tabletten succesvol qua volhouden van de erectie.
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Meer informatie over klinisch onderzoek

Tijdens Klinisch onderzoek is vardenafil toegediend aan meer dan 17.000 mannen van 18-89 jaar met een
erectiestoornis waarvan velen met meerdere co-morbiditeiten. Meer dan 2500 patiénten zijn behandeld met
vardenafil gedurende 6 maanden of langer. Hiervan zijn 900 patiénten gedurende één jaar of langer
behandeld.

De volgende patiéntengroepen waren vertegenwoordigd: ouderen (22%), patiénten met hoge bloeddruk
(35%), diabetes mellitus (29%), ischemische hartziekte en andere cardiovasculaire aandoeningen (7%),
chronische longziekte (5%), hyperlipidemie (22%), depressie (5%), radicale prostatectomie (9%). De
volgende groepen waren niet goed vertegenwoordigd in klinische onderzoeken: ouderen (> 75 jaar, 2,4%)
en patiénten met bepaalde cardiovasculaire condities (zie rubriek 4.3). Er is geen klinisch onderzegk
uitgevoerd bij patiénten met ziekten van het centrale zenuwstelsel (behalve ruggenmergbeschadi ),
patiénten met ernstige nier- of leverfunctiestoornissen, patiénten die een operatie hebben on &a , een
trauma doorstaan of radiotherapie hebben ondergaan in het bekkengebied (behalve zenuw; de
prostatectomie), en patiénten met verminderde seksuele behoefte of met een anatomisc ormatie van de

penis. &

*
In pivotal studies resulteerde behandeling met vardenafil (filmomhulde tablett \o ergelijking met
placebo in verbetering van de erectiele functie. Bij een klein aantal patiénte&obeerde
geslachtsgemeenschap te hebben vier a vijf uur na inname was het perce et geslaagde penetratie en
het vermogen om een erectie te behouden aanzienlijk hoger dan bij pl@ g

In studies met vaste doses (filmomhulde tabletten) bij een brede o@ie mannen met een erectiestoornis,
was het aandeel patiénten met een geslaagde penetratie (SEP 8% (5 mg), 76% (10 mg) en 80% (20 mg)
vergeleken met 49% voor placebo gedurende een studiepesi an 3 maanden. Het aandeel patiénten met

het vermogen om een erectie te behouden (SEP 3) in d e populatie mannen met een erectiestoornis

was 53% (5 mg), 63% (10 mg) en 65% (20 mg) in v %kl g tot 29% voor placebo.

In gepoolde gegevens van de belangrijkste st@ar de werkzaamheid, was het aandeel patiénten met
een geslaagde penetratie bij behandeling m nafil als volgt: patiénten met een psychogene
erectiestoornis (77-87%), met gemengde ’agéstoornis (69-83%), met een organische erectiestoornis
(64-75%), ouderen (52-75%), patiénte schemische hartziekte (70-73%), met hyperlipidemie
(62-73%), met chronische longzie (73-78%), met depressie (59-69%), en patiénten die tegelijkertijd
met antihypertensiva werden b. h@ (62-73%).

en met diabetes mellitus verbeterden de erectiele functie-domein score, het
vermogen om een erectj fe\ rkrijgen en te behouden, lang genoeg voor bevredigende
geslachtsgemeensch@ret voldoende penisstijfheid significant bij vardenafildoses van 10 mg en 20 mg
in vergelijking me bo. Het responspercentage voor het vermogen een erectie te verkrijgen en te
behouden wa@ 49% bij 10 mg en 64% en 54% bij 20 mg vardenafil vergeleken met 36% en 23% bij

In een klinische studie bij

placebo bij pgl€iten die drie maanden behandeld waren.

ve om een erectie te verkrijgen en te behouden lang genoeg voor bevredigende
geslaefitsgemeenschap en met voldoende penisstijfheid significant bij vardenafildoses van 10 mg en 20 mg
in vergelijking met placebo. Het responspercentage voor het vermogen een erectie te verkrijgen en te
behouden was 47% en 37% bij 10 mg en 48% en 34% bij 20 mg vardenafil vergeleken met 22% en 10% bij
placebo bij patiénten die drie maanden behandeld waren.

In W he studie met postprostatectomie patiénten verbeterden de erectiele functie-domein score, het

In een Kklinische studie met variabele dosering bij patiénten met ruggenmergbeschadiging, verbeterden de
erectiele functie-domein score, het vermogen om een erectie te verkrijgen en te behouden lang genoeg voor
bevredigende geslachtsgemeenschap en met voldoende penisstijfheid, significant in vergelijking met
placebo. Het aantal patiénten dat terugging naar een normale ITEF domein score (>26) was 53% voor
vardenafil vergeleken met 9% voor placebo. Bij patiénten die drie maanden lang behandeld werden, waren
de responspercentages voor het vermogen een erectie te verkrijgen en te behouden 76% en 59% voor
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vardenafil vergeleken met 41% en 22% voor placebo; deze responspercentages verschilden klinisch en
statistisch significant (p<0,001).

De veiligheid en werkzaamheid van vardenafil bleven behouden tijdens langdurige studies.

Pediatrische patiénten

Het Europees Geneesmiddelenbureau heeft besloten af te zien van de verplichting voor de fabrikant om de
resultaten in te dienen van onderzoek in alle subgroepen van pediatrische patiénten die behandeld worden
voor een erectiestoornis (zie rubriek 4.2 voor informatie over pediatrisch gebruik).

5.2 Farmacokinetische eigenschappen

equivalent is aan de vardenafil 10 mg filmomhulde tablet. Daarom mag de orodispergeerbar ering
niet gebruikt worden als een equivalent van vardenafil 10 mg filmomhulde tabletten. @

Absorptie &

Bio-equivalentiestudies hebben aangetoond dat de vardenafil 10 mg orodispergeerbare tablet ni @
E E& I

*
In vardenafil filmomhulde tabletten wordt vardenafil snel geabsorbeerd waarbjj male
plasmaconcentraties bij sommige mannen al 15 minuten na orale toedienin n bereikt. Maximale
plasmaconcentraties worden evenwel in 90% van de gevallen bereikt bin€u tot 120 minuten (mediaan:
60 minuten) na orale toediening in nuchtere toestand. De gemiddelde te biologische beschikbaarheid
na orale toediening is 15%. Na orale inname van vardenafil nemen &C en Cmax Nagenoeg
dosisproportioneel toe binnen de aanbevolen doseringsrange (5-20

absorptiesnelheid verminderd, met een toename van de e tmax met 60 minuten en een gemiddelde
verlaging van de Crmax met 20%. De AUC van varde ndert niet. Na een maaltijd die 30% vet bevat,
zijn de absorptiesnelheid en de mate van absorpth%% vardenafil (tmax, Cmax €n AUC) niet veranderd in
vergelijking met toediening in nuchtere toestang.

Wanneer Vivanza filmomhulde tabletten worden ingenow@g‘dﬁ een vetrijke maaltijd (57% vet), wordt de
r

Vardenafil wordt snel geabsorbeerd na to%%@fng van Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten zonder
water. De mediane tijd tot het bereiken@s e Cmax Varieerde van 45 tot 90 minuten en was vergelijkbaar of
licht vertraagd (met 8 tot 45 minutén) ten"opzichte van de filmomhulde tabletten. De gemiddelde AUC van
vardenafil was met 21 tot 29% e@) d (bij middelbare en oudere patiénten met een erectiestoornis) of
44% (bij jonge gezonde perso 1j de 10 mg orodispergeerbare tabletten ten opzichte van de
filmomhulde tabletten als g van lokale orale absorptie van een kleine hoeveelheid van het
geneesmiddel in de mo . Er was geen consequent verschil in gemiddelde Cpax tussen
orodispergeerbare ta en filmomhulde tabletten.

Bij personen di cdznafil 10 mg orodispergeerbare tabletten innamen met een maaltijd met veel vet werd
er geen effec e AUC en tmax van vardenafil waargenomen, terwijl de Crnax van vardenafil met 35%
afnam in oede toestand. Op basis van deze resultaten kunnen Vivanza 10 mg orodispergeerbare

tableite@ of zonder voedsel worden ingenomen.

Als™avanza 10 mg orodispergeerbare tabletten worden ingenomen met water, wordt de AUC verminderd
met 29%, de Cmax blijft onveranderd en de mediane tmax Wordt verkort met 60 minuten ten opzichte van
inname zonder water. Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten moeten zonder vloeistof worden
ingenomen.

Distributie

Het gemiddelde verdelingsvolume tijdens steady-state van vardenafil bedraagt 208 I, wat een aanwijzing is
voor verdeling over de weefsels.
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Vardenafil en zijn belangrijkste circulerende metaboliet (M1) zijn in belangrijke mate plasma-
eiwitgebonden (circa 95% voor vardenafil of M1). Voor zowel vardenafil als M1 is de eiwitbinding
onafhankelijk van de totale concentraties van het werkzame bestanddeel.

Op grond van vardenafilbepalingen in het zaad van gezonde proefpersonen 90 minuten na toediening van
vardenafil zal niet meer dan 0,00012% van de toegediende dosis aangetroffen worden in het zaad van
patiénten.

Biotransformatie

Vardenafil in Vivanza filmomhulde tabletten wordt voornamelijk gemetaboliseerd door omzetting in de
lever via cytochroom P450 (CYP) iso-enzym 3A4 en in mindere mate via CYP3A5 en CYP2C iso-

enzymen

Bij de mens ontstaat de enige belangrijke circulerende metaboliet (M1) na desethylering van ogafil en
deze wordt verder gemetaboliseerd met een plasma-eliminatiehalfwaardetijd van ongevee . Delen van
M1 zijn in de systemische circulatie terug te vinden in de vorm van het glucuronide. Mﬁ@iet M1
vertoont een fosfodiésteraseselectiviteitsprofiel dat vergelijkbaar is met dat van var I en een in vitro
potentie voor fosfodiésterase type 5 van ongeveer 28% vergeleken met vardenatfil, d‘g'éen resulteert in een
bijdrage van ongeveer 7% in de werkzaamheid.

De gemiddelde terminale halfwaardetijd van vardenafil bij patiénten die '@fza 10 mg orodispergeerbare
tabletten kregen, ligt tussen 4-6 uur. De eliminatiehalfwaardetijd van taboliet M1 ligt tussen 3 en
5 uur, vergelijkbaar met het oorspronkelijke werkzame bestanddeelQ

Eliminatie (
<

De totale lichaamsklaring van vardenafil is 56 l/uur me %ultaat een terminale eliminatiehalfwaardetijd
van ongeveer 4-5 uur. Na orale toediening wordt v afil voor het grootste deel in de vorm van
metabolieten in de feces uitgescheiden (ongevee @% van de toegediende dosis) en in mindere mate via
de urine (ongeveer 2-6% van de toegediende q(,

Farmacokinetiek bij speciale patiéntenqrow@’

Ouderen

De hepatische klaring van vardena\'\/ ezonde oudere vrijwilligers (65 jaar en ouder) was verminderd in
vergelijking met gezonde jong e@ illigers (18-45 jaar). Gemiddeld hadden oudere mannen die Vivanza
filmomhulde tabletten gebruik n 52% hogere AUC en een 34% hogere Cmax Voor vardenafil dan
jongere mannen (zie rubrje

afil bij oudere patiénten (65 jaar en ouder) die vardenafil orodispergeerbare
s verhoogd met resp. 31 tot 39% en 16 tot 21% ten opzichte van patiénten van
denafil bleek niet op te hopen in het plasma van patiénten van 45 jaar en jonger of
eenmaaldaagse dosering met vardenafil 10 mg orodispergeerbare tabletten gedurende

tien dagerQ

lestoorms

Bij weifwilligers met een lichte tot matig ernstige nierfunctiestoornis (creatinineklaring 30-80 ml/min) was
de farmacokinetiek van vardenafil vergelijkbaar met dat van de controlegroep met een normale nierfunctie.
Bij vrijwilligers met een ernstige nierfunctiestoornis (creatinineklaring < 30 ml/min) was de gemiddelde
AUC met 21% verhoogd en de gemiddelde Crnax met 23% verlaagd, vergeleken met vrijwilligers zonder
nierfunctiestoornis. Er is geen statistisch significante correlatie waargenomen tussen creatinineklaring en
vardenafilblootstelling (AUC en Cnax) (zie rubriek 4.2). De farmacokinetiek van vardenafil is niet
bestudeerd bij dialysepatiénten (zie rubriek 4.3).

Leverfunctiestoornis

Bij patiénten met een lichte tot matig ernstige leverfunctiestoornis (Child-Pugh A en B) was de klaring van
vardenafil verminderd al naar gelang de ernst van de leverfunctiestoornis. Bij patiénten met een lichte
leverfunctiestoornis (Child-Pugh A) waren de gemiddelde AUC en Cnax toegenomen met respectievelijk
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17% en 22%, in vergelijking met gezonde proefpersonen in de controlegroep. Bij patiénten met een matig
ernstige leverfunctiestoornis (Child-Pugh B) waren de gemiddelde AUC en de Cnax toegenomen met
respectievelijk 160% en 133% in vergelijking met gezonde proefpersonen in de controlegroep (zie rubriek
4.2). De farmacokinetiek van vardenafil bij patiénten met een ernstige leverfunctiestoornis (Child-Pugh C)
is niet bestudeerd (zie rubriek 4.3).

Aanvullende informatie

In vitro data suggereren dat effecten van vardenafil op P-glycoproteine substraten, die gevoeliger zijn dan
digoxine, niet uitgesloten kunnen worden. Dabigatranetexilaat is een voorbeeld van zeer gevoelige
intestinale P-glycoproteine-substraten.

5.3  Gegevens uit het preklinisch veiligheidsonderzoek
Q{ig van

conventioneel onderzoek op het gebied van veiligheidsfarmacologie, toxiciteit bij herhaal ering,
genotoxiciteit, carcinogeen potentieel, reproductietoxiciteit.

Niet-klinische gegevens duiden niet op een speciaal risico voor mensen. Deze gegevens zijn 2&

*
6. FARMACEUTISCHE GEGEVENS Q\%
6.1 Lijst van hulpstoffen @
Aspartaam (E951)
Pepermuntsmaak
Magnesiumstearaat (
Crospovidon @
Mannitol (E421) Q
Gehydrateerd colloidaal siliciumdioxide Q

Sorbitol (E420) \’b

6.2 Gevallen van onverenigbaarheid é/
*

Niet van toepassing. Q\
6.4 Speciale voorz@naatregelen bij bewaren

Bewaren in de o@nkelijke verpakking ter bescherming tegen vocht en licht.

6.5 Aa&(nhoud van de verpakking

4 @spergeerbare tabletten in alu/alu geperforeerde eenheidsdosisblisters.

Niet alle genoemde verpakkingsgrootten worden in de handel gebracht.

6.3 Houdbaarheid
*

3 jaar.

6.6 Speciale voorzorgsmaatregelen voor het verwijderen

Geen bijzondere vereisten voor verwijdering.
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7. HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGEN

Bayer AG

51368 Leverkusen

Duitsland

8. NUMMER(S) VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGEN

EU/1/03/249/016

9. DATUM VAN EERSTE VERLENING VAN DE VERGUNNINGVERLENGING V, E
VERGUNNING @

Datum van eerste verlening van de vergunning: 4 maart 2003 (6

Datum van laatste verlenging: 4 maart 2008 . \é"

Gedetailleerde informatie over dit geneesmiddel is beschi @Op de website van het Europees
Geneesmiddelenbureau (http://www.ema.europa.eu). Q

o
N

10. DATUM VAN HERZIENING VAN DE TEKST
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BIJLAGE 11 ¢
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ANDERE VOORWAARDEN EN EIS ﬁIE DOOR DE
HOUDER VAN DE VERGUNNIN R HET IN DE HANDEL
BRENGEN MOETEN WORDE KOMEN
VOORWAARDEN OF BEI’S@|NGEN MET BETREKKING

E
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A. FABRIKANT VERANTWOORDELIJK VOOR VRIJGIFTE

Naam en adres van de fabrikant verantwoordelijk voor vrijgifte

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Duitsland

B. VOORWAARDEN OF BEPERKINGEN TEN AANZIEN VAN LEVERING EN GE%UIK

<
Q,Q’

C. ANDERE VOORWAARDEN EN EISEN DIE DOOR DE HOUDER VA%& VERGUNNING

Aan medisch voorschrift onderworpen geneesmiddel.

VOOR HET IN DE HANDEL BRENGEN MOETEN WORDEN NAG EN

N\

. Periodieke veiligheidsverslagen @

De vereisten voor de indiening van periodieke veiligheidsverslagen wﬁ% vermeld in de lijst met
Europese referentie data (EURD-lijst), waarin voorzien wordt in artf 7¢, onder punt 7 van Richtlijn
2001/83/EG en eventuele hierop volgende aanpassingen gepub%ee het Europese webportaal voor

geneesmiddelen. @
D. VOORWAARDEN OF BEPERKINGEN E!i REKKING TOT EEN VEILIG EN
DOELTREFFEND GEBRUIK VAN H NEESMIDDEL

o Risk Management Plan (RMP) é/
*

De vergunninghouder voert de verplic derzoeken en maatregelen uit ten behoeve van de
geneesmiddelenbewaking, zoals uifg%lve t in het overeengekomen RMP en weergegeven in module 1.8.2

van de handelsvergunning, en & ele daaropvolgende overeengekomen RMP-aanpassingen.
r

Een aanpassing van het RNQ dt ingediend:

. op verzoek van h Eu pees Geneesmiddelenbureau;

risicomanagementsysteem gewijzigd wordt, met name als gevolg van het

beschikbaar n van nieuwe informatie die kan leiden tot een belangrijke wijziging van de
bestaand ouding tussen de voordelen en risico’s of nadat een belangrijke mijlpaal (voor

genee elenbewaking of voor beperking van de risico’s tot een minimum) is bereikt.

6@
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GEGEVENS DIE OP DE BUITENVERPAKKING MOETEN WORDEN VERMELD

TEKST BUITENVERPAKKING

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Vivanza 5 mg filmomhulde tabletten

vardenafil
A\
2.  GEHALTE AAN WERKZAME STOF(FEN) (U
N
Elke tablet bevat 5 mg vardenafil (als hydrochloride). (@6
* CA
3. LIJST VAN HULPSTOFFEN N\’
Rooxd
| 4. FARMACEUTISCHE VORM EN INHOUD o\
-
2 filmomhulde tabletten Q
4 filmomhulde tabletten é
8 filmomhulde tabletten
12 filmomhulde tabletten Q
20 filmombhulde tabletten ®Q
5. WIJZE VAN GEBRUIK EN TOEIéﬂNGSWEG(EN)
N
Oraal gebruik Q
Lees voor het gebruik de bijsluite \
N\
6. EEN SPECIALE SCHUWING DAT HET GENEESMIDDEL BUITEN HET ZICHT
EN BEREIK V, INDEREN DIENT TE WORDEN GEHOUDEN

N
Buiten het zicht@%eik van kinderen houden.

~Q

\%}PE??E SPECIALE WAARSCHUWING(EN), INDIEN NODIG

| 8. UITERSTE GEBRUIKSDATUM

EXP

9. BIJZONDERE VOORZORGSMAATREGELEN VOOR DE BEWARING
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10. BIJZONDERE VOORZORGSMAATREGELEN VOOR HET VERWIJDEREN VAN NIET-
GEBRUIKTE GENEESMIDDELEN OF DAARVAN AFGELEIDE AFVALSTOFFEN
(INDIEN VAN TOEPASSING)

11. NAAM EN ADRES VAN DE HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE
HANDEL BRENGEN

Bayer AG

51368 Leverkusen

Duitsland

Kol
| 12,

NUMMER(S) VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGQL\
"\ =4

EU/1/03/249/001 - 2 tabletten

EU/1/03/249/002 - 4 tabletten . é.o
EU/1/03/249/003 - 8 tabletten N\
EU/1/03/249/004 - 12 tabletten
EU/1/03/249/013 - 20 tabletten <@
A
| 13.  BATCHNUMMER )

Lot

[14.  ALGEMENE INDELING VOOR DE AREYERING
A

R

)

| 15,

INSTRUCTIES VOOR GEBR%
N

AN

| 16.

INFORMATIE IN BR%&

Vivanza 5 mg ’\b

Vs

| 17.

UNIEK IBENTIFICATIEKENMERK - 2D MATRIXCODE
\ &4

2D matri&et het unieke identificatiekenmerk.

(A

| 18.NUNIEK IDENTIFICATIEKENMERK - VOOR MENSEN LEESBARE GEGEVENS

PC
SN
NN
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GEGEVENS DIE IEDER GEVAL OP BLISTERVERPAKKINGEN OF STRIPS MOETEN
WORDEN VERMELD

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Vivanza 5 mg filmomhulde tabletten
vardenafil

2. NAAM VAN DE HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL

BRENGEN >\
\J
Bayer (logo) @@
<
| 3. UITERSTE GEBRUIKSDATUM . C‘S"‘
\/
EXP
(Q/
4. BATCHNUMMER (\@
~7
Lot é
5. OVERIGE X A’\‘Q'
\U’
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GEGEVENS DIE OP DE BUITENVERPAKKING MOETEN WORDEN VERMELD

TEKST BUITENVERPAKKING

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Vivanza 10 mg filmomhulde tabletten

vardenafil
A\
2.  GEHALTE AAN WERKZAME STOF(FEN) (U
N
Elke tablet bevat 10 mg vardenafil (als hydrochloride). (@6
* CA
3. LIJST VAN HULPSTOFFEN N\’
27
| 4. FARMACEUTISCHE VORM EN INHOUD o\
-
2 filmomhulde tabletten Q
4 filmomhulde tabletten é
8 filmomhulde tabletten
12 filmomhulde tabletten Q
20 filmombhulde tabletten ®Q
5. WIJZE VAN GEBRUIK EN TOEIéﬂNGSWEG(EN)
N
Oraal gebruik. Q
Lees voor het gebruik de bijsluite \
N\
6. EEN SPECIALE SCHUWING DAT HET GENEESMIDDEL BUITEN HET ZICHT
EN BEREIK V, INDEREN DIENT TE WORDEN GEHOUDEN

N
Buiten het zicht@%eik van kinderen houden.

~Q

\%}PE??E SPECIALE WAARSCHUWING(EN), INDIEN NODIG

| 8. UITERSTE GEBRUIKSDATUM

EXP

9. BIJZONDERE VOORZORGSMAATREGELEN VOOR DE BEWARING
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10. BIJZONDERE VOORZORGSMAATREGELEN VOOR HET VERWIJDEREN VAN NIET-
GEBRUIKTE GENEESMIDDELEN OF DAARVAN AFGELEIDE AFVALSTOFFEN
(INDIEN VAN TOEPASSING)

11. NAAM EN ADRES VAN DE HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE
HANDEL BRENGEN

Bayer AG

51368 Leverkusen

Duitsland

Kol
| 12,

NUMMER(S) VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGQL\
\ =g

EU/1/03/249/005 - 2 tabletten

EU/1/03/249/006 - 4 tabletten . é.o
EU/1/03/249/007 - 8 tabletten N\
EU/1/03/249/008 - 12 tabletten
EU/1/03/249/014 - 20 tabletten <@
A
| 13.  BATCHNUMMER )

Lot

[14.  ALGEMENE INDELING VOOR DE AREYERING
A

R

)

| 15,

INSTRUCTIES VOOR GEBR%
N

AN

| 16.

INFORMATIE IN BR%&

Vivanza 10 mg ’\b

Vs

| 17.

UNIEK IBENTIFICATIEKENMERK - 2D MATRIXCODE
\ &4

2D matri&et het unieke identificatiekenmerk.

(A

| 18.NUNIEK IDENTIFICATIEKENMERK - VOOR MENSEN LEESBARE GEGEVENS

PC
SN
NN
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GEGEVENS DIE IN IEDER GEVAL OP BLISTERVERPAKKINGEN OF STRIPS MOETEN
WORDEN VERMELD

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Vivanza 10 mg filmomhulde tabletten
vardenafil

2. NAAM VAN DE HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL

BRENGEN >\
\J
Bayer (logo) @@
<
| 3. UITERSTE GEBRUIKSDATUM . C‘S"‘
\/
EXP
(Q/
4. BATCHNUMMER (\@
~7
Lot é
5. OVERIGE X A’\‘Q'
\U’
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GEGEVENS DIE OP DE BUITENVERPAKKING EN MOETEN WORDEN VERMELD

TEKST BUITENVERPAKKING

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Vivanza 20 mg filmomhulde tabletten

vardenafil
A\
2.  GEHALTE AAN WERKZAME STOF(FEN) (U
N
Elke tablet bevat 20 mg vardenafil (als hydrochloride). (@6
* CA
3. LIJST VAN HULPSTOFFEN N\’
27
| 4. FARMACEUTISCHE VORM EN INHOUD o\
-
2 filmomhulde tabletten Q
4 filmomhulde tabletten é
8 filmomhulde tabletten
12 filmomhulde tabletten Q
20 filmombhulde tabletten ®Q
5. WIJZE VAN GEBRUIK EN TOEIéﬂNGSWEG(EN)
N
Oraal gebruik. Q
Lees voor het gebruik de bijsluite \
N\
6. EEN SPECIALE SCHUWING DAT HET GENEESMIDDEL BUITEN HET ZICHT
EN BEREIK V, INDEREN DIENT TE WORDEN GEHOUDEN

N
Buiten het zicht@%eik van kinderen houden.

~Q

\%}PE??E SPECIALE WAARSCHUWING(EN), INDIEN NODIG

| 8. UITERSTE GEBRUIKSDATUM

EXP

9. BIJZONDERE VOORZORGSMAATREGELEN VOOR DE BEWARING
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10. BIJZONDERE VOORZORGSMAATREGELEN VOOR HET VERWIJDEREN VAN NIET-
GEBRUIKTE GENEESMIDDELEN OF DAARVAN AFGELEIDE AFVALSTOFFEN
(INDIEN VAN TOEPASSING)

11. NAAM EN ADRES VAN DE HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE
HANDEL BRENGEN

Bayer AG

51368 Leverkusen

Duitsland

Kol
| 12,

NUMMER(S) VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGQL\
\ =g

EU/1/03/249/009 - 2 tabletten

EU/1/03/249/010 - 4 tabletten . é.o
EU/1/03/249/011 - 8 tabletten N\
EU/1/03/249/012 - 12 tabletten
EU/1/03/249/015 - 20 tabletten <@
A
| 13.  BATCHNUMMER )

Lot

[14.  ALGEMENE INDELING VOOR DE AREYERING
A

R

)

| 15,

INSTRUCTIES VOOR GEBR%
N

AN

| 16.

INFORMATIE IN BR%&

Vivanza 20 mg ’\b

Vs

| 17.

UNIEK IBENTIFICATIEKENMERK - 2D MATRIXCODE
\ &4

2D matri&et het unieke identificatiekenmerk.

(A

| 18.\UNIEK IDENTIFICATIEKENMERK - VOOR MENSEN LEESBARE GEGEVENS

PC
SN
NN
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GEGEVENS DIE IN IEDER GEVAL OP BLISTERVERPAKKINGEN OF STRIPS MOETEN
WORDEN VERMELD

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Vivanza 20 mg filmomhulde tabletten
vardenafil

2. NAAM VAN DE HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL
BRENGEN

Bayer (logo) @

| 3. UITERSTE GEBRUIKSDATUM

\7
EXP
(Q/
4. BATCHNUMMER (\Q’
~J
Lot (
“Z
O
5. OVERIGE AN\
\U’
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GEGEVENS DIE OP DE BUITENVERPAKKING MOETEN WORDEN VERMELD

TEKST BUITENVERPAKKING

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten

vardenafil
)N
2. GEHALTE AAN WERKZAME STOF(FEN) <\
A
Elke tablet bevat 10 mg vardenafil (als hydrochloride). (@6
O
3. LIJST VAN HULPSTOFFEN AN\

Bevat aspartaam (E951) en sorbitol (E420). (
Lees voor meer informatie de bijsluiter. @

4. FARMACEUTISCHE VORM EN INHOUD h\

\4
4 x 1 orodispergeerbare tabletten QQ

N

5. WIJZE VAN GEBRUIK EN TOEDIﬁ\lINbSWEG(EN)
A4

R,
Lees voor het gebruik de bijsluiter. N
Oraal gebruik. In de mond uiteen I@@n

s\ &

6. EEN SPECIALE WCHUWING DAT HET GENEESMIDDEL BUITEN HET ZICHT
EN BEREIK VANKINDEREN DIENT TE WORDEN GEHOUDEN

Y
Buiten het zicht en@@mn kinderen houden.
~&

| 7. AN(Q&E’SPEUALE WAARSCHUWING(EN), INDIEN NODIG

L

| 8. “AITERSTE GEBRUIKSDATUM

EXP

9. BIJZONDERE VOORZORGSMAATREGELEN VOOR DE BEWARING

Bewaren in de oorspronkelijke verpakking ter bescherming tegen vocht en licht.
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10. BIJZONDERE VOORZORGSMAATREGELEN VOOR HET VERWIJDEREN VAN NIET-
GEBRUIKTE GENEESMIDDELEN OF DAARVAN AFGELEIDE AFVALSTOFFEN
(INDIEN VAN TOEPASSING)

11. NAAM EN ADRES VAN DE HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE
HANDEL BRENGEN

Bayer AG
51368 Leverkusen
Duitsland

&

12.  NUMMER(S) VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HANDEL BRENGQL\
\ =g

<
EU/1/03/249/016 4 tabletten
)

13.  BATCHNUMMER

('
Lot é

y 4
| 14.  ALGEMENE INDELING VOOR DE AFLEVERING\,

\ %4

N
[ 15.  INSTRUCTIES VOOR GEBRUIK N

X N

| 16. INFORMATIE INBRAILLE . )~

Vivanza 10 mg Q
&

17.  UNIEK IDENTIFIGAMEKENMERK - 2D MATRIXCODE

Nei
2D matrixcode met h@e e identificatiekenmerk.

| 18. UNIEKADENTIFICATIEKENMERK - VOOR MENSEN LEESBARE GEGEVENS

e ON
(5
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GEGEVENS DIE IN IEDER GEVAL OP BLISTERVERPAKKINGEN OF STRIPS MOETEN
WORDEN VERMELD

BLISTER

1. NAAM VAN HET GENEESMIDDEL

Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten
vardenafil

o]

2. NAAM VAN DE HOUDER VAN DE VERGUNNING VOOR HET IN DE HAN
BRENGEN ‘Q,'

Bayer [logo] . é&
N\

| 3. UITERSTE GEBRUIKSDATUM 07

EXP Q

4. BATCHNUMMER AL

Lot Q\o

5. OVERIGE . é’

N
\Q
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Bijsluiter: informatie voor de gebruiker

Vivanza 5 mg filmomhulde tabletten
vardenafil

Lees goed de hele bijsluiter voordat u dit geneesmiddel gaat gebruiken want er staat belangrijke

informatie in voor u.

- Bewaar deze bijsluiter. Misschien heeft u hem later weer nodig.

- Heeft u nog vragen? Neem dan contact op met uw arts of apotheker.

- Geef dit geneesmiddel niet door aan anderen, want het is alleen aan u voorgeschreven. Het kan
schadelijk zijn voor anderen, ook al hebben zij dezelfde klachten als u.

- Krijgt u last van bijwerkingen? Neem dan contact op met uw arts of apotheker. Dit geldt ogk voor
mogelijke bijwerkingen die niet in deze bijsluiter staan. Zie rubriek 4. (%

Inhoud van deze bijsluiter @
xQ

1. Wat is Vivanza en waarvoor wordt dit middel gebruikt? R 9

2. Wanneer mag u dit middel niet gebruiken of moet u er extra voorzichti & 1jn?
3. Hoe gebruikt u dit middel? g@

4, Mogelijke bijwerkingen (@

5. Hoe bewaart u dit middel?

6. Inhoud van de verpakking en overige informatie Q

1. Wat is Vivanza en waarvoor wordt dit middel ge ?

Vivanza bevat vardenafil, een middel uit de groep g @ni delen die fosfodiésterase type 5-remmers
worden genoemd. Ze worden gebruikt voor de b %Img van een erectiestoornis bij volwassen mannen,
een aandoening die inhoudt dat het moeilijk ig@ n erectie te krijgen of te behouden.

Ten minste één op de tien mannen heeft v’x&@ﬁs problemen bij het krijgen of het behouden van een erectie.
Er kunnen fysieke of psychische oorzaﬁ\z jn, of een combinatie van beide. Wat de oorzaak ook mag zijn,
door spier- en bloedvatverandering@q blijft er niet genoeg bloed in de penis om deze stijf te maken en te
houden.

Vivanza werkt alleen als u ;el wordt geprikkeld. Het vermindert de werking van een natuurlijke
chemische stof in het li die de erectie laat verdwijnen. Door Vivanza kan een erectie lang genoeg
duren voor een bevr e geslachtsgemeenschap.

S

2. Wann&ag u dit middel niet gebruiken of moet u er extra voorzichtig mee zijn?

Wan ag u dit middel niet gebruiken?
- ent allergisch voor een van de stoffen in dit geneesmiddel. Deze stoffen kunt u vinden in
briek 6. Verschijnselen van een allergische reactie kunnen zijn: uitslag, jeuk, gezwollen gezicht of
lippen en kortademigheid.

- U gebruikt geneesmiddelen die nitraten bevatten, zoals glyceroltrinitraat, voor de behandeling van
angina pectoris, of geneesmiddelen die stikstofmonoxide afgeven, zoals amylnitriet. Bij gebruik van
deze geneesmiddelen samen met Vivanza kan uw bloeddruk aanzienlijk veranderen.

- U gebruikt ritonavir of indinavir, geneesmiddelen die gebruikt worden om een infectie met het
humaan immunodeficiéntievirus (hiv) te behandelen.

- U bent ouder dan 75 jaar en u gebruikt ketoconazol of itraconazol, geneesmiddelen tegen
schimmelinfecties.

- U heeft ernstige hart- of leverproblemen.

- U ondergaat nierdialyse.

- U heeft recentelijk een beroerte of hartaanval gehad.
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- U heeft of had een lage bloeddruk.

- In uw familie is eerder een degeneratieve oogziekte voorgekomen (zoals retinitis pigmentosa).

- U heeft ooit een aandoening gehad waarbij verlies van het gezichtsvermogen optrad als gevolg van
schade aan de oogzenuw door onvoldoende bloedtoevoer, bekend als niet-arterieel ischemisch
oogzenuwlijden (NAION).

- U gebruikt riociguat. Dit geneesmiddel wordt gebruikt om pulmonale arteriéle hypertensie (dit is
hoge bloeddruk in de longen) en chronische trombo-embolische pulmonale hypertensie (dit is hoge
bloeddruk in de longen als gevolg van bloedstolsels) te behandelen. PDE5-remmers, zoals Vivanza,
bleken het bloeddrukverlagend effect van dit geneesmiddel te verhogen. Als u riociguat gebruikt of
hier niet zeker van bent, neem dan contact op met uw arts.

Wanneer moet u extra voorzichtig zijn met dit middel?
Neem contact op met uw arts of apotheker voordat u dit middel gebruikt.

Wees extra voorzichtig met dit middel é

- Als u hartproblemen heeft. Het kan gevaarlijk voor u zijn om seks te hebben. @

- Als u lijdt aan een onregelmatige hartslag (hartritmestoornissen) of een erfeli@rtziekte heeft die
invloed heeft op het elektrocardiogram (hartfilmpje). .

- Als u een lichamelijke aandoening heeft die invloed heeft op de vorm v be enis. Dit kunnen
aandoeningen zijn zoals angulatie, ziekte van Peyronie of fibrose var@pus cavernosum.

- Als u een ziekte heeft die erecties kan veroorzaken die niet overg apisme). Dit zijn onder meer
sikkelcelanemie, multipel myeloom en leukemie.

- Als u een maagzweer heeft (ook wel maag-darmzweer geno&

- Als u een bloedingsstoornis heeft (zoals hemofilie).

- Als u andere middelen voor een erectiestoornis gebrui&m aaronder ook Vivanza orodispergeerbare
tabletten (zie de rubriek: Gebruikt u nog andere ge itdelen?).

- Als u plotseling een vermindering of verlies van ichtsvermogen ervaart, stop dan de inname
van Vivanza en neem onmiddellijk contact op et bwarts.

Kinderen en jongeren tot 18 jaar \
Vivanza is niet bestemd voor gebruik door @wn en jongeren onder de 18 jaar.
*

Gebruikt u nog andere geneesmiddel@k\
Gebruikt u naast Vivanza nog andere geneesmiddelen, heeft u dat kort geleden gedaan of bestaat de
mogelijkheid dat u in de nabijeyt st andere geneesmiddelen gaat gebruiken? Vertel dat dan uw arts of

apotheker. Dit geldt ook voQr ¢ smiddelen waar u geen voorschrift voor nodig heeft.

Sommige geneesmiddelen En problemen geven, in het bijzonder:

- nitraten, geneesmij tegen angina, of stoffen die stikstofmonoxide afgeven, zoals amylnitriet
(‘poppers’). Biymelijktijdig gebruik van deze geneesmiddelen met Vivanza kan uw bloeddruk
aanzienlijk \@2 eren.

- geneesmi@ voor de behandeling van hartritmestoornissen zoals kinidine, procainamide,
amiod n sotalol

of indinavir, geneesmiddelen tegen hiv.

nazol of itraconazol, geneesmiddelen tegen schimmelinfecties

romycine of claritromycine, macrolide antibiotica

fablokkeerders, een type geneesmiddelen dat wordt gebruikt om hoge bloeddruk of een vergroting
van de prostaat (zoals benigne prostaathyperplasie) te behandelen

- riociguat.

Gebruik Vivanza filmomhulde tabletten niet samen met een andere behandeling voor een erectiestoornis,
waaronder Vivanza orodispergeerbare tabletten.

Waarop moet u letten met eten, drinken en alcohol?

- U kunt Vivanza met of zonder voedsel innemen maar bij voorkeur niet na een zware of vetrijke
maaltijd omdat dit het begin van de werking kan uitstellen.

- Drink geen grapefruitsap (pompelmoessap) als u Vivanza gebruikt. Dit kan invloed hebben op de
werking van het geneesmiddel.
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- Alcoholische dranken kunnen een erectiestoornis verergeren.

Zwangerschap en borstvoeding
Vivanza is niet bestemd voor gebruik door vrouwen.

Rijvaardigheid en het gebruik van machines
Vivanza kan bij sommige mensen duizeligheid veroorzaken of het gezichtsvermogen aantasten. Wanneer u

zich duizelig voelt of wanneer u minder goed ziet na gebruik van Vivanza, rij dan niet en gebruik geen
gereedschap of machines.

3. Hoe gebruikt u dit middel?

Gebruik dit geneesmiddel altijd precies zoals uw arts of apotheker u dat heeft verteld. Twijfe Q} het
juiste gebruik? Neem dan contact op met uw arts of apotheker.

De aanbevolen dosering is 10 mg. (

‘ %&
Neem een Vivanza tablet ongeveer 25 tot 60 minuten vaor de seksuele activitej \ oor seksuele
prikkeling kunt u een erectie hebben na ongeveer 25 minuten tot 4-5 uur na emen van Vivanza.
- Slik één tablet door met een glas water. (
Neem Vivanza filmomhulde tabletten niet samen in met andere v&(van Vivanza.
Neem Vivanza niet vaker dan eenmaal per dag. é
Informeer uw arts als u denkt dat Vivanza te sterk of ni % genoeg werkt. Hij of zij kan voorstellen om
over te stappen op een andere formulering van vardenail een andere dosering, afhankelijk van hoe
goed het bij u werkt.
Heeft u te veel van dit middel gebruikt? Qﬁ/
Mannen die te veel Vivanza innemen, kun st krijgen van meer bijwerkingen of kunnen ernstige

rugpijn krijgen. Als u meer Vivanza inr@u dan u is voorgeschreven, licht dan uw arts in.

Heeft u nog andere vragen ove h@ruik van dit geneesmiddel? Neem dan contact op met uw arts of

apotheker. b
L AN
4, Mogelijke bu@ugen

Zoals elk geneegiiiddel kan ook dit geneesmiddel bijwerkingen hebben, al krijgt niet iedereen daarmee te
maken. De effecten zijn licht tot matig in ernst.

, plotselinge, tijdelijke of permanente vermindering of verlies van het zicht in één of beide
aren door patiénten. Gebeurt dit, stop dan met het gebruiken van Vivanza en neem onmiddellijk
op met uw arts.

Plotselinge vermindering of verlies van gehoor is gemeld.

Gevallen van plotselinge dood, snel of veranderd hartritme, hartaanval, pijn op de borst, en problemen in de
bloedcirculatie in de hersenen (inclusief tijdelijke vermindering van de bloedtoevoer naar delen van de
hersenen en bloedingen in de hersenen) zijn gemeld bij mannen die vardenafil gebruiken. De meeste van de
mannen die deze bijwerkingen hebben ervaren, hadden reeds eerder hartproblemen voordat zij dit middel
innamen. Het is niet mogelijk om vast te stellen of deze voorvallen rechtstreeks verband hielden met het
gebruik van vardenafil.
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De kans op het krijgen van een bijwerking wordt in de volgende categorieén beschreven:

Zeer vaak:
kan voorkomen bij meer dan 1 op de 10 gebruikers

hoofdpijn

Vaak:
kan voorkomen bij maximaal 1 op de 10 gebruikers

Soms:

duizeligheid
blozen
verstopte neus of loopneus

spijsverteringsstoornis E

kan voorkomen bij maximaal 1 op de 100 gebruikers

opzwellen van huid en slijmvliezen, waaronder opgezwollen gezicht, lippen of k{@
slaapstoornis &
gevoelloosheid en verminderde tastzin .\6

slaperigheid
effecten op het zicht, rode ogen, effecten op het zien van kleuren, pijr@emak aan de ogen,
overgevoeligheid voor licht (
oorsuizen, draaiduizeligheid @
snelle hartslag of bonzend hart
ademnood Q
verstopte neus (
brandend maagzuur, maagontsteking, buikpijn, diarr @krgeven, misselijkheid, droge mond
verhoogde hoeveelheid leverenzymen in het bloe 6
huiduitslag, roodheid van de huid
rug- of spierpijn, verhoogde hoeveelheid v @spierenzym in het bloed (creatinefosfokinase), stijve
spieren
aanhoudende erecties é/

N\

- *
malaise

Zelden: Q

kan voorkomen bij maximaal o%}.ooo gebruikers
oogontsteking (conjugc

allergische reacties
angst N
flauwvallen @
geheugenve@

convulsie
verhoo uk in het oog (glaucoom), toegenomen traanvorming

het hart (zoals een hartaanval, veranderde hartslag of angina)

eﬁeﬁg
h f lage bloeddruk
%neus
ect op de uitslag van bloedonderzoek voor het controleren van de leverfunctie

gevoeligheid van de huid voor zonlicht

pijnlijke erecties

pijn op de borst

tijdelijke vermindering van de bloedtoevoer naar delen van de hersenen

Zeer zelden of niet bekend:
kan voorkomen bij minder dan 1 op de 10.000 gebruikers of de frequentie kan niet worden bepaald op basis
van de beschikbare gegevens

bloed in de urine (hematurie)
bloeding van de penis (penisbloeding)
aanwezigheid van bloed in het zaad (hematospermie)
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- plotselinge dood
- bloedingen in de hersenen

Het melden van bijwerkingen

Krijgt u last van bijwerkingen, neem dan contact op met uw arts of apotheker. Dit geldt ook voor mogelijke
bijwerkingen die niet in deze bijsluiter staan. U kunt bijwerkingen ook rechtstreeks melden via het
nationale meldsysteem zoals vermeld in aanhangsel V. Door bijwerkingen te melden, kunt u ons helpen
meer informatie te verkrijgen over de veiligheid van dit geneesmiddel.

5. Hoe bewaart u dit middel?
Buiten het zicht en bereik van kinderen houden. (b

Gebruik dit geneesmiddel niet meer na de uiterste houdbaarheidsdatum. Die is te vinden g 00S na
‘EXP’. Daar staat een maand en een jaar. De laatste dag van die maand is de uiterste h% rheidsdatum.

Spoel geneesmiddelen niet door de gootsteen of de WC en gooi ze niet in de vuilni " Vraag uw
apotheker wat u met geneesmiddelen moet doen die u niet meer gebruikt. Ze dan op een
verantwoorde manier vernietigd en komen niet in het milieu terecht. @

6. Inhoud van de verpakking en overige informatie Q

Welke stoffen zitten er in dit middel? (
- De werkzame stof in dit middel is vardenafil. Elke @evat 5 mg vardenafil (als hydrochloride).
- De andere stoffen in dit middel zijn:

Tabletkern: crospovidon, magnesiumstearaat, rokristallijne cellulose, colloidaal siliciumdioxide

(anhydraat).
Filmomhulling: macrogol 400, hypron@titaandioxide (E171), geel ijzeroxide (E172), rood
ijzeroxide (E172). @

*

Hoe ziet Vivanza eruit en hoeveel zit€r ¥ 'een verpakking?

Vivanza 5 mg filmomhulde tablettém zijn"oranje met aan de ene kant een ‘v’ en aan de andere kant de
sterkte (5). De tabletten worde g@ rd in een blisterverpakking met 2, 4, 8, 12 of 20 tabletten. Niet alle
genoemde verpakkingsgroo ebo den in de handel gebracht.

*

Houder van de vergu oor het in de handel brengen en fabrikant
Houder van de ver@ ing voor het in de handel brengen

Bayer AG @

51368 Lever

Duitslando

Ba G

Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Duitsland
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Neem voor alle informatie met betrekking tot dit geneesmiddel contact op met de lokale vertegenwoordiger
van de houder van de vergunning voor het in de handel brengen:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Bayer SA-NV UAB Bayer

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11 Tel: +370 523 36 868

Buarapus Luxembourg/Luxemburg

baiiep bearapus EOO/] Bayer SA-NV

Ten.: +359-(0)2-424 72 80 Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

Ceska republika Magyarorszag

Bayer s.r.o. Bayer Hungéaria KFT

Tel: +420 266 101 111 Tel.: +36 14 87-4100

Danmark Malta b
Bayer A/S Alfred Gera and Sons Ltd. (
TIf: +45 45 23 50 00 Tel: +35 621 44 62 05 @
Deutschland Nederland (Q
Jenapharm GmbH & Co. KG Bayer B.V.

Tel: +49 (0)3641-87 97 444 Tel: +31-(0)297-28 06 66 .\é’
Eesti Norge

Bayer OU Bayer AS Q

Tel: +372 655 85 65 TIf: +47-23 13050 @

EMada Osterreich

Bayer EAAGg ABEE Bayer Austria =M. b. H.

TnA: +30 210 61 87 500 Tel: +43-(0)1- 6-0

Espafia Polska

Bayer Hispania S.L. Baye 0.0.

Tel: +34-93-495 65 00 Tel.: 225723500

France thgal

Bayer HealthCare er Portugal, Lda.

Tél (N° vert) : +33-(0)800 87 54 54 & Tel: +351 21 416 42 00

Hrvatska Roménia

Bayer d.o.0. ‘\@ SC Bayer SRL.

Tel: + 385-(0)1-6599 900 Q Tel: +40-21-529 59 00

Ireland Slovenija

Bayer Limited Q\ Bayer dJ. 0. 0.

Tel: +353 1 216 3300 6 Tel: +386 (0)1 58 14 400

Island R b Slovenska republika

Icepharma hf. \ Bayer, spol. sr.0.

Simi: +354-540 800(1@ Tel: +421 2-59 21 31 11

Italia Suomi/Finland

Bayer S.p.A. 6 Bayer Oy

Tel: +39 02 Puh/Tel: +358-20 785 21

Konpog Sverige

NOV. Limited Bayer AB

i 22 48 38 58 Tel: +46 (0)8 580 223 00

La United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Bayer Bayer AG

Tel: +371 67 845 563 Tel: +44-(0)118 206 3000

Deze bijsluiter is voor het laatst goedgekeurd in

Andere informatiebronnen
Meer informatie over dit geneesmiddel is beschikbaar op de website van het Europees
Geneesmiddelenbureau (http://www.ema.europa.eu).
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Bijsluiter: informatie voor de gebruiker

Vivanza 10 mg filmomhulde tabletten
vardenafil

Lees goed de hele bijsluiter voordat u dit geneesmiddel gaat gebruiken want er staat belangrijke

informatie in voor u.

- Bewaar deze bijsluiter. Misschien heeft u hem later weer nodig.

- Heeft u nog vragen? Neem dan contact op met uw arts of apotheker.

- Geef dit geneesmiddel niet door aan anderen, want het is alleen aan u voorgeschreven. Het kan
schadelijk zijn voor anderen, ook al hebben zij dezelfde klachten als u.

- Krijgt u last van bijwerkingen? Neem dan contact op met uw arts of apotheker. Dit geldt ok voor
mogelijke bijwerkingen die niet in deze bijsluiter staan. Zie rubriek 4. <6

Inhoud van deze bijsluiter @
G

Wat is Vivanza en waarvoor wordt dit middel gebruikt? R 9
Wanneer mag u dit middel niet gebruiken of moet u er extra voorzichti 1jn?
Hoe gebruikt u dit middel? g@
Mogelijke bijwerkingen (@

Hoe bewaart u dit middel?

Inhoud van de verpakking en overige informatie Q

oML E

1. Wat is Vivanza en waarvoor wordt dit middel ge ?

Vivanza bevat vardenafil, een middel uit de groep g @ni delen die fosfodiésterase type 5-remmers
worden genoemd. Ze worden gebruikt voor de b %Img van een erectiestoornis bij volwassen mannen,
een aandoening die inhoudt dat het moeilijk ig{ri n erectie te krijgen of te behouden.

Ten minste één op de tien mannen heeft \K&@ﬁs problemen bij het krijgen of het behouden van een erectie.
Er kunnen fysieke of psychische oorzab? jn, of een combinatie van beide. Wat de oorzaak ook mag zijn,
door spier- en bloedvatveranderingkkbli er niet genoeg bloed in de penis om deze stijf te maken en te
houden.

Vivanza werkt alleen als u ;el wordt geprikkeld. Het vermindert de werking van een natuurlijke
chemische stof in het i die de erectie laat verdwijnen. Door Vivanza kan een erectie lang genoeg
duren voor een bevr e geslachtsgemeenschap.

S

2. Wann&ig u dit middel niet gebruiken of moet u er extra voorzichtig mee zijn?

Wan ag u dit middel niet gebruiken?
- ent allergisch voor eenn van de stoffen in dit geneesmiddel. Deze stoffen kunt u vinden in
briek 6. Verschijnselen van een allergische reactie kunnen zijn: uitslag, jeuk, gezwollen gezicht of
lippen en kortademigheid.

- U gebruikt geneesmiddelen die nitraten bevatten, zoals glyceroltrinitraat, voor de behandeling van
angina pectoris, of geneesmiddelen die stikstofmonoxide afgeven, zoals amylnitriet. Bij gebruik van
deze geneesmiddelen samen met Vivanza kan uw bloeddruk aanzienlijk veranderen.

- U gebruikt ritonavir of indinavir, geneesmiddelen die gebruikt worden om een infectie met het
humaan immunodeficiéntievirus (hiv) te behandelen.

- U bent ouder dan 75 jaar en u gebruikt ketoconazol of itraconazol, geneesmiddelen tegen
schimmelinfecties.

- U heeft ernstige hart- of leverproblemen.

- U ondergaat nierdialyse.

- U heeft recentelijk een beroerte of hartaanval gehad.
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- U heeft of had een lage bloeddruk.

- In uw familie is eerder een degeneratieve oogziekte voorgekomen (zoals retinitis pigmentosa).

- U heeft ooit een aandoening gehad waarbij verlies van het gezichtsvermogen optrad als gevolg van
schade aan de oogzenuw door onvoldoende bloedtoevoer, bekend als niet-arterieel ischemisch
oogzenuwlijden (NAION).

- U gebruikt riociguat. Dit geneesmiddel wordt gebruikt om pulmonale arteriéle hypertensie (dit is
hoge bloeddruk in de longen) en chronische trombo-embolische pulmonale hypertensie (dit is hoge
bloeddruk in de longen als gevolg van bloedstolsels) te behandelen. PDE5-remmers, zoals Vivanza,
bleken het bloeddrukverlagend effect van dit geneesmiddel te verhogen. Als u riociguat gebruikt of
hier niet zeker van bent, neem dan contact op met uw arts.

Wanneer moet u extra voorzichtig zijn met dit middel?
Neem contact op met uw arts of apotheker voordat u dit middel gebruikt.

Wees extra voorzichtig met dit middel é

- Als u hartproblemen heeft. Het kan gevaarlijk voor u zijn om seks te hebben. @

- Als u lijdt aan een onregelmatige hartslag (hartritmestoornissen) of een erfeli@rtziekte heeft die
invloed heeft op het elektrocardiogram (hartfilmpje). R

- Als u een lichamelijke aandoening heeft die invloed heeft op de vorm v he enis. Dit kunnen
aandoeningen zijn zoals angulatie, ziekte van Peyronie of fibrose va@pus cavernosum.

- Als u een ziekte heeft die erecties kan veroorzaken die niet overg apisme). Dit zijn onder meer
sikkelcelanemie, multipel myeloom en leukemie.

- Als u een maagzweer heeft (ook wel maag-darmzweer geno&

- Als u een bloedingsstoornis heeft (zoals hemofilie).

- Als u andere middelen voor een erectiestoornis gebrui aaronder ook Vivanza orodispergeerbare
tabletten (zie de rubriek: Gebruikt u nog andere ger@ itldelen?).

- Als u plotseling een vermindering of verlies van ichtsvermogen ervaart, stop dan de inname

van Vivanza en neem onmiddellijk contact op arts.
Kinderen en jongeren tot 18 jaar \
Vivanza is niet bestemd voor gebruik door @mn en jongeren onder de 18 jaar.

*

Gebruikt u nog andere geneesmiddel@k\
Gebruikt u naast Vivanza nog andere geneesmiddelen, heeft u dat kort geleden gedaan of bestaat de
mogelijkheid dat u in de nabijeyt st andere geneesmiddelen gaat gebruiken? Vertel dat dan uw arts of
apotheker. Dit geldt ook vogr geheésmiddelen waar u geen voorschrift voor nodig heeft. Sommige
geneesmiddelen kunnen prqpleitien geven, in het bijzonder:

- nitraten, geneesmiddelen tegen angina, of stoffen die stikstofmonoxide afgeven, zoals amylnitriet
(‘poppers’). Biy@elijktijdig gebruik van deze geneesmiddelen met Vivanza kan uw bloeddruk

aanzienlijk \@2 eren.
- geneesmi@ voor de behandeling van hartritmestoornissen zoals kinidine, procainamide,
amiod n sotalol

of indinavir, geneesmiddelen tegen hiv.

nazol of itraconazol, geneesmiddelen tegen schimmelinfecties

romycine of claritromycine, macrolide antibiotica

fablokkeerders, een type geneesmiddelen dat wordt gebruikt om hoge bloeddruk of een vergroting
van de prostaat (zoals benigne prostaathyperplasie) te behandelen

- riociguat.

Gebruik Vivanza filmomhulde tabletten niet samen met een andere behandeling voor een erectiestoornis,
waaronder Vivanza orodispergeerbare tabletten.

Waarop moet u letten met eten, drinken en alcohol?

- U kunt Vivanza met of zonder voedsel innemen maar bij voorkeur niet na een zware of vetrijke
maaltijd omdat dit het begin van de werking kan uitstellen.

- Drink geen grapefruitsap (pompelmoessap) als u Vivanza gebruikt. Dit kan invloed hebben op de
werking van het geneesmiddel.
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- Alcoholische dranken kunnen een erectiestoornis verergeren.

Zwangerschap en borstvoeding
Vivanza is niet bestemd voor gebruik door vrouwen.

Rijvaardigheid en het gebruik van machines
Vivanza kan bij sommige mensen duizeligheid veroorzaken of het gezichtsvermogen aantasten. Wanneer u

zich duizelig voelt of wanneer u minder goed ziet na gebruik van Vivanza, rij dan niet en gebruik geen
gereedschap of machines.

3. Hoe gebruikt u dit middel?

Gebruik dit geneesmiddel altijd precies zoals uw arts of apotheker u dat heeft verteld. Twijfe Q'r het
juiste gebruik? Neem dan contact op met uw arts of apotheker.

De aanbevolen dosering is 10 mg. (

‘ %&
Neem een Vivanza tablet ongeveer 25 tot 60 minuten vaor de seksuele activitej \ oor seksuele
prikkeling kunt u een erectie hebben na ongeveer 25 minuten tot 4-5 uur na emen van Vivanza.
- Slik één tablet door met een glas water. (
Neem Vivanza filmomhulde tabletten niet samen in met andere v&(van Vivanza.
Neem Vivanza niet vaker dan eenmaal per dag. é
Informeer uw arts als u denkt dat Vivanza te sterk of ni % genoeg werkt. Hij of zij kan voorstellen om
over te stappen op een andere formulering van vardenafil een andere dosering, afhankelijk van hoe
goed het bij u werkt.
Heeft u te veel van dit middel gebruikt? Qﬁ/
Mannen die te veel Vivanza innemen, kun st krijgen van meer bijwerkingen of kunnen ernstige

rugpijn krijgen. Als u meer Vivanza inr@u dan u is voorgeschreven, licht dan uw arts in.

Heeft u nog andere vragen ove h@)ruik van dit geneesmiddel? Neem dan contact op met uw arts of

apotheker. b
AN
4. Mogelijke bu@ugen

Zoals elk geneegntigdel kan ook dit geneesmiddel bijwerkingen hebben, al krijgt niet iedereen daarmee te
maken. De effecten zijn licht tot matig in ernst.

, plotselinge, tijdelijke of permanente vermindering of verlies van het zicht in één of beide
aren door patiénten. Gebeurt dit, stop dan met het gebruiken van Vivanza en neem onmiddellijk
op met uw arts.

Plotselinge vermindering of verlies van gehoor is gemeld.

Gevallen van plotselinge dood, snel of veranderd hartritme, hartaanval, pijn op de borst, en problemen in de
bloedcirculatie in de hersenen (inclusief tijdelijke vermindering van de bloedtoevoer naar delen van de
hersenen en bloedingen in de hersenen) zijn gemeld bij mannen die vardenafil gebruiken. De meeste van de
mannen die deze bijwerkingen hebben ervaren, hadden reeds eerder hartproblemen voordat zij dit middel
innamen. Het is niet mogelijk om vast te stellen of deze voorvallen rechtstreeks verband hielden met het
gebruik van vardenafil.
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De kans op het krijgen van een bijwerking wordt in de volgende categorieén beschreven:

Zeer vaak:
kan voorkomen bij meer dan 1 op de 10 gebruikers
- hoofdpijn

Vaak:

kan voorkomen bij maximaal 1 op de 10 gebruikers
- duizeligheid

- blozen

- verstopte neus of loopneus

- spijsverteringsstoornis E

Soms:
kan voorkomen bij maximaal 1 op de 100 gebruikers
- opzwellen van huid en slijmvliezen, waaronder opgezwollen gezicht, lippen of I«@

- slaapstoornis K’

- gevoelloosheid en verminderde tastzin . 6

- slaperigheid

- effecten op het zicht, rode ogen, effecten op het zien van kleuren, pij@%emak aan de ogen,
overgevoeligheid voor licht (

- oorsuizen, draaiduizeligheid @

- snelle hartslag of bonzend hart

- ademnood Q

- verstopte neus (

- brandend maagzuur, maagontsteking, buikpijn, diar (%#ergeven, misselijkheid, droge mond

- verhoogde hoeveelheid leverenzymen in het blo Q

- huiduitslag, roodheid van de huid

- rug- of spierpijn, verhoogde hoeveelheid @spierenzym in het bloed (creatinefosfokinase),
stijve spieren

- aanhoudende erecties é/

N\

- *
- malaise

Zelden: Q

kan voorkomen bij maximaal o;@\.ooo gebruikers
- oogontsteking (conjuncti@iti

- allergische reacties,

- angst N
- flauwvallen @
- geheugenver@

- convulsie
- verhoo uk in het oog (glaucoom), toegenomen traanvorming

het hart (zoals een hartaanval, veranderde hartslag of angina)

- effe@

- h f lage bloeddruk

- %neus

- ect op de uitslag van bloedonderzoek voor het controleren van de leverfunctie

- gevoeligheid van de huid voor zonlicht

- pijnlijke erecties

- pijn op de borst

- tijdelijke vermindering van de bloedtoevoer naar delen van de hersenen

Zeer zelden of niet bekend:

kan voorkomen bij minder dan 1 op de 10.000 gebruikers of de frequentie kan niet worden bepaald op basis
van de beschikbare gegevens

- bloed in de urine (hematurie)

- bloeding van de penis (penisbloeding)

- aanwezigheid van bloed in het zaad (hematospermie)
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- plotselinge dood
- bloedingen in de hersenen

Het melden van bijwerkingen

Krijgt u last van bijwerkingen, neem dan contact op met uw arts of apotheker. Dit geldt ook voor mogelijke
bijwerkingen die niet in deze bijsluiter staan. U kunt bijwerkingen ook rechtstreeks melden via het
nationale meldsysteem zoals vermeld in aanhangsel V. Door bijwerkingen te melden, kunt u ons helpen
meer informatie te verkrijgen over de veiligheid van dit geneesmiddel.

5. Hoe bewaart u dit middel?
Buiten het zicht en bereik van kinderen houden. (b

Gebruik dit geneesmiddel niet meer na de uiterste houdbaarheidsdatum. Die is te vinden g 00S na
‘EXP’. Daar staat een maand en een jaar. De laatste dag van die maand is de uiterste h% rheidsdatum.

Spoel geneesmiddelen niet door de gootsteen of de WC en gooi ze niet in de vuilni " Vraag uw
apotheker wat u met geneesmiddelen moet doen die u niet meer gebruikt. Ze dan op een
verantwoorde manier vernietigd en komen niet in het milieu terecht. @

6. Inhoud van de verpakking en overige informatie

Welke stoffen zitten er in dit middel?
- De werkzame stof in dit middel is vardenafil. Elke tab@ vat 10 mg vardenafil (als hydrochloride).
- De andere stoffen in dit middel zijn:

Tabletkern: crospovidon, magnesiumstearaat, mi %tallijne cellulose, colloidaal siliciumdioxide

(anhydraat).
Filmomhulling: macrogol 400, hypromell @andioxide (E171), geel ijzeroxide (E172), rood
ijzeroxide (E172). &

Hoe ziet Vivanza eruit en hoeveel zit er’i@ﬁ verpakking?

Vivanza 10 mg filmomhulde tabletten z@«) nje met aan de ene kant een ‘v’ en aan de andere kant de
sterkte (10). De tabletten worden géleverd in een blisterverpakking met 2, 4, 8, 12 of 20 tabletten. Niet alle
genoemde verpakkingsgrootte m@e in de handel gebracht.

Houder van de vergunrﬂn@ het in de handel brengen en fabrikant

Houder van de vergu@voor het in de handel brengen
Bayer AG

51368 Leverku 6

Duitsland @

Fabrik@
Kal ilhelm-Allee

51368 Leverkusen
Duitsland
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Neem voor alle informatie met betrekking tot dit geneesmiddel contact op met de lokale vertegenwoordiger
van de houder van de vergunning voor het in de handel brengen:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Bayer SA-NV UAB Bayer

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11 Tel: +370 523 36 868

Buarapus Luxembourg/Luxemburg

baiiep bearapus EOO/] Bayer SA-NV

Ten.: +359-(0)2-424 72 80 Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

Ceska republika Magyarorszag

Bayer s.r.o. Bayer Hungéaria KFT

Tel: +420 266 101 111 Tel.: +36 14 87-4100

Danmark Malta b
Bayer A/S Alfred Gera and Sons Ltd. (
TIf: +45 45 23 50 00 Tel: +35 621 44 62 05 @
Deutschland Nederland (Q
Jenapharm GmbH & Co. KG Bayer B.V.

Tel: +49 (0)3641-87 97 444 Tel: +31-(0)297-28 06 66 .\é’
Eesti Norge

Bayer OU Bayer AS Q

Tel: +372 655 85 65 TIf: +47-23 13050 @

EMada Osterreich

Bayer EAAGg ABEE Bayer Austria =M. b. H.

TnA: +30 210 61 87 500 Tel: +43-(0)1- 6-0

Espafia Polska

Bayer Hispania S.L. Baye 0.0.

Tel: +34-93-495 65 00 Tel.: 225723500

France thgal

Bayer HealthCare er Portugal, Lda.

Tél (N° vert) : +33-(0)800 87 54 54 & Tel: +351 21 416 42 00

Hrvatska Roménia

Bayer d.o.0. ‘\@ SC Bayer SRL.

Tel: + 385-(0)1-6599 900 Q Tel: +40-21-529 59 00

Ireland Slovenija

Bayer Limited Q\ Bayer dJ. 0. 0.

Tel: +353 1 216 3300 6 Tel: +386 (0)1 58 14 400

Island R b Slovenska republika

Icepharma hf. \ Bayer, spol. sr.0.

Simi: +354-540 800(1@ Tel: +421 2-59 21 31 11

Italia Suomi/Finland

Bayer S.p.A. 6 Bayer Oy

Tel: +39 02 Puh/Tel: +358-20 785 21

Konpog Sverige

NOV. Limited Bayer AB

i 22 48 38 58 Tel: +46 (0)8 580 223 00

La United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Bayer Bayer AG

Tel: +371 67 845 563 Tel: +44-(0)118 206 3000

Deze bijsluiter is voor het laatst goedgekeurd in

Andere informatiebronnen
Meer informatie over dit geneesmiddel is beschikbaar op de website van het Europees
Geneesmiddelenbureau (http://www.ema.europa.eu).
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Bijsluiter: informatie voor de gebruiker

Vivanza 20 mg filmomhulde tabletten
vardenafil

Lees goed de hele bijsluiter voordat u dit geneesmiddel gaat gebruiken want er staat belangrijke

informatie in voor u.

- Bewaar deze bijsluiter. Misschien heeft u hem later weer nodig.

- Heeft u nog vragen? Neem dan contact op met uw arts of apotheker.

- Geef dit geneesmiddel niet door aan anderen, want het is alleen aan u voorgeschreven. Het kan
schadelijk zijn voor anderen, ook al hebben zij dezelfde klachten als u.

- Krijgt u last van bijwerkingen die in rubriek 4 staan? Neem dan contact op met uw arts of apotheker.
Dit geldt ook voor mogelijke bijwerkingen die niet in deze bijsluiter staan. Zie rubriek 4. 6

o
<
(Q/

Wat is Vivanza en waarvoor wordt dit middel gebruikt? ;

Inhoud van deze bijsluiter

Wanneer mag u dit middel niet gebruiken of moet u er extra voorzichtig me
Hoe gebruikt u dit middel? \
Mogelijke bijwerkingen Q
Hoe bewaart u dit middel? (@
Inhoud van de verpakking en overige informatie @

S

1. Wat is Vivanza en waarvoor wordt dit middel gebr&’
Vivanza bevat vardenafil, een middel uit de groep gene %elen die fosfodiésterase type 5-remmers
gi&; a

oarwNE

worden genoemd. Ze worden gebruikt voor de beha n een erectiestoornis bij volwassen mannen,
een aandoening die inhoudt dat het moeilijk is 0 rectie te krijgen of te behouden.

Ten minste één op de tien mannen heeft we roblemen bij het krijgen of het behouden van een erectie.
Er kunnen fysieke of psychische oorzakeﬁ‘ 7 of een combinatie van beide. Wat de oorzaak ook mag zijn,
door spier- en bloedvatveranderingen I niet genoeg bloed in de penis om deze stijf te maken en te
houden.

%vordt geprikkeld. Het vermindert de werking van een natuurlijke
de erectie laat verdwijnen. Door Vivanza kan een erectie lang genoeg
eslachtsgemeenschap.

Vivanza werkt alleen als u
chemische stof in het licha
duren voor een bevredi

2. Wannee %u dit middel niet gebruiken of moet u er extra voorzichtig mee zijn?

iek 6. Verschijnselen van een allergische reactie kunnen zijn: uitslag, jeuk, gezwollen gezicht of
ppen en kortademigheid.

- U gebruikt geneesmiddelen die nitraten bevatten, zoals glyceroltrinitraat, voor de behandeling van
angina pectoris, of geneesmiddelen die stikstofmonoxide afgeven, zoals amyInitriet. Bij gebruik van
deze geneesmiddelen samen met Vivanza kan uw bloeddruk aanzienlijk veranderen.

- U gebruikt ritonavir of indinavir, geneesmiddelen die gebruikt worden om een infectie met het
humaan immunodeficiéntievirus (hiv) te behandelen.

- U bent ouder dan 75 jaar en u gebruikt ketoconazol of itraconazol, geneesmiddelen tegen
schimmelinfecties.

- U heeft ernstige hart- of leverproblemen.

- U ondergaat nierdialyse.

- U heeft recentelijk een beroerte of hartaanval gehad.

- U heeft of had een lage bloeddruk.

Wanneerq& dit middel niet gebruiken?
Cﬁ t allergisch voor een van de stoffen in dit geneesmiddel. Deze stoffen kunt u vinden in
i
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- Inuw familie is eerder een degeneratieve oogziekte voorgekomen (zoals retinitis pigmentosa).

- U heeft ooit een aandoening gehad waarbij verlies van het gezichtsvermogen optrad als gevolg van
schade aan de oogzenuw door onvoldoende bloedtoevoer, bekend als niet-arterieel ischemisch
oogzenuwlijden (NAION).

- U gebruikt riociguat. Dit geneesmiddel wordt gebruikt om pulmonale arteriéle hypertensie (dit is
hoge bloeddruk in de longen) en chronische trombo-embolische pulmonale hypertensie (dit is hoge
bloeddruk in de longen als gevolg van bloedstolsels) te behandelen. PDE5-remmers, zoals Vivanza,
bleken het bloeddrukverlagend effect van dit geneesmiddel te verhogen. Als u riociguat gebruikt of
hier niet zeker van bent, neem dan contact op met uw arts.

Wanneer moet u extra voorzichtig zijn met dit middel?

Neem contact op met uw arts of apotheker voordat u dit middel gebruikt. b
Wees extra voorzichtig met dit middel (
- Als u hartproblemen heeft. Het kan gevaarlijk voor u zijn om seks te hebben.
- Als u lijdt aan een onregelmatige hartslag (hartritmestoornissen) of een erfelijke iekte heeft die
invlioed heeft op het elektrocardiogram (hartfilmpje). ’Sﬂ
s. Dit kunnen

- Alsu een lichamelijke aandoening heeft die invloed heeft op de vorm van %%
aandoeningen zijn zoals angulatie, ziekte van Peyronie of fibrose van h S cavernosum.

- Als u een ziekte heeft die erecties kan veroorzaken die niet overgaan@sme). Dit zijn onder meer
sikkelcelanemie, multipel myeloom en leukemie. (

- Als u een maagzweer heeft (ook wel maag-darmzweer genoem%

- Als u een bloedingsstoornis heeft (zoals hemofilie).

- Als u andere middelen voor een erectiestoornis gebruikt, waarefitler ook Vivanza orodispergeerbare
tabletten (zie de rubriek: Gebruikt u nog andere genee elen?).

- Als u plotseling een vermindering of verlies van he tsvermogen ervaart, stop dan de inname
van Vivanza en neem onmiddellijk contact op m @rts.

Kinderen en jongeren tot 18 jaar \:eb
Vivanza is niet bestemd voor gebruik door kigﬁr'e n jongeren onder de 18 jaar.

Gebruikt u nog andere geneesmiddeleﬁx%
Gebruikt u naast Vivanza nog andere g iddelen, heeft u dat kort geleden gedaan of bestaat de
mogelijkheid dat u in de nabije toeRgmst andere geneesmiddelen gaat gebruiken? Vertel dat dan uw arts of
apotheker. Dit geldt ook voor r&iddelen waar u geen voorschrift voor nodig heeft.
Sommige geneesmiddelen r%. roblemen geven, in het bijzonder:
- nitraten, geneesmidd% gen angina, of stoffen die stikstofmonoxide afgeven, zoals amyInitriet
dig gebruik van deze geneesmiddelen met Vivanza kan uw bloeddruk

(‘poppers’). Bij ggli

aanzienlijk ver, .

- geneesmidd@ oor de behandeling van hartritmestoornissen zoals kinidine, procainamide,
amiodaro otalol

- ritona\&dinavir, geneesmiddelen tegen hiv.

- ket?& ol of itraconazol, geneesmiddelen tegen schimmelinfecties

- romycine of claritromycine, macrolide antibiotica

- @ﬁokkeerders, een type geneesmiddelen dat wordt gebruikt om hoge bloeddruk of een vergroting

a

n de prostaat (zoals benigne prostaathyperplasie) te behandelen
riociguat.

Gebruik Vivanza filmomhulde tabletten niet samen met een andere behandeling voor een erectiestoornis,
waaronder vardenafil orodispergeerbare tabletten.

Waarop moet u letten met eten, drinken en alcohol?
- U kunt Vivanza met of zonder voedsel innemen maar bij voorkeur niet na een zware of vetrijke
maaltijd omdat dit het begin van de werking kan uitstellen.
- Drink geen grapefruitsap (pompelmoessap) als u Vivanza gebruikt. Dit kan invloed hebben op de
werking van het geneesmiddel.
- Alcoholische dranken kunnen erectiestoornissen verergeren.
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Zwangerschap en borstvoeding
Vivanza is niet bestemd voor gebruik door vrouwen.

Rijvaardigheid en het gebruik van machines

Vivanza kan bij sommige mensen duizeligheid veroorzaken of het gezichtsvermogen aantasten. Wanneer u
zich duizelig voelt of wanneer u minder goed ziet na gebruik van Vivanza, rij dan niet en gebruik geen
gereedschap of machines.

3. Hoe gebruikt u dit middel?

Gebruik dit geneesmiddel altijd precies zoals uw arts of apotheker u dat heeft verteld. Twijfelt het
juiste gebruik? Neem dan contact op met uw arts of apotheker. {

De aanbevolen dosering is 10 mg. (Q
Neem een Vivanza tablet ongeveer 25 tot 60 minuten vaor de seksuele achteH.w%dr seksuele
prikkeling kunt u een erectie hebben na ongeveer 25 minuten tot 4-5 uur na h en van Vivanza.
- Slik één tablet door met een glas water.
Neem Vivanza filmomhulde tabletten niet samen in met andere vor@an Vivanza.
Neem Vivanza niet vaker dan eenmaal per dag. Q
Informeer uw arts als u denkt dat Vivanza te sterk of niet %@@enoeg werkt. Hij of zij kan voorstellen om

over te stappen op een andere formulering van vardenafi een andere dosering, afhankelijk van hoe
goed het bij u werkt.

Mannen die te veel Vivanza innemen, kunn krijgen van meer bijwerkingen of kunnen ernstige
rugpijn krijgen. Als u meer Vivanza inneé‘ n u is voorgeschreven, licht dan uw arts in.

Heeft u te veel van dit middel gebruikt? EE \

Heeft u nog andere vragen over hef‘gb& van dit geneesmiddel? Neem dan contact op met uw arts of

apotheker 6
4. Mogelijke bijwe )@ﬁ

Zoals elk geneesmi kan ook dit geneesmiddel bijwerkingen hebben, al krijgt niet iedereen daarmee te
maken. De mee@ ecten zijn licht tot matig in ernst.

gﬂ)tselinge, tijdelijke of permanente vermindering of verlies van het zicht in één of beide
ogen_is en door patiénten. Gebeurt dit, stop dan met het gebruiken van Vivanza en neem onmiddellijk
corta met uw arts.

nge vermindering of verlies van gehoor is gemeld.

Gevallen van plotselinge dood, snel of veranderd hartritme, hartaanval, pijn op de borst, en problemen in de
bloedcirculatie in de hersenen (inclusief tijdelijke vermindering van de bloedtoevoer naar delen van de
hersenen en bloedingen in de hersenen) zijn gemeld bij mannen die vardenafil gebruiken. De meeste van de
mannen die deze bijwerkingen hebben ervaren, hadden reeds eerder hartproblemen voordat zij dit middel
innamen. Het is niet mogelijk om vast te stellen of deze voorvallen rechtstreeks verband hielden met het
gebruik van vardenafil.
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De kans op het krijgen van een bijwerking wordt in de volgende categorieén beschreven:

Zeer vaak:
kan voorkomen bij meer dan 1 op de 10 gebruikers
- hoofdpijn

Vaak:

kan voorkomen bij maximaal 1 op de 10 gebruikers
- duizeligheid

- blozen

- verstopte neus of loopneus

- spijsverteringsstoornis E

Soms:
kan voorkomen bij maximaal 1 op de 100 gebruikers
- opzwellen van huid en slijmvliezen, waaronder opgezwollen gezicht, lippen of k{@

- slaapstoornis K’

- gevoelloosheid en verminderde tastzin . 6

- slaperigheid

- effecten op het zicht, rode ogen, effecten op het zien van kleuren, pij@%gemak aan de ogen,
overgevoeligheid voor licht (

- oorsuizen, draaiduizeligheid @

- snelle hartslag of bonzend hart

- ademnood Q

- verstopte neus (

- brandend maagzuur, maagontsteking, buikpijn, diar (%#ergeven, misselijkheid, droge mond

- verhoogde hoeveelheid leverenzymen in het blo Q

- huiduitslag, roodheid van de huid

- rug- of spierpijn, verhoogde hoeveelheid spierenzym in het bloed (creatinefosfokinase),
stijve spieren

- aanhoudende erecties é/

N\

- *
- malaise

Zelden: Q

kan voorkomen bij maximaal o%}.ooo gebruikers
- oogontsteking (conjugc

- allergische reacties

- angst N
- flauwvallen @
- geheugenveﬁﬁ

- convulsiez/

- verho ruk in het oog (glaucoom), toegenomen traanvorming

- effer p het hart (zoals een hartaanval, veranderde hartslag of angina)
f

- lage bloeddruk
- dneus
ffect op de uitslag van bloedonderzoek voor het controleren van de leverfunctie

gevoeligheid van de huid voor zonlicht

pijnlijke erecties

pijn op de borst

tijdelijke vermindering van de bloedtoevoer naar delen van de hersenen

Zeer zelden of niet bekend:

kan voorkomen bij minder dan 1 op de 10.000 gebruikers of de frequentie kan niet worden bepaald op basis
van de beschikbare gegevens

- bloed in de urine (hematurie)

- bloeding van de penis (penisbloeding)

- aanwezigheid van bloed in het zaad (hematospermie)
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- plotselinge dood
- bloedingen in de hersenen

Het melden van bijwerkingen

Krijgt u last van bijwerkingen, neem dan contact op met uw arts of apotheker. Dit geldt ook voor mogelijke
bijwerkingen die niet in deze bijsluiter staan. U kunt bijwerkingen ook rechtstreeks melden via het
nationale meldsysteem zoals vermeld in aanhangsel V. Door bijwerkingen te melden, kunt u ons helpen
meer informatie te verkrijgen over de veiligheid van dit geneesmiddel.

5. Hoe bewaart u dit middel?

Buiten het zicht en bereik van kinderen houden. b
Gebruik dit geneesmiddel niet meer na de uiterste houdbaarheidsdatum. Die is te vinden oos na
‘EXP’. Daar staat een maand en een jaar. De laatste dag van die maand is de uiterste h rheidsdatum.

Spoel geneesmiddelen niet door de gootsteen of de WC en gooi ze niet in de vuilni ‘S(Vraag uw
apotheker wat u met geneesmiddelen moet doen die u niet meer gebruikt. Ze dan op een
verantwoorde manier vernietigd en komen niet in het milieu terecht. V@

6. Inhoud van de verpakking en overige informatie Q

Welke stoffen zitten er in dit middel? (
- De werkzame stof in dit middel is vardenafil. Elke @evat 20 mg vardenafil (als hydrochloride).
- De andere stoffen in dit middel zijn: %

Tabletkern: crospovidon, magnesiumstearaat,

(anhydraat). \

Filmomhulling: macrogol 400, hyprorr@{fe, titaandioxide (E171), geel ijzeroxide (E172), rood

ijzeroxide (E172).

stallijne cellulose, colloidaal siliciumdioxide

Hoe ziet Vivanza eruit en hoeveel an&w een verpakking?
Vivanza 20 mg filmomhulde tablet oranje met aan de ene kant een ‘v’ en aan de andere kant de
sterkte (20). De tabletten wor erd in een blisterverpakking met 2, 4, 8, 12 of 20 tabletten. Niet alle

genoemde verpakklngsgrooge en in de handel gebracht.

Houder van de vergu oor het in de handel brengen en fabrikant

Houder van de ver ng voor het in de handel brengen
Bayer AG @

51368 Lever

Duitslando

Ba G

Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Duitsland

65


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

Neem voor alle informatie met betrekking tot dit geneesmiddel contact op met de lokale vertegenwoordiger
van de houder van de vergunning voor het in de handel brengen:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Bayer SA-NV UAB Bayer

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11 Tel: +370 523 36 868

Buarapus Luxembourg/Luxemburg

baiiep bearapus EOO/] Bayer SA-NV

Ten.: +359-(0)2-424 72 80 Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

Ceska republika Magyarorszag

Bayer s.r.o. Bayer Hungéaria KFT

Tel: +420 266 101 111 Tel.: +36 14 87-4100

Danmark Malta b
Bayer A/S Alfred Gera and Sons Ltd. (
TIf: +45 45 23 50 00 Tel: +35 621 44 62 05 @
Deutschland Nederland (Q
Jenapharm GmbH & Co. KG Bayer B.V.

Tel: +49 (0)3641-87 97 444 Tel: +31-(0)297-28 06 66 .\é’
Eesti Norge

Bayer OU Bayer AS Q

Tel: +372 655 85 65 TIf: +47-23 13050 @

EMada Osterreich

Bayer EAAGg ABEE Bayer Austria =M. b. H.

TnA: +30 210 61 87 500 Tel: +43-(0)1- 6-0

Espafia Polska

Bayer Hispania S.L. Baye 0.0.

Tel: +34-93-495 65 00 Tel.: 225723500

France thgal

Bayer HealthCare er Portugal, Lda.

Tél (N° vert) : +33-(0)800 87 54 54 & Tel: +351 21 416 42 00

Hrvatska Roménia

Bayer d.o.0. ‘\@ SC Bayer SRL.

Tel: + 385-(0)1-6599 900 Q Tel: +40-21-529 59 00

Ireland Slovenija

Bayer Limited Q\ Bayer dJ. 0. 0.

Tel: +353 1 216 3300 6 Tel: +386 (0)1 58 14 400

Island R b Slovenska republika

Icepharma hf. \ Bayer, spol. sr.0.

Simi: +354-540 800(1@ Tel: +421 2-59 21 31 11

Italia Suomi/Finland

Bayer S.p.A. 6 Bayer Oy

Tel: +39 02 Puh/Tel: +358-20 785 21

Konpog Sverige

NOV. Limited Bayer AB

i 22 48 38 58 Tel: +46 (0)8 580 223 00

La United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Bayer Bayer AG

Tel: +371 67 845 563 Tel: +44-(0)118 206 3000

Deze bijsluiter is voor het laatst goedgekeurd in

Andere informatiebronnen
Meer informatie over dit geneesmiddel is beschikbaar op de website van het Europees
Geneesmiddelenbureau (http://www.ema.europa.eu).

66


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

Bijsluiter: informatie voor de gebruiker

Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten
vardenafil

Lees goed de hele bijsluiter voordat u dit geneesmiddel gaat gebruiken want er staat belangrijke

informtie in voor u.

- Bewaar deze bijsluiter. Misschien heeft u hem later weer nodig.

- Heeft u nog vragen? Neem dan contact op met uw arts of apotheker.

- Geef dit geneesmiddel niet door aan anderen, want het is alleen aan u voorgeschreven. Het kan
schadelijk zijn voor anderen, ook al hebben zij dezelfde klachten als u.

- Krijgt u last van bijwerkingen? Neem dan contact op met uw arts of apotheker. Dit geldt ok voor
mogelijke bijwerkingen die niet in deze bijsluiter staan. Zie rubriek 4. <8

Inhoud van deze bijsluiter @
xQ

Wat is Vivanza en waarvoor wordt dit middel gebruikt? R 9
Wanneer mag u dit middel niet gebruiken of moet u er extra voorzichti 1jn?
Hoe gebruikt u dit middel? g@
Mogelijke bijwerkingen (@

Hoe bewaart u dit middel?

Inhoud van de verpakking en overige informatie Q

oML E

1. Wat is Vivanza en waarvoor wordt dit middel ge ?

Vivanza bevat vardenafil, een middel uit de groep g @ni delen die fosfodiésterase type 5-remmers
worden genoemd. Ze worden gebruikt voor de b Ing van een erectiestoornis bij volwassen mannen,
een aandoening die inhoudt dat het moeilijk i%@ n erectie te krijgen of te behouden.

Ten minste één op de tien mannen heeft \K&g(s problemen bij het krijgen of het behouden van een erectie.
Er kunnen fysieke of psychische oorzaﬁ\z in, of een combinatie van beide. Wat de oorzaak ook mag zijn,
door spier- en bloedvatverandering@q blijft er niet genoeg bloed in de penis om deze stijf te maken en te

houden. @

Vivanza werkt alleen als u Qel wordt geprikkeld. Het vermindert de werking van een natuurlijke
chemische stof in het li die de erectie laat verdwijnen. Door Vivanza kan een erectie lang genoeg
duren voor een bevr e geslachtsgemeenschap.

S

2. Wann&ag u dit middel niet gebruiken of moet u er extra voorzichtig mee zijn?

Wan ag u dit middel niet gebruiken?
- ent allergisch voor een van de stoffen in dit geneesmiddel. Deze stoffen kunt u vinden in
briek 6. Verschijnselen van een allergische reactie kunnen zijn: uitslag, jeuk, gezwollen gezicht of
lippen en kortademigheid.

- U gebruikt geneesmiddelen die nitraten bevatten, zoals glyceroltrinitraat, voor de behandeling van
angina pectoris, of geneesmiddelen die stikstofmonoxide afgeven, zoals amylnitriet. Bij gebruik van
deze geneesmiddelen samen met Vivanza kan uw bloeddruk aanzienlijk veranderen.

- U gebruikt ritonavir of indinavir, geneesmiddelen die gebruikt worden om een infectie met het
humaan immunodeficiéntievirus (hiv) te behandelen.

- U bent ouder dan 75 jaar en u gebruikt ketoconazol of itraconazol, geneesmiddelen tegen
schimmelinfecties.

- U heeft ernstige hart- of leverproblemen.

- U ondergaat nierdialyse.

- U heeft recentelijk een beroerte of hartaanval gehad.
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- U heeft of had een lage bloeddruk.

- In uw familie is eerder een degeneratieve oogziekte voorgekomen (zoals retinitis pigmentosa).

- U heeft ooit een aandoening gehad waarbij verlies van het gezichtsvermogen optrad als gevolg van
schade aan de oogzenuw door onvoldoende bloedtoevoer, bekend als niet-arterieel ischemisch
oogzenuwlijden (NAION).

- U gebruikt riociguat. Dit geneesmiddel wordt gebruikt om pulmonale arteriéle hypertensie (dit is
hoge bloeddruk in de longen) en chronische trombo-embolische pulmonale hypertensie (dit is hoge
bloeddruk in de longen als gevolg van bloedstolsels) te behandelen. PDE5-remmers, zoals Vivanza,
bleken het bloeddrukverlagend effect van dit geneesmiddel te verhogen. Als u riociguat gebruikt of
hier niet zeker van bent, neem dan contact op met uw arts.

Wanneer moet u extra voorzichtig zijn met dit middel?
Neem contact op met uw arts of apotheker voordat u dit middel gebruikt.

Wees extra voorzichtig met dit middel é

- Als u hartproblemen heeft. Het kan gevaarlijk voor u zijn om seks te hebben. @

- Als u lijdt aan een onregelmatige hartslag (hartritmestoornissen) of een erfeli@rtziekte heeft die
invloed heeft op het elektrocardiogram (hartfilmpje). R

- Als u een lichamelijke aandoening heeft die invloed heeft op de vorm v he enis. Dit kunnen
aandoeningen zijn zoals angulatie, ziekte van Peyronie of fibrose var@pus cavernosum.

- Als u een ziekte heeft die erecties kan veroorzaken die niet overg apisme). Dit zijn onder meer
sikkelcelanemie, multipel myeloom en leukemie.

- Als u een maagzweer heeft (ook wel maag-darmzweer geno&

- Als u een bloedingsstoornis heeft (zoals hemofilie).

- Als u andere middelen voor een erectiestoornis gebrui&maaronder ook Vivanza filmomhulde

tabletten (zie de rubriek: Gebruikt u nog andere ge delen?).
- Als u plotseling een vermindering of verlies van ichtsvermogen ervaart, stop dan de inname
van Vivanza en neem onmiddellijk contact op arts.

Kinderen en jongeren tot 18 jaar \
Vivanza is niet bestemd voor gebruik door i@wen of jongeren onder de 18 jaar.
*

Gebruikt u nog andere geneesmiddel@k\
Gebruikt u naast Vivanza nog andere geneesmiddelen, heeft u dat kort geleden gedaan of bestaat de

mogelijkheid dat u in de nabijeyt st andere geneesmiddelen gaat gebruiken? Vertel dat dan uw arts of

apotheker. Dit geldt ook voqr geheésmiddelen waar u geen voorschrift voor nodig heeft.

Sommige geneesmiddelen En problemen geven, in het bijzonder:

- nitraten, geneesmij tegen angina, of stoffen die stikstofmonoxide afgeven, zoals amylnitriet
(‘poppers’). Biy@elijktijdig gebruik van deze geneesmiddelen met Vivanza kan uw bloeddruk
aanzienlijk \@2 eren.

- geneesmi@ voor de behandeling van hartritmestoornissen zoals kinidine, procainamide,
amiod n sotalol.

of indinavir, geneesmiddelen tegen hiv.

nazol of itraconazol, geneesmiddelen tegen schimmelinfecties.

romycine of claritromycine, macrolide antibiotica.

fablokkeerders, een type geneesmiddelen dat wordt gebruikt om hoge bloeddruk of een vergroting
van de prostaat (zoals benigne prostaathyperplasie) te behandelen

- riociguat.

Gebruik Vivanza orodispergeerbare tabletten niet samen met een andere behandeling voor een
erectiestoornis, waaronder Vivanza filmomhulde tabletten.

Waarop moet u letten met eten, drinken en alcohol?

- U kunt Vivanza orodispergeerbare tabletten met of zonder voedsel innemen, maar neem dit
geneesmiddel niet met vloeistof in.

- Drink geen grapefruitsap (pompelmoessap) als u Vivanza gebruikt. Dit kan invloed hebben op de
werking van het geneesmiddel.
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- Alcoholische dranken kunnen een erectiestoornis verergeren.

Zwangerschap en borstvoeding
Vivanza is niet bestemd voor gebruik door vrouwen.

Rijvaardigheid en het gebruik van machines

Vivanza kan bij sommige mensen duizeligheid veroorzaken of het gezichtsvermogen aantasten. Wanneer u
zich duizelig voelt of wanneer u minder goed ziet na gebruik van Vivanza, rij dan niet en gebruik geen
gereedschap of machines.

Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten bevatten aspartaam en sorbitol
- Aspartaam: Dit middel bevat 1,80 mg aspartaam per 10 mg orodispergeerbare tablet. Aspagtaam is
een bron van fenylalanine. Het kan schadelijk zijn voor mensen met een aandoening die §
fenylketonurie (PKU) heet, een zeldzame genetische aandoening waarbij fenylalanine IQ
omdat het lichaam het niet goed kan afvoeren.

stapelt

- Sorbitol: Dit middel bevat 7,96 mg sorbitol per 10 mg orodispergeerbare tabl%
.\(9

3. Hoe gebruikt u dit middel? QQ

Gebruik dit geneesmiddel altijd precies zoals uw arts of apotheker u dé@ﬁ verteld. Twijfelt u over het
juiste gebruik? Neem dan contact op met uw arts of apotheker. Q

De aanbevolen dosering is 10 mg. é
Neem een Vivanza-tablet ongeveer 25 tot 60 minuten vgQ seksuele activiteit in. Door seksuele
prikkeling kunt u een erectie hebben na ongeveer 25 en tot 4-5 uur na het innemen van Vivanza.

- Haal de orodispergeerbare tablet pas ui e%ster op het moment dat u die wilt innemen. Zorg dat u
droge handen heeft. Druk voorzichtig@ bovenkant om de tablet op uw hand te laten vallen. Maak

de tablet niet fijn. ’\
- Plaats de hele orodispergeerbaregbte in uw mond op de tong. Daar zal de tablet binnen enkele
seconden uit elkaar vallen. SNk deZe dan samen met speeksel door. De orodispergeerbare tablet moet
en

zonder vloeistof worden 'n@)
‘ bb
& Z]
Gebruik (&a orodispergeerbare tabletten niet samen met andere vormen van Vivanza.

Ge@ivanza niet vaker dan eenmaal per dag.

Informeer uw arts als u denkt dat Vivanza te sterk of niet sterk genoeg werkt. Hij of zij kan voorstellen om
over te stappen op een andere formulering van Vivanza met een andere dosering, afhankelijk van hoe goed
het bij u werkt.

LA

Heeft u te veel van dit middel gebruikt?
Mannen die te veel Vivanza innemen, kunnen last krijgen van meer bijwerkingen of kunnen ernstige
rugpijn krijgen. Als u meer Vivanza inneemt dan u is voorgeschreven, licht dan uw arts in.

Heeft u nog andere vragen over het gebruik van dit geneesmiddel? Neem dan contact op met uw arts of
apotheker.
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4. Mogelijke bijwerkingen

Zoals elk geneesmiddel kan ook dit geneesmiddel bijwerkingen hebben, al krijgt niet iedereen daarmee te
maken. De meeste effecten zijn licht tot matig in ernst.

Gedeeltelijke, plotselinge, tijdelijke of permanente vermindering of verlies van het zicht in één of beide
ogen is ervaren door patiénten. Gebeurt dit, stop dan met het gebruiken van Vivanza en neem onmiddellijk
contact op met uw arts.

Plotselinge vermindering of verlies van gehoor is gemeld.

|
bloedcirculatie in de hersenen (inclusief tijdelijke vermindering van de bloedtoevoer naar delen \famde

Gevallen van plotselinge dood, snel of veranderd hartritme, hartaanval, pijn op de borst, en prob isen in de
hersenen en bloedingen in de hersenen) zijn gemeld bij mannen die vardenafil gebruiken. De feeste van de

mannen die deze bijwerkingen hebben ervaren, hadden reeds eerder hartproblemen voord it middel
innamen. Het is niet mogelijk om vast te stellen of deze voorvallen rechtstreeks verban en met het
gebruik van vardenafil. &

De kans op het krijgen van een bijwerking wordt in de volgende categorieén b, \ en:

Zeer vaak: (@

kan voorkomen bij meer dan 1 op de 10 gebruikers

- hoofdpijn Q@

Vaak: (
kan voorkomen bij maximaal 1 op de 10 gebruikers @
- duizeligheid Q

- blozen Q

- verstopte neus of loopneus \@

- spijsverteringsstoornis &

Soms: ‘\b
kan voorkomen bij maximaal 1 op de l@e ruikers
- opzwellen van huid en slijm\ﬂ'Qze , waaronder opgezwollen gezicht, lippen of keel

- slaapstoornis %

- gevoelloosheid en ve @ e tastzin

- slaperigheid .}&

- effecten op het zight\r0de ogen, effecten op het zien van kleuren, pijn en ongemak aan de ogen,
overgevoeligh@yr licht

- i izeligheid

f bonzend hart

nd maagzuur, maagontsteking, buikpijn, diarree, overgeven, misselijkheid, droge mond

oogde hoeveelheid leverenzymen in het bloed

uiduitslag, roodheid van de huid

- rug- of spierpijn, verhoogde hoeveelheid van een spierenzym in het bloed (creatinefosfokinase),
stijve spieren

- aanhoudende erecties

- malaise

Zelden:

kan voorkomen bij maximaal 1 op de 1.000 gebruikers
- oogontsteking (conjunctivitis)

- allergische reacties

- angst

- flauwvallen
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- geheugenverlies

- convulsies

- verhoogde druk in het oog (glaucoom), toegenomen traanvorming

- effecten op het hart (zoals een hartaanval, veranderde hartslag of angina)
- hoge of lage bloeddruk

- bloedneus

- effect op de uitslag van bloedonderzoek voor het controleren van de leverfunctie
- gevoeligheid van de huid voor zonlicht

- pijnlijke erecties

- pijn op de borst

- tijdelijke vermindering van de bloedtoevoer naar delen van de hersenen

Zeer zelden of niet bekend: p
kan voorkomen bij minder dan 1 op de 10.000 gebruikers of de frequentie kan niet worden b op basis
van de beschikbare gegevens

- bloed in de urine (hematurie) @
- bloeding van de penis (penisbloeding) é

- aanwezigheid van bloed in het zaad (hematospermie) * 6

- plotselinge dood \

- bloedingen in de hersenen @

Het melden van bijwerkingen

Krijgt u last van bijwerkingen, neem dan contact op met uw arts of ker. Dit geldt ook voor mogelijke
bijwerkingen die niet in deze bijsluiter staan. U kunt bijwerkinggn echtstreeks melden via het
nationale meldsysteem zoals vermeld in aanhangsel V. Door bijwerkingen te melden, kunt u ons helpen
meer informatie te verkrijgen over de veiligheid van dit g iddel.

5. Hoe bewaart u dit middel? \@Q

Buiten het zicht en bereik van kinderen hou@g/

*
Gebruik dit geneesmiddel niet meer na<{le‘witerste houdbaarheidsdatum. Die is te vinden op de doos na
‘EXP’. Daar staat een maand en eefyjaar.’De laatste dag van die maand is de uiterste houdbaarheidsdatum.

*

Bewaren in de oorspronkeligi akking ter bescherming tegen vocht en licht.

Spoel geneesmiddelen r de gootsteen of de WC en gooi ze niet in de vuilnisbak. Vraag uw
apotheker wat u met middelen moet doen die u niet meer gebruikt. Ze worden dan op een
verantwoorde mani rnietigd en komen niet in het milieu terecht.

<

6. In)—@&m de verpakking en overige informatie

W@‘fen zitten er in dit middel?
- e werkzame stof in dit middel is vardenafil. Elke tablet bevat 10 mg vardenafil (als hydrochloride).
- De andere stoffen in dit middel zijn:
- Magnesiumstearaat, aspartaam (E951), pepermuntsmaak, mannitol (E421), sorbitol (E420),
crospovidon en gehydrateerd collordaal siliciumdioxide.
Zie rubriek 2 “Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten bevatten aspartaam en sorbitol”.

Hoe ziet Vivanza 10 mg eruit en hoeveel zit er in een verpakking?
Vivanza 10 mg orodispergeerbare tabletten zijn rond en wit. Ze worden geleverd in doosjes van 4 x 1
orodispergeerbare tabletten in alu/alu geperforeerde eenheidsdosisblisters.

Niet alle genoemde verpakkingsgrootten worden in de handel gebracht.
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Houder van de vergunning voor het in de handel brengen en fabrikant

Houder van de vergunning voor het in de handel brengen
Bayer AG

51368 Leverkusen

Duitsland

Fabrikant

Bayer AG
Kaiser-Wilhelm-Allee
51368 Leverkusen
Duitsland
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Neem voor alle informatie met betrekking tot dit geneesmiddel contact op met de lokale vertegenwoordiger
van de houder van de vergunning voor het in de handel brengen:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Bayer SA-NV UAB Bayer

Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11 Tel: +370 523 36 868

Buarapus Luxembourg/Luxemburg

baiiep bearapus EOO/] Bayer SA-NV

Ten.: +359-(0)2-424 72 80 Tél/Tel: +32-(0)2-535 63 11

Ceska republika Magyarorszag

Bayer s.r.o. Bayer Hungéaria KFT

Tel: +420 266 101 111 Tel.: +36 14 87-4100

Danmark Malta b
Bayer A/S Alfred Gera and Sons Ltd. (
TIf: +45 45 23 50 00 Tel: +35 621 44 62 05 @
Deutschland Nederland (Q
Jenapharm GmbH & Co. KG Bayer B.V.

Tel: +49 (0)3641 87 97 444 Tel: +31-(0)297-28 06 66 .\é’
Eesti Norge

Bayer OU Bayer AS Q

Tel: +372 655 85 65 TIf: +47-23 13050 @

EMada Osterreich

Bayer EAAGg ABEE Bayer Austria =M. b. H.

TnA: +30 210 61 87 500 Tel: +43-(0)1- 60

Espafia Polska

Bayer Hispania S.L. Baye 0.0.

Tel: +34-93-495 65 00 Tel.: 225723500

France thgal

Bayer HealthCare er Portugal, Lda.

Tél (N° vert) : +33-(0)800 87 54 54 & Tel: +351 21 416 42 00

Hrvatska Roménia

Bayer d.o.0. ‘\@ SC Bayer SRL.

Tel: + 385-(0)1-6599 900 Q Tel: +40-21-529 59 00

Ireland Slovenija

Bayer Limited Q\ Bayer dJ. 0. 0.

Tel: +353 1 216 3300 6 Tel: +386 (0)1 58 14 400

Island R b Slovenska republika

Icepharma hf. \ Bayer, spol. sr.0.

Simi: +354-540 800(1@ Tel: +421 2-59 21 31 11

Italia Suomi/Finland

Bayer S.p.A. 6 Bayer Oy

Tel: +39 02 Puh/Tel: +358-20 785 21

Konpog Sverige

NOV. Limited Bayer AB

™ 2248 38 58 Tel: +46 (0)8 580 223 00

La United Kingdom (Northern Ireland)
SIA Bayer Bayer AG

Tel: +371 67 845 563 Tel: +44-(0)118 206 3000

Deze bijsluiter is voor het laatst goedgekeurd in

Andere informatiebronnen
Meer informatie over dit geneesmiddel is beschikbaar op de website van het Europees
Geneesmiddelenbureau (http://www.ema.europa.eu).
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