Dorman vasitosinin istifadosi lizro tolimat (xastalor {i¢iin)

VIRA® 50 mq, 100 mq ortiiklii tabletlor
VIRA®

Beynolxalq patentlosdirilmamis adi: Sildenafil

Tarkibi

Tasiredici maddalar: 1 ortiklii tabletin torkibindo miivafiq olaraq 50 mq vo ya 100 mq sildenafilo ekvivalent
olan sildenafil sitrat vardir.

Komoakc¢i maddalar: susuz kalsium-hidrofosfat, mikrokristallik selliilloza PH 102, natrium kroskarmelloza,
kolloidal susuz silisium dioksid (Aerosil 200), magnezium stearat.

Ortiik No:14 (Opadry 11 Blue 85F20578) tarkibi: polivinil spirti, makraqol/PEG 3350 (makraqol 4000), titan
dioksid (E171), talk (E553b), FD&C goy #2/indiqokarmin aliiminium lak1 (E132), sar1 domir oksidi (E172).

Tasviri
Vira® 50 mq: yumru rombsakilli, mavi rongli hor iki sothi cartilmis ortiiklii tabletlordir.
Vira® 100 mq: yumru rombsokilli, mavi rangli bir sothi ikili ¢ortilmis ortiiklii tabletlordir.

Farmakoterapevtik qrupu
Uroloji xastaliklorin miialicasi ti¢iin; Erektil disfunksiya zamani istifads edilon dermanlar.
ATC kodu: GO4BEO03.

Farmakoloji xiisusiyyatlori

Farmakodinamikasi

Tosir mexanizmi

Sildenafil erektil disfunksiyanin miialicasi ii¢iin istifads olunan peroral preparatdir. Tabii soraitds, yoni
seksual stimullagma zamani, o, penisa qan axinini artiraraq pozulmus erektil funksiyasini barpa edir.
Penisin ereksiyasi li¢iin cavabdeh olan fizioloji mexanizm, seksual stimullasma zamani1 magarali cisimda
azot oksidinin (NO) azad olmasi ilo slagodardir. Azad olmus azot oksidi siklik quanozin monofosfatin
(sQMF) soviyyesini artiran quanilatsiklaza fermentini aktivlosdirorok magarali cisimds saya ozalalorinin
yumsalmasini tomin edir vo ganaxinina sarait yaradir.

Sildenafil siklik quanozin monofosfatin (sSQMF) par¢alanmasini tomin edon FDE5-in magarali cisimdoki
spesifik fosfodiesterazanin (FDES) tip 5-in giiclii vo selektiv inhibitorudur. Sildenafil ereksiyaya periferik
tipli tosir gostorir. Sildenafil insanin tocrid olunmus magarali cisma birbasa bosaldici tosir gdstormir, lakin
toxumada NO-nun bosaldici tosirini giiclondirir. Seksual stimullasma zamani oldugu kimi, NO/sQMF
yolunun aktivlogmosi zamani1 FDES5-in sildenafil ilo inhibs edilmosi magarali cisimlorde sQMF saviyyosinin
artmast 119 naticalonir. Buna gora do, sildenafilin nazards tutulan faydali farmakoloji tesirlorini gdstormasi
tiglin seksual stimullagsma tolob olunur.

Farmakokinetikast

Sorulmasi

Sildenafil stirstls sorulur. Acqarnina peroral gobuldan sonra preparatin maksimal plazma konsentrasiyasina
30-120 doaqigo (orta vaxt 60 doqigo) miiddsting catir. Orta tam biomonimsanilmo 41 % (diapazon 25-63 %)
toskil edir. Sildenafilin peroral gobulundan sonra AUC va Cmax gostaricilori tovsiya olunan doza
diapazonuna (25-100 mq) miitonasib olaraq artir.

Qida ilo gobul edildikds Sildenafilin sorulma surati azalir, bu zaman Tmax orta longimasi 60 doqiqo vo Cmax
orta azalmasi 29 % toskil edir.

Paylanmast

Tarazliq voziyystinds sildenafilin paylanma hacmi (Vq) 105 I togkil edir, bu iso onun toxumalarda
paylandigini gostorir. 100 mq dozanin birdofalik gobulundan sonra sildenafilin orta maksimal plazma
konsentrasiyasi toxminon 440 ng/ml (CV 40 %) toskil edir. Sildenafil (vo onun osas metaboliti N-desmetil)



96 % plazma ziilallar1 il birlogdiyina gors sarbast sildenafilin plazmada orta maksimal konsentrasiyasi

18 ng/ml (38 nM) toskil edir. Ziilallar ilo birlosmo preparatin iimumi konsentrasiyasindan asili deyil.
Biotransformasiyast

Sildenafil asason qaraciyor mikrosomal izofermentlori olan CYP3A4 (ssas yolu) vo CYP2C9 (kigik yolu)
vasitasi ilo metaboliza olunur. Sildenafilin asas metaboliti N-demetillogma noticoesinde amals galir. Bu
metabolit fosfodiesterazaya qarsi sildenafilo oxsar selektivlik profiline malikdir vo onun FDES-9 tosiri in
vitro-da sildenafilin tosirinin toxminon 50 %-ni togkil edir.

Bu metabolitin plazma konsentrasiyasi sildenafilin plazma konsentrasiyasinin taqribon 40 %-ni togkil edir.
N-desmetil metabolitin sonraki metabolizmi zamani, onun yarimgixarilma miiddati 4 saat toskil edir.
Xaric olmasi

Sildenafilin imumi klirensi 41 1/s togkil edir, bu zaman yarimpar¢alanmanin son terminal fazasi 3-5 saata
borabor olur. Peroral vo ya venadaxili gobulundan sonra sildenafil metabolitlor soklindo asason nacislo
(peroral dozanin toxminon 80 %-1) vo az miqdarda sidiklo (peroral dozanin toxminon 13 %) xaric olunur.
Xiisusi pasiyentlor qruplarinda farmakokinetikanin xiisusiyyatlori:

Yashlar

Saglam yash koniilliilordo (65 yas vo ya daha yuxari) azalmis klirens naticosindo sildenafilin va aktiv
metaboliti olan N-desmetilin plazma konsentrasiyasi saglam gonc koniilliilorlo (18-45 yas) miiqayisodo
toxminan 90 % yiiksok idi. Plazma ziilallar1 ilo birlosmads yasla bagli olan forq naticesindoe sarbast
sildenafilin plazma konsentrasiyasinin miivafiq yiiksolmasi toxminon 40 % togkil etmisdir.

Boyrak ¢atismazlig

Yiingiil vo orta doracali boyrok catigmazligi (kreatinin klirensi=30-80 ml/daq) olan koniilliilorde 50 mq
birdafalik dozanin peroral gobulundan sonra sildenafilin farmakokinetikasi doyisilmomisdir. Boyrak
catigsmazligi olmayan yaslarina goro secilmis koniilliilorlo miigayisaodo N-desmetil metabolitin AUC v Crmax
gostaricilori miivafiq olaraq 126 % va 73 % artmusdir. Lakin yiiksok fordlerarasi forqlora gore bu
doyisikliklor statistik oshomiyyot dagimamisdir. Agir boyrak catismazligi (kreatinin klirensi < 30 ml/daq) olan
koniillii xastalords sildenafilin klirensi azalmisdir, bu iso boyrok catismazligi olmayan, yaslarina goros
secilmis koniilliilorlo miigayisodo AUC vo Cmax gostaricilorinin miivafiq olaraq 100 % vo 88 % artmast ilo
naticolonmisdir. Bundan slavo, N-desmetilin metabolitinin AUC va Crax gostericilori miivafiq olaraq 79 %
vo 200 % olaraq oshomiyyatli doracads artmisdir.

Qaraciyar ¢atismazligt

Yiingiil vo orta doracali qaraciyar sirrozu (Cayld-Pyu A va B) olan xastalords sildenafilin klirensi azalmisdir,
bu iso qaraciyar ¢atismazlig1 olmayan, eyni yash koniilliilorlo miiqayisodo AUC (84 %) vo Cax (47 %)
artmast 119 naticolonmisdir. Qaraciyar funksiyasinin agir pozgunlugu olan xastalords sildenafilin
farmakokinetikas1 dyronilmomisdir.

Istifadasino gostorislor

Vira® qonastbaxs cinsi akt iigiin kifayot edocok ereksiyaya nail ola bilmayan va onu saxlamaga qadir
olmayan, erektil disfunksiyadan oziyyot ¢okon kisilords istifads olunur.

Vira®-nim effektiv olmast iigiin seksual stimullasma talob olunur.

Oks gostarislor

Aktiv madds vo ya komok¢i maddslordon har hansi birine qgars1 yliksok hassasliq.

Preparatin azot oksidi/siklik quanozinmonofosfat (sQMF) mexanizminin malum tasirini nazars alaraq,
sildenafil nitratlarin hipotenziv tasirini giiclondirir vo onun har hansi formada olmasina baxmayaraq azot
oksidinin donorlar1 ilo (masalon, amilnitrit kimi) vo ya nitratlarla birgo gqobulu oks gdstorisdir.

Sildenafil daxil olmaqla erektil disfunksiyanin miialicasi {igiin istifads olunan preparatlar, cinsi foaliyyatin
mogsadouygun sayilmayan kisilor (mosalon, geyri-sabit stenokardiya vo ya agir iirok ¢atismazligi kimi agir
iirak-damar pozuntulari olan xastalor) torafindon istifade edilmomalidir.

Bu epizodun énca FDES5 inhibitorunun istifadosi ilo bagli olub-olmasindandan asili olmayaraq, Vira® non-
arteritik on isemik optik neyropatiyas1 (NAOION) naticosindo bir goziindo gdrmo qabiliyyatini itirmis
xostolordo oks gdstorisdir.



Asagidaki pasiyentlor yarimqruplarinda sildenafilin istifadasinin tohliikesizliyi dyranilmadiyinden istifadasi
oks gostorisdir: agir qaraciyor ¢catismazligi, arterial hipotenziya (qan tozyiqi < 90/50 mm c.siit.), yaxinlarda
insult vo ya miokard infarkti ke¢irmis vo pigment retiniti kimi (bu xastalorin az hissasinda retinal
fosfodiesterazanin irsi pozgunluglari var) torlu gisanin irsi degenerativ pozgunluqlari olan xastolor.

Xiisusi gostarislor va ehtiyat tadbirlori

Erektil disfunksiya diagnozunun miisyyonlosdirilmasi vo farmakoloji miialicasinin toyin edilmasi iiglin
miimkiin sobablorini aragsdirmaq moaqsadi ila tibbi anamnez toplanmali vo fiziki miiayino aparilmalidir.
Urak-damar risk faktorlari

Cinsi foaliyyatlo bagl tirak riski deracasi oldugundan hor hansi bir erektil disfunksiyanin miialicosine
baslamazdan avval hokimlor xastalorin lirok-damar statusunu nazara almalidirlar. Sildenafil
damargenislondirici xiisusiyyoto malikdir, vo bunun naticasinds gan tozyiqi ylingiil vo kegici olaraq azalir.
Sildenafil toyin edilmomisdon avval, hokimlor, miioyyan asas xastoliklori olan pasiyentlordo
damargenislondirici tosirin arzuolunmaz tozahiir etmosi riskini hortorafli olaraq nozors almalidirlar, xiisusilo
da cinsi foalligla birlikde. Damargenislondirici vasitalara yiiksok hassasligi olan pasiyentlorin siyahisina, sol
modaciyin ¢ix1s yolunun obstruksiyasi (masalon, aorta stenozu, hipertrofik obstruktiv kardiomiopatiya) vo ya
nadir hallarda rast golinon, arterial tozyiqin avtonom tonzimlonmasinin agir pozgunlugu kimi tozahiir edon,
miirokkob sistem atrofiya sindromu olanlar daxildirlor.

Vira® nitratlarin hipotenziv tosirini giiclondirir.

Postmarketing miisahidolords sildenafilin miivaqqpati istifadosi ilo olagadar olaraq miokard infarkti, geyri-
sabit stenokardiya, qoflati 6liim, moadacik aritmiyasi, serebrovaskulyar gansizma, tranzitor isemik homlo,
arterial hipertenziya vo hipotenziya kimi ciddi pozgunluqlar qeyds alinmisdir. Bu xastalorin oksariyystindo,
lakin hamisinda yox, avvallor lirok-damar risk faktorlart movcud idi. Bu hallarin oksariyyati cinsi alago
zamani v9 ya ondan qisa miiddst ke¢dikdon sonra meydana golmisdir, vo onlarin az bir hissasi, bildirildiyi
kimi, cinsi olaqo olmadan sildenafilin istifadesindon qisa miiddot sonra miisahido olunmusdur. Bu hallarin bu
va ya digor amillorlo birbasa bagli olub-olmadigini miioyyon etmok miimkiin deyil.

Priapizm

Sildenafil daxil olmagq]la, erektil disfunksiyanin miialicasi ii¢iin istifado olunan preparatlar, penisin anatomik
deformasiyasi olan xastolords (masalon, anqulyasiya, kavernoz fibroz vo ya Peyroni xastoliyi), vo ya
priapizmo meyillik yarada bilocok amillori olan xastalords (mosolen, oraqvari hiiceyrali anemiya, goxsayli
miyeloma vo ya leykemiya) ehtiyatla istifads edilmalidir.

Postmarketinqg miisahidolords sildenafilin istifadasi zamani uzun miiddotli ereksiya vo priapizm geydo
alimmigdir. 4 saat orzindo davam edon ereksiya yarandigi halda, xasts tocili olaraq hokimo miiraciot
etmolidir. Priapizm dorhal miialica edilmasa, bu penis toxumalarinin zadslonmasine vo potensiyanin daimi
itirilmasi 1l naticalona bilor.

Digar FDES inhibitorlar: va erektil disfunksiyanin digar miialica tisullari ilo birga qabul edilmasi
Sildenafilin digor FDES inhibitorlari, agciyar arterial hipertoniyanin (AAH) miialicesinds istifads olunan
sildenafil torkibli preparatlar vo erektil disfunksiya miialicasinds istifade olunan diger vasitalar ilo birgo
istifadosinin tohliikasizliyi vo effektivliyi dyronilmomisdir. Bu sobabdon belo kombinasiyalarin istifadosi
maslohat goriilmiir.

Gorma qabiliyyatina tasir

Sildenafil vo diger FDES inhibitorlarinin qobulu ilo bagli gérma qilisurlarinin yaranmasi hallar1 barade
spontan olaraq bildirilmisdir. Miisahidsli todqiqatlarda sildenafil vo digor FDES inhibitorlar1 gobulu ilo baglh
spontan yaranan non-arteritik 6n isemik optik neyropatiya nadir hallarda qeyds alinmigdir. Xastalor
bilmolidirlor ki, gdzlonilmadon har hansi bir gérmo qiisuru yarandig: halda onlar Vira®-nin gebulunu
dayandirmal1 vo dorhal hokima miiraciat etmalidirlor.

Ritonavir ila birlikds gabulu

Sildenafilin ritonavir ils birlikds qabulu maslohat deyil.

Alfa-blokatorlarla birlikds gabul edilmasi

Alfa-blokatorlar qabul edon pasiyentlor sildenafili ehtiyyatla istifads etmalidirler, ¢linki onlarin birgs
istifadosi bazi hossas soxslordo simptomatik hipotenziya yarada bilor. Bunun yaranmasi ehtimal olunur ki,
sildenafil gobulundan sonra 4 saat orzinds bas veras bilar. Ortostatik hipotenziyanin inkisafini azaltmagq {igiin



xastalardo, sildenafil ilo miialicadon avval ilk 6nca hemodinamikanin alfa-blokatorlarla sabitlogsdirilmasi aldo
edilmoalidir. Sildenafil ilo miialiconin ilkin doza olaraq 25 mqg-dan baslanmas1 nozords tutulmalidir. Bundan
olave, hakimler ortostatik hipotenziv simptomlar oldugu halda na etmalari barado xastolora 6ncodon
maslohat vermalidirlor.

Qanaxmaya tasiri

Todqiqatlar gostorir ki, sildenafil insan trombositlorine natrium nitroprussidin antiaqreqant tosirini in vitro
giiclondirir. Qanaxmasi va aktiv xora xastaliyi olan pasiyentlarin sildenafil qobulu haqda etibarli malumat
yoxdur. Buna gdra do bu xastolors sildenafil yalniz fayda va riskin hortorafli dyronilmasindon sonra toyin
olunmalidir.

Qadinlar

Vira® gadinlar torafindon istifads iigiin gostorilmomisdir.

Diqar darman vasitalari ilo qarsihiqh tasiri

Digor dorman vasitalorinin sildenafila tasiri

In vitro tadgiqatlar

Sildenafilin metabolizmi sitoxrom P450-nin izoformlar1 olan (CYP) 3A4 (asas yol) vo 2C9 (kigik yol)
vasitosilo hoyata kegir. Buna goro, bu izofermentlorin inhibitorlar1 sildenafilin klirensini azalda bilor,
induktorlar1 is9 sildenafilin klirensini artira bilor.

In vivo tadgiqatlar

Kliniki tadqgiqatlarin molumatlarinin farmakokinetik tohlili sildenafil CYP3A4 inhibitorlar1 (masslan,
ketokonazol, eritromisin, simetidin) ils birgs gabulu zamani onun klirensinin azalmasini gostordi.
Baxmayaraq ki, sildenafilin CYP3A4 inhibitorlari ils birgs qabulu zamani, bu xastalords yan tasirlorin artma
hallar1 miisahido olunmamaisdir, baslangic doza 25 mq olaraq nazords tutulmalidir.

P450-nin giiclii inhibitoru olan i1V proteazasinm inhibitoru ritonavirin tarazliq voziyystinde (500 mq giindo
iki dofo) sildenafil (100 mq tok doza) ilo birga gobulu, sildenafilin Cmax 300 % (4 dofs), AUC plazma
gostaricisini 159 1,000 % (11 dofs) artirmisdir. 24 saatdan sonra sildenafilin plazma soviyyesi toxminan 200
ng/ml, tok gobul edildikds iso toxminon 5 ng/ml toskil etmisdir. Bu, ritonavirin P450-nin bir ¢ox
substratlarina yonolmis tosirlori ilo alagalidir. Sildenafil ritonavirin farmakokinetikasina heg bir tosir
gostormomisdir. Bu farmakokinetik naticolor asasinda sildenafilin ritonavir ilo birga gabulu maslohat deyil
va sildenafilin maksimal dozas1 heg bir halda 48 saat orzinds 25 mq-dan artiq olmamalidir.

CYP3A4 inhibitoru olan IIV proteazasinin inhibitoru sakvinavirin tarazliq vaziyyatinds (1200 mq giinds ii¢
dofd) sildenafil (100 mq tok doza) ils birgs gabulu sildenafilin Ciax 140 %, AUC plazma gostoricisini is9
210 % artirmisdir. Sildenafil sakvinavirin farmakokinetikasina heg bir tosir gdstormir. Ketokonazol vo
itrakonazol kimi CYP3 A4 giiclii inhibitorlarinin tosirinin daha da artmasi gozlonilir.

Sildenafilin 100 mg-liq birdafalik dozasint CYP3 A4 orta inhibitoru olan eritromisinle tarazliq voziyyatindo
(500 mq giinds iki dofa 5 giin arzindo) qabul etdikds, onun sistem tosirinin (AUC) 182 % artmas1 qeydo
alinmigdir. Saglam koniillii kisilords azitromisinin (500 mq giindos bir dofs 3 giin orzinds) qobulu sildenafilin
vo ya onun asas metabolitinin AUC, Cmax, Tmax, €liminasiya siirati konstantina va ya yarimpar¢alanma
gostariciloring tosiri geydo alinmamigdir. Saglam koniilliilords sildenafilin (50 mq) dozada sitoxrom P450 vo
geyri-spesifik CYP3A4 inhibitoru olan simetidinls (800 mq) birge gobulu zaman sildenafilin plazmadaki
konsentrasiyasinin 56 % artmasina sobob olmusdur.

Qreypfrut sirasi bagirsaq divart metabolizminin CYP3 A4 zoif inhibitorudur vo plazmada sildenafilin
saviyyasinin az miqdarda artmasina sobob ola bilor.

Antasidlorin (magnezium hidroksidi/aliiminium hidroksidi) birdofolik dozalari sildenafilin
biomaenimsonilmasing tasir etmir.

Biitiin derman vasitslari tiglin qarsiligh tasirlorin xiisusi dyronilmomasing baxmayaraq, farmakokinetik
analizlor sildenafilin asagidaki qrup preparatlarla birgs qobulu zaman1 onun farmakokinetik gdstaricilorine
heg bir tosir miisahido olunmamisdir: CYP2C9 (tolbutamid, varfarin, fenitoin kimi), CYP2D6 inhibitorlari
(serotoninin geriys udulmasinin selektiv inhibitorlari, trisiklik antidepressantlar kimi), tiazid vo
tiazidobonzor diuretiklor, ilgok vo kalium qoruyucu diuretiklor, angiotenzingevirici fermentin inhibitorlari,
kalsium kanallarinin blokatorlari, beta-adrenoblokatorlarinin antaqonistlori vo ya CYP450 metabolizminin
induktorlar1 (rifampisin, barbituratlar kimi). Saglam kisi kontilliilor tizarinds aparilmis tadqiqatda endotelin



reseptorlarinin antaqonisti olan bozentanin (CYP3A4 [orta] induktoru, CYP2C9 va ola bilsin ki CYP2C19)
tarazliq voziyyatindo (125 mq giinds iki dofd), sildenafillo tarazliq voziyyatinds (80 mq giindos {i¢ dofo) birgo
istifadasi onun AUC va Cmax miivafiq olaraq 62.6 % vo 55.4 % azalmasi il naticolonmisdir. Buna gora da,
rifampin kimi CYP3 A4 giiclii induktorlarinin sildenafil ilo birgo gobulu, gozlonildiyi kimi, sildenafilin
konsentrasiyasinin plazmada shomiyyatli doeracade azalmasina sabaob ola bilar.

Nikorandil kalium kanallar1 aktivatoru vo nitratin bir hibrididir. Nitrat komponentina gors o, sildenafil ilo
ciddi qarsiligh tesir giiciino malikdir.

Sildenafilin digar darman preparatlarina tasiri

In vitro tadgiqatlar

Sildenafil sitoxrom P450-nin 1A2, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 vo 3A4 (ICs0 > 150 uM) izofermentlorinin zoif
inhibitorudur. Sildenafilin tdvsiys edilmis dozalarin gabulundan sonra plazmada pik konsentrasiyasinin
toxminon 1 uM tagkil etmosini nozors alaraq, onun bu izofermentlorin substratlarinin klirensini doyisdirmok
qabiliyyatino malik olmasi etimal olunmur.

Sildenafilin teofillin va ya dipiridamol kimi geyri-spesifik fosfodiesteraza inhibitorlari ilo qarsiligli alagosi
barads heg bir malumat yoxdur.

In vivo tadgiqatlar

Azot oksidi/sQMF mexanizmino malum tosirins uygun olaraq sildenafil nitratlarin hipotenziv tasirini
giiclondirmasini niimayis etdirmisdir, vo onun azot oksidinin donorlari vo ya nitratlarla hor hansi bir formada
birgo gobulu oks gostarisdir.

Alfa-blokatorlar gobul edon bazi hossas xastalords sildenafilin birgs gabulu simptomatik hipotenziyaya
sabab ola bilar. Bu, ¢ox giiman ki, sildenafilin gobulundan sonra 4 saat orzinds yarana bilor. Dormanlarin
qarsiligh tosirinin dyronilmasins dair aparilmis ii¢ xiisusi todqiqatlarda doksazosinlo sabitlosdirilmis prostat
vazinin xosxassoli hiperlaziyasi: (PXH) pasiyentlors alfa-blokator doksazosin (4 mq va 8 mq) ilo birgs eyni
vaxtda sildenafil (25 mq, 50 mq vo ya 100 mq) toyin edilmisdir. Bu miisahidoys daxil olan pasiyentlordo
uzaniq vaziyyatds dl¢lilmiis arterial tozyiqinin azalmasi 7/7 mm c.siit., 9/5 mm c.siit. vo 8/4 mm c.slit. vo
ayaq Usto Olcililmiis arterial tozyiqinin orta azalmasi miivafiq olaraq 6/6 mm c.siit., 11/4 mm c.siit. vo 4/5 mm
c.sit. togkil etmisdir. Doksazosin terapiyasi ilo sabitlogdirilmis xastolorin sildenafilin eyni vaxtda birgo
qebulu zamani, simptomatik postural hipotenziya yaranmasi nadir hallarda qeyds alinmisdir. Bu hesabatlara
sinkope hallar1 istisna olmagqla, basgicallonma va sarsomlik daxil olmusdur.

Sildenafilin (50 mq) hor ikisi CYP2C9 torafindon metabolizo olunan tolbutamid (250 mq) vo ya varfarinlo
(40 mq) birgs gobulu zamani heg bir shomiyyatli qarsiliqh tosirlor miisahido olunmamaisdir.

Sildenafil (50 mq) asetilsalisil tursusunun (150 mq) gqanin laxtalanmas1 miiddstinin uzanmasi tasirini
giiclondirmir.

Sildenafil (50 mq) qanlarinda orta maksimal alkoqol saviyyesinin 80 mg/dl olan saglam koniilliilorde
alkogolun hipotenziv tasirini giiclondirmir.

Antihipertenziv dermanlarin asagidaki qruplarinin; diuretiklor, beta-blokatorlar, ACF inhibitorlari,
angiotenzinin II antaqonistlori, antihipertenziv dorman vasitolori (damargenislondirici vo markoz tosirli),
adrenergik neyron blokatorlari, kalsium kanallarinin blokatorlar1 vo alfa adrenoreseptor blokatorlari ilo birge
gobulu zamani, plasebo ilo miiqayisads sildenafil gobul edon pasiyentlords alave yan tosir baximindan heg
bir forq izlonilmomisdir. Qarsiligligl tosir baximindan aparilmis xiisusi todqiqatda, hipertonik xastalords
sildenafilin (100 mq) amlodipinin il birgs istifadasi zaman1 uzanigl vaziyystds dl¢lilmiis sistolik arterial
tozyiq 8 mm c.siit. azalmasi qeyds alinmigdir. Uzaniqli vaziyyatds dl¢lilmiis diastolik arterial tozyiq miivafiq
azalmasi 7 mm c.siit. togkil etmisdir. Qan tozyiqinin bu azalmasi saglam koniilliilords sildenafilin tok gobulu
halindada eyni olmusdur.

Sildenafil (100 mq) iV proteaza inhibitorlar1 vo hor ikisi CYP3A4-iin substrati olan sakvinavirin vo
ritonavirin sabit farmakokinetikasina tosir gdstormir.

Saglam kisi koniilliilordos sildenafil (80 mq giindo 3 dofo) tarazliq voziyyeotindo bozentanla birgo gobulu
zamant, bozentanin AUC artmast 49.8 % vo Cmax (125 mq giindo iki dofo) artmasi 42 % togkil etmisdir.

Hamilalik va laktasiya dovriinda istifadasi
Preparat qadinlarda istifado edilmir.
Sildenafil kisilords istifads tiglin nozords tutulmusdur.



Hamilalik vo ya laktasiya dovriinds olan qadinlarda istifadesine aid heg¢ bir adekvat vo yaxs1 nazarst olunan
todqiqatlar aparilmamaglar.

Sicovul va dovsanlarin tizerinds aparilmis reproduktiv qabiliyyastlora dair todqiqatlarda sildenafilin peroral
gobulundan sonra heg bir ohomiyyatli slava tosir agkar edilmomisdir.

Sildenafilin 100 mq-liq dozada birdsfalik peroral gobulundan sonra saglam kontilliilords spermatazoidlorin
harakat gabiliyystine vo ya morfologiyasina heg bir tosiri askarlanmamisdir.

Nagqliyyat vasitalorini va digar potensial tahliikali mexanizmlari idarsetma qabiliyyating tosiri
Nogliyyat vasitolorini vo digar potensial tohliikoli mexanizmlori idaraetmo gabiliyyating tosiri barads heg bir
todqgiqat aparilmamisdir.

Sildenafil ilo klinik todqgigatlarda baggicollonma vo gérma pozgunluqglari geydos alindigindan, xastolor
naqliyyat vasitalorini vo ya digor mexanizmlori idars etmoazdon ovval Vira® preparatina neca reaksiya
verdiklorini bilmolidirlor.

Istifads qaydas1 vo dozasi

Daxilo gobul edilir.

Preparaty istifada etmazdan avval hakiminizlo maslohatlagin.

Boyiiklorda istifadasi

50 mq-liq tovsiyo olunan doza zorurat yarandig1 halda cinsi foaliyyatdon toxminon bir saat avval qobul edilir.
Effektivliyi vo doziimliiliikk ssasinda doza 100 mqg-a kimi artirila vo ya 25 mqg-a kimi azaldila bilor.
Maksimal tovsiys olunan doza 100 mq toskil edir. Maksimal tovsiys olunan dozanin gobul tezliyi giinds bir
dofadir. Vira® preparatinin tosirinin baglanma miiddeti, gida ilo qobul edildiyi halda longiys biler.

Xiisusi pasiyentlor qruplari

Yash xastalor

Yagl xostolords (> 65 yas) doza korreksiyasina ehtiyac yoxdur.

Béyrak catismazligi olan xastalor

"Boyiiklords istifade" bolmasindo gostorilon dozalanma tovsiyalori yiingiil vo orta doracali boyrok
catigsmazligina (kreatinin klirensi = 30-80 ml/daq) aid olan xastalor ii¢iin totbiq olunur. Agir béyrak
catismazlig1 (kreatinin klirensi < 30 ml/daq) olan xastolords sildenafilin klirensi asag diisdiiytindon 25 mq
doza nozords tutulmahdir. Effektivlik vo doziimliiliik nozars alinmagqla, zorurat yarandigi halda doza todricon
50 mg-dan 100 mg-a godor artirila bilor.

Qaraciyar ¢atismazligt olan xastalor

Sildenafilin klirensi qaraciyar ¢atismazligi (masalon sirroz) olan xastolorde asagi diisdiiyiindon 25 mq doza
nazords tutulmalidir. Effektivlik vo doziimliiliik nozers alinmagqla, zorurst yarandigi halda doza todricen 50
mgq-dan 100 mq godar artirila bilor.

Usaqlarda istifadasi

Vira® 18 yasindan asag1 olan soxslorda istifads olunmur.

Digor dorman preparatlart gabul edon xastalorda istifadoasi

Birgo gobulu maslohat goriilmoyan Ritonavir istisna olmagqla, digar CYP3 A4 inhibitorlar ils sildenafilin
birgs qabulunun baslangic dozas1 25 mq nozordo tutulmalidir.

Alfa-blokatorlar ilo miialico gobul edon xastalords, postural hipotenziya yaranma ehtimalinin minimal
daracaya endirilmasi {igiin, xastalar sildenafil ilo miialicays baglamazdan avval alfa-blokatorlar ilo
sabitlosdirilmalidirlor. Blavs olaraq, sildenafilin baslangic dozas1 25 mq nazards tutulmalidir.

Olava tasirlari

Olava reaksiyalarin siyahist

Nozarotli klinik todgiqatlarda plasebo ilo muqayisads daha cox rast golinon olava tosirlorin bagvermoa
tezliyinin tosnifati agagidaki kimidir:

Cox genis yayilmis (= 1/10), genis yayilmis (= 1/100, < 1/10), genis yayilmamis (= 1/1000, < 1/100), nadir
(= 1/10000, < 1/1000).

Bundan slava, postmarketing tocriibado geyd olunmus olava tosirlor tozahiir tezliklori malum deyil kimi

daxil olunmusdur.



Har tezlik qrupunda olava tasirler ciddiliyin azalmasi siralanmasi ils tortib olunub.

Infeksivalar va invaziyalar

Genis yayilmamis: rinit.

Immun sisteminin pozgunluglar:

Genis yayilmamis: yiiksok hossasliq.

Sinir sisteminin pozgunluglar

Cox genis yayilmis: bag agrisi.

Genis yayilmis: basgicollonma.

Genis yayillmamis: yuxululuq, hipesteziya.

Nadir: insult, tranzitor isemik homlo, qicolma,* gicolmanin tokrarlanmasi,* bayilma.

Gorma qabiliyyatinin pozgunluglar

Genis yayi1lmis: ronggdérmo pozgunluglari,** gérmo pozgunluqlari, dumanl gérma.

Genis yayillmamis: goz yast pozgunluqglar,*** g6z agrisi, isiqdan qorxma, fotopsiya, goz hiperemiyasi,
gormo parlagliginin artmasi, konyunktivit.

Nadir: non-arteritik 6n isemik optik neyropatiyast (NAOION),* torlu gisanin damar okklyuziyas,* torlu
gisanin ganaxmasi, aterosklerotik retinopatiya, torlu gisa pozgunluglari, glaukoma, gérma sahasinin qiisuru,
diplopiya, gdrmo itiliyinin azalmasi, miopiya, astenopiya, siisoyobonzor cismin dumanlanan tizmasi, qiizehli
qisa pozuntusu, midriaz, Halo gérmo, gbéz o6demi, goz siskinliyi, géz pozgunluglari, konyunktival
hiperemiya, goz qiciglanmasi, gozds geyri-normal hiss, gz qapaginin 6demi, skleral rongsizlosmo.
Qulaq va labirint pozgunluglar

Genis yayilmamis: basgicallonma, tinnit.

Nadir: karliq.

Urak pozgunluglar

Genis yayillmamis: taxikardiya, palpitasiya.

Nadir: goflati 6liim,* miokard infarkti, madacik aritmiyasi,* atrial fibrilyasiya, gqeyri-sabit stenokardiya.
Damar pozgunluglar

Genis yayilmis: sifot qizarmasi, “istilik golmasi”.

Genis yayilmamis: hipertoniya, hipotenziya.

Tonoffiis, dos qafasi va orta divar organlari torafindan pozgunluglar

Genis yayilmis: burun tutulmasi.

Genis yayilmamis: burun ganaxmasi, sinus tixaniqligi.

Nadir: bogazda gorginlik, burun 6demi, burunda qurulug.

Mbada-bagirsaq pozgunluglari

Genis yayilmis: iirokbulanma, dispepsiya.

Genis yay1lmamis: qastro-ezofaqeal refliiks xostoliyi, qusma, yuxar1 abdominal agri, agizda qurulug.
Nadir: oral hipesteziya.

Dori va doarialti toxuma pozgunluglari

Genis yayilmamis: sopgi.

Nadir: Stivens-Jonson sindromu (SJS),* Toksiki Epidermal Nekroliz (TEN)*.

Ozala-skelet va birlagdirici toxuma pozgunluglar

Genis yayillmamis: mialgiya, otraflarda agri.

Béyrak va sidik¢ixarici yollar pozgunluglar

Genis yayilmamis: hematuriya.

Reproduktiv sistem va stidvazi pozgunluglart

Nadir: penisdo qanaxma, priapizm,* hematospermiya, ereksiyanin artmasi.

Umumi pozgunluglar va alava tasirlor

Genis yayilmamis: dos gofasinds agri, yorgunlug, istilik hissi.

Nadir: qiciglanma.

Laborator arasdirmalar

Genis yayilmamis: lirok ddylintiileri tezliyinin artmasi.

*Yalniz post-marketinq miisahidosi zamani bildirilmisdir.

**Ronggdrma pozgunluglari: xloropsiya, Xxromatopsiya, sianopsiya, eritropsiya vo



ksantopsiya.
***Goz yas1 pozgunluqlari: quru goz, goz yast pozgunluglari vo géz yaslarinin axmasinin artmasi.
OLAVO TOSIRLOR YARANDIQDA HOKIMINIZLO MOSLOHOTLOSIN.

Doza haddinin asilmasi

Koniilliiler lizorindo aparilmis todqigatlarda tok dozanin 800 mq-a qodar yiiksaldildiyi halda slava tosirlorin
tozahiirli asag1 doza qobul edon pasiyentlorlo miigayisodo oxsar idi, lakin rast golmo vo agirliq doracasi
artmigdir. Qabul olunmus 200 mq doza tosirin artmasina gotirib ¢ixarmasa da, monfi reaksiyalarin inkisaf
tezliyi (bas agrisi, sifotin qizarmasi, basgicallonma, dispepsiya, burun tutulmasi, gérma pozuntulart)
artmisdir.

Doza haddinin asilmasi hallarinda zaruri standart destokloyici todbirlar hoyata kegirilmalidir. Sildenafilin
plazma ziilallar1 ilo baglanmasi giiclii oldugu vo sidiklo xaric olunmadig li¢iin béyrok dializi onun klirensini
stiratlondirmir.

Buraxilis formasi

50 mq Vira® ortiiklii tabletlor

1 vo ya 4 ortiiklii tablet, blisterds. 1 blister i¢lik varaqgs ilo birlikds karton qutuya qablasdirilir.
100 mq Vira® értiiklii tabletlor

1 vo ya 4 ortiiklii tablet, blisterda. 1 blister i¢lik varags ilo birlikds karton qutuya qablasdirilir.

Saxlanma soraiti
25 °C-don asag1 temperaturda, 6z qablasdirmasinda vo usaqlarin ali ¢atmayan yerds saxlamaq lazimdir.

Yararhhq miiddati
3il.
Yararliliqg miiddoti bitdikdon sonra istifads etmok olmaz.

Aptekdon buraxilma sorti
Resept osasinda buraxilir.
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NOBEL ILAC SANAYII VE TICARET A.S.
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NOBEL ILAC SANAYIiI VE TICARET A.S.
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