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SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU

1 NAZEV PRIPRAVKU
Vitaros 3 mg/g krém

2 KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI
Jeden aplikator obsahuje alprostadilum 300 mikrogramt ve 100 mg krému (3 mg/g).
Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1.

3 LEKOVA FORMA
Krém
Ptipravek Vitaros je bily az téméf bily krém dodavany v jednorazovém aplikatoru AccuDose.

4 KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikace
Lécba muzt starSich 18 let s erektilni dysfunkci, kteti nejsou schopni dosahnout nebo udrzet
erekci dostatecnou pro uspokojivy sexualni vykon.

4.2 Davkovani a zptisob podani

Ptipravek Vitaros se aplikuje na Spi¢ku glans penis v misté vyusténi mocové trubice.
Ptipravek Vitaros se ma aplikovat v ptipad€ potieby dosazeni erekce. Aplikator AccuDose

s pfipravkem Vitaros je uren pouze k jednorazovému pouZiti a ma byt po pouziti fadné
zlikvidovan. K nastupu u¢inku dojde b&hem 5 az 30 minut po aplikaci. Uginek pfetrvava po
dobu 1 az 2 hodin. Skutecna doba se bude lisit individualné podle pacienta. Kazdy pacient ma
byt poucen zdravotnickym pracovnikem o spravné technice aplikace ptipravku Vitaros pied
jeho pouzitim. Frekvence pouzivani je maximaln¢ 2-3 krat tydné a pouze jednou za 24 hodin.
Pocétecni davku ma doporucit 1ékar. Pocateni davka 300 mikrogrami je vhodna zejména

u pacientli s vaznou erektilni dysfunkci, komorbiditou nebo nedostatkem inhibitortt PDE-5.
Pacienti, ktefi netoleruji davku 300 mikrogramii v disledku lokélnich nezadoucich ucinki,
mohou byt titrovani na niz8i davku 200 mikrogrami.

Pacienti maji byt informovani o spravném pouZiti ptipravku, o moznych vedlejsich tc€incich
(jako jsou napft. zavraté, mdloby) a maji se vyhnout fizeni a obsluze stroji do doby, nez
pacient vi, zda I€k toleruje. V klinickych studiich ukonc¢ilo 1é€bu 30 % lé¢enych pacienti s
davkou 300 mikrogramii, zatimco u pacientll s davkou 200 mikrogramti doslo k ukonceni
1é¢by u 20 % pacienti.

Zpisob pouZziti:
Doporucuje se vymocit pted aplikaci piipravku. Po sejmuti vicka aplikujte cely obsah



piipraveku Vitaros na Spicku penisu v misté otvoru vyusténi mocové trubice (ostium
urethrae externum) podle nasledujicich instrukci, 5-30 minut pfed sexualnim stykem:

1)

2)

3)

4)

5)

6)

Umyjte si ruce pied pouzitim ptipravku Vitaros. Roztrhnéte sa¢ek v horni ¢asti
a vyjméte aplikator AccuDose (viz obr. 1). Odlozte sacek pro pozd€jsi ulozeni
pouzitého aplikatoru AccuDose.

Rolovanim aplikéatoru mezi obéma rukama (viz obr. 2) dosahnete pokojové
teploty jednorazové davky obsazené v aplikatoru. Tomuto kroku se 1ze vyhnout
v ptipadé, Ze vyjmete sacek s aplikatorem z chladnicky diive pied aplikaci (za
dodrZeni limitd uvedenych v bodé 6.4 Zvlastni opatfeni pro skladovani)

a obsah jiz dosahl pokojové teploty.

Otocte nekolikrat pistem, abyste se ujistili, Ze bude lehce klouzat (viz obr. 3),
a poté odstraite krytku z hrotu aplikatoru AccuDose.
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DrZte penis ve vzpiimené svislé poloze, uchopte Spicku penisu jednou rukou tak,
abyste dosahli rozsifeni vyusténi mocové trubice na jeho Spicce (viz obr. 4).
(Poznamka: pokud neni penis obfezany, je tieba pied rozSifenim otvoru na Spicce
penisu stadhnout predkozku.)

Ptidrzte aplikator AccuDose mezi prsty, umistéte jeho Spi¢ku co nejblize otvoru
na Spicce penisu a aniZ byste zasunuli jeho hrot do penisu, nechte stéct krém do
mocove trubice (viz obr. 5). Neopomeiite vytlacit veskery krém ze zadsobniku
AccuDose. Pomalu, ale pevné zatlacte na pist palcem nebo prstem dokud neni
krém vytlaCen z aplikatoru do otvoru na Spicce penisu a mocové trubice.
Poznamka: I kdy7 je dilezité, aby vSechen krém stekl do mocové trubice, davejte
pozor abyste nevkladali hrot aplikatoru AccuDose do otvoru na Spicce penisu.

DrZte penis ve vzpiimené poloze po dobu asi 30 sekund, aby krém mohl
proniknout. Na Spicce penisu pravdépodobné zlistane ¢ast krému, ktera se nevejde
do usti mocové trubice na penisu. Jakykoliv pfebytek krému na Spicce penisu ma
byt zasunut do usti mocové trubice biiskem prstu (viz obr. 6). Nepouzivejte dalsi
aplikator AccuDose k doplnéni mnoZstvi krému, ktery nebyl vtlacen do Gsti

2



mocové trubice. Nemocte okamzité po aplikaci vzhledem k riziku, ze krém by
mohl byt takto odstranén pted nastupem jeho ucinku.

7) Pamatujte si, ze kazda davka ptipravku Vitaros je uréena pouze pro jednorazoveé
podani. Nasad'te kryt na hrot aplikatoru AccuDose a vlozte do otevieného sacku

a zlikvidujte v souladu s mistnimi pozadavky.

8) Pripravek Vitaros miize drazdit o¢i. Umyjte si ruce po pouZiti pfipravku Vitaros.

Vtlaéte

Jemneé stlacte, aby doslo k Vymacknite piebyteny
——__roziifeni otvoru krém do krém dovnitf
‘ otvoru otvorn

DA DA .
W n!

4.3 Kontraindikace
Ptipravek Vitaros nesmi byt pouzivan u pacientl v piipadé:

- ortostatické hypotenze, infarktu myokardu a synkopy

- hypesenzitivity na lécivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bodé¢
6.1

- onemocnéni, ktera mohou vést k predispozici priapismu, jako jsou napf.
srpkovita anemie, trombocytemie, polycytemie, mnohocetny myelom nebo
leukemie

- pacientl s abnormalni anatomii penisu, jako je zdvazna hypospadie, u pacientl s
anatomickou deformaci penisu, napt. zakfiveni a u pacientil s uretritidou a balanitidou
(zanét glans penis)

- pacientl se sklonem k Zilni trombdze

- pacientq, ktefi trpi syndromem hyperviskozity, a proto jsou vystaveni zvySenému
riziku priapismu (rigidni erekce trvajici 4 nebo vice hodin).

- ptipravek Vitaros nesmi pouzivat pacienti, pro které neni sexualni aktivita vhodna,
jako jsou muzi s kardiovaskularnim nebo cerebrovaskularnim onemocnénim

- ptipravek Vitaros se nesmi pouZivat bez pouziti kondomu pii pohlavnimu
styku s zenou ve fertilnim véku

4.4 Zvlastni upozornéni a opatieni pro pouZziti

Lokalni acinky:

Pti pouziti ptipravku Vitaros byly pozorovany prodlouZené erekce trvajici déle nez 4

hodiny (priapismus), i kdyZ jsou vzacné. Priapismus byl pozorovan ve dvou 3mé&si¢nich

studiich u 1 pacienta (0,06 %) a ve studii delsi nez 6 mésict u 5 pacientt (0,4 %), atou 4

pacientt (0,3 %) s davkou 200 mikrogramt a u jednoho pacienta (0,1 %) s davkou 300

mikrogrami. Pokud dojde k priapismu, pacient ma okamzité vyhledat 1ékaiskou pomoc.
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Neni-li Ié€ba priapismu zahajena v¢as, mtize dojit k poSkozeni tkdné€ penisu a trvalé ztraté
potence.

Symptomatickd hypotenze (zavrate) a synkopy se vyskytly ve 3. fazi studie u malého procenta
pacientil [respektive u 2/459 (0,4 %), 6/1591 (0,4 %) a 6/1280 (0,5 %)] pti davkovani 100,
200 a 300 mikrogramt alprostadilu. Pacienti maji byt upozornéni na riziko vzniku hypotenze
nebo synkopy po podani ptipravku Vitaros pii Cinnostech jako je fizeni ¢i ovladani stroju,
které by mohly vést k poranéni.

Pted zahajenim lécby piipravkem Vitaros, maji byt vhodnymi diagnostickymi metodami
vylouceny jiné priciny erektilni dysfunkce.

Krome¢ toho pacienti s ortostatickou hypotenzi, infarktem myokardu a synkopami, nesmi
ptipravek Vitaros pouzivat (viz kontraindikace bod 4.3).

Klinické studie nebyly provedeny u pacientll s anamnézou neurologického onemocnéni nebo
poranénim michy.

Farmakokinetika pfipravku Vitaros nebyla formélné studovana u pacientt s poruchou funkce
jater nebo ledvin. U téchto pacientll mizZe byt nutné davku snizit v diisledku zhorSeného
metabolismu.

VSeobecna bezpecnostni opatieni:

Aplikace pripravku Vitaros ma byt provadéna v souladu s vyse uvedenymi pokyny.
NetimysInd intrauretralni expozice mize vést k paleni nebo brnéni a bolesti penisu. Udaje

k opakované dlouhodobé, intrauretralni expozici ptipravkem Vitaros nejsou znamé.

Pacienti maji byt informovani, ze piipravek Vitaros neposkytuje ochranu pted sexualné
prenosnymi chorobami. Pacienti a jejich sexualni partnerky, ktefi pouzivaji ptipravek Vitaros,
maji byt pouceni o ochrannych opatienich, ktera jsou nezbytna pro zabranéni $ifeni pohlavné
pfenosnych onemocnéni, véetné viru lidské imunodeficience (HIV).

Zdravotnicti pracovnici maji upozornit své pacienty, aby informovali sexudlni partnerky, Ze
pouzivaji ptipravek Vitaros. U partnerek pacient pouzivajicich ptipravek Vitaros se mohou
vyskytnout nezddouci ulinky, k nimz nejcastéji patii vagindlni podrazdéni. Proto se
doporucuje pouziti kondomu.

Nebyly studovéany tc¢inky ptipravku Vitaros na ordlni nebo analni sliznice. Kondom se ma
pouzit pii oralnim sexu (felace) nebo andlnim sexu.

Ptipravek Vitaros nema antikoncepcni t€inky. Doporucuje se, aby pary, kdy partner pouziva
ptipravek Vitaros, pouzivaly vhodné kontraceptiva, pokud je partnerka ve fertilnim véku.

Nejsou dostupné zadné informace od partnerek pacientil pouzivajicich ptipravek Vitaros na
pocatecni fazi t€hotenstvi. Pii pohlavnim styku s Zenami ve fertilnim véku, t€hotnymi nebo
kojicimi Zenami se ma pouzivat kondom.

Studie byly provadény pouze s latexovymi kondomy. Neni zndmo, zda miize dojit k poskozeni
kondomti vyrobenych z jinych materiali.

Tento 1éCivy pripravek obsahuje 5 mg alkoholu (ethanolu) v jedné 100 mg déavce, coz
odpovida 50 mg/g (5% w/w). MiiZe na porusené pokozce zplsobit pocit paleni.
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4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi pripravky a jiné formy interakce

Farmakokinetické nebo farmakodynamické studie interakci s pfipravkem Vitaros nebyly
provedeny. Vzhledem k povaze metabolismu (viz bod 5.2) jsou lékové interakce povazovany
za nepravdépodobné.

Utinek interakce

Bezpecnost a ucinnost piipravku Vitaros v kombinaci s dal$imi ptipravky pouzivanymi

k 1é¢bé erektilni dysfunkce, zejména inhibitory fosfodiesterazy-5 (PDE-5) jako sildenafil,
tadalafil a vardenafil, nebyla studovana. Z tohoto diivodu nema byt ptipravek Vitaros
pouzivan v kombinaci s inhibitory PDE-5. Jak ptipravek Vitaros, tak i inhibitory PDE-5 maji
vliv na kardiovaskularni systém a nelze vyloucit zvyseni kardiovaskularniho rizika.

Nebyly provedeny Zzadné studie interakci pfipravku Vitaros v kombinaci s penilnimi
implantaty, relaxancii hladké svaloviny jako je papaverin, léky pouzivanymi k navozeni
erekce jako jsou alfa-blokatory (napf. intrakaverndzni fentolamin, moxisylyt). Hrozi zde
riziko vzniku priapismu (bolestiva, abnormaln¢ dlouha erekce), pokud je ptipravek Vitaros
pouzit ve vyse uvedené kombinaci.

Nebyly provedeny zadné studie interakci ptipravku Vitaros v kombinaci se sympatomimetiky,
dekongestanty a pfipravky na potlaceni chuti k jidlu. Pfi pouziti v této kombinaci miize byt
snizen ucinek alprostadilu (1ékova interakeni inhibice).

Nebyly provedeny zadné studie interakei ptipravku Vitaros v kombinaci s antikoagulancii
a inhibitory agregace trombocytl. Pfi pouziti ve vySe uvedené kombinaci miize byt zvysené
riziko uretralniho krvaceni (hematurie).

Pacienti (zeyména star$i pacienti) 1éceni soucasné antihypertenzivy a vazoaktivnimi léky
mohou mit zvySené riziko hypotenze.

4.6 Fertilita, t€éhotenstvi a kojeni

Téhotenstvi
Nejsou zadné udaje o pouZiti ptipravku Vitaros u té¢hotnych Zen. Nepiima expozice
alprostadilem u Zen je pravdépodobné nizka.

Studie na zvitatech pfi vysSich davkach alprostadilu ukazuji na reprodukéni toxicitu (viz
bod 5.3).

Téhotné Zeny nemaji byt vystaveny pusobeni ptipravku Vitaros.

Kojeni

Neni zndmo, zda nepiimé expozice alprostadilem pfi pouziti piipravku Vitaros povede

k vyraznému vylucovani do matefského mléka. Proto se nedoporucuje pouZzivat piipravek
Vitaros pii kojeni.



Fertilita

U samct kralikd, byla pozorovéna atrofie semennych kanalki varlat po opakovaném
podavani piipravku Vitaros obsahujiciho pomocnou latku hydrochlorid dodecyl-
dimethylaminopropionat (viz bod 5.3 "Predklinické tidaje vztahujici se k bezpecnosti").
Neni znamo, zda ptipravek Vitaros ovliviuje fertilitu u muzi.

4.7 Uéinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje

Nebyly provedeny zadné studie o u¢incich na schopnost fidit a obsluhovat stroje.

V klinickych studiich byly vzacné hlaSeny nezadouci ucinky souvisejici s ptipravkem
Vitaros jako jsou zavraté a synkopa (mdloby). Pfi pouzivani ptipravku Vitaros se pacienti 1
az 2 hodiny po podani pfipravku maji vyvarovat ¢innostem jako je fizeni nebo obsluha
stroju, protoze by v pfipadé synkopy mohlo dojit ke zranéni.

4.8 Nezadouci ucinky

Tabulkovy prehled nezadoucich u€inkt

Nejcastéji hlasené nezadouci ucinky pii 1éCbe¢ ptipravkem Vitaros jsou uvedeny v nasledujici
tabulce. (Velmi Casté > 1/10, casté > 1/100, <1/10; mén¢ casté >1 / 1 000, <1/100; vzacné >1
/10 000, <1/1 000; velmi vzacné <1/10 000)

Priapismus (erekce trvajici déle nez 4 hodiny) je zavazny stav, ktery vyzaduje neodkladnou
lécbu 1ékarem.

Tabulka 1. Nezadouci i¢inky

Tridy organovych Frekvence Nezadouci ucinek
systémii (dle MedDRA)
Poruchy nervového méng Casté hyperestezie
systemu
Cévni poruchy* mén¢ Casté zavrat
synkopa
hypotense
Poruchy kiize a podkozni | Casté vyrazka
tkané
Poruchy svalové a kosterni | méné Casté bolest koncetin
soustavy a pojivové tkan¢
Poruchy ledvin a Casté bolest mocové trubice
mocovych cest méng Casté uretralni stenoza
zanét mocCového traktu




Poruchy reprodukéniho Casteé paleni penisu
systému a prsu bolest penisu
erytém penisu
bolest genitalu
genitalni diskomfort
erytém genitalu
zvysena erekce
pruritus genitalu
edém penisu
balanitida

brnéni penisu
pulzovani v penisu
necitlivost penisu

U partnerek:
pocity vulvovaginalniho paleni
vaginitida

Méné Casté pruritus penisu

vyrazka na genitalu

bolest Sourku

pnuti v genitalu

nadmérnd tuhost

nedostatecna citlivost penisu
prodlouzena doba erekce/priapismus

U partnerek:
vulvovagindlni pruritus

Celkové poruchy a reakce | Méné Casté bolest v misté€ aplikace
v misté aplikace

Zvlastni populace

* Neni jasné, zda alprostadil ptes vasodilatacni ucinky zvySuje riziko kardiovaskuldrnich
piihod, ale nelze vyloucit, Ze pacienti s pfitomnou nemoci nebo rizikovymi faktory jsou ve
zvySeném riziku v souvislosti s vyS§i sexudlni nebo télesnou aktivitou, ktera je s pouzivanim
alprostadilu spojena (viz body 4.3 a 4.4).

Hlaseni o podezi‘eni na nezadouci Gcinky

HlaSeni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dilezitd. Umoziuje
to pokracovat ve sledovani poméru p¥inosi a rizik 1é&ivého piipravku. Zaddme zdravotnické
pracovniky, aby hlasili podezieni na nezadouci t€inky na adresu:

Statni Gstav pro kontrolu lé¢iv
Srobarova 48
100 41, Praha 10

Webové stranky: www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek



http://www.sukl.cz/nahlasit-nezadouci-ucinek

4.9 Predavkovani

Predavkovani ptipravkem Vitaros vyzadujici 1é¢bu nebylo hlaseno.

Ptredavkovani ptipravkem Vitaros mtize vést k hypotenzi, synkopé€, zavrati, bolesti penisu
a pfipadnému priapismu (rigidni erekce trvajici vice jak 4 hodiny). Priapismus mize mit
za nasledek trvalé zhorSeni erektilni funkce. Pacienti s podezienim na ptfedavkovani, u
kterych se tyto ptiznaky rozvinou, musi byt pod Iékaiskym dohledem, dokud nebudou
vyfeSeny systémové nebo lokalni ptiznaky.

Pacient ma byt poucen, ze v piipadé¢, kdy dojde k prodlouZeni erekce trvajici déle nez
4 hodiny, je nutné vyhledat 1ékatskou pomoc. Maji byt ptijata nasledujici opatieni:

e Pacient ma lezet na zadech nebo na boku. Ma se pouzit ledovy obklad
stfidav€é po dobu dvou minut v horni oblasti vnitini strany stehen (coz miize
zpusobit reflexni otevieni zilnich chlopni). Pokud nedojde po 10 minutach
k pozitivni reakci, je tfeba ledovani pferusit.

e Pokud je tato 1écba neefektivni a rigidni erekce trva déle nez 6 hodin, ma byt
provedena penilni aspirace. Asepticky se zavede kanyla s kiidélky velikosti 19-
21 do corpus cavernosum a odsaje se 20 - 50 ml krve. To mize vést
k ochabnuti penisu. Pokud je to nutné, postup mize byt opakovan na opacné
stran¢ penisu.

e Pokud je IéCba stale neuspésnd, je doporucena intrakaverndzni injekce alfa-
adrenergnich 1ékt. Ackoli obvykle nejsou kontraindikace k intrapenilnimu
podani vazokonstrik¢nich latek pii 1éEbe€ priapismu, piesto je nutna opatrnost,
pokud je tato 1écebna metoda pouzita. Krevni tlak a puls musi byt v pribéhu
medikace nepfetrzité sledovan. Extrémni opatrnost je zapotiebi u pacienti
s ischemickou chorobou srde¢ni, nekontrolovanou hypertenzi, mozkovou
ischemii, a u pacientdl uzivajicich inhibitory monoaminooxidazy. V poslednim
uvedeném piipadé, ma byt k dispozici zatizeni k 1€cb¢ hypertenzni krize.

e Dale mize byt podano 0,5 az 1,0 ml roztoku fenylefrinu (200 mikrogramt/ml)
injek¢éné kazdych 5-10 minut. Eventudlné miiZze byt pouZit roztok adrenalinu
(20 mikrogram®/ml). Pokud je to nutné, mize nasledovat dalsi odebrani krve
kanylou s kiidélky z corpus cavernosum. Maximalni davka fenylefrinu je 1
mg, adrenalinu je 100 mikrogrami (5 ml roztoku).

e Dile je rovnéZ mozné pouZit metaraminol, ale je znamo, Ze byly zaznamenany
fatalni ptipady hypertenzni krize. Pokud se stale nedafi vyftesSit priapismus,
pacient ma byt okamzité odeslan k operacni 1€Cbé.

5 FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Léciva pouzivana pii poruchach erekce.
ATC kod: GO4BEO1



Mechanismus u¢inku:

Alprostadil je chemicky totozny s prostaglandin E1, ktery piisobi vazodilataci krevnich cév
erektilni tkdn€ v corpus cavernosum a zvyseni pratoku krve kavernozni arterii, coz zptisobuje
penilni rigiditu.

Po aplikaci pipravku Vitaros dochazi k néstupu erekce béhem 5 az 30 minut. Alprostadil ma
u muzt kratky biologicky polocas a zlepSeni erekce mutize trvat 1 az 2 hodiny po podani.

Uc¢innost:

Uginnost piipravku Vitaros byla hodnocena v tieti fazi klinického hodnoceni dvou pivotnich
studiich u pacientti s erektilni dysfunkci. Ve srovnani s placebem, dochazelo ke statisticky
vyznamnému celkovému zlepseni pozorovanému ve skupinach 1é¢enych alprostadilem

v davkach 100 mikrogramt, 200 mikrogramti a 300 mikrogramti v kazdém z primarnich
parametra u¢innosti erektilni funkci (EF), tj. IIEF skére (International Index of Erectile
Function), zvySeni schopnosti vaginalni penetrace a ejakulace. Navic doslo ke statisticky
vyznamnému celkovému zlepSeni v n€kolika sekundéarnich parametrech ti¢innosti véetné
dalsich parametrt IIEF skore (priabéhu orgasmu, spokojenosti se soulozi a celkové
spokojenosti), Patient Self-Assessment of Erection ( PSAE) a Global Assessment
Questionnaire (GAQ) u pacientd lécenych alprostadilem v porovnani s placebem.

Zvlastni skupiny pacienti:

Srovnatelné zlepSeni u pacientl bylo pozorovano i v ramci subpopulace (diabetické,
kardiologické, po prostatektomii, u pacientl s hypertenzi a u pacienti, u kterych selhala
ptedchozi léEba Viagrou) a ve dvou vékovych skupinach (do 65 let a nad 65 let)

v parametrech EF IIEF skore.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce:

Absolutni biologicka dostupnost u topického podani nebyla stanovena. Byla provedena
farmakokineticka studie zahrnujici pacienty s erektilni dysfunkci 1é¢enymi 100 mg piipravku
Vitaros krém v davkach 100 mikrogrami, 200 mikrogrami a 300 mikrogramu alprostadilu .
Hodnoty farmakokinetickych parametrti plazmatické hladiny PGE1 a jeho metabolitu, PGEO
byly u vétSiny odebranych vzorkl krve po aplikaci uvedenych davek u vétSiny pacientti
nevyhodnotitelné z divodu nizkych nebo nedetekovatelnych hladin. Hodnoty Cimax @ AUC 15-
keto-PGEOQ byly nizké a vykazovaly niz§i narist ve srovnani s naristem imérnym davkovému
rozmezi 100 - 300 mikrogrami. Maximalni plazmatické koncentrace 15-keto-PGEO bylo
dosaZeno v pribchu jedné hodiny po podani.

Tabulka 2
Smérodatné odchylky farmakokinetickych parametri pro 15-keto-PGE,
Placebo Vitaros Vitaros Vitaros
Parametr (N=5) 100 pg 200 pg 300 pg
(N=3) (N=5) (N=5)




AUC*(pg*h/ml) | 388 (256) 439 (107) 504 (247) 960 (544)
Cunax (pg/ml) 23 (19) 202 (229) 120(103) 332(224)
Timax (h) 6(8) 0.6 (0.4) 1(0.7) 0.7(0.3)
Tix (h) 4 ()P 5(3) 301 6 (6)

a

AUC je plocha pod kiivkou plazmatické koncentrace od ¢asu nula do 24 hodin

®  pouze 1 subjekt mé&l dostatené udaje pro odhad poloGasu

¢ pouze 3 subjekty mély dostate¢né udaje pro odhad polocasu

SD = smérodatna odchylka

Distribuce:

Alprostadil je po aplikaci na glans penis v misté vyusténi mocové trubice rychle vstiebavan
do corpus spongiosum a corpora cavernosa pres kolaterdlni cévy. Zbyvajici ¢ast odchazi do
panevniho Zilniho ob&hu Zilami z corpus spongiosum.

Biotransformace:

Po topickém podéani se PGE1 rychle metabolizuje enzymatickou oxidaci 15-hydroxylové
skupiny na 15-keto-PGE1. 15-keto-PGEI1 si uchovava pouze 1-2 % z biologické aktivity
PGE] arychle se redukuje na nejvice zastoupené neaktivni metabolity 13, 14-dihydro, 15-
keto-PGE, kter¢é jsou vyluovany primarné ledvinami a jatry.

Eliminace:

Po intraven6znim podani alprostadilu znaceného tritiem u muzi je 1é¢ivo rychle eliminovano
z krve v prvnich 10 minutich po podani a po 1 hodin€ je métitelna pouze nizka hladina
radioaktivity v krvi. Metabolity alprostadilu jsou vylu¢ovany pfevazné ledvinami a cca 90 %
podané intraven6zni davky se vylouc¢i moc¢i béhem 24 hodin po podéni. Zbyvajici ¢ast se
vylou¢i stolici. Neexistuje Zadny dlikaz o retenci alprostadilu nebo jeho metabolitii po
intravendznim podéni v tkani.

Farmakokinetika u zvldstnich skupin pacientii:

Plicni onemocnéni: pacienti s plicnim onemocnénim mohou mit sniZenou schopnost
eliminovat 1é¢ivo. Plicni extrakce nitroZilné podaného PGE1u pacientl se syndromem
respiracni tisné dospélych byla sniZena piiblizné€ o 15 % v porovnani s kontrolni skupinou
pacientil s normalni respiracni funkci.

Pohlavi:

Farmakokineticky efekt ptipravku Vitaros na pohlavi nebyl studovéan a farmakokinetické
studie u partnerek nebyly provedeny.
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Starsi pacienti a pediatricka populace:

Nebyly studovany farmakokinetické ucinky lokalni aplikace alprostadilu v souvislosti
s vékem. Pripravek Vitaros neni indikovan pro pouziti u déti a dospivajicich do 18 let.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Alprostadil, hydrochlorid dodecyl-dimethylaminopropionatu a piipravek Vitaros (véetné
hydrochlorid dodecyl-dimethylaminopropionatu) nevykazuji genotoxicky potencial.

S alprostadilem nebo piipravkem Vitaros nebyly provedeny studie karcinogenity .
Dlouhodobé studie karcinogenity pomocné latky hydrochlorid dodecyl-
dimethylaminopropionatu nepotvrdily tvorbu nadort pii topickém podani mysim a podkozni
aplikaci u potkani. Aplikace hydrochlorid dodecyl-dimethylaminopropionatu TgAC
transgennim myS$im o koncentraci 1,0 % a 2,5 % (50 a 125 mg / kg / den) indukovala vznik
papilomil u samic a samct. Neni pravdépodobné, Ze tento efekt bude relevantni pro ¢lovéka,
jedna se pravdépodobné o reakci na podrazdéni.

Alprostadil nema vliv na pocet spermii nebo jejich morfologii. Nicmén¢, pomocna latka
hydrochlorid dodecyl-dimethylaminopropionatu v koncentraci 5% a pti ddvkovani 25 mg, 5
mg a 10 mg /kg /den zplsobuje atrofii semennych kandalkt varlat u kréalika pti lokalnim
podani na glans penis. Pfimy spermatotoxicky uc¢inek hydrochlorid dodecyl-
dimethylaminopropionatu nebyl testovan a ptipadny dopad na muzskou plodnost neni znam.
Hydrochlorid dodecyl-dimethylaminopropionatu subkutanné aplikovany potkaniim nemél vliv
na jejich fertilitu.

Embryotoxicita alprostadilu pti podavani formou podkozniho bolusu u btezich potkanti pti
nizkych davkach byla prokazana, diisledkem bylo snizeni hmotnosti plodu. Vyssi davky vedly
ke zvySeni resorpce, sniZzeni poctu zivych plodl, zvySeni vyskytu viscerdlnich a kosternich
zmén a malformaci a toxicité pro matku. Pfi intravaginalnim podani PGE1 bifezim kralikiim
nedochazi k poSkozenim plodu.

S hydrochlorid dodecyl-dimethylaminopropionatem subkutanné podanym potkantim

a kralikiim byly provedeny studie reprodukéni toxicity. U potkanti nebyly pozorovany zadné
cinky, ale u kraliki byla pozorovana fetotoxicita véetn€ zvySenych malformaci pii vysokych
davkach, coz bylo pravdépodobné zplisobeno toxicitou pro matku. U¢inky na postnatalni
vyvoj u potkanti nebyly patrné.

6 FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek
Cisténa voda
Bezvody ethanol
Ethyl-laurat
Guaraprolosa
Hydrochlorid dodecyl-dimethylaminopropionatu
Dihydrogenfosfore¢nan draselny
Hydroxid sodny (k upravé pH)
Kyselina fosfore¢na (k tipravé pH)
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6.2 Inkompatibility
Neuplatnuji se.

6.3 Doba pouzitelnosti
14 mésict
Po otevieni okamzité spotfebujte, nespotiebované mnozstvi ptipravku zlikvidujte.

6.4 Zvlastni opati‘eni pro uchovavani

Uchovavejte v chladnicce (2 °C — 8 °C). Chraiite pred mrazem.

Neoteviené sacky mohou byt z chladni¢ky vyjmuty pacientem az 3 dny pted pouzitim
a uchovavany pii teploté do 25 °C.

Na konci tohoto obdobi ma byt ptipravek zlikvidovan, pokud neni pouZzit.
Uchovavejte v pivodnim sacku, aby byl piipravek chranén pred svétlem.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Ptipravek Vitaros se dodava v jednotlivych saccich, které obsahuji jeden (1)
aplikator AccuDose. Jeden aplikator obsahuje 100 mg krému. Ptipravek

Vitaros je k dispozici v krabi¢ce obsahujicich ¢tyii (4) jednotlivé balené
aplikatory. Sacky jsou slozeny

z laminované hlinikové folie. Aplikator je vyroben z polypropylenu a polyethylenu.

6.6 Zvlastni opatieni pro likvidaci

Kazdy aplikator je urcen pouze k jednordzovému pouziti.
Veskery nepouzity 1é¢ivy ptipravek nebo souvisejici odpad musi byt zlikvidovéan v
souladu s mistnimi poZadavky.
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