Ref.: RF1468503/20 Reg. ISP N° F-25947/21
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL
PLENAX COMPRIMIDOS 200 mg

COMPOSICION:
Cada comprimido contiene:

Avanafilo 200 mg

Excipientes: Manitol, croscarmelosa sodica, colorante D y C amarillo N°10 laca aluminica,
povidona, lactosa monohidrato, talco, estearato de magnesio.

CLASIFICACION FARMACOLOGICA:
Farmacos utilizados en la Disfuncidn eréctil
Codigo ATC: GO4BE10

FARMACOLOGIA:

El avanafilo es un inhibidor reversible, potente y altamente selectivo de la fosfodiesterasa tipo 5
especifica de la guanosina monofosfato ciclica (¢cGMP). Cuando la estimulacion sexual produce la
liberacion local de o6xido nitrico, la inhibicion de la PDES por el avanafilo aumenta los niveles de
cGMP en el cuerpo cavernoso del pene. Esto provoca la relajacion del musculo liso y la entrada de
sangre en los tejidos del pene, lo que produce una ereccion. El avanafilo no tiene ningln efecto en
ausencia de estimulacion sexual.

FARMACOCINETICA:

Luego de administracion oral, el avanafilo se absorbe rapidamente, con un Tmix medio de 30 a 45
minutos. Dentro del intervalo de dosis recomendado, su farmacocinética es proporcional a la dosis. Se
elimina predominantemente por metabolismo hepatico (principalmente por el CYP3A4). El uso
concomitante de inhibidores potentes del CYP3A4 (p.ej., ketoconazol o ritonavir) se asocia a una mayor

exposicion en plasma de avanafilo. El avanafilo presenta una vida media terminal de aproximadamente
6-17 horas.

Absorcion

El avanafilo se absorbe rapidamente. Las concentraciones plasmaticas maximas se alcanzan entre 0,5 y
0,75 horas después de la administracion de la dosis oral en ayunas. Cuando el avanafilo se administra
con una comida rica en grasas, la tasa de absorcion se reduce, con un retraso medio en la Tmax de 1,25
horas y una reduccion media de la Cmax del 39 % (200 mg). No se observaron efectos sobre la magnitud
de la exposicion (AUC). Los pequeios cambios observados en la Cmax de avanafilo se consideran de
significacion clinica minima.

Distribucion

Aproximadamente, el avanafilo se une a las proteinas plasmaticas en un 99%. La union a las proteinas es
independiente de las concentraciones totales del principio activo, edad y funciones renal y hepatica.
Cuando el avanafilo se administra a una dosis de 200 mg dos veces al dia durante 7 dias, no se ha
observado acumulacion en el plasma. En base a las mediciones de avanafilo en semen de voluntarios

sanos 45-90 minutos después de la dosis, se puede detectar en el semen de los pacientes menos del
0,0002% de la dosis administrada.

Pagina 1 de 12



Ref.: RF1468503/20 Reg. ISP N° F-25947/21
FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL
PLENAX COMPRIMIDOS 200 mg

Biotransformacion

El clearance de avanafilo se realiza predominantemente por las isoenzimas microsémicas hepaticas
CYP3A4 (ruta principal) y CYP2C9 (ruta secundaria). Las concentraciones en plasma de los principales
metabolitos en circulacion, M4 y M16, son aproximadamente iguales al 23% y 29% de las del
compuesto original, respectivamente. El metabolito M4 muestra un perfil de selectividad por las
fosfodiesterasas similar al del avanafilo y una potencia inhibidora in vitro de la PDES de un 18% de la
del avanafilo. Por tanto, M4 es el responsable de aproximadamente el 4% de la actividad farmacoldgica
total. EI metabolito M16 no presenta actividad contra la PDES.

Eliminacion

El avanafilo se metaboliza facilmente en los seres humanos. Luego de administracion oral, se excreta en
forma de sus metabolitos principalmente en las heces (aproximadamente el 63% de la dosis oral
administrada) y, en menor medida, en la orina (aproximadamente el 21% de la dosis oral administrada).

INDICACIONES:
Tratamiento de la disfuncion eréctil en hombres. Para que Plenax sea eficaz es necesaria
la estimulacion sexual.

POSOLOGIA:

Via de Administracion: Oral.

Si Plenax se toma con alimentos, el inicio de la actividad puede verse retrasado en comparacion
con la administracion en ayunas.

Uso en adultos:

La dosis recomendada es de 100 mg tomados a demanda, aproximadamente de 15 a 30
minutos antes de la actividad sexual. Dependiendo de la eficacia y tolerancia individual, la
dosis se puede aumentar hasta un méximo de 200 mg o disminuir a 50 mg. La pauta
maxima de dosificacion recomendada es una vez al dia.

Para obtener una respuesta al tratamiento se requiere estimulacion sexual.

Poblaciones especiales

Pacientes de edad avanzada (> 65 afios de edad):

No se requiere ajuste de la dosis en pacientes de edad avanzada. Existen datos limitados en pacientes de
edad avanzada de 70 afios de edad o mayores.

Insuficiencia renal:

No es necesario ajustar la dosis en pacientes con insuficiencia renal leve o moderada (aclaramiento de
creatinina > 30 ml/min). Estd contraindicado en pacientes con insuficiencia renal grave (aclaramiento de
creatinina < 30 ml/min). Los pacientes con insuficiencia renal leve o moderada (aclaramiento de
creatinina > 30 ml/min pero < 80 ml/min) mostraron una disminucion de la eficacia en comparacion con
aquellos con una funcion renal normal.
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Insuficiencia hepatica:

En pacientes con insuficiencia hepatica leve (clase A de Child-Pugh) la exposicion fue comparable a la
de los pacientes con una funcidon hepatica normal cuando se administré una unica dosis de 200 mg de
avanafilo.

La exposicion 4 horas después de la dosis fue menor en pacientes con insuficiencia hepatica moderada
(clase B de Child-Pugh) que la observada en pacientes con una funcién hepatica normal después de 200
mg de avanafilo. La concentracion y exposicion maximas fueron similares a las observadas después de
que los pacientes con funcion hepatica normal recibieran una dosis eficaz de 100 mg de avanafilo.

Avanafilo esta contraindicado en pacientes con insuficiencia hepatica grave (clase C de Child-
Pugh). Los pacientes con insuficiencia hepatica leve o moderada (clase A o0 B de Child-Pugh)
deben iniciar el tratamiento con la menor dosis eficaz v ajustar la posologia en funcion de la
tolerancia.

Uso en varones con diabetes:
No es necesario ajustar la dosis en pacientes diabéticos.

Poblacion pediatrica:

s r J4
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Avanafilo no esta indicado su uso en niiios v adolescentes menores de 18 anos.

Uso en pacientes en tratamiento con otros medicamentos

Uso concomitante de inhibidores potentes y moderados de CYP3A4:

La administracion conjunta de avanafilo con inhibidores potentes de CYP3A4 (p.ej., ketoconazol,
ritonavir, atazanavir, claritromicina, indinavir, itraconazol, nefazodona, nelfinavir, saquinavir y
telitromicina) esta contraindicada.

En los pacientes que estén recibiendo tratamiento concomitante con inhibidores moderados del CYP3A4
(p. €j., eritromicina, amprenavir, aprepitant, diltiazem, fluconazol, fosamprenavir y verapamilo), la dosis
maxima recomendada de avanafilo no debe superar los 100 mg, con un intervalo de al menos 48 horas
entre dosis.

CONTRAINDICACIONES:

Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes de la formulacioén. Se han informado
reacciones de hipersensibilidad que incluyen prurito e inflamacioén de los parpados.

La administracion de avanafilo con cualquier forma de nitratos organicos, tanto regular como
intermitentemente, esta contraindicado. De acuerdo con sus conocidos efectos sobre la via 6xido nitrico /
guanosina monofosfato ciclico (GMPc), avanafilo ha demostrado potenciar los efectos hipotensores de
los nitratos.
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La administracion conjunta de inhibidores de la fosfodiesterasa de tipo 5 (PDES), incluyendo
avanafilo, con estimuladores de la guanilato ciclasa, como riociguat, esta contraindicada va que
potencialmente puede dar lugar a episodios de hipotension sintomatica.

Antes de prescribir avanafilo a pacientes con enfermedad cardiovascular preexistente, el médico debera
considerar el posible riesgo cardiaco asociado con la actividad sexual.

El uso de avanafilo esta contraindicado en caso de:

- Pacientes que han sufrido infarto de miocardio, ictus o arritmia potencialmente letal en los
ultimos 6 meses;

- Pacientes con hipotension en reposo (presion arterial < 90/50 mmHg) o hipertension (presion
arterial > 170/100 mmHg);

- Pacientes con angina inestable, angina asociada a la relacion sexual o insuficiencia cardiaca
congestiva clasificada como clase 2 o mayor, segin la New York Heart Association.

- Pacientes con insuficiencia hepatica grave (clase C de Child-Pugh).

- Pacientes con insuficiencia renal grave (clearance de creatinina < 30 mL/min).

- Pacientes que han perdido la vision en un ojo debido a neuropatia Optica isquémica anterior no
arteritica (NOIA-NA), independientemente si este episodio se asocid o no a la exposicion previa
a un inhibidor de la fosfodiesterasa de tipo 5 (PDEY).

- Pacientes con trastornos degenerativos de la retina hereditarios conocidos.

Pacientes en tratamiento con inhibidores potentes de CYP3A4 (incluidos ketoconazol, ritonavir,
atazanavir, claritromicina, indinavir, itraconazol, nefazodona, nelfinavir, saquinavir y
telitromicina).

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES:

Es recomendable realizar una anamnesis y exploracion fisica del paciente para diagnosticar la
disfuncion eréctil y determinar las posibles causas subyacentes antes de considerar el tratamiento
farmacologico.

Riesgo cardiovascular:

Existe un potencial de riesgo cardiaco durante la actividad sexual en presencia de enfermedades
cardiovasculares preexistentes. Por lo tanto, los tratamientos para la disfuncion eréctil, incluyendo
el avanafilo, no deben ser usados en hombres en los que no se aconseja la actividad sexual debido
a su estado cardiovascular subyacente.

Los pacientes con obstruccion del flujo ventricular izquierdo (p.ej., estenosis aortica, estenosis
subadrtica hipertréfica idiopatica) y aquellos con disfuncion autonémica grave del control de la
presion arterial pueden ser particularmente sensibles a la accion de los vasodilatadores,

incluyendo al avanafilo.

No se recomienda avanafilo para los siguientes grupos:
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- Pacientes que han sufrido en los ultimos 6 meses un infarto al miocardio, accidente
cerebrovascular, arritmia potencialmente mortal o revascularizacion coronaria.

- Pacientes con hipotension en reposo (presion sanguinea menor de 90/50 mmHg) o hipertensién
(mayor de 170/100 mmHg)

- Pacientes con angina inestable, angina con relaciones sexuales o insuficiencia cardiaca
congestiva Clase 2 0 mayor segin la Asociacion Cardiaca de New York.

Como otros inhibidores PDES, avanafilo tiene propiedades vasodilatadoras, que provocan una

disminucién leve y transitoria de la presion arterial. Si bien, se espera que en la mayoria de los

pacientes esto tenga consecuencias menores, previo a la prescripcion de avanafilo, los médicos

deben cuidadosamente considerar que los pacientes con enfermedad cardiovascular subyacente

podrian ser adversamente afectados por tales efectos vasodilatadores, especialmente en

combinacion con actividad sexual.

Priapismo:

Se debe aconsejar a los pacientes que experimentan erecciones de mas de 4 horas de duracion
(priapismo) que busquen asistencia médica inmediata. Si el priapismo no se trata inmediatamente
puede producir dafos tisulares en el pene y pérdida permanente de la potencia sexual. El avanafilo
se debe utilizar con precaucion en pacientes con deformaciones anatomicas del pene (tales como
angulacion, fibrosis cavernosa o enfermedad de Peyronie) y en pacientes con antecedentes que los
puedan predisponer al priapismo (tales como anemia falciforme, mieloma multiple o leucemia).

Problemas en la vision:

Se han notificado defectos visuales y casos de neuropatia Optica isquémica anterior no arteritica
(NOIA-NA) en relacion con la administracion de otros inhibidores de la PDES. Si un paciente
sufre efectos visuales repentinos, se recomienda que deje de tomar avanafilo y consultar con un
médico inmediatamente.

Efecto sobre las hemorragias:

Los estudios in vitro realizados con plaquetas humanas indican que los inhibidores de la PDE5 no
afectan a la agregacion plaquetaria por si mismos, pero a concentraciones supraterapéuticas
pueden potenciar el efecto antiagregante del donante de 6xido nitrico nitroprusiato sédico. En
seres humanos, los inhibidores de la PDES solos o combinados con acido acetilsalicilico no
parecen afectar al tiempo de coagulacion. No se dispone de informacion de seguridad sobre la
administracion de avanafilo a pacientes con trastornos hemorragicos o ulcera péptica activa. Por
lo tanto, solo se debera administrar avanafilo a estos pacientes tras una cuidadosa evaluacion de la
relacion beneficio/riesgo.

Disminucion o pérdida repentina de la audicion:

En caso de disminucién o pérdida repentina de audicion se aconseja a los pacientes que dejen de
tomar inhibidores de la PDES, como avanafilo, y que busquen asistencia médica inmediata. Estos
efectos, que pueden acompaiarse de zumbidos y mareos, se han informado asociados
temporalmente a la ingesta de inhibidores de la PDES. No es posible determinar si estos eventos
estan relacionados directamente con el uso de inhibidores de la PDES o con otros factores.
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Alfa-bloqueadores y otros antihipertensivos
Los médicos deben discutir con los pacientes el potencial de avanafilo para aumentar el efecto
hipotensor de los alfa-bloqueadores y otros medicamentos antihipertensivos.
Se recomienda precaucion cuando los inhibidores de la PDES se co-administran con bloqueadores
alfa. Los inhibidores de la PDES, entre ellos el avanafilo, y los agentes bloqueadores alfa-
adrenérgicos son vasodilatadores que producen reduccién de la presion arterial. Cuando se
utilizan vasodilatadores en combinacion, un efecto aditivo sobre la presion arterial puede
anticiparse. En algunos pacientes, el uso concomitante de estas dos clases de farmacos puede
disminuir la presion arterial que conduce de manera significativa a hipotension sintomatica (p. ej.,
mareos, sensacion de desmayo, desmayos).

Se debe considerar a lo siguiente:

* Los pacientes en tratamiento con alfabloqueadores deben estar estables antes de iniciar el
tratamiento con un inhibidor de la PDES. Los pacientes en terapia con alfa-bloqueadores solos
que muestran inestabilidad hemodindmica, tienen un mayor riesgo de presentar hipotension
sintomatica con el uso simultaneo de inhibidores de la PDES.

* En aquellos pacientes en tratamiento con alfa-bloqueadores que ya estan estables, la terapia del
inhibidor de la PDES5 se debe iniciar con la dosis mas baja (avanafilo 50 mg).

* En aquellos pacientes que ya toman una dosis optimizada de un inhibidor de la PDES, la
terapia con alfa-bloqueadores debe iniciarse con la dosis mas baja. EI aumento gradual de la
dosis del alfa-bloqueador puede estar asociado con una mayor disminucion de la presion
arterial al tomar un inhibidor de la PDES.

La seguridad del uso combinado de inhibidores de la PDES y alfa-bloqueadores puede verse
afectada por otras variables, incluyendo la hipovolemia intravascular y otros farmacos
antihipertensivos.

Uso concomitante de inhibidores del CYP3A4
Esté contraindicada la administracion conjunta de avanafilo con inhibidores potentes de CYP3A4,
tales como ketoconazol o ritonavir.

Alcohol

Los pacientes deben estar conscientes de que tanto el alcohol y los inhibidores de la PDES,
incluyendo al avanafilo, actian como vasodilatadores. Cuando los vasodilatadores se toman en
combinacion, pueden aumentar los efectos de cada compuesto individual sobre la disminucién de la
presion arterial. Por lo tanto, los médicos deben informar a los pacientes que el consumo importante
de alcohol (p. ¢j., més de 3 unidades) en combinacién con avanafilo puede aumentar la posibilidad
de signos y sintomas ortostaticos, que incluyen, aumento de la frecuencia cardiaca, disminucion de
la presion arterial de pie, mareos y dolor de cabeza.

Combinacién con otros inhibidores de la PDES o terapias de disfuncion eréctil

No se ha estudiado la seguridad y eficacia del uso de avanafilo conjuntamente con otros
tratamientos para la disfuncion eréctil. Por lo tanto, no se recomienda el uso de tales combinaciones.
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INTERACCIONES:

Potencial de interacciones farmacodindmicas con avanafilo.

Nitratos:

Se ha demostrado que avanafilo potencia el efecto hipotensor de los nitratos en comparacion con el
placebo en pacientes sanos. Se piensa que esto se debe a los efectos combinados de los nitratos y
avanafilo sobre la via del 6xido nitrico/cGMP. Por tanto, la administracion de avanafilo a los
pacientes en tratamiento con cualquier forma de donantes de nitrito organico o de 6xido nitrico
(como nitrito de amilo) esta contraindicada. En un paciente que ha tomado avanafilo en las 12 horas
anteriores, cuando se considera que la administracion de nitratos es médicamente necesaria en una
situacion potencialmente mortal, aumenta la probabilidad de que se produzca un descenso
significativo y potencialmente peligroso de la tension arterial. En estas circunstancias, los nitratos
solo se administraran bajo estrecha supervision médica con el control hemodinamico adecuado (ver
contraindicaciones).

Alfa- bloqueadores:

Se recomienda precaucion cuando se co-administra inhibidores de la PDES con alfa- bloqueadores.
Los inhibidores de la PDES, incluyendo avanafilo, y los agentes bloqueadores alfa-adrenérgicos
son vasodilatadores con efectos reductores de la presion arterial. Cuando se utilizan vasodilatadores
en combinacion, puede producirse un efecto aditivo sobre la presion arterial. En algunos pacientes,
el uso concomitante de estas dos clases de farmacos pueden disminuir la presion arterial, lo que
conduce de manera significativa a hipotension sintomadtica (por ejemplo, mareos, sensacion de
desmayo, desmayos) (ver Precauciones y advertencias).

Antihipertensivos:

Los inhibidores de la PDES, incluyendo avanafilo, son vasodilatadores sistémicos leves. Se ha
demostrado que avanafilo potencia los efectos reductores de la presion de la sangre de los
medicamentos antihipertensivos (p. €j., amlodipino, enalapril) con reducciones adicionales de la
presion arterial de 3 a 5 mmHg.

Los pacientes con obstruccion del flujo ventricular izquierdo (por ejemplo, estenosis adrtica y
estenosis subaortica hipertrofica idiopatica) y agquéHes_aquellos con una grave alteracion del
control autonomo de la tension arterial pueden ser particularmente sensibles a la accion de los
vasodilatadores, como el avanafilo.

Alcohol:

Tanto el alcohol como los inhibidores de la PDES, incluyendo al avanafilo, acthan como
vasodilatadores, lo_que puede aumentar el potencial de hipotension sintomatica. El consumo
sustancial de alcohol (por ejemplo, mayor que 3 unidades) en combinacion con avanafilo puede
aumentar los signos y sintomas del potencial de ortostatico, incluyendo aumento de la frecuencia
cardiaca, disminucion de la presion arterial de pie, mareos y dolor de cabeza (ver Precauciones y
advertencias).

Efectos de otras sustancias sobre el avanafilo
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El avanafilo es un sustrato y es metabolizado principalmente por el CYP3A4. Los estudios han
demostrado que los farmacos que inhiben el CYP3A4 pueden aumentar la exposicion de avanafilo.

Inhibidores potentes del CYP3A4

Ketoconazol (400 mg al dia), un inhibidor selectivo y altamente potente del CYP3A4, multiplico la
Cmax de una dosis tunica de avanafilo 50 mg y la exposicion (AUC) a 3 y 14 veces, respectivamente,
prolongando la vida media del avanafilo hasta aproximadamente 9 horas.

Ritonavir (600 mg dos veces al dia), un inhibidor altamente potente de CYP3A4, que también
inhibe CYP2C9, multiplicoé la Cmax de una dosis unica de avanafilo 50 mg y el AUC por 2 y 13
veces, respectivamente, prolongando la vida media del avanafilo hasta aproximadamente 9 horas.
Cabe esperar que otros inhibidores potentes de CYP3A4 (p. ej., itraconazol, voriconazol,
claritromicina, nefazodona, saquinavir, nelfinavir, indinavir, atazanavir y telitromicina) tengan
efectos similares. En consecuencia, esta contraindicada la administracién conjunta de avanafilo con
los inhibidores potentes del CYP3A4

Inhibidores moderados del CYP3A4

La eritromicina (500 mg dos veces al dia) aument6 la Cmax y AUC de una dosis Gnica de avanafilo
200 mg a aproximadamente 2 y 3 veces, respectivamente, y prolong6 la vida media de avanafilo a 8
horas, aproximadamente en voluntarios sanos. Se espera que otros inhibidores moderados del
CYP3A4 (por ejemplo, eritromicina, amprenavir, aprepitant, diltiazem, fluconazol, fosamprenavir, y
verapamilo) tengan efectos similares. En consecuencia, la dosis maxima recomendada de avanafilo
es de 100 mg, sin superar una vez cada 48 horas, para pacientes que toman de forma concomitante
inhibidores moderados de CYP3A4.

Aunque no se han estudiado interacciones especificas, probablemente otros inhibidores de
CYP3A4, incluido el zumo de pomelo, aumenten la exposicién a avanafilo. Se aconseja a los
pacientes que eviten el zumo de pomelo durante las 24 horas previas a la toma de avanafilo.

Sustrato del CYP3A4

Cuando se administré avanafilo 200 mg con amlodipino (5 mg al dia) aument6 la Cmaxy el AUC de
avanafilo en aproximadamente 28% y 60%, respectivamente. La vida media de avanafilo se
prolong6 hasta aproximadamente 10 hrs. La Cmax y el AUC de amlodipino se redujeron en
aproximadamente un 9% y 4%, respectivamente.

Inductores del citocromo P450

El efecto potencial de los inductores del CYP, especialmente los inductores de CYP3A4 (p. ej.,
bosetano, carbamazepina, efavirens, fenobarbital v rifampicina) sobre la farmacocinética de
avanafilo no se ha evaluado. No se recomienda el uso concomitante de inductores del CYP y
avanafilo ya que puede disminuir la eficacia de avanafilo.

Efectos de avanafilo sobre otros medicamentos
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Desipramina - Avanafilo 200 mg en dosis Gnica aumentd el AUC y Cmax de desipramina 50 mg en
dosis tnica, un substrato del CYP2D6, en 5,7% y 5,2%, respectivamente.

Omeprazol - Avanafilo 200 mg en dosis unica, aumentd el AUC and Cméax de omeprazol 40 mg en
dosis tnica administrado por 8 dias, un sustrato del CYP2C19, en 5,9% y 8,6%, respectivamente.

Rosiglitazona - Avanafilo 200 mg en dosis tinica aumentd el AUC en 2,0% y disminuy6 la Cmax en
14% de la rosiglitazona 8 mg en dosis unica, un substrato del CYP2CS.

Riociguat, mostr6 un efecto reductor de presion artenial afiadido cuando se combinaron inhibidores
de la PDE5 con riociguat. Riociguat ha demostrado un aumento del efecto hipotensor de los
inhibidores de la PDES. El uso concomitante de riociguat con inhibidores de la PDES, incluyendo
avanafilo, esta contraindicado.

Transportadores

Es poco probable que avanafilo actiie como sustrato de P-gp e inhibidor de P-gp con digoxina como
un sustrato en concentraciones inferiores a la concentracion intestinal calculada. Se desconocen las
probabilidades de que avanafilo interfiera con el transporte de otros medicamentos mediado por P-

gp-

Basandose en los datos in vitro, avanafilo podria ser inhibidor de BCRP a concentraciones
clinicamente relevantes. Avanafilo no inhibe OATP1B1, OATP1B3, OCT1, OCT2, OATI1, OAT3
ni BSEP a concentraciones clinicamente relevantes.

Se desconoce el efecto de avanafilo sobre otros transportadores.

Fertilidad, embarazo v lactancia

Embarazo

El uso de Spedra no esta indicado en mujeres. No hay datos del uso de avanafilo en mujeres
embarazadas. Los estudios con animales no indican la existencia de efectos daiiinos directos o
indirectos con respecto al embarazo, el desarrollo del embrion/feto, el parto o el desarrollo

posnatal.

Lactancia
No hav datos del uso de avanafilo durante la lactancia.

Fertilidad

No se han observado efectos sobre la motilidad del esperma o su morfologia tras dosis orales tnicas
de 200 mg de avanafilo.

La administracion diaria de dosis orales de avanafilo 100 mg durante un periodo de 26 semanas no
se asocid a ningun efecto adverso sobre la concentracion, el recuento, la motilidad o la morfologia
del esperma
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Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas
La influencia de Avanafilo sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas es pequena. Se ha
notificado la aparicion de mareos y alteracion de la vision con el uso de avanafilo, los pacientes

deben tener en cuenta su reaccion a avanafilo antes de conducir o utilizar maquinas.

REACCIONES ADVERSAS:

Se aplican las siguientes definiciones a la incidencia de las reacciones adversas: Muy frecuentes
(>1/10); frecuentes (>1/100 a <1/10), poco frecuentes (>1/1000 a <1/100), raras (>1/10000 a

<1/1000); muy raras (<1/10000).

Las reacciones adversas se presentan en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo de

frecuencia.

Reaccion adversa (término preferente MedDRA)

Sistema de clasificaciéon de Frecuentes Poco frecuentes Raras
organos
Infecciones e infestaciones Gripe
Nasofaringitis
Trastornos del sistema Alergia estacional
inmunologico
Trastornos del metabolismo Gota
y de la nutricion
Trastornos psiquiatricos Insomnio
Eyaculacion precoz
Efecto inapropiado
Trastornos  del  sistema | Cefalea Mareo Hiperactividad psicomotora
nervioso Somnolencia
Cefalea sinusal
Trastornos oculares Vision borrosa
Trastornos cardiacos Palpitaciones Angina de pecho
Taquicardia
Trastornos vasculares Rubefaccion Sofocos Hipertension
Trastornos respiratorios, Congestion nasal Congestion sinusal Rinorrea

toracicos y mediastinicos

Disnea de esfuerzo

Congestion de las vias respiratorias

superiores
Epistaxis
Trastornos gastrointestinales Dispepsia Xerostomia
Néuseas Gastritis
Vomitos Dolor abdominal inferior

Malestar estomacal

Diarrea

Trastornos de la piel y del
tejido subcutaneo

Erupcion
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Trastornos Lumbalgia Dolor en el costado
musculoesqueléticos y del Tension muscular Mialgia
tejido conjuntivo Espasmos musculares
Trastornos renales y Polaquiuria

urinarios

Trastornos del aparato
reproductor y de la mama

Trastornos del pene
Ereccion espontanea
Prurito genital

Trastornos generales y
alteraciones en el lugar de

Fatiga

Astenia
Dolor en el pecho

administracion Enfermedad de tipo gripal
Edema periférico
Exploraciones Aumento de las Aumento de la Presion arterial
complementarias enzimas hepaticas Presencia de sangre en la orina
Anomalias en el Soplo cardiaco
electrocardiograma Aumento del antigeno prostatico
Aumento de la especifico
frecuencia cardiaca Aumento de peso
Aumento de la bilirrubina en sangre
Aumento de la creatinina en sangre
Aumento de la temperatura corporal
SOBREDOSIS:

Se ha administrado a voluntarios sanos dosis tnicas de hasta 800 mg de avanafilo y a pacientes
multiples dosis diarias de hasta 300 mg. Las reacciones adversas fueron similares a las observadas a

dosis menores, pero aumentaron las tasas de incidencia y la gravedad.

En caso de sobredosis se deberan adoptar el tratamiento sintomdtico habitual segun sea necesario.
Debido a que el avanafilo se une en una gran proporcion a las proteinas plasmaticas y no se elimina en la
orina, no se espera que la dialisis renal acelere la eliminacion del farmaco.

PRESENTACION:

Cajas con x a x comprimidos.

ALMACENAMIENTO:

Almacenar a no mas de 30°C

. Mantener fuera del alcance de los nifios.
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