CIALIS 5 mg-Filmtabletten

2. Qualitative und quantitative Zusammensetzung

Jede Tablette enthalt 5 mg Tadalafil.

Sonstige Bestandteile: Jede Filmtablette enthalt 127 mg Lactose-Monohydrat.
Die volistandige Auflistung der sonstigen Bestandteile sieche Abschnitt 6.1.

3. Darreichungsform

Filmtablette (Tablette).

Hell gelbe und mandelférmige Tablette mit der Markierung “C 5” auf einer Seite.

Weitere Angaben siehe CIALIS 10 mg-Filmtabletten mit Ausnahme von:

4.4 Besondere Warnhinweise und VorsichtsmaRnahmen fur die Anwendung

Eine Anamnese und eine korperliche Untersuchung sollten durchgefiihrt werden, um eine erektile Dysfunktion zu diagnostizieren und potentielle zugrunde
liegende Ursachen zu bestimmen, bevor eine medikamentdse Behandlung in Betracht gezogen wird.

Vor Beginn jedweder Behandlung der erektilen Dysfunktion sollte der Arzt den kardiovaskuldren Status des Patienten erheben, da mit sexueller Aktivitat ein
gewisses kardiales Risiko verbunden ist. Tadalafil hat gefal3erweiternde Eigenschaften, die eine leichte und voriibergehende Blutdrucksenkung bewirken
(siehe Abschnitt 5.1) und dadurch den blutdrucksenkenden Effekt von Nitraten verstérken (siehe Abschnitt 4.3).

Bei Patienten, die gleichzeitig blutdrucksenkende Arzneimittel erhalten, kann Tadalafil eine Blutdrucksenkung induzieren. Wenn eine tagliche Anwendung von
Tadalafil begonnen wird, missen entsprechende klinische Uberlegungen bezuglich einer mdglichen Dosisanpassung der antihypertensiven Therapie ange-
stellt werden.

Schwerwiegende kardiovaskulare Ereignisse, einschlieBlich Myokardinfarkt, plétzlicher Herztod, instabile Angina pectoris, ventrikulare Arrhythmien, Schlag-
anfall, voribergehende ischamische Attacken, Brustschmerz, Palpitation und Tachykardie wurden aus klinischen Studien und / oder spontan nach Marktein-
fuhrung berichtet. Bei den meisten Patienten, von denen diese Ereignisse berichtet wurden, waren vorbestehende kardiovaskulare Risikofaktoren bekannt.
Allerdings ist es nicht mdglich, mit Gewissheit festzustellen, ob diese Ereignisse in ursachlichem Zusammenhang mit diesen Risikofaktoren, mit CIALIS, mit
der sexuellen Aktivitat oder einer Kombination dieser oder anderer Faktoren stehen.

Sehstoérungen und Félle von NAION sind in Zusammenhang mit der Einnahme von CIALIS und anderen PDE5-Hemmern berichtet worden. Die Patienten
missen daruber aufgeklart werden, dass sie im Falle einer plétzlichen Sehstérung CIALIS absetzen und sofort einen Arzt aufsuchen sollen (siehe Abschnitt
4.3).

Aufgrund erhohter Bioverfligbarkeit (AUC) von Tadalafil, begrenzter Klinischer Erfahrung und der fehlenden Mdglichkeit die Clearance durch Dialyse zu
beeinflussen, wird die einmal tagliche Gabe von CIALIS bei Patienten mit schwerer Niereninsuffizienz nicht empfohlen.

Es existieren begrenzt klinische Daten zur Unbedenklichkeit von CIALIS bei Verabreichung einer Einzeldosis bei Patienten mit schwerer Leberinsuffizienz
(Child-Pugh Klasse C). Die einmal tagliche Anwendung von Tadalafil wurde bei Patienten mit Leberinsuffizienz nicht untersucht. Deshalb sollte vor einer
Verordnung von CIALIS der verschreibende Arzt eine sorgfaltige, individuelle Nutzen-Risiko Abwagung durchfiihren.

Weiters siehe CIALIS 10 mg-Filmtabletten.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Siehe CIALIS 10 mg-Filmtabletten.

In klinisch-pharmakologischen Studien wurde untersucht, welches Potential Tadalafil besitzt, die blutdrucksenkende Wirkung antihypertensiver Wirkstoffe zu
verstérken. Wichtige Substanzklassen antihypertensiver Arzneimittel wurden untersucht, einschlief3lich Calciumkanal-Blockern (Amlodipin), Angiotensin
Converting Enzym (ACE) Hemmern (Enalapril), Beta Rezeptoren Blockern (Metoprolol), Thiazid-Diuretika (Bendrofluazide) und Angiotensin Il Rezeptor
Blockern (verschiedene Arten und Dosierungen, allein oder in Kombination mit Thiaziden, Calcium-Kanalblockern, Beta-Blockern und/oder Alpha-Blockern).
Tadalafil (10 mg, auBer in Studien mit Angiotensin Il Rezeptorenblockern und Amlodipin, in denen eine 20 mg Dosis gegeben wurde) zeigte keine klinisch
signifikante Wechselwirkung mit einer dieser Substanzklassen. In einer weiteren klinisch-pharmakologischen Studie wurde Tadalafil (20 mg) in Kombination
mit bis zu 4 Klassen von Antihypertensiva untersucht. Bei Studienteilnehmern, die verschiedene Antihypertensiva einnahmen, schienen die ambulant gemes-
senen Blutdruck-Veranderungen im Zusammenhang mit der Blutdruck-Einstellung zu stehen. So war bei Studienteilnehmern, deren Blutdruck gut eingestellt
war, die Senkung minimal und &hnlich der, die bei gesunden Probanden beobachtet wurde. Bei Studienteilnehmern mit schlecht eingestelltem Blutdruck war
die Blutdrucksenkung gréRer, obwohl dies in der Mehrheit der Falle nicht mit Symptomen einer Hypotonie einherging. Bei Patienten, die gleichzeitig blut-
drucksenkende Arzneimittel erhalten, kdnnen 20 mg Tadalafil eine Blutdrucksenkung hervorrufen, die (mit der Ausnahme von Alpha-Blockern - siehe oben)
im Allgemeinen geringfiigig und wahrscheinlich nicht klinisch relevant ist. Die Analyse klinischer Daten aus Phase Il Studien zeigte keine Unterschiede der
unerwinschten Ereignisse bei Patienten, die Tadalafil mit oder ohne antihypertensive Arzneimittel einnahmen. Jedoch sollten Patienten, wenn sie mit Antihy-
pertensiva behandelt werden, entsprechende arztliche Hinweise Uber eine mdgliche Blutdrucksenkung erhalten.

In einer klinisch-pharmakologischen Studie zeigte sich bei der Anwendung von 10 mg Tadalafil mit Theophyllin (einem nichtselektiven Phosphodiesterase-
Hemmer) keine pharmakokinetische Wechselwirkung. Die einzige pharmakodynamische Wirkung war eine geringfiigige Erhéhung der Herzfrequenz (um 3,5
Schlage pro Minute). Obwohl dieser Effekt geringfiigig ist und in dieser Studie klinisch nicht signifikant war, sollte er bei gemeinsamer Anwendung dieser
Arzneimittel beriicksichtigt werden.

Tadalafil zeigte eine Erhohung der oralen Bioverfiigbarkeit von Ethinylestradiol; eine ahnliche Erhohung kann bei der oralen Anwendung von Terbutalin
erwartet werden, obwohl die klinischen Auswirkungen unbekannt sind.

Alkohol-Konzentrationen (mittlere maximale Blutkonzentration 0,8%.) wurden durch gleichzeitige Gabe von Tadalafil (10 mg oder 20 mg) nicht beeinflusst.
Auch wurde 3 Stunden nach gleichzeitiger Verabreichung von Alkohol keine Veranderung der Tadalafil-Konzentration beobachtet. Der Alkohol wurde dabei
so verabreicht, dass die Alkohol-Absorption maximiert war (keine Nahrungsaufnahme seit dem vorangegangenen Abend bis 2 Stunden nach der Alkohol-
Gabe). Tadalafil (20 mg) verstarkte nicht den durch Alkoholkonsum (0,7 g/kg oder etwa 180 ml 40%iger Alkohol [Wodka] bei einem Mann mit 80 kg Kérper-
gewicht) verursachten mittleren Blutdruckabfall, aber bei einigen Probanden wurde Schwindel nach dem Aufrichten und orthostatische Hypotonie beobachtet.
Bei Verabreichung von Tadalafil mit geringeren Alkoholmengen (0,6 g/kg) wurde keine Hypotonie beobachtet und

Schwindel kam &hnlich h&ufig vor wie bei alleinigem Alkoholkonsum. Tadalafil (10 mg) verstarkte nicht die Alkoholwirkung auf kognitive Funktionen.

Es ist nicht zu erwarten, dass Tadalafil eine klinisch signifikante Hemmung oder Verstarkung der Clearance solcher Arzneimittel bewirkt, die durch CYP450-
Isoformen metabolisiert werden. Studien haben bestatigt, dass Tadalafil CYP450-Isoformen, einschlief3lich CYP3A4, CYP1A2, CYP2D6, CYP2E1, CYP2C9
und CYP2C19, weder inhibiert noch induziert.

Tadalafil (10 mg und 20 mg) hatte weder eine klinisch signifikante Wirkung auf die Bioverfuigbarkeit (AUC) von S-Warfarin oder R-Warfarin (CYP2C9 Sub-
strat), noch hatte Tadalafil einen Einfluss auf eine mittels Warfarin eingestellte Prothrombin-Zeit.

Tadalafil (10 mg und 20 mg) hatte keinen Einfluss auf die durch Acetylsalicylsaure verlangerte Blutungszeit.

Spezifische Wechselwirkungsstudien mit Antidiabetika wurden nicht durchgefihrt.

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Siehe CIALIS 10 mg-Filmtabletten.

Klinische Wirksamkeit und Sicherheit

Drei klinische Studien mit 1054 Patienten wurden unter héuslichen Bedingungen durchgefiihrt, um die Wirkungsdauer von CIALIS nach Bedarf zu bestim-
men. Tadalafil zeigte eine statistisch signifikante Verbesserung der erektilen Funktion. Es befahigte zu erfolgreichem sexuellen Verkehr bis zu 36 Stunden
nach der Einnahme, ebenso wie es den Patienten im Vergleich zu Placebo ermdglichte, bereits 16 Minuten nach der Einnahme eine Erektion zu bekommen
und flr einen erfolgreichen Verkehr aufrecht zu erhalten.

Bei gesunden Probanden verursachte Tadalafil verglichen mit Placebo keine signifikanten Veranderungen des systolischen und diastolischen Blutdrucks im
Liegen (mittlere maximale Abnahme 1,6 bzw. 0,8 mm Hg) sowie des systolischen und diastolischen Blutdrucks im Stehen (mittlere maximale Abnahme von
0,2 bzw. 4,6 mm Hg) und keine signifikante Anderung der Pulsfrequenz.

In einer Studie zur Untersuchung der Wirkung von Tadalafil auf die Sehféahigkeit wurde mit dem Farnsworth Munsell 100-hue Test keine Beeintrachtigung der
Farbunterscheidung (blau / griin) festgestellt, Dieses Ergebnis steht im Einklang mit der geringen Affinitat des Tadalafils fur PDE6 verglichen mit PDES5. In
allen klinischen Studien waren Berichte Uber Anderungen des Farbsehens selten (< 0,1%).

Bei Mannern wurden drei Studien durchgefiihrt, um den mdglichen Effekt von CIALIS 10 mg (eine 6-monatige Studie) und 20 mg (eine 6-monatige und eine
9-monatige Studie) bei einer taglichen Einnahme auf die Spermatogenese zu untersuchen. In zwei dieser Studien wurden eine Abnahme der Spermienzahl
und der -konzentration im Zusammenhang mit der Tadalafil-Behandlung beobachtet, die wahrscheinlich nicht klinisch relevant sind. Diese Effekte standen
nicht im Zusammenhang mit der Veranderung anderer Werte, wie z.B.: Motalitat, Morphologie und FSH (follikelstimulierendes Hormon).

Die einmal tégliche Einnahme von Tadalafil wurde in 3 klinischen Studien in den Dosierungen 2,5 mg, 5 mg und 10 mg an 853 Patienten untersucht. Die
Patienten unterschiedlicher ethnischer Zugehorigkeit im Alter (von 21 — 82 Jahren) litten unter erektiler Dysfunktion unterschiedlicher Atiologie und Auspré-
gung (leicht, maRig, schwer). In allen 3 Studien sprachen die meisten Patienten auf vorangegangene Therapie nach Bedarf mit PDE-5-Inhibitoren an. In den
beiden priméaren Wirksamkeitsstudien in der Gesamtpopulation betrug die mittlere Rate erfolgreicher Versuche pro Person 57 und 67% mit CIALIS 5 mg und
50% mit CIALIS 2,5 mg im Vergleich zu 31 und 37% mit Placebo. In der Studie bei Patienten mit erektiler Dysfunktion als Folge eines Diabetes betrug die
mittlere Rate erfolgreicher Versuche Geschlechtsverkehr auszutiben, pro Person 41 und 46% mit CIALIS 5 mg bzw. 2,5 mg im Vergleich zu 28% mit Placebo.
In einer 12-wdchigen Studie, die mit 186 Patienten (142 Tadalafil, 44 Placebo) mit erektiler Dysfunktion bei Riickenmarksverletzung durchgefiihrt wurde,
verbesserte Tadalafil signifikant die erektile Funktion. Die Einnahme von Tadalafil 10 oder 20 mg (flexible Dosierung, nach Bedarf) erhdhte im Mittel (verteilt
auf alle Personen) die erfolgreichen Versuche auf 48% im Vergleich zu 17% unter Placebo.

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften
Siehe CIALIS 10 mg-Filmtabletten.
Leberfunktionsstérung
Die Bioverfligbarkeit von Tadalafil (AUC) bei Mannern mit leichter und maRiger Leberfunktionsstérung (Child-Pugh Class A und B) ist mit der bei gesunden
Ménnern vergleichbar, wenn eine 10 mg Dosis gegeben wird. Es existieren nur begrenzt klinische Daten zur
Unbedenklichkeit von CIALIS bei Patienten mit einer schweren Leberinsuffizienz (Child-Pugh Klasse C). Die einmal tagliche Anwendung von Tadalafil wurde
bei Patienten mit Leberfunktionsstérung nicht untersucht. Daher sollte vor einer Verordnung von CIALIS in der einmal taglichen Dosierung der verschreiben-
de Arzt eine sorgfaltige, individuelle Nutzen-Risiko Abwagung durchfiihren.
Diabetiker
Die Bioverfligbarkeit (AUC) von Tadalafil war bei Diabetikern etwa 19% niedriger, als der AUC-Wert von gesunden Probanden. Dieser Unterschied in der
Bioverfuigbarkeit erfordert keine Dosisanpassung.
6.4 Besondere Vorsichtsmalinahmen fir die

Aufbewahrung
In der Originalverpackung aufbewahren, um den Inhalt vor Feuchtigkeit zu schiitzen. Nicht Gber 25°C lagern.




6.5 Art und Inhalt des Behaltnisses
Aluminium/PVC/PE/PCTFE Blisterpackungen in Faltschachteln mit 14 oder 28 Filmtabletten.
Es werden mdglicherweise nicht alle PackungsgréRen in den Verkehr gebracht.
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