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TOREO      25 mq/ml, daxilə qəbul etmək üçün suspenziya 
TOREO® 
Beynəlxalq patentləşdirilməmiş adı: Sildenafil 
Tərkibi
Təsiredici maddə:    1 ml suspenziyanın tərkibində 25 mq sildenafil (35,1 mq sildenafil sitrat 
                                 şəklində) vardır. 
                                 Dozalayıcının hər bir aktivləşdirilməsi zamanı tərkibində 12,5 mq sildenafil 
                                 olan 0,5 ml suspenziya azad olur. 
Köməkçi maddələr: natrium benzoat, susuz limon turşusu, sukraloza (E 955), kalium asesulfam 
                                 (E 950), hipromelloza, ksantan kitrəsi, istiot nanəsi ətirləndirici 501500 
                                 ТР05041, maskalayıcı ətirləndirici SC24110602, təmizlənmiş su. 
1 İstiot nanəsi ətirləyicisinin (501500 ТР0504) tərkibində qarğıdalı maltodekstrini, dadverici komponentlər (0,6% mentofuran, 0,2% puleqon, 0,09% estraqol) və modifikasiyaolunmuş qarğıdalı nişastası Е1450 (7,9%) vardır.  
2 Maskalayıcı ətirləyicinin (SC241160) tərkibində təbii dadverici maddələr, sukraloza E 955 (94,5%), kartof maltodekstrini və monoammonium qlisirrizinat (0,4%) vardır. 

Təsviri 
Tərkibində heç bir əlavə qatqı olmayan, ağ və ya demək olar ki, ağ rəngli nanə ətirli suspenziya. 

Farmakoterapevtik qrupu 
Uroloji xəstəliklərin müalicəsi üçün istifadə olunan preparatlar. Ereksiya pozğunluqlarının müalicəsi üçün istifadə olunan preparatlar. Sildenafil. 

ATC kodu: G04BE03. 
Farmakoloji xüsusiyyətləri 
Farmakodinamikası 
Təsir mexanizmi  
Sildenafil erektil disfunksiyanın müalicəsi üçün nəzərdə tutulmuş, daxilə qəbul etmək üçün preparatdır. Normal şəraitdə, yəni cinsi oyanıqlıq zamanı, preparat kişi cinsiyyət orqanına qan axınını artırmaq yolu ilə pozulmuş erektil funksiyanı bərpa edir. 
Ereksiyaya görə məsuliyyət daşıyan fizioloji mexanizmə cinsi oyanıqlıq zamanı mağaralı cismlərdə azot oksidin (NO) azadolması daxildir. Daha sonra, azot oksid quanilatsiklaza fermentini aktivləşdirməklə siklik quanozinmonofosfatın (sQMF) səviyyəsinin yüksəlməsini stimullaşdırır ki, bu da öz növbəsində, mağaralı cismlərin saya əzələlərinin boşalmasına gətirib çıxarır və qan axınına səbəb olur. 
Sildenafil mağaralı cismlərdə sQMF-spesifik fosfodiesteraza 5 (FDE5) fermentinin güclü və selektiv inhibitorudur; mağaralı cismlərdə FDE5 fermenti sQMF-in parçalanmasına görə məsuliyyət daşıyır. 
Sildenafilin ereksiya istiqamətində effektləri periferik xarakter daşıyır. İnsanlarda sildenafil ayrılıqda mağaralı cismlərə birbaşa boşaldıcı təsir göstərmir, lakin, həmin toxumaya NO-nun boşaldıcı təsirini əhəmiyyətli dərəcədə gücləndirir.
Cinsi stimulyasiya zamanı NO/sQMF metabolik yolun aktivləşməsi baş verdikdə, FDE5 fermentinin sildenafil tərəfindən inhibə olunması, mağaralı cismlərdə sQMF fermentinin səviyyəsinin yüksəlməsinə gətirib çıxarır. Beləliklə, sildenafilin tələb olunan farmakoloji effektini əldə etmək üçün, cinsi stimulyasiya tələb olunur.  
Farmakodinamik təsiri  
İn vitro şəraitdə aparılan tədqiqatlarda nümayiş etdirilmişdir ki, sildenafil ,ereksiya prosesində aktiv iştirak edən FDE5 fermentinə selektiv təsir göstərir. Sildenafil FDE5 fermentinə, digər məlum fosfodiesterazalara nisbətən, daha güclü effektə malikdir. Preparatın bu effekti, gözün torlu qişasında fotoçevrilmə proseslərində iştirak edən FDE6 fermentinə təsirindən 10 dəfə güclüdür. Tövsiyə olunan maksimal dozalardan istifadə etdikdə, müşahidə olunan selektivlik FDE1 fermenti ilə müqayisədə 80 dəfə və FDE2, FDE3, FDE4, FDE7, FDE8, FDE9, FDE10 və FDE11 fermentlərlə müqayisədə isə 700 dəfədən yüksək olmuşdur. Xüsusilə, sildenafilin FDE5 fermentinə qarşı selektivliyi, onun ürəyin yığılma qabiliyyətinin tənzimlənməsində iştirak edən FDE fermentlərinin sAMF-spesifik izoforması olan FDE3 fermentinə qarşı selektivliyindən 4000 dəfə yüksəkdir. 
Klinik effektivliyi və təhlükəsizliyi  
Sildenafilin təhlükəsizliyi və effektivliyi uzunmüddətli tədqiqatlardan əldə olunmuş məlumatlarla təsdiq olunmuşdur.  
Farmakokinetikası 
Absorbsiyası 
Sildenafil sürətlə absorbsiya olunur. Acqarına peroral yolla istifadə edildikdən sonra, qan plazmasında müşahidə olunan maksimal konsentrasiyaları 30-120 dəqiqə (orta hesabla 60 dəqiqə) müddətində əldə edilmişdir. Preparatın orta mütləq peroral biomənimsənilməsi 41% (25%-dən 63%-ə qədər diapazonda) təşkil edir. Sildenafili daxilə qəbul etdikdən sonra, AUC və Cmax göstəriciləri, tövsiyə olunan dozalanma diapazonu (25-100 mq) çərçivəsində dozaların artmasına proporsional artır.  
Sildenafili qida ilə birlikdə istifadə etdikdə, absorbsiyan sürəti aşağı düşür – bu zaman, Tmax göstəricisinin orta hesabla 60 dəqiqə ləngiməsi və Cmax göstəricisinin orta hesabla 29% aşağı düşməsi qeyd olunur.  
Paylanması 
Tarazlıq vəziyyətində (Vd) sildenafilin orta paylanma həcmi 105 litr təşkil edir ki, bu da preparatın orqanizmin toxumalarında paylanmasını təsdiq edir. Preparatın 100 mq birdəfəlik dozasını daxilə qəbul etdikdən sonra, qan plazmasında sildenafilin orta maksimal ümumi konsentrasiyası təxminən 440 nq/ml (CV 40%) təşkil edir. Sildenafil (və onun ümumi qan dövranında əsas N-desmetil metaboliti) qan plazmasının zülalları ilə 96% birləşir və bu səbəbdən, qan plazmasında sərbəst sildenafilin orta maksimal konsentrasiyası 18 nq/ml (38 nM) təşkil edir. Preparatın zülallarla birləşməsi, onun ümumi konsentrasiyasından asılı deyil. 
Sildenafildən (100 mq dozada 1 dəfə) istifadə edən sağlam könüllülərdə, dozanın qəbulundan 90 dəqiqə sonra, eyakulyatın tərkibində yeridilən dozanın 0,0002%-dən (orta hesabla 188 nq) az miqdarı aşkar edilmişdir. 
Metabolizmi 
Sildenafil əsasən, mikrosomal qaraciyər izofermentləri – CYP3A4 (əsas yol) və CYP2C9 (ikincidərəcəli yol) vasitəsi ilə çevrilmələrə məruz qalır. Preparatın ümumi qan dövranında əsas metaboliti, sildenafilin N-demetilləşməsi yolu ilə əmələ gəlir. Həmin metabolit, sildenafilə oxşar fosfodiesteraza selektivliyi profilinə malikdir və in vitro şəraitdə, FDE5 fermentinə qarşı gücü, ilkin preparata nisbətən təxminən 50%-ni təşkil edir. Bu metabolitin qan plazmasında konsentrasiyası, sildenafilin qeyd olunan konsentrasiyalarının təxminən 40%-ni təşkil edir. Preparatın N-desmetil metaboliti daha uzunmüddətli metabolizmə məruz qalır və bu zaman, onun son yarımxaricolma dövrü təxminən 4 saat təşkil edir. 
Xaric olması 
Sildenafilin ümumi klirensi 41 l/saatda təşkil edir və nəticədə əldə olunan son yarımxaricolma dövrü 3-5 saat olur. Preparatı həm peroral yolla qəbul etdikdən, həm də vena daxilinə yeritdikdən sonra, sildenafil orqanizmdən metabolit şəklində, əsasən nəcislə (peroral yolla istifadə edilən dozanın təxminən 80%-i) və daha az dərəcədə sidiklə (peroral yolla istifadə edilən dozanın təxminən 13%-i) xaric olunur. 
Xüsusi pasiyent qruplarında farmakokinetikası 
Yaşlı pasiyentlər 
Yaşlı (65 yaşdan yuxarı) sağlam könüllülərdə sildenafilin klirensinin aşağı düşməsi qeyd olunmuşdur ki, bu da sildenafilin və onun aktiv N-demetilləşmiş metabolitinin plazma konsentrasiyalarının, gənc yaşlı (18-45 yaş) sağlam könüllülərdə qeyd olunan müvafiq konsentrasiyalarla müqayisədə, təxminən 90% yüksəlməsinə gətirib çıxarmışdır. Qan plazmasının zülalları ilə birləşməsinin yaşla əlaqəli fərqlərini nəzərə alaraq, sərbəst sildenafilin plazma konsentrasiyasının müvafiq yüksəlməsi, təxminən 40% təşkil etmişdir. 
Böyrək çatışmazlığı  
Yüngül dərəcəlidən orta dərəcəliyə qədər böyrək çatışmazlığından əziyyət çəkən könüllülərdə (kreatinin klirensi 30-80 ml/dəqiqədə təşkil edir), 50 mq birdəfəlik dozanın peroral qəbulundan sonra, sildenafilin farmakokinetikası dəyişməmişdir. Həmin könüllülərdə, böyrək çatışmazlığından əziyyət çəkməyən eyni yaşlı könüllülərlə müqayisədə, N-desmetil metabolitin AUC və Cmax göstəricilərinin orta qiymətləri müvafiq olaraq, 126%-ə və 73%-ə qədər artmışdır. Lakin, pasiyentlər arasında yüksək dəyişkənliyi nəzərə alaraq, bu fərqlər statistik əhəmiyyət kəsb edən dərəcədə olmamışdır. Ağır dərəcəli böyrək çatışmazlığından əziyyət çəkən könüllülərdə (kreatinin klirensi < 30 ml/dəqiqədə) sildenafilin aşağı klirensi qeyd olunmuşdur ki, bu da böyrək çatışmazlığından əziyyət çəkməyən eyni yaşlı könüllülərlə müqayisədə, AUC və Cmax göstəricilərinin orta qiymətlərinin müvafiq olaraq, 100% və 88% artmasına gətirib çıxarmışdır. Bundan əlavə, N-desmetil metabolitin AUC və Cmax göstəriciləri əhəmiyyətli dərəcədə müvafiq olaraq, 79% və 200% artmışdır. 
Qaraciyər çatışmazlığı  
Yüngül dərəcəlidən orta dərəcəliyə qədər qaraciyər sirrozundan əziyyət çəkən könüllülərdə (Çayld-Pyu təsnifatına əsasən A və B sinfi) sildenafilin aşağı klirensi qeyd olunmuşdur ki, bu da qaraciyər çatışmazlığından əziyyət çəkməyən eyni yaşlı könüllülərlə müqayisədə, AUC (84%) və Cmax (47%) göstəricilərinin artmasına gətirib çıxarmışdır. Qaraciyər funksiyalarının ağır dərəcəli pozğunluqlarından əziyyət çəkən pasiyentlərdə sildenafilin farmakokinetikası tədqiq edilməmişdir. 
Preklinik təhlükəsizlik barədə məlumatlar 
Farmakoloji toksikliyin, dəfələrlə təkrarlanan dozaların toksikliyinin, genotoksikliyin, ehtimal edilən kanserogen təsirin və reproduktiv/embrional toksikliyin əlavə tədqiqatlarına əsaslanan preklinik məlumatlarda insanlar üçün xüsusi risk aşkar edilməmişdir. 
İstifadəsinə göstərişlər 
Preparat, müvəffəqiyyətli cinsi əlaqə üçün tələb olunan kişi cinsiyyət orqanının ereksiyasını əldə etmək və ya dəstəkləmək qabiliyyəti olmayan, erektil disfunksiyadan əziyyət çəkən yetkin yaşlı kişilərin istifadəsi üçün göstərişdir. 
Preparatın effektivliyi üçün cinsi stimulyasiyanın mövcudluğu vacibdir. 

Əks göstərişlər 
- Təsiredici maddəyə və ya preparatın tərkibinə daxil olan köməkçi maddələrdən hər hansı birinə qarşı hiperhəssaslıq (“Tərkibi” bölməsinə bax); 
- sildenafilin azot oksid/siklik quanozinmonofosfat (sQMF) metabolik yoluna məlum təsirini və nitratların hipotenziv təsirini gücləndirməsini nəzərə alaraq, preparatın azot oksid donorları ilə (məsələn, amilnitritlə) və ya istənilən nitratlarla eyni zamanda istifadəsi əks göstərişdir (“Farmakodinamikası” bölməsinə bax); 
- FDE5 fermentinin inhibitorlarının (o cümlədən, sildenafilin) və quanilatsiklaza fermentinin stimulyatorlarının, məsələn, riosiquatın eyni zamanda istifadəsi əks göstərişdir – çünki, həmin kombinasiya simptomatik hipotenziyanın meydana çıxmasına səbəb ola bilər (“Digər dərman vasitələri ilə qarşılıqlı təsiri” bölməsinə bax); 
- cinsi fəaliyyət tövsiyə olunmayan vəziyyətlərdə (məsələn, qeyri-stabil stenokardiya və ya ağır dərəcəli ürək çatışmazlığı kimi, ağır dərəcəli ürək-damar pozğunluqlarından əziyyət çəkən pasiyentlərdə);  
- görmə sinirinin qeyri-arterial ön işemik neyropatiyası (NAION) nəticəsində gözün birinin görmə qabiliyyətinin itirilməsi – həmin patologiyanın əvvəllər FDE5 fermentinin inhibitorlarının istifadəsi ilə əlaqəli olub-olmamasından asılı olmayaraq (“Xüsusi göstərişlər və ehtiyat tədbirləri” bölməsinə bax);  
- qaraciyər funksiyalarının ağır dərəcəli pozğunluğu, arterial hipotenziya (arterial təzyiqin 90/50 mm c.s-dən aşağı düşməsi), az müddət əvvəl keçirilmiş insult və ya miokard infarktı və gözün torlu qişasının məlum degenerativ xəstəlikləri, məsələn, piqment retinit (həmin pasiyentlərin bir qismində torlu qişada FDE fermentinin genetik pozğunluqları mövcuddur) – bu zaman, nəzərə almaq lazımdır ki, yuxarıda göstərilən pasiyent qruplarında sildenafilin təhlükəsizliyinin öyrənilməsi istiqamətində heç bir tədqiqat aparılmamışdır. 

Xüsusi göstərişlər və ehtiyat tədbirləri  
Erektil disfunksiyanın diaqnostikası, xəstəliyin ehtimal edilən səbəblərinin müəyyən edilməsi və adekvat müalicənin təyin olunması məqsədi ilə, pasiyentin xəstəlik tarixini diqqətlə öyrənmək və hərtərəfli tibbi müayinə aparmaq lazımdır. 
Preparat yalnız daxilə qəbul etmək üçün nəzərdə tutulmuşdur. Preparatı digər üsullarla orqanizmə yeritmək olmaz.  
Ürək-damar xəstəliklərinin risk faktorları 
Cinsi fəaliyyətin ürəklə əlaqəli müəyyən risklə müşayiət olunmasını nəzərə alaraq, erektil disfunksiyanın istənilən üsulla müalicəsinə başlamazdan əvvəl, həkim pasiyentin ürək-damar sisteminin vəziyyətini qiymətləndirməlidir. 
Sildenafil damargenişləndirici təsir göstərir ki, bu da arterial təzyiqin yüngül və qısamüddətli aşağı düşməsinə gətirib çıxarır (“Farmakodinamikası” bölməsinə bax). Sildenafil təyin edilməzdən əvvəl, həkim, xüsusilə, cinsi fəaliyyətlə birlikdə müəyyən əsas xəstəlikləri qeyd olunan pasiyentlərə, həmin damargenişləndirici effektin mənfi təsir ehtimalını hərtərəfli nəzərdən keçirməlidir. 
Vazodilatatorlara (damargenişləndiricilərə) qarşı yüksək həssaslığa malik pasiyentlərə aşağıda qeyd olunan pasiyentlər aiddir: sol mədəciyin çıxış hissəsinin  obstruksiyası (məsələn, aorta stenozu, hipertrofik obstruktiv kardiomiopatiya) qeyd olunan pasiyentlər və ya təzahürlərindən biri vegetativ sinir sistemi tərəfindən arterial təzyiqin tənzimlənməsinin ağır dərəcəli pozğunluğu olan, nadir hallarda rast gəlinən multisistem atrofiya sindromu qeyd olunan pasiyentlər. 
Sildenafil nitratların hipotenziv təsirinin güclənməsinə səbəb olur (“Əks göstərişlər” bölməsinə bax). 
Sildenafilin qeydiyyatdan sonrakı dövrü müddətində miokard infarktı, qeyri-stabil stenokardiya, ürəklə əlaqəli qəflətən baş verən ölüm, mədəcik aritmiyası, serebrovaskulyar qanaxma, tranzitor serebral işemik tutma, arterial hipertenziya və arterial hipotenziya daxil olmaqla, ürək-damar sistemində ciddi ağırlaşmalar barədə məlumatlar daxil olmuşdur ki, bunlar da, sildenafilin istifadəsi ilə eyni vaxta uyğun gəlmişdir. Həmin pasiyentlərin hamısında olmasa da, əksər çoxluğunda, ürək-damar xəstəliklərinin qabaqlayıcı risk faktorları qeyd olunmuşdur. Belə halların əksəriyyəti, cinsi əlaqə müddətində və ya cinsi əlaqədən dərhal sonra müşahidə olunmuşdur və yalnız bir neçə hal sildenafilin istifadəsindən az müddət sonra cinsi fəaliyyət olmadan belə, qeydə alınmışdır. Göstərilən arzuolunmayan reaksiyaların inkişafının risk faktorları ilə birbaşa əlaqəli olub-olmadığını və ya onların inkişafının digər faktorlardan qaynaqlandığını müəyyən etmək mümkün deyil. 
Priapizm 
Kişi cinsiyyət orqanının anatomik deformasiyaları (məsələn, anqulyasiya, kavernoz fibroz və ya Peyroni xəstəliyi) qeyd olunan pasiyentlərə və ya priapizmin inkişaf etməsinə səbəb ola bilən vəziyyətlər (məsələn, oraqvari-hüceyrəli anemiya, çoxsaylı mieloma və ya leykemiya) müşahidə olunan pasiyentlərə erektil disfunksiyanın müalicəsi üçün istifadə olunan dərman preparatlarını, o cümlədən, sildenafili ehtiyatla təyin etmək lazımdır. Sildenafilin qeydiyyatdan sonrakı istifadəsi dövründə, uzunmüddətli ereksiya və priapizm halları barədə məlumatlar daxil olmuşdur. Ereksiya 4 saatdan artıq müddət ərzində davam etdiyi təqdirdə, pasiyentlər dərhal tibbi yardıma müraciət etməlidirlər. Priapizm vəziyyətinin müalicəsinin təcili aparılmaması, kişi cinsiyyət orqanı toxumalarının zədələnməsinə və potensiyanın davamlı itirilməsinə gətirib çıxara bilər. 
5-ci tip fosfodiesteraza fermentinin digər inhibitorları ilə və ya erektil disfunksiyanın müalicəsi üçün digər dərman preparatları ilə eyni zamanda istifadəsi 
Sildenafilin 5-ci tip fosfodiesteraza fermentinin digər inhibitorları ilə, ağciyər arteriyası hipertenziyasının müalicəsi üçün sildenafil-tərkibli preparatlarla (məsələn, Revasio preparatı) və ya erektil disfunksiyanın müalicəsi üçün digər preparatlarla eyni zamanda istifadəsinın təhlükəsizliyi və effektivliyi öyrənilməmişdir və bu səbəbdən, göstərilən kombinasiyaların istifadəsi tövsiyə olunmur. 
Görmə qabiliyyətinə təsiri   
Sildenafilin və 5-ci tip fosfodiesteraza fermentinin digər inhibitorlarının istifadəsi ilə əlaqəli, görmə qüsurları və sağlam görmə sinirinin qeyri-arterial ön işemik neyropatiyası halları müşahidə olunmuşdur (“Əlavə təsirləri” bölməsinə bax). Nadir vəziyyət olan, görmə sinirinin qeyri-arterial ön işemik neyropatiyası halları barədə spontan məlumatlar daxil olmuşdur və sildenafilin və 5-ci tip fosfodiesteraza fermentinin digər inhibitorlarının istifadəsi ilə əlaqəli aparılan nəzarət olunan tədqiqatda bildirilmişdir. (“Əlavə təsirləri” bölməsinə bax). Pasiyentlər məlumatlandırılmalıdırlar ki, preparatdan istifadə etdikdə, qəflətən görmə qüsurları meydana çıxdığı halda, sildenafilin istifadəsini dayandırmaq və dərhal həkimə müraciət etmək lazımdır (“Əks göstərişlər” bölməsinə bax). 
Ritonavirlə eyni zamanda istifadəsi 
Sildenafilin və ritonavirin eyni zamanda istifadəsi tövsiyə olunmur (“Digər dərman vasitələri ilə qarşılıqlı təsiri” bölməsinə bax). 
α-adrenoreseptorların blokatorları ilə eyni zamanda istifadəsi 
Eyni zamanda α-adrenoreseptorların blokatorlarından istifadə edən pasiyentlərə, sildenafili ehtiyatla təyin etmək tövsiyə olunur; nəzərə almaq lazımdır ki, bəzi meyilli pasiyentlərdə həmin kombinasiyanın istifadəsi, simptomatik hipotenziyanın inkişaf etməsinə gətirib çıxara bilər (“Digər dərman vasitələri ilə qarşılıqlı təsiri” bölməsinə bax). Simptomatik hipotenziya adətən, sildenafilin istifadəsindən sonra, 4 saat müddətində meydana çıxır. α-adrenoreseptorların blokatorlarından istifadə edən pasiyentlərdə postural hipotenziyanın inkişaf etmə ehtimalını minimuma endirmək məqsədi ilə, sildenafilin istifadəsinə başlamazdan əvvəl, pasiyentlərin hemodinamik göstəricilərini stabilləşdirmək lazımdır. 
Həmçinin, 25 mq (dozalayıcının 2 aktivləşdirilməsi) başlanğıc dozanın istifadəsinin mümkünlüyünü nəzərdən keçirmək lazımdır (“İstifadə qaydası və dozası” bölməsinə bax). Bundan əlavə, həkimlər tərəfindən pasiyentlərə ortostatik hipotenziya simptomları meydana çıxdığı halda, necə hərəkət etmələri barədə tövsiyə verilməlidir.   
Qanaxmalara təsiri  
İn vitro şəraitdə aparılan insan trombositlərinin tədqiqatlarında təsdiq edilmişdir ki, sildenafil natrium nitroprussidin antiaqreqant effektini gücləndirir. Sildenafilin qanın laxtalanma qabiliyyətinin pozğunluqlarından əziyyət çəkən və ya peptik xoranın aktiv forması qeyd olunan pasiyentlər tərəfindən istifadəsinin təhlükəsizliyi barədə heç bir məlumat yoxdur. Bu səbəbdən, həmin pasiyentlərə sildenafili yalnız, preparatın fayda və risk nisbətini hərtərəfli qiymətləndirdikdən sonra, təyin etmək olar. 
Qadınlar 
Sildenafil qadınlar tərəfindən istifadə üçün nəzərdə tutulmamışdır. 
İstifadə edilmiş dərman preparatının və ya dərman preparatının istifadəsindən sonra onun qalıqlarının ləğvedilməsi zamanı xüsusi ehtiyat tədbirləri 
Xüsusi ehtiyat tədbirləri tətbiq edilmir. 
Digər dərman vasitələri ilə qarşılıqlı təsiri 
Digər dərman preparatlarının sildenafilə təsiri 
İn vitro şəraitdə aparılan tədqiqatlar  
Sildenafil əsasən, P450 (CYP) sitoxrom sisteminin 3A4 izoforması (əsas yol) və 2C9 izoforması (ikincidərəcəli yol) vasitəsi ilə metabolizmə məruz qalır. Bu səbəbdən, həmin izofermentlərin inhibitorları sildenafilin klirensini aşağı sala bilər, eyni zamanda, bu izofermentlərin induktorları isə sildenafilin klirensinin yüksəlməsinə səbəb ola bilərlər. 
İn vivo şəraitdə aparılan tədqiqatlar 
Klinik sınaqda əldə olunan məlumatların populyasion farmakokinetik analizi, CYP3A4 izofermentin inhibitorları ilə (məsələn, ketokonazolla, eritromisinlə, simetidinlə) eyni zamanda istifadə edildikdə, sildenafilin klirensinin aşağı düşməsini nümayiş etdirmişdir. Həmin pasiyentlərdə sildenafili və CYP3A4 izofermentin inhibitorlarını eyni zamanda istifadə etdikdə, arzuolunmayan halların meydana çıxma tezliyinin yüksəlməsinin müşahidə olunmamasına baxmayaraq, sildenafilin başlanğıc 25 mq dozasının (dozalayıcının 2 aktivləşdirilməsi) istifadəsinin mümkünlüyünü nəzərdən keçirmək lazımdır.  
Tarazlıq konsentrasiyası vəziyyətində P450 sisteminin yüksək aktivliyə malik inhibitoru olan, İİV-proteazası inhibitoru – ritonavirin (sutkada 2 dəfə 500 mq) və sildenafilin (birdəfəlik 100 mq dozada) eyni zamanda istifadəsi, sildenafilin Cmax göstəricisinin 300% (4 dəfə) yüksəlməsinə və sildenafilin plazma AUC göstəricisinin 1000% (11 dəfə) artmasına gətirib çıxarmışdır. 24 saatdan sonra sildenafilin qan plazmasında səviyyələri, sildenafilin sərbəst istifadəsi üçün xarakterik olan təxminən 5 nq/ml səviyyəsi ilə müqayisədə, təxminən 200 nq/ml təşkil etmişdir ki, bu da ritonavirin P450 substratlarının geniş spektrinə əhəmiyyətli təsiri ilə müvafiqdir. Sildenafil ritonavirin farmakokinetikasına heç bir təsir göstərmir. Qeyd olunan farmakokinetik məlumatları nəzərə alaraq, sildenafilin və ritonavirin eyni zamanda istifadəsi tövsiyə olunmur (“Xüsusi göstərişlər və ehtiyat tədbirləri” bölməsinə bax); istənilən halda, sildenafilin maksimal dozası 48 saat müddətində heç bir zaman, 25 mq-dan (dozalayıcının 2 aktivləşdirilməsi) artıq olmamalıdır. 
Tarazlıq konsentrasiyasını təmin edən dozada CYP3A4 izofermentin inhibitoru olan, İİV-proteazası inhibitoru – sakvinavirin (sutkada 3 dəfə 1200 mq) və sildenafilin (birdəfəlik 100 mq dozada) eyni zamanda istifadəsi, sildenafilin Cmax göstəricisinin 140% yüksəlməsinə və sildenafilin sistem ekspozisiyasının (AUC göstəricisinin) 210% artmasına gətirib çıxarmışdır. Sildenafil sakvinavirin farmakokinetikasına heç bir təsir göstərmir (“İstifadə qaydası və dozası” bölməsinə bax). Ehtimal edilir ki, CYP3A4 izofermentin daha güclü inhibitorları, məsələn, ketokonazol və itrakonazol daha şiddətli təsirə malik ola bilərlər. 
Sildenafili bir dəfə 100 mq dozada və tarazlıq vəziyyətində CYP3A4 izofermentin mülayim inhibitoru olan eritromisini (5 gün müddətində sutkada 2 dəfə 500 mq dozada) eyni zamanda istifadə etdikdə, sildenafilin sistem ekspozisiyasının (AUC göstəricisinin) 182% yüksəlməsi müşahidə olunmuşdur. Kişi cinsindən olan sağlam könüllülərdə azitromisinin (3 gün müddətində 500 mq dozada) sildenafilin və ya onun qanda dövr edən əsas metabolitinin AUC, Cmax və Tmax göstəricilərinə, eliminasiya sürətinin konstantasına və ya sonrakı yarımxaricolma dövrünə heç bir təsiri müşahidə olunmamışdır.  
P450 sitoxrom sisteminin inhibitoru və CYP3A4 izofermentin qeyri-spesifik inhibitoru olan simetidinin 800 mq dozada və sildenafilin 50 mq dozada eyni zamanda istifadəsi, sağlam könüllülərdə sildenafilin qan plazmasında konsentrasiyasının 56% yüksəlməsinə gətirib çıxarmışdır. 
Qreypfrut şirəsi bağırsaq divarında CYP3A4 izofermentin zəif inhibitorudur və qan plazmasında sildenafilin səviyyələrinin bir qədər yüksəlməsinə səbəb ola bilər. 
Antasidlərin (maqnezium hidroksidin/alüminium hidroksidin) 1 dəfə istifadəsi, sildenafilin biomənimsənilməsinə heç bir təsir göstərməmişdir. 
Bütün dərman preparatları ilə spesifik qarşılıqlı təsirin öyrənilməsi istiqamətində tədqiqatların aparılmamasına baxmayaraq, populyasion farmakokinetik analizin məlumatlarına əsasən, CYP2C9 izofermentin inhibitorları qrupundan (məsələn, tolbutamid, varfarin və fenitoin), CYP2D6 izofermentin inhibitorları qrupundan (məsələn, serotoninin geri udulmasının selektiv inhibitorları və trisiklik antidepressantlar kimi), tiazid və tiazidəbənzər diuretiklər, ilgək və kaliumtutucu diuretiklər, angiotenzinçevirici fermentin (AÇF) inhibitorları, kalsium kanallarının blokatorları, β-adrenoreseptorların antaqonistləri və ya CYP450 fermentlərinin metabolizminin induktorları (məsələn, rifampisin və barbituratlar) qruplarından olan dərman preparatları ilə eyni zamanda istifadə edildikdə, sildenafilin farmakokinetikası dəyişməmişdir. Kişi cinsindən olan sağlam könüllülərin iştirakı ilə aparılan tədqiqatın gedişində, endotelinin antaqonisti olan bozentanın (СYP3A4, СYP2С9 və ehtimal ki, СYP2С19 izofermentlərinin mülayim induktoru) tarazlıq vəziyyətində (sutkada 2 dəfə 125 mq dozada) və sildenafilin tarazlıq vəziyyətində (sutkada 3 dəfə 80 mq dozada) eyni zamanda istifadəsi, sildenafilin AUC və Cmax göstəricilərinin müvafiq olaraq, 62,6% və 55,4% aşağı düşməsinə gətirib çıxarmışdır. Bu səbəbdən, CYP3A4 izofermentin güclü induktorlarının, məsələn, rifampisinin eyni zamanda istifadəsi, qan plazmasında sildenafilin konsentrasiyasının daha şiddətli aşağı düşməsinə gətirib çıxara bilər. 
Nikorandil kalium kanallarının aktivləşdiricisinin və nitratın hibrididir. Preparatın nitrat komponenti, onun sildenafil ilə ciddi qarşılıqlı təsir ehtimalını əvvəlcədən müəyyən edir. 
Sildenafilin digər dərman preparatlarına təsiri  
İn vitro şəraitdə aparılan tədqiqatlar 
Sildenafil – sitoxrom P450 sisteminin 1A2, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 və 3A4 izoformalarının zəif inhibitorudur (IC50 > 150 mkmol). Tövsiyə olunan dozaların istifadəsindən sonra, sildenafilin zirvə plazma konsentrasiyalarının təxminən 1 mkmol olduğunu nəzərə alaraq, sildenafilin həmin izoferment substratlarının klirensinə təsiri ehtimalı azdır. Sildenafilin və fosfodiesteraza fermentinin qeyri-spesifik inhibitorlarının, məsələn, teofillinin və dipiridamolun qarşılıqlı təsirləri barədə heç bir məlumat yoxdur. 
İn vivo şəraitdə aparılan tədqiqatlar  
Sildenafilin azot oksidin/siklik quanozinmonofosfatın (sQMF) metabolizminə təsirinin məlum olduğunu nəzərə alaraq (“Farmakodinamikası” bölməsinə bax), nümayiş etdirilmişdir ki, sildenafil nitratların hipotenziv təsirini gücləndirir və bu səbəbdən, preparatın azot oksidin donorları və ya istənilən nitratlarla eyni zamanda istifadəsi əks göstərişdir (“Əks göstərişlər” bölməsinə bax). 
Riosiquat. Preklinik tədqiqatlarda FDE5 fermentinin inhibitorlarını riosiquatla eyni zamanda istifadə etdikdə, arterial təzyiqin aşağı düşməsinin additiv sistem effekti göstərilmişdir. Klinik tədqiqatlarda nümayiş etdirilmişdir ki, riosiquat FDE5 fermentinin inhibitorlarının hipotenziv təsirini gücləndirir. Tədqiqatda iştirak edən pasiyentlərdə FDE5 inhibitorlarının riosiquatla eyni zamanda istifadəsi zamanı, klinik effekt müşahidə edilməmişdir. Riosiquatın FDE5 inhibitorları ilə (o cümlədən sildenafillə) eyni zamanda istifadəsi əks göstərişdir (“Əks göstərişlər” bölməsinə bax). 
Sildenafilin və α-adrenoreseptorların blokatorlarının eyni zamanda istifadəsi, bəzi meyilli pasiyentlərdə simptomatik hipotenziyanın inkişaf etməsinə gətirib çıxara bilər. Oxşar reaksiyanın meydana çıxması, sildenafilin istifadəsindən sonra, 4 saat müddətində daha çox ehtimal edilir (“İstifadə qaydası və dozası” və “Xüsusi göstərişlər və ehtiyat tədbirləri” bölmələrinə bax). Dərman preparatlarının qarşılıqlı təsirlərinin öyrənilməsi istiqamətində aparılan 3 spesifik tədqiqatın gedişində, vəziyyətləri doksazozinin istifadəsi nəticəsində stabilləşdirilmiş prostat vəzinin xoşxassəli hiperplaziyasından (PVXH) əziyyət çəkən pasiyentlərdə α-adrenoreseptorların blokatoru olan doksazozin (4 mq və 8 mq dozalarda) və sildenafil (25 mq, 50 mq və 100 mq dozalarda) eyni zamanda istifadə edilmişdir. 
Göstərilən populyasiyalarda, müvafiq olaraq, arxası üstə uzanıqlı vəziyyətdə arterial təzyiqin orta hesabla 7/7 mm c.s., 9/5 mm c.s. və 8/4 mm c.s. əlavə aşağı düşməsi və ayaq üstə olan vəziyyətdə arterial təzyiqin orta hesabla 6/6 mm c.s., 11/4 mm c.s. və 4/5 mm c.s. aşağı düşməsi müşahidə olunmuşdur. Vəziyyətləri doksazozinin istifadəsi nəticəsində stabilləşdirilmiş pasiyentlərdə sildenafili və doksazozini eyni zamanda istifadə etdikdə, bəzi hallarda, simptomatik hipotenziyanın inkişaf etməsi barədə məlumatlar daxil olmuşdur. Həmin məlumatlarda bayğınlıq qeyd olunmadan, başgicəllənmə və bayğınlıqdan əvvəlki vəziyyət barədə məlumatlar daxil olmuşdur. 
Sildenafili (50 mq dozada) və CYP2C9 izofermentin vasitəsi ilə metabolizmə məruz qalan tolbutamidi (250 mq dozada) və ya varfarini (40 mq dozada) eyni zamanda istifadə etdikdə, əhəmiyyət kəsb edən heç bir qarşılıqlı təsir müşahidə olunmamışdır. 
Sildenafil (50 mq dozada), asetilsalisil turşusunun (150 mq dozada) istifadəsi nəticəsində meydana çıxan qanaxmanın davametmə müddətinin uzanmasına təsir göstərməmişdir. Qanda alkoqolun orta maksimal səviyyələri 80 mq/dl olan sağlam könüllülərdə, sildenafil (50 mq dozada) alkoqolun hipotenziv təsirini gücləndirməmişdir. 
Aşağıda göstərilən antihipertenziv dərman preparatları siniflərinin, məsələn, diuretiklərin, β-blokatorların, angiotenzinçevirici fermentin inhibitorlarının, angiotenzin II antaqonistlərinin, antihipertenziv dərman preparatlarının (damargenişləndiricilər və mərkəzi təsirli preparatlar), adrenergik neyroblokatorların, kalsium kanallarının blokatorlarının və α-adrenoreseptorların blokatorlarının analizlərinin nəticələrinə əsasən, plasebo ilə müqayisədə, sildenafildən eyni zamanda istifadə edən pasiyentlərdə əlavə effektlər profilində heç bir fərq müşahidə olunmamışdır. Preparatların qarşılıqlı təsirlərinin öyrənilməsi istiqamətində aparılan spesifik tədqiqatda, sildenafili (100 mq dozada) və amlodipini eyni zamanda istifadə etdikdə, arterial hipertenziyadan əziyyət çəkən pasiyentlərdə arxası üstə uzanıqlı vəziyyətdə sistolik arterial təzyiqin 8 mm c.s. əlavə aşağı düşməsi müşahidə olunmuşdur. Arxası üstə uzanıqlı vəziyyətdə diastolik arterial təzyiqin əlavə aşağı düşməsi 7 mm c.s. təşkil etmişdir. 
Arterial təzyiqin belə əlavə aşağı düşməsi, sağlam könüllülərdə sildenafilin sərbəst şəkildə istifadəsi zamanı müşahidə olunan göstəricilərlə müqayisə edilən olmuşdur (“Farmakodinamikası” bölməsinə bax). 
Sildenafil 100 mq dozada CYP3A4 izofermentin substratları olan İİV-proteazaları inhibitorlarının, məsələn, sakvinavirin və ritonavirin farmakokinetik göstəricilərinə heç bir təsir göstərməmişdir. 
Kişi cinsindən olan sağlam könüllülərdə sildenafilin tarazlıq vəziyyətində (sutkada 3 dəfə 80 mq dozada) istifadəsi, bozentanın (gündə 2 dəfə 125 mq dozada) AUC göstəricisinin 49,8% artmasına və Cmax göstəricisinin 42% yüksəlməsinə gətirib çıxarmışdır.  
Hamiləlik və laktasiya dövründə istifadəsi 
Hamiləlik və laktasiya dövrü  
Preparat qadınlar tərəfindən istifadə üçün nəzərdə tutulmamışdır. 
Fertilliyi 
Sağlam könüllülər tərəfindən 100 mq dozada istifadə edildikdən sonra, preparatın spermatozoidlərin morfologiyasına və ya hərəkətliliyinə təsiri müşahidə edilməmişdir (“Farmakodinamikası” bölməsinə bax). 

Nəqliyyat vasitəsini və digər potensial təhlükəli mexanizmləri idarəetmə qabiliyyətinə təsiri 
Preparat nəqliyyat vasitəsini və ya digər potensial təhlükəli mexanizmləri idarəetmə qabiliyyətinə əhəmiyyətsiz təsir göstərə bilər. Sildenafilin istifadəsi ilə aparılan klinik tədqiqatların gedişində başgicəllənmə və görmə orqanlarında baş verən pozğunluqlar barədə məlumatları nəzərə alaraq, nəqliyyat vasitəsini və ya digər potensial təhlükəli mexanizmləri idarə etməzdən əvvəl, pasiyentlərin dərman preparatının istifadəsinə qarşı fərdi reaksiyalarını müəyyən etmək lazımdır. 

İstifadə qaydası və dozası 
Dozalanma rejimi 
Preparatın adətən tövsiyə olunan dozası 2 ml (dozalayıcının 4 aktivləşdirilməsi) təşkil edir ki, bu da 50 mq sildenafilə ekvivalentdir; preparatı zərurət yarandıqda, cinsi fəaliyyətə başlamazdan təxminən 1 saat əvvəl daxilə qəbul etmək lazımdır. Preparatın effektivliyini və ona qarşı tolerantlığı nəzərə alaraq, dozanı 4 ml-ə (dozalayıcının 8 aktivləşdirilməsi) qədər artırmaq olar ki, bu da 100 mq sildenafilə ekvivalentdir və ya 1 ml-ə qədər (dozalayıcının 2 aktivləşdirilməsi) aşağı salmaq olar ki, buda 25 mq sildenafilə ekvivalentdir. Bundan əlavə, həkim hər bir pasiyent üçün müvafiq olan dozanı tövsiyə etməlidir. 
Preparatın maksimal tövsiyə olunan dozası 4 ml (dozalayıcının 8 aktivləşdirilməsi) təşkil edir ki, bu da 100 mq sildenafilə ekvivalentdir. 
Preparatın tövsiyə olunan maksimal istifadə tezliyi – sutkada 1 dəfə təşkil edir. Preparatın acqarına qəbulu ilə müqayisədə, qida qəbulu zamanı sildenafilin effektivliyi bir qədər sonra meydana çıxa bilər (“Farmakokinetikası” bölməsinə bax). 
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Dozalayıcının  hər bir aktivləşdirilməsi zamanı tərkibində 12,5 mq sildenafil olan, 0,5 ml suspenziya azad olur.  
Xüsusi pasiyent qrupları 
Yaşlı pasiyentlər 
Yaşlı pasiyentlər (65 yaşdan yuxarı) üçün preparatın dozasının korreksiyası tələb olunmur.  
Böyrək funksiyalarının pozğunluğundan əziyyət çəkən pasiyentlər 
Böyrək funksiyalarının yüngül və orta dərəcəli pozğunluqlarından əziyyət çəkən pasiyentlərdə (kreatinin klirensi = 30-80 ml/dəqiqədə) preparatın dozalanma rejimini dəyişmək tələb olunmur. 
Böyrək funksiyalarının ağır dərəcəli pozğunluqları qeyd olunan pasiyentlərdə (kreatinin klirensi < 30 ml/dəqiqədə) sildenafilin klirensinin aşağı düşməsini nəzərə alaraq, preparatın istifadəsini 25 mq (dozalayıcının 2 aktivləşdirilməsi) dozadan başlamaq lazımdır. Preparatın effektivliyindən və ona qarşı tolerantlıqdan asılı olaraq, dozanı tədricən 50 mq-a və 100 mq-a qədər artırmaq olar. 
Qaraciyər funksiyalarının pozğunluğundan əziyyət çəkən pasiyentlər 
Qaraciyər funksiyalarının pozğunluqlarından (məsələn, sirrozdan) əziyyət çəkən pasiyentlərdə sildenafilin klirensinin aşağı düşməsini nəzərə alaraq, 25 mq (dozalayıcının 2 aktivləşdirilməsi) dozanın istifadə mümkünlüyünü nəzərdən keçirmək lazımdır. Preparatın effektivliyindən və ona qarşı tolerantlıqdan asılı olaraq, dozanı tədricən 50 mq-a və 100 mq-a qədər artırmaq olar. 
Digər dərman preparatlarından istifadə edən pasiyentlər 
Sildenafillə eyni zamanda istifadəsi tövsiyə olunmayan ritonavir istisna olmaqla (“Xüsusi göstərişlər və ehtiyat tədbirləri” bölməsinə bax), eyni zamanda CYP3A4 izofermentin inhibitorlarından istifadə edən pasiyentlərdə (“Digər dərman vasitələri ilə qarşılıqlı təsiri” bölməsinə bax), preparatın 25 mq sildenafilə ekvivalent olan 1 ml (dozalayıcının 2 aktivləşdirilməsi) başlanğıc dozasının istifadə mümkünlüyünü nəzərdən keçirmək lazımdır. 
α-adrenoreseptorların blokatorlarından istifadə edən pasiyentlərdə postural hipotenziyanın inkişaf etmə ehtimalını minimuma endirmək məqsədi ilə, sildenafilin istifadəsinə başlamazdan əvvəl, pasiyentlərin vəziyyətini α-adrenoreseptorların blokatorları vasitəsi ilə stabilləşdirmək lazımdır. 
Bundan əlavə, preparatın 25 mq sildenafilə ekvivalent olan 1 ml (dozalayıcının 2 aktivləşdirilməsi) başlanğıc dozasının istifadə mümkünlüyünü nəzərdən keçirmək lazımdır (“Xüsusi göstərişlər və ehtiyat tədbirləri” və “Digər dərman vasitələri ilə qarşılıqlı təsiri” bölmələrinə bax). 
Uşaqlar 
18 yaşa qədər uşaqlarda dərman preparatının istifadəsi göstəriş deyil. 
İstifadə qaydası və dozalanması 
Preparat daxilə qəbul etmək üçün nəzərdə tutulmuşdur. Heç bir halda dərman preparatını hər hansı digər yollarla istifadə etmək olmaz. 
Qida qəbulu zamanı preparatın sorulmasının ləngiməsi ehtimalını nəzərə alaraq, sildenafili acqarına qəbul etmək tövsiyə olunur. 
Preparatın ilk dəfə istifadəsindən əvvəl dozalayıcının doldurulması məqsədi ilə, dozalayıcının aktivləşdiricisini üç dəfə sıxmaq lazımdır. Dozalayıcının yanlış doldurulması, preparatın ilk dəfə istifadəsi zamanı daha aşağı dozanın yeridilməsinə gətirib çıxara bilər. 
Heç bir halda dərman preparatını nazal yolla və ya dəri altına yeritmək olmaz. 
1. Hər dəfə istifadə etməzdən əvvəl, flakonun içərisində dərman preparatının çoküntüsü yox olana qədər, flakonu əsaslı çalxalamaq lazımdır. Şəkil 1-ə bax. 
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2. Dozalayıcını çevirərək, açıq vəziyyətdə yerləşdirmək lazımdır. Şəkil 2-ə bax. 
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Figure 2




3. Yalnız ilk istifadə üçün: dozalayıcını doldurmaq məqsədi ilə aktivləşdiricini üç dəfə sıxmaq və üçüncü dəfə sıxdıqdan sonra, məhsulu tullamaq lazımdır (dozalayıcının konstruksiyasını nəzərə alaraq, onu ilk iki dəfə aktivləşdirdikdə, içərisində məhsul olmur). 
4. Pasiyent başını bir qədər arxaya atmalıdır. Dozalayıcını ağzına yerləşdirməlidir. Dozalayıcını, həkim tərəfindən təyin edilən dozaya müvafiq olaraq, tələb olunan sayda sıxmaq lazımdır; suspenziya dilin üzərinə düşməlidir və dərhal, ağız suyu ilə birlikdə daxilə qəbul edilməlidir. Dozalayıcının başcığının ağız böşluğunun daxili səthi və dil ilə təmasından çəkinmək lazımdır. Şəkil 3-ə bax. 
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5. Dozalayıcını çevirərək, qapalı vəziyyətdə yerləşdirmək lazımdır. Şəkil 4-ə bax. 
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Əlavə təsirləri 
Təhlükəsizlik profilinin qısa məzmunu 
Sildenafilin təhlükəsizlik profili, 9570 pasiyentin iştirakı ilə aparılan ikiqat kor, plasebo-nəzarətli 74 klinik tədqiqatın gedişində əldə olunan məlumatlara əsaslanır. Klinik tədqiqatlarda sildenafildən istifadə edən pasiyentlər arasında ən tez-tez müşahidə olunan arzuolunmayan reaksiyalar aşağıdakılar olmuşdur: baş ağrısı, hiperemiya, dispepsiya, burunun tutulması, başgicəllənmə, ürəkbulanma, qan axınları, görmə qabiliyyətinin pozğunluqları, sianopsiya (ətrafı göy rəngdə görmə) və qeyri-aydın görmə. Sildenafilin istifadəsinin postmarketinq müşahidələri çərçivəsində qeyd olunan arzuolunmayan reaksiyalar barədə məlumatlar, 10 ildən artıq müddət ərzində toplanılmışdır. Qeydiyyat vəsiqəsinin sahibinə arzuolunmayan reaksiyaların hamısı barədə məlumatın verilməməsini və onların hamısının preparatın təhlükəsizliyi üzrə məlumatlar bazasına yerləşdirilməməsini nəzərə alaraq, həmin reaksiyaların baş vermə tezliyini dəqiq müəyyən etmək mümkün deyil. 
Arzuolunmayan reaksiyaların siyahısı  
Klinik sınaqlar müddətində plasebo ilə müqayisədə daha tez-tez müşahidə olunan klinik əhəmiyyət kəsb edən arzuolunmayan reaksiyaların hamısı, orqanizmin sistem-orqan təsnifatına və baş vermə tezliyinə müvafiq, aşağıdakı qaydada təsvir edilmişdir: çox tez-tez (≥1/10), tez-tez (≥ 1/100-dən, < 1/10-ə qədər); bəzən (≥ 1/1000-dən, < 1/100-ə qədər); nadir hallarda (≥ 1/10000-dən, < 1/1000-ə qədər); çox nadir hallarda (< 1/10000), məlum deyil (əldə olunan məlumatlar əsasında qiymətlərdirilməsi mümkün deyil). 
Hər bir tezlik qrupunda arzuolunmayan reaksiyalar, ağırlıq dərəcəsinin aşağı düşməsi istiqamətində göstərilmişdir. 
İnfeksion və invaziv xəstəliklər: bəzən – rinit. 
İmmun sistemdə baş verən pozğunluqlar: bəzən – hiperhəssaslıq. 
Sinir sistemində baş verən pozğunluqlar: çox tez-tez – baş ağrısı; tez-tez – başgicəllənmə; bəzən – yuxuya meyillilik, hipesteziya; nadir hallarda – beyin qan dövranı pozğunluqları, tranzitor serebral işemik həmlə, qıcolmalar*, qıcolmaların residivləşməsi*, bayğınlıq. 
Görmə orqanlarında baş verən pozğunluqlar: tez-tez – rənglərin mənimsənilməsinin pozulması (xloropsiya, xromatopsiya, sianopsiya, eritropsiya, ksantopsiya), görmə qabiliyyətinin pozulması, bulanıq görmə; bəzən – göz yaşı ifrazının pozulması(gözlərdə quruluq, göz yaşı ifrazının pozulması və göz yaşı ifrazının artması), gözlərdə ağrı, fotofobiya, fotopsiya, gözlərin hiperemiyası, parlaq görmə, konyunktivit; nadir hallarda – görmə sinirinin qeyri-arterial ön işemik neyropatiyası*, torlu qişa damarlarının okklyuziyası*, torlu qişaya qansızma, arteriosklerotik retinopatiya, torlu qişanın zədələnməsi, qlaukoma, görmə sahəsinin qüsurları, diplopiya, görmə itiliyinin aşağı düşməsi, miopiya, astenopiya, gözlərin önündə üzən qara nöqtələr, qüzehli qışada baş verən pozğunluqlar, midriaz, görmə sahəsində işıq mənbəyi ətrafında parlaq halqaların əmələ gəlməsi, gözlərin ödemi, gözlərdə şişkinlik, görmə qabiliyyətinin pozulması, konyunktival hiperemiya, gözlərin qıcıqlanması, gözlərdə qeyri-normal hisslər, göz qapaqlarının ödemi, skleraların rənginin dəyişməsi.  
Eşitmə orqanında və vestibulyar aparatda baş verən pozğunluqlar: bəzən – vertiqo (başgicəllənmə), qulaqlarda cingilti; nadir hallarda – karlıq. 
Ürəkdə baş verən pozğunluqlar: bəzən – taxikardiya, ürək çırpınması hissi; nadir hallarda – ürəklə əlaqəli qəflətən baş verən ölüm*, miokard infarktı, mədəcik aritmiyası*, qulaqcıqların fibrillyasiyası, qeyri-stabil stenokardiya. 
Damarlarda baş verən pozğunluqlar: tez-tez – hiperemiya, qan axınları; bəzən – hipertenziya, hipotenziya. 
Respirator sistemdə, döş qəfəsi və divararası orqanlarda baş verən pozğunluqlar: tez-tez – burun tutulması; bəzən – burun qanaxması, burunətrafı ciblərin tutulması; nadir hallarda – boğazda sıxılma hissi, burunun selikli qişasının ödemi, burunun selikli qişasında quruluq. 
Mədə-bağırsaq traktında baş verən pozğunluqlar: tez-tez – ürəkbulanma, dispepsiya; bəzən – qastroezofageal reflyuks xəstəliyi, qusma, qarın nahiyəsinin yuxarı hissəsində ağrı, ağızda quruluq; nadir hallarda – ağız boşluğunun hipesteziyası. 
Dəridə və dərialtı toxumalarda baş verən pozğunluqlar: bəzən – səpgilər; nadir hallarda – Stivens-Conson sindromu*, toksik epidermal nekroliz*. 
Dayaq-hərəkət aparatında və birləşdirici toxumada baş verən pozğunluqlar: bəzən – mialgiya, ətraflarda ağrı. 
Sidik-ifrazat sistemində baş verən pozğunluqlar: bəzən – hematuriya. 
Reproduktiv sistemdə və süd vəzilərində baş verən pozğunluqlar: nadir hallarda – kişi cinsiyyət orqanından qanaxma, priapizm*, hematospermiya, uzunmüddətli ereksiya. 
Ümumi pozğunluqlar və yeridilmə nahiyəsində qeyd olunan reaksiyalar: bəzən – döş nahiyəsində ağrı, yüksək yorğunluq, istilik hissi; nadir hallarda – qıcıqlanma. 
Müayinələr: bəzən – ürək yığılmaları tezliyinin yüksəlməsi. 
* Məlumat, yalnız qeydiyyatdan sonrakı istifadə təcrübəsi dövründə əldə edilmişdir. 
Ehtimal edilən arzuolunmayan reaksiyalar barədə məlumatlar 
“Fayda-risk” nisbətinin fasiləsiz monitorinqini təmin etmək məqsədi ilə, dərman preparatının qeydiyyatından sonra, ehtimal edilən arzuolunmayan reaksiyalar barədə məlumatların mühüm əhəmiyyəti vardır. Tibb işçiləri ehtimal edilən istənilən əlavə reaksiyalar barədə arzuolunmayan reaksiyaların Milli qeydiyyat sistemi vasitəsi ilə məlumat verməlidirlər. 

Doza həddinin aşılması 
Könüllülərin iştirakı ilə aparılan tədqiqatların gedişində sildenafili 800 mq-a qədər dozada birdəfəlik istifadə etdikdə, müşahidə olunan arzuolunmayan reaksiyalar, sildenafili daha aşağı dozalarda istifadə etdikdə qeyd olunan reaksiyalarla oxşar olmuşdur, lakin, onların meydana çıxma tezliyi və ağırlıq dərəcəsi daha yüksək olmuşdur. Sildenafilin 200 mq dozada istifadəsi, preparatın effektivliyinin yüksəlməsinə gətirib çıxarmamışdır, lakin, arzuolunmayan reaksiyaların (baş ağrısı, üz nahiyəsinin qızarması, başgicəllənmə, dispepsiya, burun tutulması, görmə mənimsənilməsinin pozulması) inkişaf etmə hallarının tezliyinin yüksəlməsinə səbəb olmuşdur. 
Doza həddinin aşılması baş verdiyi halda, zərurət yarandıqda, adətən aparılan dəstəkləyici tədbirlər təyin olunur. Preparatın qan plazmasının zülalları ilə yüksək dərəcədə birləşməsini və sildenafilin sidiklə xaric olunmamasını nəzərə alaraq, hemodializ zamanı sildenafilin klirensinin sürətlənməsi az ehtimal edilir. 

Buraxılış forması  
30 ml (60 doza) suspenziya, polipropilen dozalayıcı ilə (500 mkl həcmli) təchiz edilmiş, burulan boğazlığa malik yüksək sıxlıqlı polietilen flakonda. 1 flakon, içlik vərəqə ilə birlikdə karton qutuya qablaşdırılır. 

Saxlanma şəraiti 
30° C-dən yuxarı olmayan temperaturda və uşaqların əli çatmayan yerdə saxlamaq lazımdır. 

Yararlılıq müddəti 
3 il. 
İlk dəfə açıldıqdan sonra yararlılıq müddəti: 1 il. 
Yararlılıq müddəti bitdikdən sonra istifadə etmək olmaz. 
Aptekdən buraxılma şərti 
Resept əsasında buraxılır. 
İstehsalçı  
Edefarm, S. L. 
Ünvan
Ençilaqar del Rullo istehsalat poliqonu, 117, Vilamarşant, 46191, Valensiya, İspaniya. 

Qeydiyyat vəsiqəsinin sahibi  
Alpen Farma AG. 
Ünvan
Finkenhubelveq 16, 
3012 Bern, İsveçrə.
