ANEXO I

LISTA DE NOMES, FORMA FARMACEUTICA, DOSAGEM DO MEDICAMENTO, VIA DE
ADMINISTRACAO, REQUERENTE/TITULAR DE AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO NOS ESTADOS-MEMBRO



Estado-Membro Titular da Requerente :‘oTe de Dosagem Eorma suti Vila de tracs
UE/EEE Autorizacdo de antasia armacéutica administracao
Introdugdao no
Mercado
Austria Janssen-Cilag Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
Pharma GmbH Filmtabletten revestido por
elicula
VorgartenstraBBe P
206B, AT-1020
Vienna
Austria Janssen-Cilag Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
Pharma GmbH Filmtabletten revestido por
elicula
VorgartenstraBe P
206B, AT-1020
Vienna
Bélgica Janssen-Cilag NV Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
filmomhulde revestido por
Antwerpseweg 15-17, ,
. tablet pelicula
2340 Beerse, Belgium
Bélgica Janssen-Cilag NV Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
filmomhulde revestido por
Antwerpseweg 15-17, ,
. tablet pelicula
2340 Beerse, Belgium
Bulgaria Johnson & Johnson Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
d.o.o. dunmMupaHa revestido por
Tabnetka pelicula

Smartinska cesta 53,
1000 Ljubljana,
Slovenia




Estado-Membro Titular da Requerente :‘O'I‘e de Dosagem Eorma suti V::Ia de tracs
UE/EEE Autorizacdo de antasia armacéutica administracao
Introdugdo no
Mercado
Bulgaria Johnson & Johnson Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
d.o.o. dunmMupaHa revestido por
. Tabnetka elicula
d.o.0., Smartinska P
cesta 53, 1000
Ljubljana, Slovenia
Chipre Janssen-Cilag Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
International NV EnikaAuppévo revestido por
€ AENTO UPEVIO elicula
Turnhoutseweg 30, H ! H P
. dl0Kio
2340 Beerse, Belgium
Chipre Janssen-Cilag Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
International NV EnikaAuppévo revestido por
€ AENTO UPEVIO elicula
Turnhoutseweg 30, H , H P
. diokio
2340 Beerse, Belgium
Republica Checa Janssen-Cilag s.r.o. Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
“ potahovana revestido por
Karla Englise 3201/6, )
tableta pelicula
150 00 Prague 5,
Czech Republic
Republica Checa Janssen-Cilag s.r.o. Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
" potahovana revestido por
Karla Englise 3201/6, ,
tableta pelicula

150 00 Prague 5,
Czech Republic




Estado-Membro Titular da Requerente :‘O'I‘e de Dosagem Eorma suti V::Ia de tracs
UE/EEE Autorizacdo de antasia armacéutica administragcao
Introdugdo no
Mercado
Dinamarca Janssen-Cilag A/S Priligy 30 mg Comprimidos Via Oral
tid
Hammerbakken 19, rev,es do por
_ pelicula
DK-3460 Birkerod,
DENMARK
Dinamarca Janssen-Cilag A/S Priligy 60 mg Comprimidos Via Oral
evestido po
Hammerbakken 19, : V, 'do por
. pelicula
DK-3460 Birkerod,
DENMARK
Estonia UAB ,Johnson & Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
Johnson Ohukese revestido por
olimeerikatte elicula
Gelezinio Vilko g. z tabletid g P
18A, LT-08104
Vilnius, Lithuania
Estonia UAB ,Johnson & Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
Johnson Ohukese revestido por
olimeerikatte elicula
Gelezinio Vilko g. z tabletid g P
18A, LT-08104
Vilnius, Lithuania
Finlandia Janssen-Cilag Oy Priligy 30 mg Comprimidos Via Oral

Vaisalantie 2, FI-
02130 Espoo,
FINLAND

revestido por
pelicula




Estado-Membro Titular da Requerente :‘O'I‘e de Dosagem Eorma suti V::Ia de tracs
UE/EEE Autorizacdo de antasia armacéutica administragcao
Introdugdo no
Mercado
Finlandia Janssen-Cilag Oy Priligy 60 mg Comprimidos Via Oral
. . revestido por
Vaisalantie 2, FI- ,
pelicula
02130 Espoo,
FINLAND
Franca JANSSEN-CILAG Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
) Comprimé revestido por
1, rue Camille L .
. pelliculé pelicula
Desmoulins, TSA
91003 - 92787, Issy-
les-Moulineaux cedex
9, France
Franga JANSSEN-CILAG Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
1. rue Camille Conjlpritné revlestido por
. pelliculé pelicula
Desmoulins, TSA
91003 - 92787, Issy-
les-Moulineaux cedex
9, France
Alemanha Janssen-Cilag Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral

GmbH,

Johnson & Johnson
Platz 1, 41470
Neuss, Germany

Filmtabletten

revestido por
pelicula




Estado-Membro Titular da Requerente :‘O'I‘e de Dosagem Eorma suti V‘i:la de tracs
UE/EEE Autorizacdo de antasia armacéutica administracao
Introdugdo no
Mercado
Alemanha Janssen-Cilag Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
GmbH, Filmtabletten revestido por
elicula
Johnson & Johnson P
Platz 1, 41470
Neuss, Germany
Grécia Janssen-Cilag Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
Pharmaceutical EnikaAuppévo revestido por
S.A.C.I. ME AenTd UPEVIO pelicula
. dioKio
56, Eirinis Ave., GR-
15121 Pefki, Athens,
Greece
Grécia Janssen-Cilag Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
Pharmaceutical EnikaAuppévo revestido por
S.A.C.I. ME AeNTO UPEVIO pelicula
diokio
56, Eirinis Ave., GR-
15121 Pefki, Athens,
Greece
Hungria Janssen-Cilag Kft. Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
Filmtabletta revestido por
T6 Park, Térokbalint, , P
pelicula
H-2045, Hungary
Hungria Janssen-Cilag Kft. Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
Filmtabletta revestido por

To6 Park, Torokbalint,

H-2045, Hungary

pelicula




Estado-Membro Titular da Requerente :‘O'I‘e de Dosagem Eorma suti V::Ia de traca
UE/EEE Autorizacdo de antasia armacéutica administragcao
Introdugdo no
Mercado
Islandia Janssen-Cilag AB Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
. Filmuhudud revestido por
Staffans vag 2, SE- tafla clicula
192 07 Sollentuna, P
SWEDEN
Islandia Janssen-Cilag AB Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
. Filmuhadud revestido por
Staffans vag 2, SE- ,
tafla pelicula
192 07 Sollentuna,
SWEDEN
Irlanda Janssen-Cilag Ltd Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
Film-coated revestido por
50 - 100 Holmers ,
. tablet pelicula
Farm Way, High
Wycombe,
Buckinghamshire,
HP12 4EG, United
Kingdom
Irlanda Janssen-Cilag Ltd Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
Film-coated revestido por
100 Holmers Farm ,
tablet pelicula

Way, High Wycombe,
Buckinghamshire,
HP12 4EG, United
Kingdom




Estado-Membro Titular da Requerente Nome de Dosagem | Forma Via de .
UE/EEE Autorizacdo de fantasia farmacéutica administracao
Introdugdo no
Mercado
Italia Janssen-Cilag SPA Priligy 30 mg Comprimidos Via Oral
. revestido por
Janssen-Cilag SPA, ,
. . pelicula
Via M. Buonarroti,
23, 20093 Cologno
Monzese (Milano),
Italy
Italia Janssen-Cilag SPA Priligy 60 mg Comprimidos Via Oral
Janssen-Cilag SPA, rev,estldo por
. . pelicula
Via M. Buonarroti,
23, 20093 Cologno
Monzese (Milano),
Italy
Letdnia UAB ,Johnson & Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
Johnson apvalkotas revestido por
Gelezinio Vilko g. tabletes pelicula
18A, LT-08104
Vilnius, Lithuania
Leténia UAB ,Johnson & Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
Johnson apvalkotas revestido por
tabletes pelicula

Gelezinio Vilko g.

18A, LT-08104

Vilnius, Lithuania




Estado-Membro Titular da Requerente :‘O'I‘e de Dosagem Eorma suti V‘i:la de tracs
UE/EEE Autorizacdo de antasia armacéutica administragcao
Introdugdo no
Mercado
Lituania UAB ,Johnson & Priligy 30 mg Comprimidos Via Oral
Johnson revestido por
elicula
, Gelezinio Vilko g. P
18A, LT-08104
Vilnius, Lithuania
Lituania UAB ,Johnson & Priligy 60 mg Comprimidos Via Oral
Johnson revestido por
elicula
Gelezinio Vilko g. peticy
18A, LT-08104
Vilnius, Lithuania
Luxemburgo Janssen-Cilag SA Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
comprimés revestido por
Antwerpseweg 15-17, o, ,
. pelliculés pelicula
2340 Beerse, Belgium
Luxemburgo Janssen-Cilag SA Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
comprimés revestido por
Antwerpseweg 15-17, o, ,
. pelliculés pelicula
2340 Beerse, Belgium
Malta Janssen-Cilag Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral

International N.V

Turnhoutseweg 30,
Beerse, Belgium

Pillola miksija
b'rita

revestido por
pelicula




Estado-Membro Titular da Requerente Nome de Dosagem | Forma Via de .
UE/EEE Autorizacdo de fantasia farmacéutica administracao
Introdugdo no
Mercado
Malta Janssen-Cilag Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
International N.V Pillola miksija revestido por
Turnhoutseweg 30, b'rita pelicula
Beerse, Belgium
Holanda Janssen-Cilag B.V. Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
Filmomhulde revestido por
Dr. Paul Janssenweg 3
tablet pelicula
150, 5026 RH
Tilburg, The
Netherlands
Holanda Janssen-Cilag B.V. Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
Filmombhulde revestido por
Dr. Paul Janssenweg tablet pelicula
150, 5026 RH
Tilburg, The
Netherlands
Noruega Janssen-Cilag AS Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
Tablett, revestido por
Postboks 144, NO- . . ,
filmdrasjert pelicula
1325, Lysaker,
NORWAY
Noruega Janssen-Cilag AS Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
Tablett, revestido por

Postboks 144, NO-
1325, Lysaker,
NORWAY

filmdrasjert

pelicula




Estado-Membro Titular da Requerente Nome de Dosagem | Forma Via de .
UE/EEE Autorizacdo de fantasia farmacéutica administracao
Introdugdo no
Mercado
Poldnia Janssen-Cilag AB Priligy 30 mg Comprimidos Via Oral
revestido por
Box 7073, 192 07 ,
pelicula
Sollentuna, Sweden
Poldnia Janssen-Cilag AB Priligy 60 mg Comprimidos Via Oral
Box 7073, 192 07 revestido por
pelicula
Sollentuna, Sweden
Portugal JANSSEN-CILAG Priligy 30 mg Comprimidos Via Oral
FARMACEUTICA revestido por
LDA., Estrada pelicula
Consiglieri Pedroso
No. 69 A/B, Queluz
de Baixo, 2734-
503 Barcarena,
Portugal
Portugal JANSSEN-CILAG Priligy 60 mg Comprimidos Via Oral

FARMACEUTICA
LDA., Estrada
Consiglieri Pedroso
No. 69 A/B, Queluz
de Baixo, 2734-
503 Barcarena,
Portugal

revestido por
pelicula




Estado-Membro Titular da Requerente :‘O'I‘e de Dosagem Eorma suti V‘i:la de tracs
UE/EEE Autorizacdo de antasia armacéutica administragcao
Introdugdo no
Mercado
Roménia Janssen Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
Pharmaceutica N.V. Comprimate revestido por
filmate elicula
Turnhoutseweg 30, P
B-2340 Beerse,
Belgium
Roménia Janssen Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
Pharmaceutica N.V. Comprimate revestido por
filmate elicula
Turnhoutseweg 30, P
B-2340 Beerse,
Belgium
Eslovaquia Johnson & Johnson, Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
S.r.o. filmom obalené revestido por
tablet elicula
Plynérenské 7/B, 824 y P
78 Bratislava, Slovak
Republic
Eslovaquia Johnson & Johnson, Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
S.r.o. filmom obalené revestido por
tablet elicula
Plynérenské 7/B, 824 Y P
78 Bratislava, Slovak
Republic
Eslovénia Johnson & Johnson Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
d.o.o., Smartinska filmsko revestido por

53, SI-1000
Ljubljana, Slovenia

oblozene tablete

pelicula




Estado-Membro Titular da Requerente :‘O'I‘e de Dosagem Eorma suti V‘i:la de tracs
UE/EEE Autorizacdo de antasia armacéutica administragcao
Introdugdo no
Mercado
Eslovénia Johnson & Johnson Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
d.o.o., Smartinska filmsko revestido por
53, SI-1000 oblozene tablete pelicula
Ljubljana, Slovenia
Espanha JANSSEN-CILAG Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
S.A. comprimidos revestido por
recubiertos con pelicula
Paseo de las Doce )
pelicula
Estrellas 5-7,
28042 Madrid,
Espafa
Espanha JANSSEN-CILAG Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
S.A. comprimidos revestido por
recubiertos con pelicula
Paseo de las Doce ,
pelicula
Estrellas 5-7,
28042 Madrid,
Espafia
Suécia Janssen-Cilag AB Priligy 30 mg Comprimidos Via Oral
revestido por
Box 7073, 192 07 ,
pelicula
Sollentuna,
Sweden
Suécia Janssen-Cilag AB Priligy 60 mg Comprimidos Via Oral

Box 7073, 192 07
Sollentuna,
Sweden

revestido por
pelicula




Estado-Membro Titular da Requerente :‘O'I‘e de Dosagem Eorma suti V::Ia de traca
UE/EEE Autorizacdo de antasia armacéutica administragcao
Introdugdo no
Mercado
Reino Unido Janssen-Cilag Ltd Priligy 30 mg 30 mg Comprimidos Via Oral
Film-coated revestido por
50 - 100 Holmers ,
. tablet pelicula
Farm Way, High
Wycombe,
Buckinghamshire,
HP12 4EG, United
Kingdom
Reino Unido Janssen-Cilag Ltd Priligy 60 mg 60 mg Comprimidos Via Oral
Film-coated revestido por
50 - 100 Holmers ,
tablet pelicula

Farm Way, High
Wycombe,
Buckinghamshire,
HP12 4EG, United
Kingdom




ANEXO II

CONCLUSOES CIENTIFICAS E FUNDAMENTOS PARA O PARECER POSITIVO E A ALTERAGCAO
DA ROTULAGEM E DO FOLHETO INFORMATIVO APRESENTADOS PELA AGENCIA EUROPEIA DE
MEDICAMENTOS



Conclusoes cientificas

Resumo global da avaliacao cientifica de Priligy e nomes associados (ver
Anexo 1)

O Priligy é um tratamento farmacoldgico aprovado para o tratamento da Ejaculagdo Precoce (EP). E
comercializado em 25 paises a nivel mundial, incluindo 7 paises da Unido Europeia, em que foi
autorizado no ambito de um procedimento descentralizado com a Suécia como Estado-Membro de
referéncia e com a Austria, Alemanha, Espanha, Finlandia, Italia e Portugal como Estados-Membros
interessados. A indicacdo aprovada na UE é para o tratamento da EP em homens com idade
compreendida entre os 18 e os 64 anos.

Subsequentemente, a Janssen Cilag apresentou um pedido de reconhecimento mutuo para o Priligy
comprimidos revestidos por pelicula de 30 mg e 60 mg nos seguintes Estados-Membros: Bélgica,
Bulgaria, Chipre, Republica Checa, Dinamarca, Estonia, Grécia, Franca, Hungria, Irlanda, Islandia,
Lituania, Luxemburgo, Letdnia, Malta, Paises Baixos, Noruega, Polénia, Roménia, Eslovénia,
Eslovaquia e Reino Unido.

A substancia activa de Priligy é o cloridrato de dapoxetina que pertence a classe dos inibidores
selectivos da recaptacdo da serotonina (ISRS), originalmente desenvolvida como um potencial
tratamento da dor, obesidade e depressdo. Na sequéncia de relatos de retardamento ejaculatorio
em doentes que estavam a tomar dapoxetina para a perturbagao depressiva major e com base nos
rapidos inicio de acgdo e perfil de eliminacdo da substancia, foi posteriormente desenvolvida para
tratamento da EP em SOS.

Nos estudos de Fase III realizados, foi observada uma relacao dose-resposta no que respeita a
eficacia (um acréscimo superior a 12% do nimero de respondedores com 30 mg em comparacao
com o placebo e mais 5-10% de respondedores com 60 mg em comparagao com 30 mg), bem
como a seguranca (0,05, 0,06 e 0,23% de casos de sincope com perda de consciéncia com
placebo, 30 mg e 60 mg, respectivamente).

Durante o procedimento de reconhecimento mutuo alguns Estados-Membros consideraram que a
relacdo beneficio-risco para a dose de 60 mg ndo era positiva. Considerando que a EP ndo é uma
doenga que coloque a vida em risco, o beneficio adicional de 60 mg em comparacdo com 30 mg
(5-10% mais respondedores) foi considerado demasiado modesto para superar o risco
potencialmente aumentado de casos graves de sincope. Dado que nao foi possivel chegar a um
acordo, o procedimento foi subsequentemente encaminhado para o Comité dos Medicamentos para
Uso Humano (CHMP).

e Questoes de eficacia

A eficacia e a seguranga foram documentadas em quatro estudos de Fase III de 12-24 semanas de
duracdo, que compararam 30 mg e 60 mg de dapoxetina em SOS com um placebo. Foi também
realizado um estudo de 9 semanas de duracdo para avaliar os efeitos de abstinéncia de dapoxetina
60 mg em SOS e 60 mg 1x/d, bem como outro estudo de extensdao sem ocultagdo de 9 meses (ver
quadro resumo mais abaixo). Os parametros-chave de avaliacdo final de eficacia foram o tempo de
laténcia ejaculatéria intravaginal (Intravaginal Ejaculation Latency Time — IELT) e a percentagem
de respondedores com base na escala de Controlo Sobre a Ejaculag@o e a Angustia (Control Over
Ejaculation and Personal Distress) (um aumento de pelo menos 2 categorias no Controlo Sobre a
Ejaculacdo e uma diminuicdo de pelo menos 1 categoria na angustia).



Estudo Esquema e posologia Namero de participantes
R096769- Estudo de 24 semanas, com dupla ocultagdo, Placebo: 385
PRE-3001 aleatorizado e controlado com placebo, para
- P p 30 mg de dapoxetina: 388
avaliagao de 30 mg e 60 mg de dapoxetina em .
60 mg de dapoxetina: 389
S0S
R096769- Estudo de 12 semanas, com dupla ocultacgao, Placebo: 357
PRE-3003 aleatorizado e controlado com placebo, para .
o . 30 mg de dapoxetina: 354
avaliagcao de 30 mg e 60 mg de dapoxetina em
SOS 60 mg de dapoxetina: 356
C-2002-012 Estudo de 12 semanas, com dupla ocultagdo, Placebo: 440
aleatorizado e controlado com placebo, para .
. . 30 mg de dapoxetina: 429
avaliagao de 30 mg e 60 mg de dapoxetina em .
60 mg de dapoxetina: 425
SOS
C-2002-013 Estudo de 12 semanas, com dupla ocultacgao, Placebo: 430
aleatorizado e controlado com placebo, para
o P p 30 mg de dapoxetina: 445
avaliacao de 30 mg e 60 mg de dapoxetina em .
60 mg de dapoxetina: 445
SOS
R096769- Estudo de 9 semanas, com dupla ocultagao, Placebo: 245
PRE-3002 aleatorizado e controlado com placebo, para 60 mg de dapoxetina SOS:
avaliacdo de 60 mg de dapoxetina em SOS e 60 491
mg de dapoxetina uma vez por dia 60 mg de dapoxetina 1x/dia:
502
C-2002-014 Estudo de extensdo multicéntrico, sem ocultagdo, | 60 mg de dapoxetina: 1774

de 9 meses (recruta participantes dos estudos
C-2002-012 e C-2002-013)

Reducdo da dose para 30

mg: 194

Os Estados-Membros objectantes referiram que a dose de 60 mg produz apenas um ligeiro
beneficio clinico em relagdo a dose de 30 mg e pediram ao titular da Autorizacdo de Introducdo no
Mercado (AIM) para justificar que o aumento da resposta para a dose de 60 mg ¢é estatisticamente
significativo e clinicamente importante. Os dados submetidos pela empresa sao abaixo

apresentados.

Nos estudos de Fase III, foi medido o beneficio do tratamento em participantes que satisfaziam o
parametro de avaliagdo final compdsito pré-especificado que exigia um beneficio funcional (ou seja,
melhor controlo sobre a ejaculacdo) bem como um beneficio emocional (ou seja, diminuigdo dos
niveis de angustia) relacionados com a laténcia da sua ejaculagdo. A média dos IELT médios no
final do estudo para os respondedores nos estudos R096769-PRE-3001 e R096769-PRE-3003

aproximou-se de 6 minutos em comparagao com aproximadamente 1 minuto de valor basal

independentemente do grupo de tratamento (os participantes foram aleatoriamente distribuidios a
tratamento de dose fixa com 30 mg ou 60 mg de dapoxetina).

Para este parametro de avaliagdo final compdsito, a analise do conjunto de dados agrupados
demonstrou que a percentagem de participantes que eram respondedores no grupo de 60 mg de
dapoxetina era de 40,2% versus 30,8% no grupo de 30 mg e 18,1% nos doentes que receberam




placebo nas semanas 9-12. As diferencas de percentagem em relagao ao placebo foram de 22,1%
com 60 mg de dapoxetina e 12,8% com 30 mg de dapoxetina.

Na andlise dos dados agrupados para a medida de RDD (Resultados Descritos pelos Doentes) da
CGIC (Clinical Global Impression of Change - Impressao global da mudanca clinica) a percentagem
de participantes que apresentaram as duas maiores classificacdes CGIG de “melhor” ou “muito
melhor” foi de 39,0% no grupo de 60 mg de dapoxetina, 30,7% no grupo de 30 mg de dapoxetina
e 14,8% no grupo placebo na semana 12. Para todos os participantes com melhoria do estado da
sua EP (ou seja, classificacdo CGIC de pelo menos “ligeiramente melhor”) a percentagem de
participantes que referiram uma melhoria nas semanas 9-12 foi de 71,7% para 60 mg de
dapoxetina, 62,1% para 30 mg de dapoxetina e 36,0% no grupo placebo. A correspondente
diferenca em relagdo ao placebo foi de 35,6% com 60 mg de dapoxetina e 26,0% com 30 mg de
dapoxetina.

As 4 medidas de RDD reflectiram a incapacidade de controlar a ejaculagdo, a angustia relacionada
com o momento da ejaculagdo, a satisfacdao com a relagdo sexual e a dificuldade de
relacionamento. A distribuicdo de respostas a estas medidas de RDD em homens que satisfaziam o
parametro de avaliacdo final compdsito foi comparada com a de homens sem EP que participaram
no estudo observacional da UE (R096769-PRE-3004).

Mais especificamente, entre os respondedores ao tratamento (ou seja, os participantes que
referiram um aumento de pelo menos 2 categorias do Controlo Sobre a Ejaculagdo e uma
diminuicdo de pelo menos 1 categoria da angustia) no Estudo R096769-PRE-3001, relativamente
a:

e Controlo Sobre a Ejaculacdo, 98,9% dos respondedores referiram "muito mau" ou "mau"
controlo no inicio do estudo, mas 67,4% referiram "bom" ou "muito bom" controlo no final do
estudo, em comparacao com 78,4% dos homens sem EP que referiram "bom" ou "muito bom"
controlo no estudo observacional da UE (R096769-PRE-3004);

e Angustia, 77,9% dos respondedores referiram "extrema" ou "muita" angustia no inicio do
estudo, mas 80,1% referiram "nenhuma" ou "pouca" angustia no final do estudo, em
comparagao com 91,9% dos homens sem EP que referiram "nenhuma" ou "pouca" angustia no
estudo observacional da UE (R096769-PRE-3004);

e Satisfacdo Com a Relacdo Sexual, 64,4% dos respondedores referiram "muito pouca" ou
"pouca" satisfacdo no inicio do estudo, mas 71,9% referiram "boa" ou "muito boa" satisfacao
no final do estudo, em comparagdo com 91,6% dos homens sem EP que referiram "boa" ou
"muito boa" satisfacdao no estudo observacional da UE (R096769-PRE-3004);

e Dificuldade de Relacionamento Interpessoal, 33,7% dos respondedores referiram "extrema" ou
"muita" dificuldade de relacionamento interpessoal no inicio do estudo, mas 79,1% referiram
"nenhuma" ou "pouca" dificuldade de relacionamento interpessoal no final do estudo, em
comparagao com 98,4% dos homens sem EP que referiram "nenhuma" ou "pouca" dificuldade
de relacionamento interpessoal no estudo observacional da UE (R096769-PRE-3004).

Os estudos de Fase III foram originalmente concebidos para comparar o efeito de 30 e 60 mg de
dapoxetina com o do placebo, e ndo entre si (ou seja, 30 mg versus 60 mg). Devido a isto, o
titular da AIM realizou analises exploratoérias para comparar o efeito de 60 mg de dapoxetina com o
de 30 mg de dapoxetina.



Na semana 24, no estudo de eficacia e seguranca da UE (R096769-PRE-3001), o significado
estatistico do efeito para 60 mg de dapoxetina em comparagdo com 30 mg de dapoxetina para os
parametros-chave de eficacia da mediana dos IELT médios, do parametro de avaliacao final
composito e dos limiares da medida CGIC avaliados pelos participantes de pelo menos "melhor" e
pelo menos "ligeiramente melhor" pode ser observado no Quadro 1.

Quadro 1: Comparagdes do tratamento com 30 versus 60 mg de dapoxetina: Resumo do R096769-PRE-
3001 no final do estudo (semana 24 de tratamento)
(Dapoxetina — Resumo da eficécia clinica: Conjunto da analise ITT)

Table 1: Dapoxetine 30 mg versus 60 mg Treatment Comparisons:
R096769-PRE-3001 Summary at Endpoint (TRT WK 24)
(Dapoxetine - SCE: ITT Analysis Set)

Diff-30mg-vs-60mg ---95%-CI--- P-value
Mean Average [ELT( Minutes) 0.4 -0.12. 1 0.1226
Median Average IELT (Minutes) 0.43 0.17. 0.69 0.0010
Composite Endpoint (C2D1) (%) 11.8 5.01. 18.52 0.0011
CGIC at Least Slightly Better (%) 14.8 7.86,21.7 <0.0001
CGIC at Least Better (%) 8.6 1.58, 15.55 0.0253

C2D1=Control +2/Distress -1: CGIC=Clinical Global Impression of Change: CI=confidence interval:
Diff=difference; IEL T=intravaginal ejaculatory latency time: ITT=intent-to-treat;: SCE=Summary of
Clinical Efficacy; TRT WK=treatment week

Nas analises dos dados agrupados dos estudos de Fase III o significado estatistico do efeito para
60 mg de dapoxetina em comparagdo com 30 mg de dapoxetina para os parametros-chave de
eficacia da média dos IELT médios, mediana dos IELT médios e ambos os limiares avaliados pelos
participantes da medida CGIC de pelo menos "melhor" e pelo menos "ligeiramente melhor" pode
ser observado no Quadro 2.

Quadro 2: Comparagdes do tratamento com 30 versus 60 mg de dapoxetina: Estudos agrupados de fase 3
no final do estudo (semana 12 de tratamento)
(Dapoxetina — Resumo da eficécia clinica: Conjunto da analise ITT)

Table 2: Dapoxetine 30 mg versus 60 mg Treatment Comparisons:
Pooled Phase 3 Studies at Endpoint (TRT WK12)

(Dapoxetine - SCE: ITT Analysis Set)

Diff-30mg-vs-60mg ---95%-CI--- P-value
Mean Average IELT (Minutes) 0.5 0.24,0.72 <0.0001
Median Average [ELT (Minutes) 0.28 0.16. 0.40 <0.0001
Composite Endpoint (C2D1) (%) 47 -0.22,9.71 0.0676
CGIC at Least Slightly Better (%) 9.4 5.97,12.74 <0.0001
CGIC at Least Better (%) 7.6 4.17.11.01 <0.0001

C2D1=Control +2/Distress -1: CGIC=Clinical Global Impression of Change: CI=confidence interval;
Diff=difference: IEL. T=intravaginal ejaculatory latency time: ITT=intent-to-treat: SCE=Summary of Clinical
Efficacy: TRT WK=treatment week

Studies pooled: C-2002-012 C-2002-013 PRE-3001 and PRE-3003

Embora os estudos de Fase III ndo tivessem a intencdo de detectar uma diferenga estatisticamente
significativa entre as doses de 30 mg e 60 mg, foi observada uma relacdo dose-resposta em todos
os estudos para todos os parametros de avaliagdo final.



Uma vez que ndo se espera que os dados de IELT tenham uma distribuicdo normal, foi proposto
que a média geométrica dos IELT seria uma estatistica resumo mais apropriada do que a média
dos IELT. Na andlise dos dados com transformacao logaritmica, a média geométrica dos IELT
médios na Semana 24 no Estudo R096769-PRE-3001 foi de 2,3 minutos para 60 mg de dapoxetina
e 1,8 minutos para 30 mg de dapoxetina (p<0,001) (Quadro 3). Foram observados resultados
semelhantes para a média geométrica dos IELT médios na Semana 12 em cada estudo de Fase III
em que os IELT foram medidos.

Quadro 3: Comparagdes do tratamento com 30 versus 60 mg de dapoxetina em estimativas da média
geomeétrica no final do estudo (Gltima observagéo realizada apds o inicio do estudo - LPOCF)
(Dapoxetina — Resumo da eficécia clinica: Conjunto da analise da intengdo de tratar)

Table 3: Dapozetine 30 mz versn: 60 mg Treatment Comparisons in Gesmetric Mean Estimates at Endpoint (LPOCTF)
(Dapoxetine - SCE: Intent-to-Treat Analysis Set)
—--—-- Baseline Values —--— Pairwise Comparisons
L5 LS LS (reometric
Treatmeant- Creometric Fefersnce Geometric.  Comparison- Geometric. Mean Fatio
Group N Mesn (5D Group N Mean (SE) Group N Mean (SE) (95%CT) P-value

Week 12 LPOCF

C-20024012 DPX30MG 388 08195 DPX30MG 300 19(104) DPFXGOMG 3 Z1(1.04 11(101, 124 00300
DPY 60 MG 362 0.8(182)

C-20024013 DPX30MG 410 08157 DPX30MG 411 13(1.04) DPXGMG 388 23(1.05 13(1.11,14) -=0.0001
DPY 60 MG 397 0.8(183)

PRE-3001 DPY 30MG 359 0.7(216) DPX3IMG 359 19(105 DPXG0MG 354 22(1.0% 12(105134) 00054
DPY 60 MG 352 0.7(22%)

PRE-3003 DPY 30MG 332 1(L7T DPX 30MG 331 25(105) DPXAGOMG 320 200105 12(1.0413) 00104
DPY 60 MG 330 0.9(1.93)

Pooled DPX30MG 1489 08(1.98) DPX30MG 1491 2(102) DPY 60 MG 1445 24(1.02) 12(112 124 -=0.0001
DR 60 MG 1441 08204

Week 24 LPFOCF

PRE-3001 DPY30MG 359 07216 DPX30MG 357 18(105) DPXGOMG 353 23(1.0% 13(L14 148 -=0.0001

DR 60 MG 352 0.7(22%)

Cl=confidence interval; DPX=dapoxetine; LPOCF=last postbaseline observation carmied forward; L5=least squares; N=mumber; SCE=5ummary of

Clinical Efficacy; SD=standard deviaton; SE=standard error
Note: Only the positive Averags inoavaginal ejaculatory latency tme (JELT) values can be used for the log-transformed Averaze IELT data.

Wote: Analysis results based on the analysis of covariance (ANCOVA) model on log-transformed Average IELT data with the factors: reatment group,

pooled center (or smdy), baseline Average IELT strata, and log-ransformed baseline Average IELT as a covanate.
t_chemp tabla?3] ) rif gemaraied by t chmp tabla?3] sas, 29ATGH011 15:54

Andlises de sensibilidade: foram realizadas analises de sensibilidade para as variaveis-chave de
eficacia, cada uma representando pressupostos mais conservadores do que as analises
originalmente planeadas, que incluiram a populacdo com intencdo de tratar (ITT) com a ultima
observacao realizada apds o inicio do estudo (LPOCF). Todas as analises para todos os parametros
de avaliagdo finais confirmaram o beneficio do tratamento com dapoxetina quando os participantes
que descontinuaram precocemente, ndo tiveram dados apds o inicio do estudo ou que ndo tinham
dados apds o inicio do estudo nas semanas 9-12 foram considerados ndo respondedores. Estas
analises assumiram que todos os participantes com dados em falta, independentemente do motivo
para a descontinuagdo, ndo tiveram nenhum beneficio com o tratamento com dapoxetina.

Com base nos dados disponiveis, o CHMP concluiu que os doentes que receberam 30 mg e 60 mg
de Priligy apresentaram uma resposta estatisticamente significativa em relacdo aos doentes que
receberam o placebo.

Foram levantados receios relativamente ao beneficio adicional da dosagem de 60 mg em
comparacao com a dosagem de 30 mg.



O estudo mais importante para a populacao alvo europeia (R096769-PRE-3001) falhou em
demonstrar um significado estatistico para o parametro de avaliagdo final primario (média dos IELT
médios) na comparacgdo das doses de 30 e 60 mg. Contudo, a mediana e a média geométrica sdo
medidas mais apropriadas da tendéncia central para o IELT, e para esses parametros de avaliacdo
finais foram obtidas diferencas altamente significativas entre as doses de 30 e 60 mg. Ainda mais
importante, verificaram-se de um modo estatisticamente significativo mais respondedores a dose
de 60 mg em diferentes analises de respondedores, incluindo as analises de respondedores
primarios.

Nas andlises agrupadas de todos os estudos de Fase III foram observadas diferencas significativas
a favor das doses de 60 mg em comparagdo com as de 30 mg relativamente a mediana dos IELT
médios e a duas de trés medidas de RDD, ou seja, parametro de avaliagdo final compésito (C2D1)
e CGIC pelo menos “ligeiramente melhor”. Esta diferenca ndo se verificou para a média dos IELT
médios.

Assim, embora ndo se tenha observado um resultado estatisticamente significativo em todas as
analises deve concluir-se, a partir do padrdo global, que foi estabelecida uma diferenca
estatisticamente significativa de eficacia entre as doses de 30 e 60 mg.

Pode também concluir-se que até cerca de 10% mais doentes respondem a 60 mg em comparagao
com 30 mg.

Concluiu-se que o Priligy 30 mg apresenta maior eficacia do que o placebo. Relativamente a
dosagem de 60 mg é observada uma relacdo dose-resposta mais ou menos pronunciada em todas
as analises. Foi estabelecida uma diferenga de eficacia estatisticamente significativa a favor de 60
mg em comparacdo com 30 mg. Em média os efeitos parecem modestos. Contudo, em diferentes
analises de respondedores verifica-se um padrdo consistente de mais de_12% de respondedores
adicionais com 30 mg em comparagao com o placebo e um acréscimo de mais 5-10% de
respondedores com 60 mg. E reconhecido que estes resultados sdo estimativas conservadoras
obtidas com a abordagem da Observacao Basal (Baseline Observation Carried Forward - BOCF)
para imputacao dos valores em falta, ou seja, os participantes que descontinuaram antes do final
do estudo sdo contabilizados como ndo respondedores.

e Questdes de Seguranga

Os Estados-Membros objectantes referiram que o aumento da resposta verificado para a dosagem
de 60 mg em comparacao com a dosagem de 30 mg nos estudos clinicos é contrariado pelo
aumento de acontecimentos adversos relacionado com a dose, especialmente a ocorréncia de
sincope associada com perda de consciéncia, bradicardia e assistole.

Na sua maioria os acontecimentos adversos notificados em estudos clinicos de Fase III, (incluindo
nauseas, diarreia, tonturas, cefaleias, insénia e fadiga, que sao tipicos da classe de farmacos
ISRS), foram geralmente acontecimentos sintomaticos agudos que foram tipicamente
autolimitados, de gravidade ligeira ou moderada, de curta duragao e temporalmente relacionados
com a toma.



Dos acontecimentos adversos dependentes da dose mais frequentemente notificados, mais de
metade foram notificados nas primeiras 4 semanas do periodo de tratamento com dupla ocultacdo
dos estudos de Fase III, e logo desde a primeira dose, e emergiram e resolveram-se num quadro
temporal previsivel por volta da altura da C.s esperada da dapoxetina (Quadro 4).

Quadro 4: acontecimentos adversos emergentes no decurso do tratamento (=2%) com
dias de inicio nas 4 semanas dos estudos nos estudos de Fase III controlados a placebo
(resumo da seguranca clinica da dapoxetina: conjunto da analise da intencdo de tratar)

PLACEBO DPX30MMG DPXeDMG DPX60XMG Total DPX
PRIN PRIN
System Organ Class (IN=1857) (N=1614) (I=210a7) (IN=502) (IN=4224)
Preferred Term n (%a)® n (¥a)® n (%a)® n (¥a)® n {2E)®
Total number of subjects with adverse
eve nts 342 (18.4) 48T (30.1) 987 (469) 276 (5500 1750 (41.4)
Gastrointestinal disorders TO ([ 3.8) 205 (12.7) 541 (25.T) 124 (24.T) BTO0 (20.6)
Wausea 21011 130 ( B.00 371 (17.6) 72(14.3) 573 {13.6)
Dhiarrhoea 16 (0.9 40 (2.5) 104 ¢ 4.9% 3264y 176 (423
Diry mouth 704y 16 (1.0 450 213 12(24) T3 (1T
Mervous system disorders 945 ( 5.1) 1T (11.0) 391 (18.6) 99 (19.7) G668 (15.8)
Diizziness IBC1.35) 69 4.3) 188 (B.9) 351100 31274
Headache 45 2.4 38 (3.6) 124 (5.99 32064 214 5.1)
Sommolence TL04) 39024 TE({3.6) 13 (2.6) 128 (3.00
Psychiatric disorders 31(1.7) 54 ( 3.3) 144 ( 6.8) 56 (11.2) 254 ( 6.0)
Insommnia 11 ¢ 0.6) 20(1.2) 350 2.6) 25500 100 ¢ 2.4
General disorders and administration 26 ( 1.4) 51(3.2) 102 (4.8) 48 ( 9.6) 201 (4.8)
site conditions
Fatigue 13{0.7) 21¢1.3) 560 2.T) 20(58) 106 2.5
Vascular disorders 210 1.1) 2110 1.3) 58 (2.8) 36 (T7.2) 115 ( 2.T)
Orthestatic hypotensicn 10 ¢ 0.5) G004 23(1.1) 24 (4.8 53¢(1.3)
DPX=dapoxetine: N/n=npumber; PEIN=as needed: QD=daily: SCS=Summary of Clinical Safety
® Incidence is based on the number of subjects experiencing at least one adverse event, not the number
of events.

Studies included: C-2002-012, C-2002-013, R096759-PRE-3001. -PRE-3002_ and -PRE-3003.
t_daed9 tl1if semerated by ¢ daedP sas.
Cross refevanca: SCS, Table 22, Fefar to Part IT for 2 complete copy of the SCS.

Dos 6 081 participantes aleatoriamente distribuidos para tratamento nos estudos de Fase III, 41
participantes notificaram acontecimentos adversos graves (25 participantes foram tratados com
dapoxetina, 16 participantes receberam placebo). Para estes acontecimentos adversos graves nao
foi observado nenhum desequilibrio entre as doses de 30 mg e 60 mg de dapoxetina em relagdo ao
placebo: placebo, 0,9%; 30 mg de dapoxetina em SOS, 0,6%; e 60 mg de dapoxetina em SOS,
0,5%).

Nao foram constatados efeitos adversos relacionados com a classe dos ISRS com o tratamento com
dapoxetina aquando da avaliacdo com instrumentos especificos em estudos que avaliaram o
tratamento com 60 mg de dapoxetina em SOS e 60 mg uma vez por dia durante até 24 e 9
semanas, respectivamente. Estes incluem muitas das preocupacgdes de segurancga associadas com
os antidepressivos ISRS comercializados, como suicidalidade emergente com o tratamento,
acontecimentos adversos clinicamente importantes relacionados com o humor (incluindo depressao
e ansiedade), acatisia, sindrome da descontinuacdo dos ISRS, e efeitos adversos a nivel da funcdo
sexual, que foram medidos recorrendo a escalas de classificacdo amplamente aceites e validadas,
incluindo a escala de classificacdo da depressao de Montgomery-Asberg (Montgomery-Asberg
Depression Rating Scale - MADRS) e o segundo inventario da depressao de Beck (Beck Depression
Inventory-I1 - BDI-II) (humor), a escala da ansiedade de Hamilton (Hamilton Anxiety Scale - HAM-
A) (ansiedade), a escala de acatisia de Barnes (Barnes Akathisia Scale - BARS) (acatisia), os sinais
e sintomas emergentes com a descontinuagdo (discontinuation-emergent signs and symptoms -
DESS) (sindrome de privagao), e o indice internacional da funcdo eréctil (International Index of
Erectile Function - IIEF) (efeitos a nivel da funcdo sexual) e métodos (Columbia Classification
Algorithm of Suicide Assessment [C-CASA] para a suicidalidade).



Sincope

Durante os estudos de Fase III da dapoxetina, a monitorizacdo Holter detectou bradicardia e
assistole (incluindo 1 caso de assistole de 28 segundos) associada com a ocorréncia de sincope.
Estes resultados sugerem que a sincope associada com a administragdo de dapoxetina é de
etiologia vasovagal. A sincope vasovagal representa uma perda de consciéncia transitéria,
autolimitada, cuja recuperagdo subsequente é espontanea, completa e geralmente imediata, sem
lesGes graves associadas comunicadas. Os episodios tipicos de sincope sdo curtos e geralmente
nao duram mais de 20 segundos. Dos acontecimentos adversos que codificam para os termos
preferidos MedDRA de “sincope” ou “sincope vasovagal” (ou seja, casos de interesse) notificados
no programa de desenvolvimento clinico da dapoxetina, 7 participantes estavam a utilizar um
monitor Holter na altura do evento sincopal. Nao foram observadas taquicardia ventricular (TV) ou
outras disritmias graves em nenhum destes 7 participantes durante os acontecimentos.

No total foram observados 30 casos de sincope (casos de interesse) durante os estudos clinicos.
Metade deles foram considerados como clinicamente confirmados (sincope adjudicada).

Todos os eventos de sincope observados no programa de desenvolvimento clinico de Fase III
resumidos no pedido de autorizacdo de introducao no mercado ocorreram antes da implementagao
de actividades destinadas a minimizar a ocorréncia de sincope, incluindo a administragdo de
instrucGes para os doentes e a exclusdo de manobras ortostaticas dos esquemas do estudo, o que
sugere que a sincope pode ser controlada através de instrugdes/formacgdo para os doentes e os
médicos. Apos a implementacdo das medidas de minimizacdo do risco por parte do promotor
durante o curso dos dois estudos de Fase III que se encontravam entao a decorrer (R096769-PRE-
3001 e R096769-PRE-3003), nao foram notificados mais episddios de sincope nesses estudos.
Alguns dos procedimentos exigidos no programa de desenvolvimento clinico da dapoxetina (p. ex.,
pungdo venosa e provocacgao ortostatica) que poderdo ter contribuido para a ocorréncia de sincope
nao sao esperados na pratica clinica de rotina. Foi também referido que os estudos de Fase III
utilizaram um esquema de dose fixa, em que os participantes que foram aleatoriamente alocados
para o tratamento com 60 mg de dapoxetina comegaram com uma dose de 60 mg em vez da dose
de 30 mg, que é a recomendada no Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM). Portanto,
ao contrario do cenario pés-aprovacao em que todos os doentes iniciam o tratamento com a dose
de 30 mg de dapoxetina, os participantes recrutados nos estudos de Fase III ndao experimentaram
primeiro o efeito da menor dose, com a opcdo de aumentarem para a dose mais elevada apenas se
a menor dose fosse bem tolerada. A recomendacgdo de ajuste da dose no RCM destina-se a mitigar
o risco para os doentes que sdo expostos a dose de 60 mg de dapoxetina e, portanto, a reduzir a
possibilidade de um doente sofrer acontecimentos adversos mais graves, incluindo sincope, na
pratica clinica de rotina.

Ocorréncia de sincope durante o periodo pds-autorizacdo

Estdo disponiveis resultados relativos ao perfil de seguranga de Priligy na pratica clinica a partir de

2 fontes de dados complementares, incluindo

e acontecimentos adversos espontaneamente notificados resumidos em 5 Relatérios Periddicos
de Seguranca (Periodic Safety Update Reports - PSUR) de 17 de Dezembro de 2008 a 17 de

Junho de 2011, e
e dados de um grande estudo de vigilancia pds-comercializacdo (R096769-PRE-4001).

Foram notificados nove eventos de sincope no cenario pds-aprovacao. Quatro desses eventos
estavam associados com a dose de 30 mg e os outros cinco estavam associados com a dose de
60 mg. Todos eles estdo incluidos nos 5 PSUR acima mencionados. Cinco desses eventos foram
clinicamente confirmados e quatro eventos ndo foram confirmados. Esses eventos foram de
natureza transitoria e resolveram-se espontaneamente, sem que tenham sido notificadas lesdes



acidentais ou sequelas de longo prazo. Os 9 eventos ocorreram no contexto de uma exposicao
estimada entre 1 967 483 e 3 934 965 cursos de tratamento, o que representa uma estimativa de
850 000 doentes expostos desde que Priligy ficou comercialmente disponivel até 17 de Junho de
2011. Ndo houve nenhuma notificagdo espontdnea de um evento de sincope em associagdao com a
administragao de Priligy desde Fevereiro de 2011.

No estudo de vigilancia pds-comercializagdo (R096769-PRE-4001) 4 002 doentes tinham sido
tratados com Priligy e 1 696 doentes tinham sido tratados com uma forma alternativa de
tratamento (669 dos quais foram tratados com medicacdo oral) para a EP até a data limite dos
dados de 30 de Junho de 2011, o que representa os dados recolhidos ao longo de
aproximadamente 24 meses desde a aprovacdo regulamentar através do Procedimento
Descentralizado. Os dados deste estudo corroboram que na sua maioria os doentes sdo iniciados
com dapoxetina na dose de 30 mg, como recomendado no RCM. A gravidade dos acontecimentos
adversos foi geralmente descrita como sendo ligeira ou eventualmente moderada, o que resultou
em limitada descontinuagdo do estudo pelos doentes.

Dezassete doentes no estudo notificaram um acontecimento adverso grave (11 doentes que
estavam a tomar Priligy, 6 doentes que estavam a receber cuidados alternativos/nao Priligy),
sendo que todos foram considerados “ndo relacionados com o tratamento” pelos médicos
assistentes.

Neste estudo, ndo foi notificado nenhum evento de “sincope” ou “sincope vasovagal” em nenhum
doente com prescricdo de Priligy. Foi notificada sincope em 1 doente que estava a receber cuidados
alternativos/tratamento que nao Priligy.

Os doentes aos quais foi prescrito Priligy no estudo R096769-PRE-4001 receberam um inquérito na
ultima consulta observacional para fornecerem feedback sobre a facilidade de compreensédo e a
utilidade da Brochura do Doente e/ou do Folheto Informativo (FI) de Priligy. Com base nos dados
recolhidos até a data, as respostas as questbes do inquérito indicam que a maioria (>98%) dos
doentes que receberam a Brochura do Doente e o FI compreenderam o conteldo e consideraram
que a informacdo relativa a posologia de Priligy, a seguranca de Priligy e a EP era adequada.

O CHMP, tendo revisto os dados disponiveis acima indicados sobre seguranca, referiu o seguinte:

Apds a ocorréncia de casos pouco frequentes de sincope nas fases iniciais do programa de
desenvolvimento clinico foi introduzida a monitorizacdo Holter no programa de Fase III. No total
foram observados 30 casos de sincope (casos de interesse) durante os estudos clinicos. Metade
destes casos foram considerados como clinicamente confirmados (sincope adjudicada). Destes a
definigdo clinica estrita que exige a perda de consciéncia verificou-se em 8 casos, incluindo um
caso com paragem sinusal (com um periodo de assistole associado de 28 segundos). E de realcar
que 3 dos 6 casos de sincope com perda de consciéncia com a dose de 60 mg ocorreram no Estudo
R096769-PRE-3002 em que todos os participantes foram submetidos a manobras ortostaticas e
que comparou apenas a dose de 60 mg e placebo com aleatorizagdo numa razao de 4:1, o que
podera ter introduzido um viés contra a dose de 60 mg.



Nove eventos de sincope espontaneamente notificados no cenario pds-aprovacdo estao incluidos
nos PSUR que resumem a segurancga de 17 de Dezembro de 2008 a 17 de Junho de 2011, dos
quais 5 eventos foram clinicamente confirmados e 4 eventos nao estao confirmados. Cada um
destes eventos foi de natureza transitéria e resolveu-se espontaneamente, sem que tenham sido
notificadas lesdes acidentais ou sequelas de longo prazo. Os 9 eventos ocorreram no contexto de
uma exposicdo estimada entre 1 967 483 e 3 934 965 cursos de tratamento, o que representa uma
estimativa de 850 000 doentes expostos desde que Priligy ficou comercialmente disponivel até 17
de Junho de 2011.

Os dados disponiveis mostram que as medidas de minimizagdo do risco implementadas foram
eficazes no controlo dos eventos de sincope:

e Algumas das medidas de minimizagdo do risco (p. ex., instrucdes para os doentes, exclusdo de
manobras ortostaticas) foram introduzidas ja durante o curso do programa de Fase III sem que
tenham sido notificados mais episddios de sincope no programa clinico apos isso.

e Contra uma base de uma exposicao pds-comercializacdo estimada a 850 000 doentes, sé
houve 9 eventos de sincope notificados espontaneamente, 5 dos quais foram clinicamente
confirmados e 4 dos quais nao foram confirmados. Todos estes eventos foram de curta duracao
e resolveram-se espontaneamente.

e Os dados interinos (4 002 doentes tratados com Priligy) do estudo observacional de seguranga

pos-comercializacdo (R096769-PRE-4001) mostram que:

— ndo foram notificados eventos de sincope,

— foi prescrito tratamento de acordo com o RCM, ou seja, inicio do tratamento com 30 mg, a
92% dos doentes,

— mais de 98% dos doentes aos quais foi prescrito Priligy consideraram que a Brochura do
Doente e o FI estavam compreensiveis, e que a informacdo relativa a posologia e a
seguranga de Priligy era util.

Discusséao global e avaliacdo de beneficio/risco

Considerando a eficacia com base nos dados disponiveis, o CHMP concluiu que os doentes que
receberam Priligy 30 mg e 60 mg apresentaram uma resposta estatisticamente significativa em
relagdo aos doentes que receberam placebo. No que respeita aos beneficios adicionais da dosagem
de 60mg, a diferenca média (ou mediana) dos IELT entre as doses de 30 e 60 mg parece marginal.
Contudo, em analises conservadoras dos respondedores com base nos dados de IELT bem como
nas medidas de resultados descritos pelos doentes e pelas parceiras verificaram-se mais 5-10% de
respondedores a 60 mg do que a 30 mg.

Relativamente a seguranca, os principais eventos notificados durante os ensaios clinicos foram
nauseas, diarreia, tonturas, cefaleias, insénia e fadiga, que sdo os tipicos da classe de farmacos
ISRS. A principal preocupacdo de segurancga estava relacionada com a ocorréncia de sincope, em
particular para dosagem de 60 mg. Contudo, verificou-se que o excesso de risco de sincope
inicialmente observado com a dose de 60 mg era controlavel com as medidas de minimizacdo do
risco introduzidas durante o programa de Fase III. Foi concluido e acordado no procedimento
descentralizado inicial que, com informacao adicional na Informacgdo sobre o Medicamento, a
relacdo beneficio-risco era positiva para a dose de 60 mg. Esta conclusdo foi ainda mais reforcada
com a auséncia de casos de sincope no estudo de seguranca pds-comercializagdo e numa
exposicdo pds-comercializagdo estimada de 850 000 doentes com apenas 5 notificacoes
espontaneas clinicamente confirmadas de sincope, todas de curta duracdo e de resolucao
espontanea.



Em conclusdo, pode conseguir-se uma melhoria ndo desprezavel com 60 mg para alguns doentes
com resposta insuficiente a 30 mg. Foi comprovado que o risco potencialmente aumentado de
sincope era controlavel com as medidas de minimizagdo do risco implementadas.
Consequentemente, o CHMP concluiu que a relacdo beneficio-risco de Priligy 30 mg e 60 mg é
considerada positiva.

Fundamentos para o parecer positivo e a alteracédo da rotulagem e do
folheto informativo

e O Comité considerou a notificagdo da arbitragem desencadeada pela Suécia em conformidade
com 0 n.% 4 do Artigo 29.9 da Directiva 2001/83/CE do Conselho.

e O Comité analisou todos os dados disponiveis apresentados pelo titular da autorizagdo de
introducdo no mercado, em particular para sustentar a eficacia de Priligy 60 mg comprimidos
revestidos por pelicula versus Priligy 30 mg comprimidos revestidos por pelicula.

e O Comité analisou todos os dados disponiveis apresentados pelo titular da autorizagdo de
introducdao no mercado sobre a seguranca de Priligy, em particular para os comprimidos
revestidos por pelicula de 60 mg, e os casos notificados de sincope.

e O Comité considerou que pode ser conseguida uma melhoria ndo desprezavel com a dosagem
de 60 mg para alguns doentes com resposta insuficiente a dosagem de 30 mg e que o risco
potencialmente aumentado de sincope demonstrou ser controldvel com as medidas adequadas
de minimizacdo do risco.

Consequentemente, o CHMP é de opinido que o perfil beneficio/risco de Priligy 30 mg e 60 mg
comprimidos revestidos por pelicula é considerado favoravel.

O CHMP emitiu um parecer positivo a recomendar a concessao de autorizacao de introdugdo no
mercado para Priligy 30 mg e 60 mg comprimidos revestidos por pelicula para os quais o resumo
das caracteristicas do medicamento permanece de acordo com a versao final obtida durante o
procedimento do grupo de Coordenacdo. A rotulagem e o folheto informativo alterados do
Estado-Membro de referéncia sdo apresentados no Anexo III.



ANEXO Il

RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO,
ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO

Nota: Este RCM, Rotulagem e Folheto Informativo sdo a versdo validada no momento da decisdo da
Comissao.

Ap6s a Decisdo da Comissao as autoridades competentes de cada Estado Membro, juntamente com o
Estado Membro de Referéncia irdo actualizar a informagao do produto, tal como necessario. Portanto,
0o RCM, Rotulagem e Folheto Informativo podem ndo representar necessariamente o texto actual.



O Resumo das Caracteristicas do Medicamento valido ¢ a versao final obtida durante o procedimento
do Grupo de Coordenagao.



ROTULAGEM



INDICACOES A INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

CAIXA DE CARTAO

1. NOME DO MEDICAMENTO

Priligy 30 mg Comprimidos revestidos por pelicula
Priligy 60 mg Comprimidos revestidos por pelicula
Dapoxetina

2. DESCRICAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ACTIVA(S)

Cada comprimido revestido por pelicula contém 30 mg de dapoxetina (na forma de cloridrato)

Cada comprimido revestido por pelicula contém 60 mg de dapoxetina (na forma de cloridrato)

3. LISTA DOS EXCIPIENTES

Contém Lactose. Consultar o folheto informativo para mais informacao.

4. FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Comprimidos revestidos por pelicula
1 comprimido

2 comprimidos

3 comprimidos

6 comprimidos

5.  MODO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Para via oral
Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
O comprimido deve ser engolido inteiro.

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO
FORA DO ALCANCE E DA VISTA DAS CRIANCAS

Manter fora do alcance e da vista das criangas.

7. OUTRAS ADVERTENCIAS ESPECIAIS, SE NECESSARIO

Utilize Priligy com precaugao pois pode causar desmaios ou tonturas.

e  Se sentir que vai desmaiar (como por ex. sentir-se tonto ou sentir-se a desmaiar), deite-se
imediatamente para que a sua cabeca fique numa posicdo inferior ao resto do seu corpo ou
sente-se ¢ coloque a cabeca entre os joelhos até que se sinta melhor. Isto fara com que ndo
caia nem se magoe se realmente desmaiar.



. Evitar a conduzir e utilizar maquinas perigosas caso se sinta afectado.

e A associacdo de Priligy com alcool pode aumentar a probabilidade de desmaio e pode
também aumentar os efeitos relacionados com o alcool. Evitar o consumo de alcool quando
tomar Priligy.

Tome Priligy 1 a 3 horas antes da actividade sexual.

Tome com pelo menos um copo cheio de agua.

Nao tome Priligy mais do que uma vez no prazo de 24 horas.

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

VAL. {MM/AAAA}

9.  CONDIGOES ESPECIAIS DE CONSERVAGAO

10. CUIDADOS ESPECIAIS QUANTO A ELIMINACAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOS RESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZAGCAO DE INTRODUGAO NO
MERCADO

A ser completado nacionalmente

| 12 NUMERO(S) DA AUTORIZAGAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

| 13.  NUMERO DO LOTE

Lote:

14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

A ser completado nacionalmente

15. INSTRUCOES DE UTILIZAGCAO

<Espaco reservado ao farmacéutico para escrever a indicacdo posologica conforme a prescricdo do
médico>

16. INFORMAGAO EM BRAILLE

Priligy 30 mg
Priligy 60 mg



INDICACOES MINIMAS A INCLUIR NAS EMBALAGENS “BLISTER” OU FITAS
CONTENTORAS

Blisteres PVC-PE-PVDC em Folha de Aluminio

O medicamento ¢ fornecido de acordo com embalagens multi-fold de 3 e 6 comprimidos revestidos
por pelicula. Neste tipo de embalagens, os blisters estdo colados a cartonagem. Assim sendo, a
informacdo impressa no blister ndo sera visivel. Neste tipo de embalagens, as fitas contentoras ¢ a
cartonagem sdo uma unica unidade. Por estas razdes, ndo ha requisitos para as indicagdes minimas a
incluir no blister ou fita contentora.




FOLHETO INFORMATIVO



FOLHETO INFORMATIVO: INFORMACAO PARA O UTILIZADOR

Priligy 30 mg comprimidos revestidos por pelicula
Priligy 60 mg comprimidos revestidos por pelicula
dapoxetina

Leia atentamente este folheto antes de tomar este medicamento.

e Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o reler.

e Caso ainda tenha davidas, fale com o seu médico ou farmacéutico.

e Este medicamento foi receitado para si. Nao deve da-lo a outras pessoas; o medicamento pode ser-
lhes prejudicial mesmo que apresentem os mesmos sintomas.

e Se algum dos efeitos secundarios se agravar ou se detectar quaisquer efeitos secundarios ndo
mencionados neste folheto, informe o seu médico ou farmacéutico.

Neste folheto:
O que ¢ Priligy e para que ¢ utilizado
Antes de tomar Priligy
Como tomar Priligy
Efeitos secundarios possiveis
Como conservar Priligy
Outras informagoes

AN

1. O QUEE Priligy E PARA QUE E UTILIZADO

Priligy contém uma substincia activa designada “dapoxetina”. Esta pertence a um grupo de
medicamentos designados “inibidores selectivos da recaptagdo da serotonina” (ISRSs). Priligy podera
também ser conhecido como um medicamento “urolégico”.

Priligy aumenta o tempo que demora até ejacular e pode melhorar o seu controlo sobre a ejaculagao.
Isto podera reduzir a frustracdo ou preocupagdo sobre a ejaculagdo prematura.

Priligy ¢ utilizado para tratar a ejaculagdo prematura, em homens dos 18 aos 64 anos de idade.

Ejaculagd@o prematura ¢ quando um homem ejacula com pouco estimulo sexual e antes de o homem o
desejar. Tal pode provocar problemas para o homem e podera originar problemas nas relagdes sexuais.

2. ANTES DE TOMAR Priligy
N&o tome Priligy

. se tem alergia (hipersensibilidade) a dapoxetina ou a qualquer outro componente de Priligy
(indicados na sec¢do 6)

e  Se tiver problemas cardiacos, tais como insuficiéncia cardiaca ou problemas com o ritmo do
coracao

o Se tem historia de desmaios

e  Se alguma vez teve mania (os sintomas incluem sentir-se demasiado excitado, irritavel ou nao
ser capaz de pensar claramente) ou depressdo severa

. Se esta a tomar:

Medicamentos para a depressdo denominados “Inibidores da monoaminoxidase” (IMAOs)

Tioridazina utilizada para a esquizofrenia

Outros medicamentos para a depressao

Litio — um medicamento para a doenga bipolar

Linezolida — um antibidtico utilizado no tratamento de infecgoes

Triptofano — um medicamento que o ajuda a dormir

Erva de S. Jodo — um medicamento a base de plantas
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0] Tramadol — utilizado no tratamento da dor intensa

o] Medicamentos utilizados para tratamento de enxaquecas

Nao tome Priligy ao mesmo tempo que algum dos medicamentos acima indicados. Se tiver tomado
algum destes medicamentos, necessitard de aguardar 14 dias apds parar de os tomar antes de poder
comecar a tomar Priligy. Assim que tenha parado de tomar Priligy, necessitara de aguardar 7 dias
antes de tomar algum dos medicamentos acima indicados. Se ndo tiver a certeza do que fazer, fale
com o seu médico ou farmacéutico antes de tomar Priligy (ver secgdo “Ao tomar Priligy com
outros medicamentos”).

0] Alguns medicamentos para infecgdes fliingicas, incluindo cetoconazol e itraconazol (ver
sec¢do “Ao tomar Priligy com outros medicamentos”).

0] Alguns medicamentos para o VIH, incluindo ritonavir, saquinavir, nelfinavir e atazanavir
(ver secg¢do “Ao tomar Priligy com outros medicamentos™).

0] Alguns antibidticos para o tratamento de infecgdes, incluindo telitromicina (ver sec¢do “A0

tomar Priligy com outros medicamentos”).
o] Nefazadona — um medicamento antidepressivo (ver sec¢do “Ao tomar Priligy com outros
medicamentos”).
e  setiver problemas moderados ou graves do figado.

Nao tome Priligy se alguma das condi¢des acima indicadas se aplicar a si. Caso ndo tenha a certeza,
fale com o seu médico ou farmacéutico antes de tomar Priligy.

Tome especial cuidado com Priligy

Fale com o seu médico ou farmacé€utico antes de tomar o seu medicamento:

e  Se beber bebidas alcodlicas (ver secgdo “Ao tomar Priligy com alimentos e bebidas”)

e Sendo lhe tiver sido diagnosticada ejaculacdo prematura

e  Se utilizar drogas para fins recreativos, como ecstasy, LSD, narcoticos ou benzodiazepinas

e Se alguma vez tiver tido um problema de satide mental, como depressdo, mania (os sintomas
incluem sentir-se sobreexcitado, irritdvel ou ndo ser capaz de pensar claramente), doenga bipolar
(os sintomas incluem oscilagdes graves de humor entre mania e depressdo) ou esquizofrenia (uma
doenca psiquiatrica)

Se tiver antecedentes de problemas de sangramento ou de coagulagao do sangue

Se tiver problemas dos rins

Se tiver epilepsia

Se tiver histdria de tonturas devido a pressao arterial baixa.

Se tiver outro problema sexual, como disfuncao eréctil.

Se alguma das condi¢des acima indicadas se aplicar a si (ou caso ndo tenha a certeza), fale com o seu
médico ou farmacéutico antes de tomar Priligy.

Antes de iniciar a administracdo de Priligy, o seu médico deve realizar um teste de modo a ter a
certeza que a sua pressao arterial ndo desce muito, de modo a desmaiar, quando esta deitado e se poe
em pé.

Ao tomar Priligy com outros medicamentos

Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver a tomar ou tiver tomado recentemente outros
medicamentos, pois alguns medicamentos poderdo aumentar o risco de sofrer efeitos secundarios. Isto
inclui medicamentos obtidos sem receita médica, tais como medicamentos a base de plantas. Isto
deve-se ao facto de Priligy poder afectar o modo como alguns medicamentos funcionam. Além disso,
alguns medicamentos podem afectar o modo como Priligy funciona. Como tal, a toma de outros
medicamentos pode afectar a dose maxima que esta autorizado a tomar.

Nao tome Priligy ao mesmo tempo que algum dos seguintes medicamentos:
Medicamentos para a depressdo designados “inibidores da monoaminoxidase” (IMAOs)
Tioridazina,utilizada para a esquizofrenia

Outros medicamentos para a depressao

Litio — um medicamento para a doenga bipolar



Linezolida — um antibiotico utilizado no tratamento de infecgdes
Triptofano — um medicamento para o ajudar a dormir

Erva de Sdo Jodo — um medicamento a base de plantas
Tramadol — utilizado no tratamento da dor intensa
Medicamentos utilizados para tratar enxaquecas.

Nao tome Priligy ao mesmo tempo que algum dos medicamentos acima indicados. Se tiver
tomado algum destes medicamentos, necessitara de aguardar 14 dias ap6s parar de os tomar antes
de poder comegar a tomar Priligy. Assim que tenha parado de tomar Priligy, necessitara de
aguardar 7 dias antes de tomar algum dos medicamentos acima indicados. Se ndo tiver a certeza
do que fazer, fale com o seu médico ou farmacéutico antes de tomar Priligy.

Alguns medicamentos para infec¢des fingicas, incluindo cetoconazol e itraconazol
Alguns medicamentos para o VIH, incluindo ritonavir, saquinavir, nelfinavir e atazanavir
Alguns antibidticos para o tratamento de infec¢des, incluindo telitromicina

Nefazadona — um medicamento antidepressivo.

Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver a tomar algum dos seguintes medicamentos:

Medicamentos para outros problemas de satide mental que nao a depressao

Medicamentos anti-inflamatorios nao esterdides, como o ibuprofeno ou o acido
acetilsalicilico

Medicamentos para tornar o seu sangue mais fluido, como a varfarina

Alguns medicamentos utilizados no tratamento da disfuncdo eréctil, como sildenafil,
tadalafil ou vardenafil, uma vez que estes medicamentos podem baixar a sua pressio arterial
possivelmente quando se poe de pé

Alguns medicamentos utilizados para tratar a pressdo arterial elevada e dor de peito (angina)
(tais como, verapamil e diltiazem), ou a prdstata aumentada, pois esses medicamentos
poderdo também baixar a sua pressdo arterial, possivelmente quando se pde de pé

Alguns medicamentos para infec¢des fungicas, tais como fluconazol

Alguns medicamentos para o VIH, tais como amprenavir e fosamprenavir

Alguns antibidticos para o tratamento de infecgdes, tais como eritromicina e claritromicina
Aprepitant — utilizado no tratamento das nauseas.

Caso tenha dividas sobre se alguma das situagdes acima indicadas se aplica a si, fale com o seu
médico ou farmacéutico antes de tomar Priligy.

Ao tomar Priligy com alimentos e bebidas

Priligy pode ser tomado com ou sem alimentos.

Deve tomar Priligy com pelo menos um copo cheio de agua.

Evitar o consumo de alcool quando tomar Priligy.

Os efeitos do alcool, tais como sentir tonturas, sonoléncia e ter reacgdes lentas, poderdo ser
aumentados se ingerido com Priligy.

A ingestdo de bebidas alcodlicas durante o tratamento com Priligy pode aumentar o seu risco de
lesdes devido a desmaios ou a outros efeitos secundarios.

Gravidez e aleitamento

Priligy ndo deve ser tomado por mulheres.

Condugcéo de veiculos e utilizagdo de maquinas

Podera sentir sonoléncia, tonturas, sentir-se a desfalecer, ter dificuldade de concentracdo e visao turva
enquanto estiver a tomar Priligy. Se tiver algum destes efeitos ou efeitos semelhantes, devera evitar
conduzir e utilizar maquinas perigosas. Os efeitos do alcool poderdo ser aumentados caso seja
ingerido com Priligy e podera ter um maior risco de lesdes devido a desmaios ou a outros efeitos
secundarios caso tome Priligy com alcool.



Informacdes importantes sobre alguns componentes de Priligy

Priligy contém lactose (um tipo de actuicar). Se foi informado pelo seu médico que tem intolerancia a
alguns agucares, contacte-o antes de tomar este medicamento.

3. COMO TOMAR Priligy

Tomar Priligy sempre de acordo com as indicagdes do seu médico. Fale com o seu médico ou
farmacéutico se tiver davidas.

Como tomar Priligy

e A dose habitual é de 30 mg. O seu médico podera aumentar a dose para 60 mg.

e Tome apenas o medicamento 1 a 3 horas antes da actividade sexual.

e Nao tome Priligy mais do que uma em cada 24 horas ou todos os dias.

e Engula os comprimidos inteiros para evitar o sabor amargo, com pelo menos um copo cheio de
agua. Isto podera ajudar a diminuir o risco de desmaio (ver “Desmaio e baixa pressao arterial” na
sec¢do 4).

e Priligy pode ser tomado com ou sem alimentos.

e Priligy ndo deve ser utilizado nem por homens com idade inferior a 18 anos nem por homens com
mais de 65 anos.

e Fale com o seu médico acerca do seu tratamento com Priligy apos os primeiros 4 meses ou apds 6
doses para verificar se deve continuar o tratamento. Se continuar o tratamento, devera visitar o seu
médico para falar sobre o seu tratamento pelo menos a cada seis meses.

Se tomar mais Priligy do que deveria

Informe o seu médico ou farmacéutico se tiver tomado mais comprimidos do que deveria. Podera ter
nauseas ou vomitos.

Se parar de tomar Priligy

Fale com o seu médico antes de parar de tomar este medicamento. Podera ter dificuldades em dormir e
sentir tonturas apos parar de tomar este medicamento, mesmo que nao o tenha tomado todos os dias.

Caso ainda tenha duvidas sobre a utilizagdo deste medicamento, fale com o seu médico ou
farmacéutico.

4. EFEITOS SECUNDARIOS POSSIVEIS

Como todos os medicamentos, Priligy pode causar efeitos secundarios, no entanto estes nio se
manifestam em todas as pessoas. Os seguintes efeitos secundarios poderdo ocorrer com este
medicamento:

Pare de tomar Priligy e consulte o seu médico imediatamente se:

e tiver ataques epilépticos (convulsoes)

e desmaiar ou sentir uma sensacao de desmaio quando se coloca em pé

e verificar alguma alteracdo no seu humor

e tiver pensamentos de suicidio ou de autoagressao.

Se verificar alguma das situagdes acima indicadas, pare de tomar este medicamento e consulte o seu
médico imediatamente.



Desmaio e baixa pressao arterial

Priligy pode fazer com que desmaie ou que a sua pressao arterial diminua quando se coloca na posi¢do
de pé. Para ajudar a diminuir a probabilidade disso acontecer:

tome Priligy com pelo menos um copo cheio de agua.
ndo tome Priligy se estiver desidratado (ou seja, se ndo tiver agua suficiente no seu corpo).
Isto pode acontecer se:

- ndo tiver bebido nada nas ultimas 4 a 6 horas

- tiver estado a suar durante muito tempo

- tiver uma doenca em que tenha uma temperatura elevada, diarreia ou vomite.
Caso se sinta como se estivesse para desmaiar (tal como sentir nauseas, tonturas, sensacdo de
desmaio, confusdo, transpirado ou um batimento cardiaco anormal), ou sentir uma sensagdo de
desmaio quando se coloca em pé, deite-se imediatamente de modo que a sua cabega fique numa
posicao inferior ao resto do seu corpo ou sente-se com a sua cabega entre os joelhos até que se
sinta melhor. Isto farda com que ndo caia nem se magoe se realmente desmaiar.
Nao se levante rapidamente apos ter estado sentado ou deitado durante muito tempo.
Nao conduza nem utilize ferramentas ou maquinas caso se sinta a desfalecer quando tomar este
medicamento.
Informe o seu médico se desmaiar quando tomar este medicamento.

Efeitos secundarios muito frequentes ( afecta mais de 1 utilizador em cada 10):

Tonturas
Dores de cabega
Nauseas.

Efeitos secundarios frequentes (afecta de 1 a 10 utilizadores em cada 100):

Sentir-se irritavel, ansioso, agitado ou irrequieto
Sentir entorpecimento ou ter “formigueiros”
Dificuldade em ter ou manter uma erecgao
Suar mais do que o normal ou rubor
Diarreia, obstipacdo ou flatuléncia

Dor de estdmago, enfartamento ou vomitos
Dificuldades em dormir ou sonhos estranhos
Sentir-se cansado ou sonolento, bocejar
Nariz entupido (congestdo nasal)

Aumento da pressao arterial

Dificuldade de concentragao

Tremores

Menor interesse no sexo

Zumbidos nos ouvidos

Visdo turva

Indigestao

Boca seca.

Efeitos secundarios pouco frequentes (afecta de 1 a 10 utilizadores em cada 1000):

Desmaiar ou ter tonturas quando se coloca em pé (ver aconselhamento acima)
Alteracao de humor, sentir-se excessivamente excitado ou sensag¢des de parandia
Sentir-se confuso, desorientado ou incapaz de pensar claramente

Batimento cardiaco lento ou irregular ou aumento da frequéncia cardiaca

Perda de apetite sexual, dificuldades em atingir o orgasmo

Sentir-se fraco, sedado, letargico ou fatigado

Sentir-se deprimido, nervoso ou indiferente



Sentir-se quente, trémulo, anormal ou embriagado
Problemas de visao ou pupilas dilatadas

Pressdo arterial baixa ou alta

Sentir comichao ou suores frios

Sensacdo de andar a volta

Paladar anormal

Ranger os dentes.

Efeitos secundarios raros (afecta de 1 a 10 utilizadores em cada 10000):

e Sentir tonturas apos execicio fisico
e Adormecimento subito
e Urgéncia em defecar.

Se algum dos efeitos secundarios se agravar ou se detectar quaisquer efeitos secundarios ndo
mencionados neste folheto, informe o seu médico ou farmacéutico.

5. COMO CONSERVAR Priligy

e Este medicamento ndo necessita de condigdes especiais de conservagao.

e Manter fora do alcance ¢ da vista das criangas.

e Nao utilize Priligy apds o prazo de validade impresso na embalagem exterior apés VAL. O prazo
de validade corresponde ao ultimo dia do més indicado.

e Os medicamentos ndo devem ser eliminados na canalizagdo ou no lixo doméstico. Pergunte ao seu
farmacéutico como eliminar os medicamentos de que ja ndo necessita. Estas medidas irdo ajudar a
proteger o ambiente.

6. OUTRAS INFORMACOES
Qual a composicao de Priligy

A substancia activa ¢ a dapoxetina. Cada comprimido contém 30 mg ou 60 mg de dapoxetina na forma
do sal cloridrato.

Os outros componentes sao:

e Nucleo do comprimido: lactose mono-hidratada, celulose microcristalina, croscarmelose sodica,
silica coloidal anidra, estearato de magnésio.

e Revestimento do comprimido: lactose mono-hidratada, hipromelose, didoxido de titdnio (E171),
triacetina, 6xido de ferro negro (E172), 6xido de ferro amarelo (E172).

Qual o aspecto de Priligy e contetdo da embalagem

e Os comprimidos revestidos por pelicula de Priligy 30 mg sdo cinzentos-claros, redondos,
convexos e com “30” gravado no interior de um tridngulo numa das faces.

e Os comprimidos revestidos por pelicula de Priligy 60 mg sdo cinzentos, redondos, convexos e
com “60” gravado no interior de um tridngulo numa das faces.

Os comprimidos sdo fornecidos em embalagens de acordo com blisteres multi-fold que contém 3 e 6

comprimidos revestidos por pelicula. E possivel que ndo sejam comercializadas todas as apresentagdes.

Titular da Autorizagdo de Introducéo no Mercado e Fabricante

A ser completado nacionalmente



Este medicamento encontra-se autorizado nos Estados-Membros do Espaco Econémico Europeu
(EEE) sob as seguintes denominacdes:

Este folheto foi aprovado pela ultima vez em.
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