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’

contiennent de l’oxyde de 

contiennent de l’oxyde de fer noir

l’homme

L’âge seul ne justifie pas d’ajustement de

n’a pas ét L’emploi 

monoxyde d’azote/GMP Par conséquent, l’administration 

on du risque d’hypotension pouvant menacer le pronostic vital.

PrM-TADALAFIL
(comprimes de tadalafil, USP)

PARTIE I : RENSEIGNEMENTS POUR LE PROFESSIONNEL DE LA SANTE

RENSEIGNEMENTS SOMMAIRES SUR LE PRODUIT

Voie
d administration

Forme posologique et
concentration Tous les ingredients non medicinaux

Lactose anhydre, croscarmellose sodique,
laurylsulfate de sodium,

hydroxypropylcellulose, polysorbate 80,
stearate de magnesium, hypromellose, lactose

monohydrate, dioxyde de titane, triacetine,
talc, oxyde de fer jaune; de plus, les

comprimes a 2,5 mg
fer rouge et les comprimes a 10 mg

comprime 2,5 mg, 5 mg,
10 mg et 20 mgOrale

INDICATIONS ET USAGE CLINIQUE

r

M-TADALAFIL (tadalafil) est indique pour le traitement de la dysfonction erectile (DE) chez

Geriatrie (> 65 ans ) :
la dose. Toutefois, il faut prendre en consideration la

sensibilite accrue de certaines personnes agees aux medicaments. (Voir MISES EN GARDE ET
PRECAUTIONS, Personnes agees, et POSOLOGIE ET ADMINISTRATION.)

Pediatrie (< 18 ans ) :
Le tadalafil
pas indique chez les enfants.

e evalue chez les personnes de moins de 18 ans. du tadalafil n'est

CONTRE-INDICATIONS

Derives nitres
On a demontre que le tadalafil potentialisait les effets hypotenseurs des derives nitres,
vraisemblablement en raison des effets conjugues des derives nitres et du tadalafil sur la voie

de M-TADALAFIL a des
patients prenant une forme quelconque de derive nitre organique (p. ex., par voie orale,
sublinguale, transdermique ou en inhalation), de fa^on continue ou intermittente, est
contre-indiquee en rais

c.

M-TADALAFIL ne doit pas etre prescrit aux patients a qui on a prescrit un derive nitre, meme si
ces patients ne le prennent pas.
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n d’un trouble mettant la vie en 
, il doit s’écouler au 

L’administration concomitante d’in

d’hypotension symptomatique ou de syncope mettan

L’évaluation de la dysfonction érectile et des symptômes des voies urinaires infér
jacentes possibles et le choix d’un tra

ellement, y compris contre le virus de l’immunodéficience humaine (VIH).

L’activité sexuelle comporte un risque cardiaque pour les patients atteints d’une maladie 

s d’une maladie 
cardiaque et chez qui l’activité sexuelle est déconseillée. Les groupes de pat
présentant une maladie cardiovasculaire n’o

•
• patients souffrant d’angine de poitrine instable ou ayant des crises d’

• sur l’échelle 

•

Si un derive nitre est juge medicalement necessaire en raiso
danger chez un patient recevant M-TADALAFIL
demiere prise de M-TADALAFIL et la prise du derive nitre. Dans de telles circonstances, le
derive nitre doit etre administre sous surveillance medicale etroite et en assurant une surveillance
hemodynamique appropriee.

moins 48 heures entre la

Reactions d'hypersensibilite
M-TADALAFIL ne doit pas etre administre aux patients ayant une hypersensibilite connue au
tadalafil ou a un des composants des comprimes (voir Formes posologiques, composition et
conditionnement).

Neuropathie optique anterieure ischemique non arteritique
M-TADALAFIL est contre-indique chez les patients qui ont deja presente une neuropathie
optique anterieure ischemique non arteritique (NOAINA) (voir MISES EN GARDE ET
PRECAUTIONS).

Administration concomitante de stimulateurs de la guanylate cyclase
hibiteurs de la PDE5, y compris le tadalafil, et de

stimulateurs de la guanylate cyclase, comme le riociguat, est contre-indiquee en raison du risque
t potentiellement la vie en danger.

MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS

Generalites
ieures doit

itementcomprendre la determination des causes sous-
approprie apres un examen medical convenable.

Informer les patients au sujet des maladies transmissibles sexuellement
M-TADALAFIL ne protege pas contre les maladies transmissibles sexuellement. II faut informer
les patients des mesures a prendre pour se proteger contre les maladies transmissibles
sexu

Fonction cardiovasculaire

cardiovasculaire. Par consequent, les traitements de la dysfonction erectile, y compris le
traitement par le tadalafil, ne doivent pas etre administres aux hommes atteint

ients suivants
nt pas ete inclus dans les essais cliniques :

patients ayant presente un infarctus du myocarde au cours des 90 demiers jours
angine pendant les

rapports sexuels
patients ayant presente une insuffisance cardiaque de classe 2 ou plus
New York Heart Association au cours des 6 demiers mois
patients presentant des arythmies non maitrisees, une hypotension (< 90/50 mm Hg) ou
une hypertension non maitrisee

de la
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• 

tion du tractus d’éjection ventriculaire gauche (p. ex., 
ypertrophique) peuvent être sensibles à l’action des 

Aucun cas de priapisme n’a été signalé au cours des essais cl

la PDE5, y compris le tadalafil. L’incidence du priapisme peut augmenter si les 

ou plus de consulter immédiatement un médecin. Si le priapisme n’est pas traité imméd

ervation pour la fécondité humaine n’est 

ayant un lien temporel avec l’utilisation d’inhibiteurs de la 

ées d’observation recueillies auprès d’hommes atteints de DÉ, il y 

vies) suivant l’utilisation épisodique d’un 

L’utilisation d’inhibit

INDICATIONS). Les médecins doivent indiquer aux patients de cesser l’emp
et d’obtenir immédiatement des soins médicaux s’ils constatent des 

perte de vue dans un œil ou les 

patients ayant eu un accident vasculaire cerebral au cours des 6 demiers mois

Les patients qui presentent une obstruc
stenose aortique et cardiomyopathie h
vasodilatateurs, y compris aux inhibiteurs de la PDE5.

Risque d'interactions medicamenteuses lors de 1'administration uniquotidienne de
tadalafil :
Les medecins doivent savoir que l'administration uniquotidienne de tadalafil est associee a des
concentrations plasmatiques continues de tadalafil et doivent prendre cet aspect en consideration
lors de 1'evaluation du risque d'interactions medicamenteuses (p. ex., avec les derives nitres, les
alphabloquants, les antihypertenseurs et les inhibiteurs puissants du CYP3A4).

Fonction sexuelle/erection prolongee
iniques sur le tadalafil. Toutefois, de

rares cas de priapisme ont ete signales dans le cadre des programmes de pharmacovigilance sur
les inhibiteurs de
inhibiteurs de la PDE5 sont administres en association avec des injections intracaverneuses
contenant des agents vasoactifs. II faut avertir les patients ayant des erections qui durent 4 heures

iatement,
il peut entrainer des lesions des tissus peniens et une impuissance permanente.

Le tadalafil doit etre administre avec prudence aux patients qui presentent des troubles pouvant
les predisposer au priapisme (p. ex., anemie drepanocytaire, myelome multiple ou leucemie), ou
aux patients presentant une deformation anatomique du penis (p. ex., angulation, fibrose
cavemeuse ou maladie de La Peyronie).

Des etudes a long terme chez les humains portant sur des sujets de 45 ans ou plus ont demontre
que le traitement par le tadalafil peut reduire la concentration des spermatozo'ides chez certains
patients. Toutefois, la signification clinique de cette obs
pas connue.

Onhtalmologie/vue
Des cas de perte de vue soudaine
PDE5, y compris M-TADALAFIL, ont ete signales en de rares occasions apres la
commercialisation (voir EFFETS INDESIRABLES, Experience acquise postcommercialisation).
Selon des analyses de donn
aurait un risque de neuropathie optique ischemique non arteritique (NOAINA) de 2 a 4 fois plus
eleve que la normale dans les 1 a 4 jours (5 demi-
inhibiteur de la PDE5, y compris M-TADALAFIL. Les risques sont plus eleves chez les patients

eurs de la PDE5, y compris M-
TADALAFIL, est contre-indiquee chez les patients qui ont deja presente une NOAINA voir

loi de

ayant deja presente une NOAINA.

CONTRE-
M-TADALAFIL
changements de la vision ou une diminution ou deux yeux.
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l’audition a été signalée avec les inhibiteurs de la 

d’étourdissements, ont été signalées en association temporelle avec la prise d’inhib

la prise des inhibiteurs de la PDE5 ou à d’autres facteurs (voir EFFETS INDÉSIRABLES 

cesser l’emploi de 
perte soudaine de l’audition.

l faut faire preuve de prudence lors de l’administration concomitante d’un inhibiteur de la PDE5 
et d’un 

ante, on peut s’attendre à une augmentation 
de l’effet hypotenseur. Chez certains patients, l’administration con

MODE D’

• i l’état du patient est 
stabilisé par l’

seul courent un risque accru d’hypotension symptomatique lors d
l’administration concomitante d’inhibiteurs de la PDE5.

• Chez les patients qui prennent déjà une dose optimisée d’un inhibiteur de la PDE5, on 

e l’
tension artérielle lors de la prise d’un inhibiteur de la PDE5.

• L’innocuité du traitement d’associat
peut être influencée par d’autres

aire et d’autres médicaments antihypertenseurs.

inhibiteur de l’isoforme C

n’est pas tolérée, le traitement de la DÉ par 

Ouie/perte soudaine de l'audition
Une diminution ou une perte soudaine de
PDE5, y compris le tadalafll, dans un petit nombre de cas apres la commercialisation ou lors des
essais cliniques. Ces manifestations, qui peuvent s'accompagner d'acouphenes et

iteurs de la
PDE5, y compris le tadalafll. II est impossible de determiner si ces effets sont directement lies a

Experience acquise postcommercialisation). Les medecins doivent recommander aux patients de
tadalafll et de consulter rapidement un medecin en cas de diminution ou de

Alphabloquants et antihypertenseurs
I

alphabloquant. Les inhibiteurs de la PDE5, y compris M-TADALAFIL, et les
alphabloquants sont des vasodilatateurs ayant des effets hypotenseurs. Lorsque des
vasodilatateurs sont administres de faijon concomit

comitante de ces deux classes
de medicaments peut entrainer une baisse significative de la tension arterielle (voir
INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES et ACTION ET PHARMACOLOGIE
CLINIQUE), qui peut donner lieu a une hypotension symptomatique (par ex., evanouissement).
On doit evaluer soigneusement les aspects suivants :

D E :

Le traitement par un inhibiteur de la PDE5 ne doit etre instaure que s
alphabloquant. Les patients ayant presente une instability hemodynamique

avec un alphabloquant e

doit instaurer le traitement par un alphabloquant a la plus faible dose. Une augmentation
graduelle de la dose d alphabloquant peut etre associee a une baisse additionnelle de la

ion par un inhibiteur de la PDE5 et un alphabloquant
variables, y compris, une depletion du volume

intravascul

Utilisation concomitante de puissants inhibiteurs du cytochrome P450 3A4 (CYP3A4)
Les patients qui prennent un inhibiteur de la protease (p. ex., le ritonavir) ou un autre puissant

YP3A4 (p. ex., le ketoconazole) doivent eviter de prendre du tadalafll
a 10 ou 20 mg tous les jours. Chez ces patients, il faut au depart prescrire une dose de 10 mg
avant une activite sexuelle prevue, mais pas plus souvent que tous les 2 jours et au maximum 3
fois par semaine. Si la dose de 10 mg est toleree mais pas suffisamment efficace, elle peut etre
portee a 20 mg. Si la dose de 10 mg
« au besom » doit etre abandonne (voir POSOLOGIE ET ADMINISTRATION).

M-TADALAFIL
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L’innocuité et l’efficacité de l’association et d’autres inhibi
utilisés dans le traitement de la DÉ ou de l'hypertension artérielle pulmonaire (HAP) n’ont pas 

tudiées. Par conséquent, l’administration de telles associations n’est pas recom

Chez l’humain, n’a pas d’effet sur le temps de saignement lorsqu’il est pris seul ou 
l’acide acétylsalicylique (

Il n’existe pas de données sur l’innocuité de l’administration 

le des sujets ayant participé aux études cliniques sur le tadalafil dans l’H
y compris l’étude

≥ 75 ans) et les 
sujets plus jeunes (≤

L’âge seul ne justifie donc pas d’ajustement de la dose. Il convient toutefois de prendre en 

Au cours d’une étude de pharmacologie clinique, l’admin

– –

n’ont pas signalé de dorsalgies. L’hémodialyse n’a
l’élimination du tadalafil. Les patients présentant une insuffisance rénale doivent éviter de 

r

M-TADALAFIL a 5 mg pour administration uniquotidienne pour le traitement de la DE peut etre
envisage chez les patients qui prennent un inhibiteur de la protease ou un autre inhibiteur
puissant du CYP3A4. La dose peut etre diminuee a 2,5 mg une fois par jour, selon la tolerabilite
du patient au traitement.

Utilisation concomitante avec d'autres inhibiteurs de la PDE5 ou traitements de la
dvsfonction erectile

de M-TADALAFIL teurs de la PDE5

ete e mandee.

Effets sur le temps de saignement
le tadalafil

avec de AAS).

du tadalafil a des patients presentant
des troubles hemorragiques ou un ulcere gastroduodenal en evolution. Par consequent, le
tadalafil doit etre administre avec prudence a ces patients.

Populations particulieres

Personnes agees
r

Parmi l'ensemble des sujets ayant participe aux etudes cliniques sur le tadalafil dans la DE,
environ 19 % etaient ages de 65 ans et plus, tandis qu'a peu pres 2 % etaient ages de 75 ans et
plus. Parmi l'ensemb BP

DE/HBP), environ 40 % etaient ages de 65 ans et plus, tandis qu'a peu pres
10 % etaient ages de 75 ans et plus. Dans ces etudes cliniques, aucune difference globale quant a
l'efficacite et a l'innocuite n'a ete observee entre les patients plus ages (> 65 et

65 ans). Toutefois, dans les etudes controlees par placebo sur le tadalafil
r

« au besoin » pour la DE, on a signale plus frequemment la diarrhee chez les patients de 65 ans
et plus qui etaient traites par le tadalafil (2,5 % des patients).

(

consideration la sensibilite accrue de certaines personnes agees aux medicaments.

Personnes ayant une insuffisance renale
istration de tadalafil a 10 mg a des

patients presentant une insuffisance renale moderee (clairance de la creatinine de 31 a
50 mL/min) a ete moins bien toleree les patients ont presente plus de dorsalgies que chez les
patients presentant une insuffisance renale legere (clairance de la creatinine de 51 a 80 mL/min)
et chez les sujets en bonne sante. Toutefois, les patients en hemodialyse prenant du tadalafil a

contribue que de fa<,;on negligeable a20 mg

prendre du tadalafil a 10 ou 20 mg tous les jours. Chez ces patients, il faut au depart prescrire
une dose de 10 mg avant une activite sexuelle prevue, mais pas plus souvent que tous les 2 jours
et au maximum 3 fois par semaine. Si la dose de 10 mg est toleree mais pas suffisamment
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n’est pas tolérée, le traitement de 

Au cours d’une étude de pharmacologie clinique, l’administration de 

n’a pas produit de hausse de l’exposit

n’est pas tolérée, le traitement par 

L’emploi de n’est pas indiqué chez les femmes. Aucune étude n’a porté sur 
l’administrat

L’emploi de 

000 sujets (âgés de 19 à 86 ans) au cours d’essais 

efficace, elle peut etre portee a 20 mg. Si la dose de 10 mg
DE par le tadalafil « an besoin » doit etre abandonne (voir POSOLOGIE ET
ADMINISTRATION).

la

De plus, il n'y a pas de donnees issues d’etudes cliniques controlees sur l’innocuite et l’efficacite
du tadalafil chez les patients atteints d'insuffisance renale grave (clairance de la creatinine
< 30 mL/min); on doit done faire preuve de prudence lorsqu'on prescrit du tadalafil a ces
patients.

M-TADALAFIL a 5 mg pour administration uniquotidienne peut etre envisage dans le traitement
de la DE chez les patients ayant une insuffisance renale legere ou moderee. La dose peut etre
diminuee a 2,5 mg une fois par jour, selon la tolerabilite du patient au traitement. Le tadalafil
pour administration uniquotidienne n'est pas recommande chez les patients atteints d'insuffisance
renale grave.

Personnes ayant une insuffisance hepatique
tadalafil a 10 mg a des

patients presentant une insuffisance hepatique legere ou moderee (classes A et B de Child-Pugh)
ion (ASC) au tadalafil par rapport aux sujets en bonne

sante. Les patients presentant une insuffisance hepatique doivent eviter de prendre du tadalafil a
10 ou 20 mg tous les jours. Chez ces patients, il faut au depart prescrire une dose de 10 mg avant
une activite sexuelle prevue, mais pas plus souvent que tous les 2 jours et au maximum 3 fois par
semaine. Si la dose de 10 mg est toleree mais pas suffisamment efficace, elle peut etre portee a

le tadalafil « an besoin » doit etre20 mg. Si la dose de 10 mg
abandonne (voir POSOLOGIE ET ADMINISTRATION).

De plus, il n’y a pas de donnees issues d'etudes cliniques controlees sur l'innocuite et l'efficacite
du tadalafil chez les patients atteints d'insuffisance hepatique grave (classe C de Child-Pugh); on
doit done faire preuve de prudence lorsqu'on prescrit du tadalafil a ces patients.

Le tadalafil a 5 mg pour administration uniquotidienne peut etre envisage dans le traitement de la
r

DE chez les patients ayant une insuffisance hepatique. La dose peut etre diminuee a 2,5 mg une
fois par jour, selon la tolerabilite du patient au traitement. Le tadalafil pour administration
uniquotidienne n'est pas recommande chez les patients atteints d'insuffisance hepatique grave.

Femmes enceintes ou gui allaitent
tadalafil
ion du tadalafil a des femmes enceintes.

Enfants (< 18 ans)
tadalafil n’est pas indique chez les patients de moins de 18 ans.

REACTIONS INDESIRABLES

Le tadalafil a ete administre a plus de 9
cliniques menes dans le monde entier. Dans les essais sur le tadalafil pour administration
uniquotidienne, un total de 1 434, 905 et 115 sujets ont ete traites pendant au moins 6 mois, 1 an



Page 9 de 49 

et 3 portant sur l’administration 
», le taux d’abandons du traitement par en raison d’effets indésirables (1,7

n’a pas été significativement différent du taux d’abandons chez les patients recevant un placebo 
). Le taux d’abandons du traitement en raison d’effe

pour administration uniquotidienne n’a pas été non plus sign
différent du taux d’abandons chez les patients recevant un placebo (3,2

Tableau 1 :  Effets indésirables signalés par ≥ 2 % des patients atteints de DÉ traités par le 
tadalafil et plus souvent avec le médicament qu’avec le placebo au cours des essais 
cliniques de phases 2 et 3 

soudaine de l’audition ont été signalées rarement (< 0,1

indésirables courants (≥ 2

œsophagi

Effet indésirable 

Schémas posologiques de tadalafil (patients atteints de DÉ) : 

« au besoin » (10, 20 mg) 

% de patients 

Administration uniquotidienne (2,5, 5 mg) 

% de patients 
TADALAFIL 
(n = 1 561) 

Placebo 
(n = 758) 

TADALAFIL 
(n = 500) 

Placebo 
(n = 248) 

Maux de tête 11 4 4 5 

Dyspepsie 7 1 4 2 

Dorsalgies 4 3 3 1 

Myalgies 4 1 2 1 

Congestion nasale 4 2 2 0 

Bouffées vasomotrices 4 1 2 1 

et 2 ans, respectivement. Pour ce qui est du tadalafil « au besoin », plus de 1 300 et 1 000 sujets
ont ete traites pendant au moins 6 mois et 1 an, respectivement.

Au cours de ces etudes, les effets indesirables signales avec le tadalafil ont en general ete legers
ou moderes et passagers et se sont attenues avec la poursuite du traitement.

A. Patients atteints de DE
Au cours des essais cliniques controles de phases 2
besoin

« au
le tadalafil %)

ts indesirables lors des essais cliniques
ificativement

% par rapport a 2,8 %).

(U %
sur le tadalafil

Le tableau ci-dessous presente les effets indesirables signales au cours des essais cliniques
controles de phases 2 et 3.

Les autres effets indesirables dont le lien avec le medicament est incertain (mais possible) et qui
sont survenus chez moins de 2 % des patients traites par le tadalafil comprennent
etourdissements (1,7 %), enflure des paupieres (0,3 %), sensation decrite comme une douleur
oculaire (0,3 %) et hyperemie conjonctivale (0,3 %). Au cours de toutes les etudes cliniques, les
modifications de la perception des couleurs ont ete rares (< 0,1 %). Une diminution ou une perte

%) dans les essais cliniques.

Les effets indesirables signales dans une etude clinique controlee par placebo ayant porte sur un
traitement d'une duree de 24 semaines ont ete generalement comparables a ceux observes dans

%) additionnels
incluaient la rhinopharyngite, la gastroenterite, l'infection des voies respiratoires superieures, le
reflux gastro-

les etudes cliniques de 12 semaines. Les effets

en et l'hypertension.

La section suivante presente les evenements additionnels moins frequents (< 2 %) signales dans
les etudes cliniques controlees sur le tadalafil pour administration uniquotidienne ou « au
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— asthénie, œdè , œdème périphérique

—

—
buccale, dysphagie, œsophagite, 

œsophagien, hémorragie hémorroïdale, 

—

—

—

—

—

—

—

—

D’après les données de pharmacovigilance recueillies après la commercialisation

Ensemble de l’organisme réactions d’hypersensibilité, notamment éruptions cutanées, 
urticaire, œdèm

notamment infarctus du myocarde, mort subite d’origine cardiaque, angine de poitrine instable, 

facteurs de risque cardiovasculaire préexistants. Il n’est

l’activité sexuelle, ou à une combinaison de ces éléments ou à d’autres facteurs.

œsophagien.

besoin ». Le lien de causalite entre ces evenements et M-TADALAFIL n'a pas ete etabli. Cette
liste ne comprend pas les evenements mineurs, ceux dont le lien avec le medicament etait
improbable, et ceux dont le signalement etait trop imprecis pour etre significatif :

me du visage, fatigue, douleur
Systeme cardiovasculaire angine de poitrine, douleur thoracique, hypotension, infarctus du
myocarde, hypotension orthostatique, palpitations, syncope, tachycardie

Organisme entier

Appareil digestif anomalies dans les resultats des tests de la fonction hepatique, secheresse
gastrite, hausse de la GGTP, selles molles, nausees, douleurs

abdominales hautes, vomissements, reflux gastro-
hemorragie rectale
Appareil musculosquelettique arthralgie, douleur au cou
Systeme nerveux etourdissements, hypoesthesic, insomnie, paresthesie, somnolence, vertiges
Appareil renal et urinaire insuffisance renale
Systeme respiratoire dyspnee, epistaxis, pharyngite
Peau et annexes prurit, eruption cutanee, sudation
Yeux vision trouble, modification de la perception des couleurs, conjonctivite (incluant une
hyperemie conjonctivale), douleur oculaire, augmentation des larmoiements, enflure des
paupieres
Oreille diminution ou perte soudaine de l'audition, acouphenes
Appareil genito-urinaire prolongation de l'erection, erection penienne spontanee

Experience acquise postcommercialisation
, les effets

indesirables qui suivent ont ete signales en de tres rares occasions comme ayant un lien dans le
temps avec le traitement par le tadalafil :

e facial, syndrome de Stevens-Johnson et dermatite exfoliative.

Effets cardiovasculaires et vasculaires cerebraux : reactions cardiovasculaires graves,

arythmie ventriculaire, accident vasculaire cerebral, accident ischemique transitoire, douleurs
thoraciques, palpitations et tachycardie, ont ete signales apres la commercialisation ou au cours
des essais cliniques. La plupart des patients chez qui ces effets ont ete signales presentaient des

toutefois pas possible de determiner hors
de tout doute si ces effets etaient lies directement a ces facteurs de risque, a M-TADALAFIL, a

Hypotension (le plus souvent signalee chez les patients deja traites par des agents
antihypertenseurs au moment de la prise du tadalafil), hypertension et syncope.

Peau et tissus sous-cutanes : hyperhidrose (transpiration).
Effets gastro-intestinaux : douleur abdominale et reflux gastro-
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cas de diminution ou de perte soudaine de l’audition ont été signalés après la 
prise d’inhibiteurs de la PDE5, y compris 

nts médicaux et d’autre

jacents de perte de l’audition, à une combinaison de ces facteurs ou à d’autr

MODE D’

On n’a p
l’alfuzosine, anta

omme l’alfuzosine ou la tamsulosine.

’effet hypotenseur de la doxazosine. Il faut faire 
preuve de prudence lorsqu’on prescri
la doxazosine, car l’administration concomitante peut entraîner une hypotension symptomatique 

Systeme nerveux : migraine, amnesie generate transitoire.
Appareil respiratoire : epistaxis (saignement du nez).
Organes des sens : vision trouble, neuropathie optique anterieure ischemique non arteritique,
occlusion veineuse retinienne, lacune du champ visuel.
Otologiques : Des
commercialisation en association temporelle avec la
tadalafil. Dans certains cas, les antecede

le
s facteurs ont ete signales qui ont

egalement pu jouer un role dans la survenue des effets indesirables otologiques. Dans de
nombreux cas, les renseignements foumis par le suivi medical etaient limites. II est impossible de
determiner si ces effets sont directement lies a la prise de tadalafil, aux facteurs de risque sous-

es facteurs (voir
MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS.
Effets urogenitaux : priapisme, erection prolongee, erection penienne spontanee.

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

Risque d'interactions d'ordre pharmacodynamique avec le tadalafil
Derives nitres : L'administration de tadalafil a des patients prenant une forme quelconque de
derive nitre organique est contre-indiquee. Les etudes de pharmacologie clinique ont montre que
le tadalafil augmente les effets hypotenseurs des derives nitres.

Si un derive nitre est juge medicalement necessaire en raison d'un trouble mettant la vie en
danger chez un patient recevant du tadalafil, il doit s'ecouler au moins 48 heures entre la demiere
prise de tadalafil et la prise du derive nitre. Dans de telles circonstances, le derive nitre doit etre
administre sous surveillance medicate etroite et en assurant une surveillance hemodynamique
appropriee (voir CONTRE-INDICATIONS).

Alphabloquants : Conformement aux effets vasodilatateurs des alphabloquants et des inhibiteurs
de la PDE5, l'emploi concomitant de tadalafil et des alphabloquants non selectifs peut causer une
hypotension symptomatique chez certains patients. Le traitement par un inhibiteur de la PDE5 ne
doit etre instaure que si l'etat du patient est stabilise par l'alphabloquant (voir MISES EN

ACTION ET PHARMACOLOGIE CLINIQUE).GARDE ET PRECAUTIONS,

as observe de baisse significative de la tension arterielle lorsque des doses de 10 ou
20 mg de tadalafil ont ete administrees a des sujets prenant de
des recepteurs alphai-adrenergiques, ou la tamsulosine, antagoniste selectif des recepteurs
alphaiA-adrenergiques. Le tadalafil peut etre administre en association avec un antagoniste
selectif des recepteurs alpha[l ou lA]-adrenergiques, c

goniste selectif

Lorsque du tadalafil a 20 mg a ete administre a des sujets en bonne sante recevant la dose
recommandee (4 mg ou 8 mg/jour) de doxazosine, antagoniste des recepteurs alphai-
adrenergiques, il y a eu une augmentation de 1

t du tadalafil a des patients prenant un alphai-bloquant telle

chez certains patients.
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association avec l’activité sexuelle. Les patients qui sont plus sensibles aux vasodilatateurs 
ntent une obstruction du tractus d’éjection ventriculaire gauche (p. 

d’atrophies multisystémiques, qui se manifeste par une grave altération de la maîtrise autonome 

n’a pas modifié les concentrations d’alcool et l’alcool n’a pas modifié les 
tadalafil. À des doses élevées d’alcool (0,7 g/kg, concentration sanguine 

), la prise d’u n’a pas 

té administré avec de plus faibles doses d’alcool (0,6 g/kg), on n’a pas 
observé d’hypo
avec l’alcool seul.

La consommation d’alcool peut réduire la capacité à obtenir une érect

t des vasodilatateurs et peuvent accentuer l’effet hypotenseur de l’alcool.

L’administration simultanée d’un antiacide (hydroxyde de magnésium/hydrox
d’aluminium) et de a réduit la vitesse d’absorption apparente du tadalafil sans 
modifier l’exposition (

La hausse du pH gastrique résultant de l’administration d’un 
’a pas eu d’effet significatif sur la 

pharmacocinétique d’une dose de 

est un substrat de l’isoforme CYP3A4 et est 

une inhibition ou une induction de l’isoforme CYP3A4 peuvent modifier l’exposition au 

Antihypertenseurs : Au cours d'etudes de pharmacologie clinique, on a examine le risque que les
comprimes de tadalafil a 10 ou 20 mg augmentent les effets hypotenseurs des antihypertenseurs.
On a evalue des antihypertenseurs des principales classes, y compris des inhibiteurs calciques
(amlodipine), des inhibiteurs de l'enzyme de conversion de l'angiotensine (enalapril), des
betabloquants (metoprolol), des diuretiques thiazidiques (bendrofluazide) et des antagonistes des
recepteurs de l'angiotensine II (divers types et doses, seuls ou en association a un diuretique
thiazidique, un inhibiteur calcique, un betabloquant ou un alphabloquant). Le tadalafil n'a pas eu
d'interaction cliniquement significative avec l'un ou l'autre de ces medicaments. L'analyse des
donnees des essais cliniques de phase 3 n'a fait ressortir aucune difference en ce qui a trait aux
effets indesirables chez les patients prenant du tadalafil avec ou sans antihypertenseur.

Avant de prescrire du tadalafil, les medecins doivent evaluer soigneusement si ses effets
vasodilatateurs pourraient nuire aux patients presentant certains troubles sous-jacents, surtout en

comprennent ceux qui prese
ex., stenose aortique et cardiomyopathie hypertrophique obstructive) ou le rare syndrome

de la tension arterielle.

Alcool : La tadalafil
concentrations de
maximale moyenne de 0,08 %
produit de baisse statistiquement significative de la tension arterielle moyenne. Chez certains
sujets, on a observe des etourdissements orthostatiques et une hypotension orthostatique.
Lorsque le tadalafil a e

n comprime de tadalafil a 10 ou 20 mg

tension et des etourdissements sont survenus a une frequence semblable a celle

ion et peut aussi faire
baisser temporairement la tension arterielle. Les inhibiteurs de la PDE5, y compris le tadalafil,
son

Effets possibles d'autres medicaments sur le tadalafil
Antiacides : yde

tadalafil a 10 mg
ASC) au tadalafil.

Antagonistes des recepteurs H2 :
antagoniste des recepteurs H2, p. ex., la nizatidine, n

tadalafil de 10 mg.

Inhibiteurs du cytochrome P450 : Le tadalafil
surtout metabolise par cet isoforme. Les etudes ont montre que les medicaments qui produisent

tadalafil.
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l’isoforme CYP3A4
l’is l’A
d’un comprimé de l’A

après la prise d’un comprimé de 

l’A
et n’a pas produit de changement de la C après la prise d’un comprimé

inhibiteur de l’isoforme CYP3A4 (p. ex., le ké

n’est p

Le jus de pamplemousse étant un faible inhibiteur du métabolisme de l’isofor

Inducteur de l’isoforme CYP3A4 r), inducteur sélectif de l’isoforme 
l’A après la prise d’un comprimé de 

n’a pas potentialisé la prolongation du 
temps de saignement causée par l’AAS.

:Le ketoconazole (400 mg/jour), puissant inhibiteur selectif de
oforme CYP3A4, a augmente SC du tadalafil de 312 % et la Cmax de 22 % apres la prise

tadalafil a 20 mg. Le ketoconazole (200 mg/jour) a augmente SC du
tadalafil a 10 mg.

Inhibiteur de

tadalafil de 107 % et la Cmax de 15 %

Inhibiteur de la protease du VIH : Le ritonavir (200 mg 2 fois par jour), un inhibiteur des
isoformes CYP3A4, CYP2C9, CYP2C19 et CYP2D6, a augmente SC du tadalafil de 124 %

de tadalafil a 20 mg.max

Les patients qui prennent un inhibiteur de la protease (p. ex., le ritonavir) ou un autre puissant
toconazole) doivent eviter de prendre du tadalafil

a 10 ou 20 mg tous les jours. Chez ces patients, il faut au depart prescrire une dose de 10 mg
avant une activite sexuelle prevue, mais pas plus souvent que tous les 2 jours et au maximum 3
fois par semaine. Si la dose de 10 mg est toleree mais pas suffisamment efficace, elle peut etre
portee a 20 mg. Si la dose de 10 mg
doit etre abandonne (voir POSOLOGIE ET ADMINISTRATION).

as toleree, le traitement par le tadalafil « au besoin »

Le tadalafil a 5 mg pour administration uniquotidienne peut etre envisage chez ces patients. La
dose peut etre diminuee a 2,5 mg une fois par jour, selon la tolerabilite du patient au traitement.

me CYP3A4 de la
paroi intestinale, il peut causer une legere hausse des concentrations plasmatiques de tadalafil.

Inducteurs du cytochrome P450 : Les etudes ont montre que les medicaments qui produisent
une induction de l'isoforme CYP3A4 peuvent diminuer l'exposition au tadalafil.

: La rifampicine (600 mg/jou
CYP3A4, a reduit SC du tadalafil de 88 % et la Cmax de 46 %
tadalafil a 10 mg.

Meme si leurs interactions precises n'ont pas fait l'objet d'etudes, d'autres inducteurs de
l'isoforme CYP3A4, dont la carbamazepine, la phenytolne et le phenobarbital, pourraient
egalement diminuer l'exposition au tadalafil. Aucun ajustement de la posologie n'est
recommande. La reduction de l'exposition au tadalafil lors de 1'administration concomitante avec
de la rifampine ou un autre inducteur de l'isoforme CYP3A4 est susceptible de reduire l’efficacite
du tadalafil pour administration uniquotidienne; le degre de diminution de l'efficacite n'a pas ete
etabli.

Effets possibles du tadalafil sur d'autres medicaments
Acide acetylsalicylique (AAS) : Le tadalafil a 20 mg

Substrats du cytochrome P450 : On ne s'attend pas a ce que le tadalafil produise une inhibition
ou une induction cliniquement significative de la clairance des medicaments metabolises par les
isoformes du CYP450. Des etudes ont confirme que le tadalafil ne produisait ni inhibition ni
induction des isoformes du CYP450, y compris CYP1A2, CYP3A4, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6 et CYP2E1.
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– n’a pas eu d’effet cliniquement 

nute) de l’élévation de la fréquence cardiaque associée à la théophylline a été 

– n’ont pas 
eu d’effet cliniquement significatif sur l’exposition (

–
n’ont pas eu d’effet cliniquement significatif sur l’exposi

l’efficacité et la tolérabilité. 

l’efficacité et de la tolérabilité individuelle. La fréquence d’administratio

que son effet durait jusqu’à 36 heures. Les patients peuv
déterminer à quel moment l’efficacité 

adrénergiques, comme l’alfuzosine ou la tamsulosine, et ne requiert 

e la protéase (p. ex., le ritonavir) ou un autre puissant inhibiteur de l’isoforme 

Substrat du CYP1A2 (p. ex., theophylline) Le tadalafil a 10 mg
significatif sur la pharmacocinetique de la theophylline. Lorsque le tadalafil a 10 mg a ete
administre a des sujets recevant de la theophylline, une legere augmentation
(3 battements/mi
observee.

Substrat du CYP2C9 (p. ex., warfarine) Les comprimes de tadalafil a 10 et a 20 mg
ASC) a la S-warfarine ou la R-warfarine ni

sur les modifications du temps de Quick entrainees par la warfarine.

Substrats du CYP3A4 (p. ex., midazolam ou lovastatine) Les comprimes de tadalafil a 10 et a
20 mg
lovastatine.

tion (ASC) au midazolam ou a la

POSOLOGIE ET ADMINISTRATION

Traitement de la DE

Considerations posologiques :
Le traitement de la dysfonction erectile devrait etre individualise. II doit y avoir une discussion
entre le medecin et le patient au sujet de la posologie et du schema posologique basee sur

r

Le tadalafil utilise dans le traitement de la DE est efficace
uniquement en presence d'une stimulation sexuelle.

Posologie du tadalafil « au besoin » :
r

La dose recommandee de tadalafil « au besoin » dans le traitement de la DE est de 20 mg avant
une activite sexuelle prevue, avec ou sans aliments. La dose peut etre ajustee en fonction de

n maximale
recommandee est de une fois par jour. Les doses de 10 et 20 mg de tadalafil sont destinees a etre
administrees avant une activite sexuelle prevue et ne sont pas recommandees pour une
administration quotidienne continue.

On a demontre que le tadalafil etait efficace dans les 30 minutes suivant la prise du comprime et
ent commencer une activite sexuelle a

divers moments apres la prise du medicament pour
optimale chez eux.

est

Le tadalafil « au besoin » peut etre administre en association avec un antagoniste selectif des
recepteurs alpha[1 ou 1A]-
pas un ajustement de la dose. Toutefois, lorsque le tadalafil est prescrit a des patients qui
prennent des alphabloquants non selectifs comme la doxazosine, la dose initiale recommandee
est de 10 mg.

Les patients presentant une insuffisance renale ou hepatique et ceux qui prennent un
inhibiteur d
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n’est pas tolérée, le traitement p
MODE D’

• 
• 

Aucun ajustement posologique n’est nécessaire lorsque 

Aucun ajustement posologique n’est nécessaire chez les patients ayant une insuff

utre puissant inhibiteur de l’isoforme CYP3A4 (p. ex., le 

pour administration uniquotidienne n’est pas

– –

ant jusqu’à 500

CYP3A4 (p. ex., le ketoconazole) doivent eviter de prendre le tadalafil a 10 ou 20 mg tous
les jours. Chez ces patients, il faut au depart prescrire une dose de 10 mg avant une activite
sexuelle prevue, mais pas plus souvent que tous les 2 jours et au maximum 3 fois par
semaine. Si la dose de 10 mg est toleree mais pas suffisamment efficace, elle peut etre portee

ar le tadalafil « au besoin »
ACTION ET PHARMACOLOGIE CLINIQUE,

Pharmacocinetique dans des populations particulieres, MISES EN GARDE ET
PRECAUTIONS et INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES). Voir egalement
CONTRE-INDICATIONS, Derives nitres, et MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS,
Alphabloquants et Antihypertenseurs.

a 20 mg. Si la dose de 10 mg
doit etre abandonne (voir

Comme il n'existe pas de donnees provenant d'etudes cliniques controlees sur l'innocuite et
l'efficacite du tadalafil chez les groupes de patients suivants, il faut faire preuve de prudence
lorsqu'on prescrit du tadalafil a ces patients :

patients atteints d'une insuffisance renale grave (clairance de la creatinine < 30 mL/min),
patients atteints d'une insuffisance hepatique grave (classe C de Child-Pugh).

Le tadalafil pour administration uniquotidienne :
La dose recommandee de tadalafil pour administration uniquotidienne dans le traitement de la
DE est de 5 mg par jour, a peu pres a la meme heure tous les jours, peu importe le moment ou
une relation sexuelle est prevue. Le tadalafil peut etre pris avec ou sans aliments. La dose peut
etre diminuee a 2,5 mg une fois par jour, selon la tolerabilite du patient au traitement.

le tadalafil pour administration
uniquotidienne est utilise en concomitance avec des alphabloquants.

isance

renale ou hepatique legere ou moderee et ceux qui prennent un inhibiteur de la protease (p.
ex., le ritonavir) ou un a
ketoconazole).

Le tadalafil recommande chez les patients
presentant une insuffisance renale ou hepatique grave. Voir aussi CONTRE-
INDICATIONS Derives nitres, et MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS
Alphabloquants et Antihypertenseurs.

SURDOSAGE

Pour traiter une surdose presumee, communiquez immediatement avec le centre antipoison de
votre region.

Svmptomes et traitement du surdosage
Des doses uniques all
sante et des doses multiples de 100 mg/jour ont ete administrees a des patients pendant 21 jours.

mg de tadalafil ont ete administrees a des sujets en bonne



Page 16 de 49 
  

après l’administration de doses plus faibles.

En cas de surdosage, il faut prendre les mesures d’appoint standard au b

Il faut avertir tous les patients de contacter un médecin s’ils ont une érection qui dure plus de 4 

dont l’objet principal est de traiter le priapisme secondaire à la prise d’un produit 

–
’application de glace, peut servir de 

mesure de temporisation. Si cette démarche n’est pas efficace, passer à la 2

–

– Injection intracaverneuse d’un agonis Si l’aspiration seule 

mL d’une solution saline à 0,9 00 μg/mL; injecter de 0,1 à
mL toutes les 2 à 5 minutes jusqu’à 10 fois). Les cliniciens doivent consulter les 

renseignements thérapeutiques de la phényléphrine avant de l’admi

Si l’algorithme ci

’

Mode d’action
Lorsqu’une stimulation sexuelle provoque la libération locale de monoxyde d’azote dans les 
corps caverneux, le monoxyde d’azote ac
l’augmentation des concentrations de GMPc. La hausse des concentrations de GMPc dans les 

l’inhibition de la PDE5 par 

Les effets indesirables (p. ex., maux de tete et dyspepsie) ont ete semblables a ceux observes

esoin. On ne croit pas
que la dialyse renale accelere la clairance, car le tadalafil est fortement lie aux proteines
plasmatiques.

Traitement du priapisme

heures. Le priapisme doit etre traite selon les pratiques medicales etablies. Voici un algorithme

pharmaceutique :

lre demarche Compression externe du perinee : Meme si elle est souvent inefficace, la
compression exteme prolongee du perinee, y compris 1

e demarche.

2e demarche Aspiration du penis : Placer le patient en decubitus dorsal et pratiquer une
anesthesie locale du penis. Faire une ponction sur le corps de la verge a la position 2 heures ou a
la position 10 heures et aspirer de 20 a 30 mL de sang des corps cavemeux. Si une detumescence
se produit, appliquer un bandage elastique sur le penis pour que les corps cavemeux continuent
de se vider et pour comprimer le ou les points de ponction. Si cette demarche ne reussit pas,
passer a la 3e demarche.

te alpha-adrenergique :
ne produit pas de detumescence, on peut injecter dans les corps cavemeux une solution de
phenylephrine (10 mg dans 19

3e demarche

% = 5
0,2

nistrer.

-dessus ne reussi pas a atteindre une detumescence, il faut consulter un
urologue immediatement. Faute de traitement immediat, le priapisme peut causer des lesions du
tissu penien ou une impuissance permanente.

MODE D ACTION ET PHARMACOLOGIE CLINIQUE

Le tadalafil est un puissant inhibiteur selectif et reversible de la phosphodiesterase de type 5
(PDE5) specifique de la guanosine monophosphate cyclique (GMPc).

tive la guanylyl cyclase, une enzyme, ce qui entraine

corps cavemeux produit un relachement des muscles lisses et un afflux de sang dans les tissus
peniens, ce qui produit une erection. La PDE5 degrade la GMPc dans les corps cavemeux et

le tadalafil maintient des concentrations elevees de GMPc dans les
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n’a pas d’effet sur la circulation sanguine dans le pénis e
l’absence de stimulation sexuelle.

est une enzyme que l’on retrouve dans les mus

plaquettes, les reins, les poumons et le cervelet. L’effet du tadalafil est plus sélectif pour la PD
que pour d’autres phosphodiestérases. Le tadalafil est plus de 
PDE5 que pour la PDE1, la PDE2, la PDE4 et la PDE7, enzymes que l’on retrouve dans le cœur, 
le cerveau, les vaisseaux sanguins, le foie et d’autres organes.

PDE3, enzyme que l’on retrouve dans le cœur et les 

700 fois plus actif sur la PDE5 que sur la PDE6, enzyme que l’on retrouve dans la 

formes connues de la PDE11, une enzyme que l’on retrouve dans la pro
muscles squelettiques et d’autres tissus chez l’h

es répercussions cliniques de l’inhibition de la PDE11 
chez l’humain n’ont p

jets en bonne santé n’ont pas produit 

Hg, respectivement). De plus, il n’y a pas eu d’effet significatif sur la 

Lorsqu’on a évalué les interactions entre 

l’angiotensine II), on a observé que les doses de 10 ou 20
d’augmentation cliniquement significative des effets an
INTERACTIONS MÉDICAMENTEUSES). L’an
3 n’a pas non plus fait ressortir de différence en ce qui a trait aux effets indésirables chez les 

corps cavemeux. Le tadalafil n

Des etudes in vitro ont montre que le tadalafil etait un puissant inhibiteur de la PDE5. La PDE5
cles lisses des corps cavemeux, de la prostate et de

la vessie, ainsi que dans les muscles lisses vasculaires et visceraux, les muscles squelettiques, les
E5

10 000 fois plus selectif pour la

Le tadalafil est plus de 10 000 fois
plus selectif pour la PDE5 que pour la
vaisseaux sanguins. La plus grande selectivity pour la PDE5 que pour la PDE3 est importante,
car la PDE3 est une enzyme qui joue un role dans la contractilite cardiaque. En outre, le tadalafil
est environ
retine et qui est responsable de la phototransduction. Le tadalafil est egalement plus de 9 000 fois
plus actif sur la PDE5 que sur les enzymes PDE8 a PDE10. II est 14 fois plus actif sur la PDE5
que sur la PDE11A1 et 40 fois plus actif sur la PDE5 que sur la PDE11A4, deux des quatre

state, les testicules, les
umain. In vitro, le tadalafil inhibe la PDE11A1

recombinante humaine et, a un moindre degre, la PDE11A4 a des concentrations dans la gamme
therapeutique. Le role physiologique et 1

as ete definis.

Pharmacodynamie

r

Etudes sur les effets du tadalafil sur la tension arterielle et In frequence cardiaque
Les doses de tadalafil de 10 ou 20 mg administrees a des su
de difference significative, par rapport au placebo, de la pression systolique et diastolique en
position couchee (difference de la baisse maximale moyenne de 1,6/0,8 mm Hg, respectivement)
et de la pression systolique et diastolique en station debout (difference de la baisse maximale
moyenne de 0,2/4,6 mm
frequence cardiaque.

le tadalafil et certains antihypertenseurs oraux
(amlodipine, enalapril, metoprolol, bendrofluazide et antagonistes des recepteurs de

mg de tadalafil ne produisaient pas
tihypertenseurs de ces medicaments ( voir

alyse des donnees des essais cliniques de phase

patients prenant du tadalafil avec ou sans antihypertenseur.

Des effets plus marques ont ete observes chez les sujets qui recevaient aussi un derive nitre (voir
CONTRE-INDICATIONS).

Les interactions hemodynamiques possibles entre le tadalafil et un alphabloquant non selectif
(doxazosine 4 et 8 mg), un antagoniste selectif des recepteurs alphaiA-adrenergiques
(tamsulosine 0,4 mg) et un antagoniste selectif des recepteurs alphai-adrenergiques (alfuzosine
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) ont été étudiées dans le cadre d’études randomisées, croisées, à double insu. L
l’administration de la dose et 

L’analyse des TA déviantes a montré que le nombre de sujets ayant une TAS en position debout 

menée afin d’étudier la dose plus faible de 4
ervés dans l’étude antérieure.

L’administration de 

sujet sous tamsulosine n’a eu de baisse de la TAS inférieure à 85 mm Hg. Chez les sujets sous 
a également entraîné une baisse maximale de la TAS qui n’était 

l’alfuzosine a eu une TAS asymptomatique inférieure à 

et indésirable vasodilatateur n’a été observé lorsque le tadalafil a été adm
tamsulosine ou l’alfuzosine. Deux manifestations de ce genre (étourdissements, vertige) ont été 
signalées après l’administration de 
syncope n’a été signalé au cours de ces études.

sur d’autres paramètres cardiaques/hémodynamiques
Chez des patients présentant une coronaropathie stable et une ischémie d’effort démontrable, 

n’a pas été inférieur au placebo pour ce qui est de l’effe
survenue de l’ischémie. Au cours d’une autre étude à double insu et contrôlée par placebo visant 

n’a pas eu d’effet significatif sur le débit sanguin 
myocardique, tant au repos que pendant une épreuve d’effort avec dobutamine.

Le tadalafil administré à des doses allant jusqu’à 500 n’a pas modifié de façon significative 
odynamique à l’effort. L’effet adalafil n’a pas été évalué 

dans le cadre d’études portant sur le cathétérisme cardiaque.

On n’a pas observé de changements liés au tadalafil de
compris de l’intervalle QTc, après l’ad allant jusqu’à

et après l’administration de doses multiples allant jusqu’à 100

se du médicament entre le moment prévu de l’obtention de la T
heures) et le moment prévu de l’obtention de la T

a tension10 mg
arterielle (TA) et la frequence cardiaque ont ete consignees avant
pendant 24 heures apres son administration.

Le tadalafil a 20 mg a augmente les effets hypotensifs de la doxazosine a 8 mg en produisant une
baisse maximale moyenne de la TA systolique (TAS) en position debout qui etait
significativement superieure a celle avec le placebo (difference moyenne de 9,8 mm Hg).

inferieure a 85 mm Hg etait plus eleve apres la prise de la doxazosine plus le tadalafil (28 %) par
rapport a la doxazosine plus un placebo (6 %). Une autre etude de pharmacologie clinique a ete

mg de doxazosine. Les changements observes lors
de cette etude ont ete comparables a ceux obs

tadalafil a 10 ou 20 mg a des sujets traites par la tamsulosine a entraine des
reductions maximales moyennes de la TAS en position debout qui etaient semblables a celles
observees avec le placebo (differences moyennes de 1,7 et 2,3 mm Hg, respectivement). Aucun

alfuzosine, le tadalafil a 20 mg
pas significativement differente de celle avec le placebo (difference moyenne de 4,35 mm Hg).
Un sujet prenant de 85 mm Hg.

Aucun eff inistre avec la

tadalafil concomitamment avec la doxazosine. Aucun cas de

r

Etudes sur les effets du tadalafil
le

tadalafil a 10 mg t sur le delai de

a evaluer les effets du tadalafil sur la perfusion du myocarde chez des patients presentant une
coronaropathie, le tadalafil a 20 mg

mg
le debit cardiaque ni la reponse hem du t

s mesures electrocardiographiques, y
ministration de doses uniques de tadalafil

mg une fois par jour
pendant 21 jours a des sujets en bonne sante. On a effectue des electrocardiogrammes avant et
apres la pri

500 mg

du tadalafilmax
(2 du principal metabolite (lemax
methylcatechol glucuronide; 24 heures).
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n’ont 
pas eu d’effet cliniquement significatif sur la prolongation du temps de saignement provoquée 
par l’acide acétylsalicylique ni sur les modi

n’a pas été associé à des effets indésirables de 

Au cours d’une étude visant à évaluer les effets d’une seule dose de 40
on n’a décelé aucun changement de la distinction des couleurs (bleu/vert) au moyen du test des

d’action). En outre, on n’a pas observé d’effets sur l’acuité visuelle, les électrorétinogrammes, la 

âgés de 45 à 70 ans pour évaluer l’effet possible 

a motilité des spermatozoïdes n’a été signalé dans les trois études. Par rapport au 
n’ont pas significativement modifié les 

hormone folliculostimulante). Aucune diminution de la concentration de spermatozoïdes n’a été 
observée dans l’étude portant sur l’administration de 
résultats des études sur l’administration de 

fécondité humaine est inconnue. Dans l’ét

l’amélioration de la fo

La quantité de tadalafil retrouvée dans l’éjaculat de la plupart des sujets recevant des doses 

L’efficacité et l’innocuité du tadalafil administré à des doses de 2 à 100
rs d’études cliniques allant jusqu’à 24 semaines et portant sur plus de 

Au cours des etudes de pharmacologie clinique, les comprimes de tadalafil a 10 et 20 mg

fications du temps dc Quick provoquees par la
warfarine (voir PRECAUTIONS, INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES). De plus, au cours
des etudes cliniques, le traitement par le tadalafil
type hemorragique.

Etudes sur les effets du tadalafil sur la vue
mg de tadalafil sur la vue,

100 couleurs de Famsworth-Munsell. Cette constatation est conforme a la faible affinite du
tadalafil pour la PDE6 par rapport a la PDE5 (voir PHARMACOLOGIE CLINIQUE, Mode

pression intraoculaire et la pupillometrie. Au cours de toutes les etudes cliniques portant sur les
doses de 10 ou 20 mg de tadalafil, des changements de la perception des couleurs ont rarement
ete signales (< 0,1 % des patients).
r

Etudes sur les effets du tadalafil sur les caracteristigues du sperme
On a mene trois etudes chez des hommes
tadalafil administre une fois par jour a raison de 10 mg (etude de 6 mois) et de 20 mg (une etude
de 6 mois et une etude de 9 mois) sur la spermatogenese. Aucun effet indesirable sur la
morphologie et 1
placebo, les doses de 10 et 20 mg de tadalafil
concentrations moyennes des hormones de la reproduction (testosterone, hormone luteinisante ou

du

tadalafil a 20 mg pendant 6 mois. Les
tadalafil a 10 mg pendant 6 mois et 20 mg pendant 9

mois ont montre une baisse statistiquement significative de la concentration moyenne de
spermatozoides par rapport au placebo. La signification clinique de ces resultats pour la

ude de 9 mois (tadalafil 20 mg : n = 125; placebo :
n = 128), les baisses des concentrations de spermatozoides etaient associees chez certains
patients (mais pas tous) a une frequence accrue des ejaculations pouvant etre attribute a

notion sexuelle liee au tadalafil.

repetees de tadalafil a ete negligeable. Toutefois, quelques sujets avaient des hausses
inexpliquees des taux de tadalafil dans leur ejaculat.
r

Etudes sur les effets du tadalafil sur la fonction erectile
mg ont ete evaluees au

4 000 patients. Le
tadalafil « au besoin » a raison de 10 mg ou 20 mg ou le tadalafil pour administration
uniquotidienne a raison de 2,5 mg ou 5 mg est efficace pour ameliorer la fonction erectile chez
les hommes presentant une DE. Les effets du tadalafil sur la fonction erectile etaient lies a la
dose. Au cours des etudes cliniques visant a evaluer la capacite des patients a avoir un rapport
sexuel reussi et satisfaisant, le tadalafil a produit une amelioration tres significative du point de
vue statistique par rapport au placebo. De plus, les partenaires des patients recevant le tadalafil

cou
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ont signalé qu’ils étaient nettement plus satisfaits des rapports sexuels d’un point de vue 

Dans l’ensemble

prise du médicament et jusqu’à 36 heures après. L’effet du traitement ne s’est 

— l’administration par voie orale et le délai 
médian d’obtention de la concent

biodisponibilité absolue du tadalafil n’

La vitesse et le taux d’absorption du tadalafil n’éta
peut être pris avec ou sans aliments. Le moment de la prise (le matin ou le soir) n’a pas eu 
d’effets cliniques pertinents sur la vitesse et le taux d’absorption.

— n est d’environ 64 litres à l’état d’équilibre, ce 

é aux protéines. L’insuffisance rénale n’a pas d’effet sur la liaison 

— Le tadalafil est principalement métabolisé par l’isoforme 

000 fois moins actif que le tadalafil sur la PDE5. Par conséquent, on ne s’attend 
pas à ce qu’il soit cliniquement actif aux co

—

, l’exposition (
oportionnellement à la dose. Les concentrations plasmatiques à l’état d’équilibre sont atteintes 

statistique que les partenaires des patients recevant un placebo.

, le tadalafil a ete uniformement efficace dans une population de patients vaste
r

et representative comprenant des patients atteints de DE a divers degres (legere, moderee, grave),
de causes diverses (y compris des patients atteints de diabete), de divers ages (de 21 a 86 ans) et
de diverses origines ethniques. On a observe une amelioration soutenue et statistiquement
significative de la fonction erectile chez les patients recevant du tadalafil par rapport a ceux
recevant le placebo. La duree de la reponse au tadalafil a ete evaluee a domicile et au cabinet du
medecin au moyen du RIGISCAN. Ces etudes ont montre que la dose de 20 mg de tadalafil
ameliorait de fa<;on significative la capacite des patients a avoir un rapport sexuel reussi des 16
minutes apres la
pas attenue avec le temps.

Pharmacocinetique
Absorption Le tadalafil est rapidement absorbe apres

ration plasmatique maximale moyenne (Cmax de 189 pg/L avec
le comprime a 10 mg et de 378 pg/L avec le comprime a 20 mg) est de 2 heures. La

a pas ete determinee.

nt pas modifies par les aliments, le tadalafil

Distribution Le volume de distribution moye
qui signifie que le tadalafil diffuse dans les tissus. Aux concentrations therapeutiques, 94 % du
tadalafil dans le plasma est li
aux proteines.

Moins de 0,0005 % de la dose administree se retrouvait dans le sperme des sujets en bonne sante.

3A4 du cytochromeMetabolisme
P450 (CYP). Le principal metabolite circulant est le methylcatechol glucuronide. Ce metabolite
est au moins 13

ncentrations de metabolite observees.

f

Elimination La clairance moyenne du tadalafil pris par voie orale est de 2,5 L/h et sa demi-
vie moyenne est de 17,5 heures chez des sujets en bonne sante. Le tadalafil est surtout elimine
sous forme de metabolites inactifs, principalement dans les feces (environ 61 % de la dose) et,
dans une moindre mesure, dans les urines (environ 36 % de la dose).

Chez les sujets en bonne sante, la pharmacocinetique du tadalafil est lineaire pour ce qui est du
temps et de la dose. Pour des doses comprises entre 2,5 et 20 mg ASC) augmente
pr
en 5 jours avec une prise par jour.
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—

des sujets en bonne santé âgés de 19 à 45 ans. L’âge seul ne justifie donc p
d’ajustement de la dose. Il convient toutefois de prendre en considération la sensibilité accrue de 

— Le tadalafil n’a pas été évalué chez les per

— Au cours d’une étude de pharmacologie clinique portant sur 
, l’exposition au tadalafil (

Pugh) a été comparable à l’exposition chez 

n’est pas tolérée, le 

— Au cours d’études de pharmacologie clinique portant sur une seule prise 
, l’exposition au tadalafi

chez les patients en bonne santé. L’hémodialyse a contribué de façon négligeable 
à l’élimination du tadalafil. Les patients présentant une insuffisance rénale doivent éviter de 

n’est pas tolérée, le traitement de la 

La pharmacocinetique determinee selon une approche en population generale chez des patients
presentant une dysfonction erectile est semblable a celle observee chez les sujets ne presentant
pas de dysfonction erectile.

Populations et situations particulieres
Personnes agees Chez des hommes ages en bonne sante (65 ans et plus), on a observe une
clairance inferieure du tadalafil administre par voie orale, ce qui etait lie a une exposition (ASC)
au medicament superieure de 25 %, mais a aucun effet sur la Cmax comparativement aux valeurs
observees chez as

certaines personnes agees aux medicaments. (Voir MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS,
Personnes agees.)

sonnes de moins de 18 ans.Enfants

Insuffisance hepatique
tadalafil a 10 mg
hepatique legere ou moderee (classes A et B de Child-
les sujets en bonne sante. Les patients presentant une insuffisance hepatique doivent eviter de
prendre du tadalafil a 10 ou 20 mg tous les jours. Chez ces patients, il faut au depart prescrire
une dose de 10 mg avant une activite sexuelle prevue, mais pas plus souvent que tous les 2 jours
et au maximum 3 fois par semaine. Si la dose de 10 mg est toleree mais pas suffisamment

traitement par le
tadalafil « au besoin » doit etre abandonne (voir PRECAUTIONS, Personnes ayant une
insuffisance hepatique, et POSOLOGIE ET ADMINISTRATION).

le
ASC) chez les sujets presentant une insuffisance

efficace, elle peut etre portee a 20 mg. Si la dose de 10 mg

M-TADALAFIL a 5 mg pour administration uniquotidienne peut etre envisage dans le traitement
r

de la DE chez les patients ayant une insuffisance hepatique. La dose peut etre diminuee a 2,5 mg
une fois par jour, selon la tolerabilite du patient au traitement. Le tadalafil pour administration
uniquotidienne n'est pas recommande chez les patients atteints d'insuffisance hepatique grave.

Insuffisance renale
de 5 a 20 mg de tadalafil
presentant une insuffisance renale legere (clairance de la creatinine de 51 a 80 inL/min) ou
moderee (clairance de la creatinine de 31 a 50 mL/min) et chez les sujets presentant une
insuffisance renale au stade ultime en dialyse. Chez les patients en dialyse, la C
plus elevee que

1 (ASC) a quasi double chez les sujets

a ete 41 %max

prendre du tadalafil a 10 ou 20 mg tous les jours. Chez ces patients, il faut au depart prescrire
une dose de 10 mg avant une activite sexuelle prevue, mais pas plus souvent que tous les 2 jours
et au maximum 3 fois par semaine. Si la dose de 10 mg est toleree mais pas suffisamment
efficace, elle peut etre portee a 20 mg. Si la dose de 10 mg

r

DE par le tadalafil « au besoin » doit etre abandonne (voir MISES EN GARDE ET
PRECAUTIONS : Personnes ayant une insuffisance renale, et POSOLOGIE ET
ADMINISTRATION).
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—

d’amande et biconve » sur une face et rien sur l’autre face. 

mg sont de couleur jaune, en forme d’amande et 
» sur une face et rien sur l’autre face. 

mg sont de couleur jaune, en forme d’amande et 
» sur une face et rien sur l’autre face. 

mg sont de couleur jaune, en forme d’amande e
» sur une face et rien sur l’autre face.

contiennent de l’oxyde de fer rouge et les comprimés à 10 l’oxyde 

M-TADALAFIL a 5 mg pour administration uniquotidienne peut etre envisage dans le traitement
de la DE chez les patients ayant une insuffisance renale legere ou moderee. La dose peut etre
diminuee a 2,5 mg une fois par jour, selon la tolerabilite du patient au traitement. M-
TADALAFIL pour administration uniquotidienne n'est pas recommande chez les patients atteints
d'insuffisance renale grave.

Patients atteints de diabete Chez des hommes atteints de diabete ayant re9u une dose de
10 mg de tadalafll, l'exposition (ASC) au medicament a ete inferieure d'environ 19 % et la C
de 5 %, comparativement aux valeurs observees chez des sujets en bonne sante. Aucun
ajustement de la dose n'est recommande.

max5

CONSERVATION ET STABILITE

Conserver a temperature ambiante controlee, 15 °C a 30 °C.

PRESENTATION, COMPOSITION ET CONDITIONNEMENT

M-TADALAFIL (tadalafll) est presente sous forme de comprime pellicule pour administration
par voie orale.

Les comprimes pellicules M-TADALAFIL a 2,5 mg sont de couleur jaune-orange, en forme
xes; ils portent la gravure « 14

Les comprimes pellicules M-TADALAFIL a 5
biconvexes; ils portent la gravure « 13
Les comprimes pellicules M-TADALAFIL a 10
biconvexes; ils portent la gravure « 12
Les comprimes pellicules M-TADALAFIL a 20
biconvexes; ils portent la gravure « 11

t

Chaque comprime renferme 2,5, 5, 10 ou 20 mg de tadalafll et les ingredients inactifs
suivants : lactose anhydre, croscarmellose sodique, laurylsulfate de sodium,
hydroxypropylcellulose, polysorbate 80, stearate de magnesium, hypromellose, lactose
monohydrate, dioxyde de titane, triacetine, talc et oxyde de fer jaune. De plus, les comprimes a
2,5 mg
de fer noir.

mg contiennent de
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Conditionnement

Comprimes a 2,5 mg (pour administration uniquotidienne) : Plaquettes de 4 (4 x 1), 28 (4 x 7).
Comprimes a 5 mg (pour administration uniquotidienne) : Plaquettes de 4 (4 x 1), 28 (4 x 7).
Comprimes a 10 mg (pour administration « au besoin ») : Plaquettes de 4 (4 x 1).
Comprimes a 20 mg (pour administration « au besoin ») : Plaquettes de 4 (4 x 1).
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Nom de l’IUPAC
methylpyrazino [1’,2’:1,6]pyrido [3,4

methylpyrazino[1’,2’:1,6]pyrido [3,4

(methylenedioxy)phenyl]pyrazino[1’,2’:1,

[1’,2’: 

Pyrazino[1’,2’:1,6]pyrido[3,4

pyrazino[1’,2’:1,6] pyrido [3,4

PARTIE II : RENSEIGNEMENTS SCIENTIFIQUES

RENSEIGNEMENTS PHARMACEUTIQUES

Substance medicamenteuse

TadalafilNom propre :

Noms chimiques :

: (6R-trans)-6-(1,3-benzodioxol-5-yl)-2,3,6,7,12,12a-hexahydro-2-
-b]indole-1,4-dione

Noms selon le registre CAS {Chemical Abstract Service) :
(6R,12SLR)-6-{1,3-Benzodioxol-5-yl)-2,3,6,7,12,12a-hexahydro-2-

-6]indole-1,4-dione

(6^,12ai?)-2,3,6,7,12,12a-hexahydro-2-methyl-6-[3,4-
6] pyrido[3,4-6]indole-1,4-dione

Autre(s) nom(s) :
Selon la FDA :
Pyrazino
2,3,6,7,12,12ahexahydro-2-methyl-, (6R. 12aR)-

1 ,6]pyrido[3,4-b ]indole-1,4-dione, 6-(l,3-benzodioxol-5-yl)-

Selon la EMEA :
-b]indole-l,4-dione,6-( l ,3-benzodioxol-5-yl)-2,3,6,7,12,12a-

hexahydro-2-methyl-,(6R-trans)-
(6R,12aR)-2,3,6,7,12,12ahexahydro-2-methyl-6-[3,4-(methylenedioxy) phenyl]-

-b]indole-1,4-dione.
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légèrement soluble dans le chlorure de méthylène, et pratiquement insoluble dans l’eau.

Formule developpee :

* - Deux atonies de carbones chiraux
ou

Selon la FDA

Formule empirique : C22H19N3O4

389,40g/molPoids moleculaire :

Description : Poudre blanche ou blanc casse. Aisement soluble dans le dimethylsulfoxyde,
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d’

À l’étude †

‡ 

‡

† d’

‡ 

–
maines, sur l’efficacité

besoin, mais pas plus d’une fois p

grave et d’origine organique, psychogène
es, y compris l’hypertension. Une autre 

étude sur l’efficacité primaire a été menée auprès de patients diabétiques atteints de DÉ.

a satisfaction des patients à l’égard des rapports sexuels) depuis 
) avaient une DÉ depuis plus d’u

ETUDES CLINIQUES

r

Etudes de biodisponibilite comparative
Une etude de type croise avec permutation, equilibree, a dose unique et a repartition aleatoire,
comportant deux traitements, deux periodes et deux sequences a ete menee en double insu aupres
de 27 sujets adultes de sexe masculin, bien portants et a jeun dans le but de comparer la
bioequivalence de 1 comprime de tadalafil USP a 20 mg de Mantra Pharma Inc. avec celle de 1
comprime CIALIS® (tadalafil) a 20 mg Eli Lilly Canada Inc.

RESUME DES DONNEES DE BIODISPONIBILITE COMPARATIVE
Tadalafil

(1 x 20 mg)
A partir de donnees mesurees

Moyenne geometrique¥

Moyenne arithmetique (CV en %)
Rapport des Intervalle de

confiance a 90 %ReferenceParametre moyennes
geometriques (%)

9166,61
9495,43 (27,42)

10277,25
10724,40 (28,14)

89,28 83,60-95,34ASCT
(ng.h/mL)
ASCi
(ng.h/mL)

12333,25
13115,50 (38,21)

13386,66
14335,21 (37,60)

91,56 84,53-99,18

276,94
283,49 (23,44)

337,73
343,05 (17,74)

82,11 76,56-88,05Cmax
(ng/mL)

2,000
(1,00-4,67)

2,00Tmax
(1,00-6,00)

TI/2S (h) 33,26 (33,40) 32,32 (31,22)
* M-TADALAFIL (comprimes de tadalafil USP) Mantra Pharma Inc.

Comprimes PrCialis® (tadalafil) a 20 mg Eli Lilly Canada Inc. achetes au Canada.
¥Fondees sur des estimations de moyennes par moindres carres

Exprime uniquement en tant que valeur mediane (fourchette).
§Exprime uniquement en tant que moyenne arithmetique (CV en %).

r

Essais cliniques de base pour le tadalafil « au besoin » dans le traitement de la DE
r

Plan des etudes Le tadalafil a ete etudie chez des patients atteints de DE au cours de 5 etudes
randomisees, a double insu, controlees par placebo, de 12 a 24 se
(N = 1 112). Les patients prenaient du tadalafil au ar jour. Ces
etudes ont ete menees aupres de patients de 21 a 82 ans dont la DE etait legere, moderee ou

ou mixte, et qui presentaient des troubles concomitants
comme le diabete sucre et les maladies cardiovasculair

Les patients devaient presenter une dysfonction erectile (soit un changement soutenu de la
qualite des erections reduisant 1
au moins 3 mois. La plupart des patients (90 %
chercheur devait poser un diagnostic clinique de DE chez ces patients. Chez environ 5 % des

n an. Le
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espondant à l’absence de DÉ (soit
≥ 26). Ces patients étaient répartis comme

Divers outils ont été utilisés pour évaluer l’effet 

) et une question d’évaluation 
globale. Les principaux critères d’évaluation de ces études étaient le domai

inistré à la fin d’une période 

gravité de la DÉ a été déterminée d’a ication globale de l’échelle de 

Les critères d’évaluation secondaires portaient sur la satisfaction du patient à l’égard des rapports 
et à l’égard de sa vi relations sexuelles dans l’ensemble. 

évalués au moyen d’une question d’évaluation globale et des questions 4 et 5 du questionnaire 
la question d’évaluation globale était 

l’étude a
Dans l’ensemble, étiez

P qui comportait une question sur la satisfaction de la partenaire à l’égard du 

– Selon une analyse intégrée des résultats de 5 études, l’a

significativement plus marquée d’un point de vue statistique avec 
qu’avec le placebo. À la fin des études, le score du domai

patients ayant participe aux essais de base, le score du domaine de la fonction erectile du
questionnaire IIEF avant le traitement etait dans la gamme corr

suit entre les divers groupes : placebo : 5,3 %;
tadalafil a 10 mg : 5,1 % et tadalafil a 20 mg : 4,2 %. Voir la section MISES EN GARDE pour la
liste des maladies cardiovasculaires specifiques qui excluaient les patients des essais cliniques.
Les patients ayant une insuffisance renale importante ont egalement ete exclus de ces essais de
base.

du tadalafil sur la fonction erectile, y compris le
questionnaire IIEF ( International Index of Erectile Function, y compris la version du MAPI' ), le
profil des rapports sexuels (Sexual Encounter Profile ou SEP

ne de la fonction
erectile du questionnaire IIEF et les questions 2 et 3 du questionnaire SEP.

Le questionnaire IIEF est un questionnaire de rappel qui a ete adm
initiale sans traitement puis aux visites de suivi apres la randomisation. Au cours des etudes sur
le tadalafil, la pres une modif
Cappelleri, comme suit : pas de DE (26-30), DE legere (17-25), DE moderee (11-16) et DE
grave (1-10) (voir Bibliographie : Cappelleri JC, Rosen RC, et al. 1999 ).

Les patients ont pris des notes sur toutes les tentatives de rapports sexuels au cours des etudes
dans le carnet SEP. Les 2e et 3e questions de ce questionnaire etaient les suivantes : « Avez-vous
reussi a inserer votrepenis dans le vagin de votre partenaire? » et « Votre erection a-t-elle dure
assez longtemps pour que vous reussissiez a avoir un rapport sexuel? ».

e sexuelle et de ses Ils ont etesexuels

« Le medicament que vous prenez depuis le debut de
-t-il ameliore vos erections? » et les questions 4 et 5 du questionnaire SEP etaient

-vous satisfait
de cette experience sexuelle? ». Au cours de 3 des 5 etudes primaires, les partenaires ont aussi
tenu un carnet SE
rapport sexuel.

SEP :

« Etiez-vous satisfait de la rigidite de votre erection? » et «

Resultats des etudes melioration
moyenne par rapport au depart du domaine de la fonction erectile du questionnaire IIEF a ete

le tadalafil a 10 et 20 mg
ne de la fonction erectile du

questionnaire IIEF etait de 21,1 chez les patients ayant re<?u le tadalafil a 10 mg, de 23,9 chez
ceux ayant re9u le tadalafil a 20 mg et de 15,1 chez ceux ayant requ le placebo. Ces valeurs
correspondent a des variations moyennes par rapport au depart de 6,5, 7,9 et 0,6, respectivement
(tableau 2).
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Tableau 2.  Résumé des variables d’efficacité au cours des essais cliniques de base sur le tadalafil 

 

Variables d’efficacité 

Placebo 
(N = 308) 

Tadalafil à 10 mg 
(N = 321) 

Tadalafil à 20 mg 
(N = 258) 

Fin Variation Fin Variation Fin Variation 

IIEF, score moyen 
Score du domaine de la fonction érectile 
Score du domaine de la satisfaction globale 

 
15,1 
5,2 

 
0,6 
0,5 

 
21,1 
6,7 

 
6,5* 
1,8* 

 
23,9 
7,4 

 
7,9* 
2,4* 

Carnet SEP, moyenne des réponses affirmatives par 
patient (%) 

Question 2 (pénétration vaginale)  
Question 3 (rapport sexuel réussi) 

 
 

48 % 
31 % 

 
 

2,0 % 
6,0 % 

 
 

73 % 
58 % 

 
 

24 %* 
34 %* 

 
 

80 % 
70 % 

 
 

27 %* 
39 %* 

 

* p < 0,001 (Les comparaisons par paires entre le placebo et chaque traitement ont été ajustées par la méthode de Dunnett). 
IIEF : International Index of Erectile Function; SEP : Sexual Encounter Profile   

 

Les scores maximums des domaines de la fonction érectile et de la satisfaction globale du questionnaire IIEF étaient 
respectivement de 30 et 10. 

 

selon le pourcentage de patients chez qui le score du domaine de la fonction érectile de l’échelle 
IIEF était normal (FE ≥ 26) à la fin de l’étude. Au cours des 5 études sur l’efficacité primaire 

EF† (sans DÉ pendant le traitement) par comparaison aux patients

aire IIEF† (pas de DÉ pendant le traitement)

† 

urcentage de patients chez qui la fonction érectile s’est normalisée au cours 

Le tadalafil a aussi produit une amelioration statistiquement significative de la fonction erectile,

menees aupres de patients dont le score du domaine de la fonction erectile du questionnaire IIEF
etait inferieur a 26 au depart, un pourcentage significativement plus eleve de patients traites par
le tadalafil a 10 ou 20 mg ont atteint des scores de 26-30 pour le domaine de la fonction erectile

prenantdu questionnaire IIEF-
le placebo (figure 1).

Pourcentage de patients ayant obtenu un score de 26 a 30 pour le domaine de la fonction erectile du
questionn

70

59*60

50

40*40

30

20
11

10

0
Placebo Tadalafil 10 mg Tadalafil 20 mg

Scores des domaines de la fonction erectile IIEF (sommes des questions 1 a 5 et 15 du questionnaire IIEF)
* p<0,001 par rapport au placebo

Figure 1. Po
des essais cliniques de base sur le tadalafil
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– Le questionnaire IIEF permet aussi d’évaluer 
jusqu’à quel point les patients ont confiance qu’ils peuvent obtenir et main

L’analyse des domaines de la satisfaction à l’é
globale du questionnaire IIEF a révélé qu’au cours de chacune des études, le traitement par 

au cours des essais sur l’efficacité primaire ainsi que les 
scores moyens obtenus chez un groupe de témoins d’âge semblable non atteints de DÉ pour 

Tableau 3. Résumé des scores des domaines du questionnaire IIEF au cours des études sur le 
tadalafil contrôlées par placebo 

Domaine du questionnaire 
IIEF 

 
Score maximum 

du domaine 

Tadalafil à 20 mg Scores moyens, 
hommes non traités 

sans DÉ* 
Score moyen au 

départ 
Score moyen à 
la fin de l’étude 

Fonction érectile 

Fonction orgasmique 

Désir sexuel 

Satisfaction à l’égard des 
rapports sexuels 

Satisfaction globale 

30 

10 

10 

15 
 

10 

16,0 

5,8 

6,5 

7,1 
 

5,0 

23,9 

7,6 

6,9 

10,5 
 

7,4 

25,8 

8,8 

7,0 

10,6 
 

8,6 

 
* Source des données sur le groupe témoin : Rosen RC, et al. Urology 1997;49(6):822-830. 

%
 d
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e
 

Fonction 
érectile 

Fonction 
orgasmique 

Désir 
sexuel 

Satisfaction des 
rapports sexuels 

Patients avec DÉ avant traitement Patients avec DÉ traités 

Confiance et satisfaction sexuelle des patients
tenir une erection

suffisante pour avoir des rapports sexuels (question 15). Au cours de chacune des etudes, le
tadalafil a produit une amelioration statistiquement significative de la confiance des patients.

gard des rapports sexuels et de la satisfaction
le

tadalafil a produit une amelioration statistiquement significative de la satisfaction sexuelle, selon
les scores pour les deux domaines. De plus, le tadalafil a produit une augmentation du
pourcentage de rapports sexuels ayant ete satisfaisants pour le patient et son/sa partenaire.

Le tableau 3 et la figure 2 presentent les scores moyens au depart et a la fin des essais chez les
patients traites par le tadalafil a 20 mg

chacun des cinq domaines du questionnaire IIEF.

100

80 -

s60 s s40 is*
S S 1s sMm

S20 -
Ss s0 j

\ a
Source of control group data: Rosen,RC, et al. Urology 1997; 49(6):822-830.

Figure 2. Effet du tadalafil a 20 mg sur les domaines de la fonction sexuelle masculine du
questionnaire IIEF
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critères d’évaluation principaux des résultats (questions 2 et 3 du questionnaire SEP; voir tableau 

des études sur l’efficacité pri

a aussi considérablement amélioré la satisfaction à l’égard de la rigidité des 

Au cours des études sur l’efficacité primaire, 
estion d’évaluation globale (figure 3).

: question d’évaluation globale †

Des ameliorations semblables par rapport au placebo ont ete observees pour les deux autres

2 ci-dessus).

Selon les carnets SEP ( <Sexual Encounter Profile ), le tadalafil a produit une amelioration
statistiquement significative de la capacite des patients a obtenir une erection suffisante pour la
penetration vaginale et a maintenir une erection permettant un rapport sexuel reussi. Au cours

maire, 75 % des tentatives de rapports sexuels ont ete reussies chez
les patients traites par le tadalafil a 20 mg et 61 % chez les patients traites par le tadalafil a
10 mg, par rapport a 32 % chez les patients qui prenaient le placebo (p < 0,001). Ces
constatations ont ete confirmees par les reponses des partenaires aux questions du questionnaire
SEP. Le tadalafil
erections selon le questionnaire SEP-Q4 (changement moyen : placebo : 10 %, tadalafil a
10 mg : 37 %, a 20 mg : 49 %; p < 0,001 par rapport au placebo pour les deux doses de tadalafil).

le tadalafil a 10 ou 20 mg a ameliore les erections
par rapport au placebo selon la qu

Amelioration des erections

90 n
81*

80
67*70 -

Pourcentage de
patients signalant
une amelioration
des erections

60 -

50 -

40 - 35
30 -

20 -
10 -

O
Placebo Tadalafil a 10 mg Tadalafil a 20 mg

Figure 3. Pourcentage de patients chez qui les erections se sont ameliorees au cours des essais cliniques de
base sur le tadalafil
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lle qu’en soit la gravité (figure 4). 

N = 451) ont participé aux 5 études sur l’effica
auprès de patients ayant une DÉ et à l’étude menée spécifiquement pour évaluer l’efficacité d

d’évaluation globale, par rapport à 29
cebo). L’amélioration moyenne par rapport au dép

aux questions 2 et 3 du questionnaire SEP ont été significativement supérieurs d’un point de vu

De plus, par rapport au placebo, le tadalafil a 10 ou 20 mg a ameliore les erections chez les
r

patients presentant une DE que

1 1 - Placebo
I I - Tadalafil 10 mg*

- Tadalafil 20 mg*

100 n

86

80 -
73 72

60 -
Pourcentage de
patients signalant
une amelioration
des erections

42
40

20 -

0 Legere Moderee Grave

t t
Gravite de la DE au depart

Figure 4. Pourcentage de patients chez qui les erections se sont ameliorees en fonction de la
gravite de la DE au depart au cours des essais cliniques de base sur le tadalafil

Efficacite chez les patients diabetiques avant une DE
r

Le tadalafil est efficace pour le traitement de la DE chez les patients atteints de diabete sucre.
Des patients diabetiques (

r

tadalafil chez des patients ayant une DE et atteints de diabete de type 1 ou de type 2.

cite primaire menees
u

Le tadalafil a produit une amelioration statistiquement significative de la fonction erectile, de la
capacite a avoir des rapports sexuels reussis et de la satisfaction sexuelle. Au cours de ces etudes,
68 % des patients diabetiques traites par le tadalafil a 20 mg et 59 % de ceux traites par le
tadalafil a 10 mg ont signale une amelioration des erections selon la reponse a la question

% des patients qui prenaient un placebo (p < 0,001 pour
art du score duchaque dose par rapport au pla

domaine de la fonction erectile du questionnaire IIEF et le pourcentage de reponses affirmatives
e

statistique avec le tadalafil a 10 et 20 mg par rapport au placebo (tableau 4).
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Tableau 4. Résumé des variables d’efficacité primaire chez les patients diabétiques au cours des 
essais cliniques de base sur le tadalafil 

 

Variables d’efficacité 

Placebo 
(N = 141) 

Tadalafil à 10 mg 
(N = 142) 

Tadalafil à 20 mg 
(N = 119) 

Paramètre Variation Paramètre Variation Paramètre Variation 

IIEF, score moyen 
Score du domaine de la fonction érectile 
Score du domaine de la satisfaction globale 

 
12,6 

 
4,9 

 
0,4 

 
0,3 

 
19,1 

 
6,2 

 
6,1* 

 
1,6* 

 
19,9 

 
6,2 

 
7,4* 

 
1,8* 

Carnet SEP, moyenne des réponses affirmatives 
par patient (%) 

Question 2 (pénétration vaginale)  
Question 3 (rapport sexuel réussi) 

 
 

30 % 
19 % 

 
 

-3,0 % 
1,0 % 

 
 

60 % 
48 % 

 
 

23 %* 
30 %* 

 
 

59 % 
48 % 

 
 

26 %* 
32 %* 

* p < 0,001 (Les comparaisons par paires entre le placebo et chaque traitement ont été ajustées par la méthode de Dunnett). 

IIEF : International Index of Erectile Function; SEP : Sexual Encounter Profile 

Les scores maximums des domaines de la fonction érectile et de la satisfaction globale du questionnaire IIEF étaient 
respectivement de 30 et 10. 

 

réservation bilatérale des nerfs. Au cours d’une étude à double 

IIEF et des questions 2 et 3 du carnet SEP. L’efficacité de doses inférieures à 20 n’a pas été 

Période d’efficacité
de a été menée pour évaluer le délai d’action 

critère d’évaluation de cette étude était le moment le plus rapproché de la prise du médicament 

Au cours d’un essai clinique mené pour déterminer la durée d’efficacité 

ificativement plus élevé d’un point de vue stati

significativement plus élevé d’un point de vue statistique chez les patients traités par 

cet essai, les patients ont fait jusqu’

r

Efficacite chez les patients qui ont presente une DE apres une prostatectomie radicale
r

Le tadalafil a ete efficace dans le traitement des patients qui ont presente une DE apres une
prostatectomie radicale avec p
insu, controlee par placebo menee chez ces patients (N = 303), le tadalafil a 20 mg a demontre
une amelioration cliniquement importante et statistiquement significative de la fonction erectile
(p < 0,001), telle que mesuree a l'aide du domaine de la fonction erectile (FE) du questionnaire

mg
evaluee chez cette population.

du tadalafil a 10 et 20 mg. Le principalUne etu

ou il y avait une difference statistiquement significative entre le tadalafil et le placebo pour ce
qui est du pourcentage de tentatives reussies de rapports sexuels. II y a eu une difference
statistiquement significative entre les patients prenant du tadalafil a 20 mg et ceux prenant le
placebo apres 16 minutes.

du tadalafil, le
pourcentage de tentatives reussies de rapports sexuels environ 24 heures (de 22 a 26 heures)
apres la prise du medicament a ete sign
les patients traites par le tadalafil a 10 ou 20 mg que chez ceux qui prenaient le placebo (56 % et
67 % par rapport a 42 %, respectivement). De plus, le pourcentage de tentatives reussies de
rapports sexuels environ 36 heures (de 33 a 39 heures) apres la prise du medicament a ete

stique chez

le tadalafil
a 10 ou 20 mg que chez ceux qui prenaient le placebo (56 % et 62 % par rapport a 33 %,
respectivement,). Au cours de
sexuels admissibles. Chez 82 % des patients traites par le tadalafil a 20 mg qui ont fait au moins
une tentative admissible (sur un maximum de quatre) 24 heures apres la prise du medicament et
chez 76 % des patients traites par le tadalafil a 20 mg qui ont fait au moins une tentative
admissible 36 heures apres la prise du medicament, au moins une des tentatives de rapports
sexuels etait reussie.

a quatre tentatives de rapports
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L’analyse des réponses à la question 3 d
l’efficacité contrôlées par placebo menées auprès de patients atteints de DÉ démontre que 

d’avoir des relations sexuelles 12 à 24 heures après la prise de la dose à u
l’avaient fait

D’autres données sur le délai et la durée d’action ont été obtenues au cours d’un essai contrôlé 
par placebo où la pléthysmographie pénienne a été utilisée pour évaluer l’efficacité 

les 15 minutes jusqu’à 60 minutes après la prise du médicament (tableau 

qu’avec le placebo après 45 minu

Tableau 5. Étude sur la pléthysmographie pénienne chez des sujets prenant du tadalafil à 10 mg : 
sujets obtenant une rigidité pénienne ≥ 55 % pendant au moins 3 minutes consécutives 

Temps écoulé depuis la prise du 
médicament (minutes) 

Proportion de patients répondant au traitement 

Placebo (N = 41) 
n (%) 

Tadalafil à 10 mg (N = 41) 
n (%) 

15 4 (9,8) 8 (19,5) 

30 6 (14,6) 12 (29,3) 

45 8 (19,5) 17 (41,5)* 

60 8 (19,5) 20 (48,8)* 

* p < 0,05 par rapport au placebo 

Un tour d’horizon des cinq études de p
l’enregistrement d’un électrocardiogramme à la fin de l’étude a démontré que n’a 
aucun effet cliniquement important sur l’intervalle QT. En outre, l

s à des réactions cardiovasculaires graves n’ont pas été plus élevés chez les 
que dans la population générale d’hommes atteints 

de DÉ. Lors d’une analyse rétrospective des résultats d’essais cliniques ouverts cont
patients d’exposition) et 

patients d’exposition), le taux d’incidence d’infarctus 
u myocarde et d’autres effets indésirables cardiovasculaires liés au traitement n’a pas été plus 

u questionnaire SEP obtenues au cours des etudes sur
le

tadalafil a 10 et 20 mg est efficace de 30 minutes a 36 heures apres la prise de la dose. Au cours
des 12 semaines de traitement par le tadalafil a 10 ou 20 mg, 50 % des hommes avaient tente

ne ou a plusieurs
24 a 36 heures apres la prise de la dose. Le pourcentage moyenoccasions, et 33 %

de reponses positives a la question 3 du SEP pour les tentatives faites 12 a 24 heures et 24 a 36
heures apres la prise de la dose etait significativement superieur (p < 0,001) dans les groupes
sous tadalafil a 10 et 20 mg par rapport au groupe placebo.

du tadalafil a
10 mg dans les 60 minutes et 24 heures apres la prise de la dose chez des hommes atteints de
dysfonction erectile. La proportion de patients chez qui la rigidite penienne a ete de 55 % ou plus
(rigidite permettant la penetration vaginale) pendant au moins 3 minutes consecutives a ete
evaluee toutes
proportion de patients ayant obtenu ce degre de rigidite etait significativement plus importante

tes (p = 0,034). Le tadalafil a 10 mg a aussi produit une
augmentation significative de la proportion de patients qui repondaient au traitement 24 heures
apres la dose (58,5 % des patients traites par le tadalafil a 10 mg par rapport a 7,3 % de ceux
prenant le placebo, p < 0,001).

5). La

Innocuite cardiovasculaire
hase 3 controlees par placebo qui comprenaient

le tadalafil
es taux de morbidite et de

mortalite attribuable
r

hommes atteints de DE prenant du tadalafil
roles par

placebo portant sur 12 487 patients traites par le tadalafil (5 771 annees-
2 047 patients sous placebo (460 annees-
d
eleve que prevu chez les hommes traites par le tadalafil que dans une population temoin
semblable. Toutefois, comme tous les inhibiteurs de la PDE5, le tadalafil ne doit pas etre
administre concomitamment avec un derive nitre (voir CONTRE-INDICATIONS).
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r placebo portant sur 853 patients d’origines ethniques et d’âges (de 21 à 82 ans) divers, 

nts, y compris le diabète sucré, l’hypertension et d’autres troubles 

études d’efficacité primaire p

Les patients atteints de DÉ, quelle qu’en soit la gravité, ont signalé une amélioration de la 

entre les doses. L’effet thérapeutique adalafil n’a pas diminué avec le temps.

Tableau 6.  Variables d’efficacité primaire du tadalafil pour administration uniquotidienne : Essais 
sur la population générale 

 

Variables d’efficacité 

Placebo 
(N = 148) 

Tadalafil à 2,5 mg 
(N = 96) 

Tadalafil à 5 mg 
(N = 206) 

Paramètre Variation Paramètre Variation Paramètre Variation 

IIEF, score moyen 
Score du domaine de la fonction érectile 14,9 1,3 19,2 6,2* 21,9 8,6* 

Carnet SEP, moyenne des réponses affirmatives 
par patient (%) 

Question 2 (pénétration vaginale)  
Question 3 (rapport sexuel réussi) 

 
 

50,4 % 
32,9 % 

 
 

6,5 % 
10,5 % 

 
 

64,9 % 
50,2 % 

 
 

23,9 %* 
31,4 %* 

 
 

75,4 % 
62,4 % 

 
 

31,7 %* 
40,6 %* 

* p <0,001 par rapport au placebo selon les modèles ANCOVA. (Les comparaisons par paires entre le placebo et chaque 
traitement ont été ajustées par la méthode de Dunnett). 
IIEF : International Index of Erectile Function; SEP : Sexual Encounter Profile.  
Score maximum du domaine de la fonction érectile du questionnaire IIEF est 30.

 
Tableau 7. Variables d’efficacité primaire du tadalafil pour administration uniquotidienne : Essais 

sur les patients diabétiques 

Variables d’efficacité 

Placebo 
(N = 100) 

Tadalafil à 2,5 mg 
(N = 100) 

Tadalafil à 5 mg 
(N = 98) 

Fin Variation Fin Variation Fin Variation 

IIEF, score moyen 
Score du domaine de la fonction érectile 14,7 1,3 18,3 4,8* 17,9 4,5* 

Carnet SEP, moyenne des réponses affirmatives 
par patient (%) 

Question 2 (pénétration vaginale)  
Question 3 (rapport sexuel réussi) 

 
 

43,0 % 
28,2 % 

 
 

5,3 % 
8,2 % 

 
 

62,3 % 
46,0 % 

 
 

20,5 %* 
25,9 %* 

 
 

61,1 % 
41,1 % 

 
 

28,9 %* 
25,0 %* 

* p <0,001 par rapport au placebo selon les modèles ANCOVA. (Les comparaisons par paires entre le placebo et chaque 
traitement ont été ajustées par la méthode de Dunnett). 
IIEF : International Index of Erectile Function; SEP : Sexual Encounter Profile.  
Score maximum du domaine de la fonction érectile du questionnaire IIEF est 30. 

Efficacite du tadalafil a 2,5 ms et 5 ms pour administration uniauotidienne chez les
r

patients atteints de DE
Le tadalafil pour administration uniquotidienne a ete evalue lors de 3 essais cliniques controles

atteints de DE a divers degres (legere, moderee, grave), de causes diverses, et ayant de multiples
troubles concomita
cardiovasculaires. Deux de ces essais portaient sur la population generale de patients atteints de

r r

DE et un sur des patients ayant une DE et un diabete de type 1 ou de type 2.

pa

Dans les 3 essais, le tadalafil a demontre une amelioration cliniquement importante et
statistiquement significative de la fonction erectile, telle que mesuree a l'aide du domaine de la
fonction erectile (FE) du questionnaire IIEF et des questions 2 et 3 du camet SEP. Dans les deux

r

ortant sur la population generale de patients atteints de DE, 81 %
des patients ont signale que le tadalafil a 5 mg pris une fois par jour ameliorait leurs erections par
rapport a 29 % des patients prenant le placebo. Le pourcentage de tentatives de rapport sexuel
reussies etait de 66 % dans le groupe tadalafil a 5 mg par rapport a 36 % dans le groupe placebo.

fonction erectile avec le tadalafil pour administration uniquotidienne sur la periode de 24 heures
dut
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térases (PDE) sont une famille hétérogène d’enzymes dont la distribution et la 

types identifiés d’après leur structure et leur fonction. La 

vie moyenne de 17,5 heures et le délai médian d’obtention de la 

médicament. Une évaluation de l’élimination et du métabolisme chez l’humain effectuée au 
d’un radiotraceur indique que le tadalafil est bien absorbé (environ 36

données sur l’élimination urinaire et jusqu’à environ 81 selon l’élimination urinaire et 

L’absorption, la 
diffusion, le métabolisme et l’excrétion du tadalafil sont semblables que l’administration soit 

». Les concentrations plasmatiques à l’état d’équilibre sont 
pour administration uniquotidienne, et l’exposition (

Le tadalafil a été évalué au cours d’une série exhaustive d’études de toxicologie, y compris des 
, des études sur l’administration 

d’une seu
sur l’administration de doses répétées à des souris, des rats et des chiens, des études sur la 

/kg n’ont pas été mortelles et n’ont causé que des eff

aucun animal n’est mort et aucun effet lié 
au traitement n’a été observé (voir tableau , au cours d’études de toxicité orale 

mois avec des doses allant jusqu’à 400 /kg/jour et d’une étude de 3 mois sur 
l’administration de doses atteignant 800 /kg/jour, il n’y a pas eu de mortalité liée au 
traitement ni d’effets cliniques corrob

roscopiques et histopathologiques n’ont pas mis en évidence d’effets importants sur le plan 

Le tadalafil n’a pas été carcinogène chez des rats et des souris qui l’avaient reçu pendant 24 mois 
). Le tadalafil n’a pas eu de po

PHARMACOLOGIE DETAILLEE

Generalities

Les phosphodies
fonction dans les differents tissus varient, mais qui ultimement hydrolysent les nucleotides
cycliques, ce qui met fin a leurs actions. II y a onze classes connues de phosphodiesterases, dont
beaucoup ont des sous-
phosphodiesterase de type 5 (PDE5) est une enzyme hydrolysante majeure de la GMPc dans les
muscles lisses vasculaires du penis.

Pharmacocinetique
Le tadalafil a une demi-
concentration plasmatique maximale moyenne (Cmax) est de 2 heures apres la prise du

% selon les seulesmoyen
%

biliaire/fecale des metabolites). Sa demi-vie etant de 17,5 heures, la duree de la reponse au
tadalafil est prolongee chez les patients.

Pharmacocinetique du tadalafil pour administration uniauotidienne :

uniquotidienne ou « au besoin
atteintes en 5 jours avec le tadalafil
environ 1,6 fois superieure a celle observee apres une seule dose.

ASC) est

TOXICOLOGIE

determinations de la toxicologie genetique in vitro et in vivo
le dose tant par voie orale que par voie intraveineuse a des souris et des rats, des etudes

reproduction et le developpement chez des rats et des souris et des etudes sur le pouvoir
oncogene chez des rats et des souris.

On a constate que le tadalafil avait une faible toxicite orale aigue tant chez les souris que chez les
rats, car des doses atteignant 2 000 mg
cliniques minimes (voir tableau 8). Des doses de tadalafil atteignant 800 mg/kg/jour ont ete
administrees chaque jour pendant 3 mois a des souris :

9). Chez des rats

ets

de 1 et 6 mg
mg

oratifs. Au cours de ces etudes, les examens
mac
toxicologique.

(voir tableau 10 uvoir mutagene ni genotoxique au cours de tests in
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ainsi qu’au cours de tests du micronoyau 

Il n’y a pas eu de signes de tératogénicité, d’embryotoxicité ni de fœtotoxicité chez des rates et 

cours d’une étude sur le développement pré
l’A

était d’environ 18 fois l’ASC produite chez l’humain par une dose de 20

Il n’y a pas eu d’altéra

des altérations de l’épithélium des tubes séminifères qui ont réduit la sperm
ours d’études contrôlées par placebo menées auprès d’hommes 

chaque jour pendant 6 mois, le traitement n’a pas eu 
d’effets sur la concentration, la numération, la mo

vitro sur des cellules bacteriennes et de mammiferes et in vitro sur des lymphocytes humains,
in vivo chez le rat (voir tableau 11).

des souris ayant re9u des doses de tadalafil atteignant 1 000 mg/kg/jour (voir tableau 12). Au
- et postnatal chez la rate, la dose sans effet observe a

ete de 30 mg/kg/jour. Chez des rates gravides, SC de la fraction libre calculee pour cette dose
mg.

tion de la fecondite chez les rats et les rates (tableau 12). Chez des chiens
ayant re9u le tadalafil chaque jour pendant 6 a 12 mois a raison de 25 mg/kg/jour et plus, il y a eu

atogenese chez
certains animaux. Toutefois, au c
qui avaient pris du tadalafil a 10 ou 20 mg

tilite et la morphologie des spermatozoides.
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Tableau 8 : Résultats des études de toxicité aiguë sur l’administration d’une seule dose de tadalafil 
 

Espèce, souche, 
Nombre/sexe/groupe 
Âge 

Doses (mg/kg) 
Voie d’administration 
Durée des observations 

Constatations importantes 

Souris, B6C3F1 
3/sexe 
8 semaines 

400, 650, 1 000, 1 600, 2 000 
Gavage 
2 semaines 

Mâles, 2 000 mg/kg : absence de gain de poids 
Dose létale médiane > 2 000 mg/kg 
 

Souris, B6C3F1 
10/sexe 
8-9 semaines 

0, 2 000 
Gavage 
2 semaines 

Pas d’effets 
Dose létale médiane > 2 000 mg/kg 

Souris, B6C3F1 
3/sexe 
8 semaines 

0, 37,5, 62,5, 100 
Intraveineuse 
2 semaines 

100 mg/kg : mortalité (2 mâles, 2 femelles), agonie, posture basse, comportement très amorphe, convulsions, 
respiration laborieuse ou superficielle, tremblements, mouvements saccadés, prostration 
62,5 mg/kg : posture basse, comportement amorphe, respiration laborieuse ou rapide, tremblements, mouvements 
saccadés; toutes les souris étaient normales 6 minutes après l’administration.  
Témoins : mortalité (1 mâle), prostration, posture basse, mouvements saccadés  
Dose létale médiane > 62,5 mg/kg, < 100 mg/kg 

Souris, B6C3F1 
10/sexe 
8-9 semaines 

0, 62,5 
Intraveineuse 
2 semaines 

62,5 mg/kg : posture basse, comportement amorphe, tremblements, démarche instable, respiration laborieuse 
(attribuée au véhicule); effets limités au jour de l’administration 
Dose létale médiane > 62,5 mg/kg 

Rat, Han Wistar 
3/sexe 
8 semaines 

400, 650, 1 000, 1 600, 2 000 
Gavage 
2 semaines 

Femelles, 2 000 mg/kg : vocalisation, comportement tendu; effets limités au jour de l’administration 
Dose létale médiane > 2 000 mg/kg 

Rat, Han Wistar 
10/sexe 
8-9 semaines 

0, 2 000 
Gavage 
2 semaines 

Pas d’effets 
Dose létale médiane > 2 000 mg/kg 

Rat, Han Wistar 
3/sexe 
8 semaines 

0, 37,5, 62,5 
Intraveineuse 
2 semaines 

62,5 mg/kg : convulsions, tremblements, agonie 
Tous les groupes, y compris les témoins : démarche instable et hausse de l’incidence des signes liés au véhicule 
(comportement amorphe, respiration laborieuse ou rapide, mouvements saccadés, posture basse, prostration ou 
horripilation); effets limités au jour de l’administration; signes plus graves à la dose de 62,5 mg/kg 
Dose létale médiane > 62,5 mg/kg 

Rat, Han Wistar 
10/sexe 
8-9 semaines 

0, 37,5 
Intraveineuse 
2 semaines 

37,5 mg/kg : mort (1), posture basse, comportement amorphe, tremblements, horripilation, mouvements saccadés, 
respiration laborieuse (attribuée au véhicule); effets limités au jour de l’administration 
Dose létale médiane > 37,5 mg/kg 

TOXICITE AIGUE
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Tableau 9 : Résultats d’études sur la toxicité à long terme de doses répétées de tadalafil (page 1 de 2) 
 
Espèce, souche, 
Nombre/sexe/groupe  
Âge 

Doses (mg/kg/jour) 
Voie d’administration 
Durée du traitement 

Constatations importantes 

Souris, CD-1 
12/sexe (6 autopsiées 
après 
1,5 mois) 
7 semaines 

0, 60, 200, 400 
Gavage 
1,5 et 3 mois 

Concentration sans effet observé = 400 mg/kg/jour 
 

Souris, CD-1 
20/sexe (10 autopsiées 
après 
1 mois) 
6 semaines 

0, 60, 200, 400, 800 
Gavage 
1 et 3 mois 

≥200 mg/kg : augmentation de l’activité de la benzphétamine-N-déméthylase et augmentation minime du poids relatif du 
foie 
Mâles, ≥400 mg/kg : réduction de l’activité de l’érythromycine-N-déméthylase 
Femelles, 800 mg/kg : augmentation de l’activité de la 7-éthoxy-résorufine-O-dééthylase et du taux total d’enzymes du 
cytochrome P450 
Concentration sans effet observé = 800 mg/kg/jour 

Rat 
Han Wistar 
6/sexe 
7-10 semaines 

100, 200, 400, 800, 1 400, 
2 000 
(augmentation de la dose) 
2 000 (7 doses quotidiennes) 
Gavage 

Concentration sans effet observé = 2 000 mg/kg/jour 
Exposition systémique maximale obtenue à la dose de 400 mg/kg 

Rat, Han Wistar 
12/sexe et 8 de plus dans 
les groupes recevant 0 et 
400 mg/kg pour 
réversibilité 
7-8 semaines 

0, 10, 60, 400 
Gavage 
1 mois et 3 semaines pour 
réversibilité 

Mâles, femelles, 400 mg/kg : modifications biochimiques minimes, augmentation du poids des poumons et réduction du 
poids des reins sans corrélats histopathologiques 
Mâles, 400 mg/kg : augmentation du poids du cœur sans corrélat histopathologique 
Femelles, 400 mg/kg : augmentation du poids corporel 
Concentration sans effet observé = 60 mg/kg/jour 

Rat, Han Wistar 
20/sexe et 12 de plus dans 
les groupes recevant 0 et 
400 mg/kg pour 
réversibilité 
7-8 semaines 

0, 10, 60, 400 
Gavage 
6 mois et 1 mois pour 
réversibilité 

400 mg/kg : augmentation de la consommation d’eau et du volume urinaire (réversibles) 
Femelles, 400 mg/kg : dépôt minime à marqué de pigments dans le cytoplasme des hépatocytes périportaux avec 
accumulations focales de cellules de Kupffer contenant des pigments bruns chez 4 rates; à la fin de la période de 
réversibilité, il y avait un dépôt minime de pigments dans les cellules hépatiques chez 1 rate  
Concentration sans effet observé = 60 mg/kg/jour 

Rat 
Fischer 344 
20/sexe (10 nécropsiés 
après 
1 mois) 
7-8 semaines 

0, 60, 100, 400, 800 
Gavage 
1 et 3 mois 

≥ 60 mg/kg : augmentation de la concentration de 7-éthoxy-résorufine-O-dééthylase et augmentation minime du poids 
relatif du foie 
≥100 mg/kg : augmentation de la consommation d’aliments 
Femelles, ≥100 mg/kg : augmentation de la concentration de benzphétamine-N-déméthylase  
Mâles, 800 mg/kg : augmentation de la concentration de benzphétamine-N-déméthylase  
Concentration sans effet observé = 800 mg/kg/jour 

Chien 
Beagle 
2/sexe 
4-6 mois 

50, 100, 200, 400, 800 
(augmentation de la dose) 
200 (14 doses quotidiennes) 
Gavage 

200 mg/kg : selles liquides, comportement amorphe, maigreur, réduction du poids corporel, réduction du poids du 
thymus avec atrophie légère 
Exposition systémique maximale obtenue à la dose de 200 mg/kg 

TOXICITE A LONG TERME
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Tableau 10 : Résultats des études sur le pouvoir carcinogène du tadalafil 

Espèce, souche, 
Nombre/sexe/groupe 
Âge 

Doses (mg/kg/jour) 
Voie d’administration 
Durée du traitement 

Constatations importantes 

Souris, CD-1 
50/sexe 
6 semaines 

0, 0, 10, 60, 400 
Gavage 
2 ans 

Concentration sans effet observé = 400 mg/kg/jour  
Pas d’augmentation statistiquement significative du nombre de néoplasmes 

Rat, Han Wistar 
50/sexe 
6 semaines 

0, 0, 10, 60, 400 
Gavage 
2 ans 

Concentration sans effet observé = 400 mg/kg/jour  
Pas d’augmentation statistiquement significative du nombre de néoplasmes 

Tableau 11 : Résultats des études sur le pouvoir mutagène/génotoxique du tadalafil 

Type d’étude Espèce ou type de cellule Doses Constatations importantes 

Test de nitrosation de l’OMS S. typhimurium 10 mM Aucune 

Mutation bactérienne 
S. typhimurium
E. coli

15, 50, 150, 1 500, 2 500 µg/plaque Aucune 

Lymphome de la souris Cellules du lymphome de souris L5178Y 
Sans activation : 25, 50, 75 µg/mL  
Avec activation : 10, 25, 50, 75 µg/mL 

Aucune 

Aberration chromosomique Lymphocytes périphériques humains 
Sans activation : 10, 20, 40 µg/mL 
Avec activation : 1, 5, 10 µg/mL 

Aucune 

Micronoyau Rats Han Wistar mâles 0, 1 000, 1 500, 2 000 mg/kg Aucune 

POUVOIR CARCINOGENE

POUVOIR MUTAGENE
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Tableau 12 : Résultats des études sur les effets toxiques du tadalafil sur la reproduction et le développement 

Type d’étude 
Espèce, souche 

Nombre/sexe/groupe 
Âge 

Doses (mg/kg/jour) 
Voie d’administration 
Durée du traitement 

Constatations importantes 

Fécondité et 
développement 
embryonnaire 
précoce 
(segment I) 

Rat, CD 
22/sexe 
12 semaines au moment de l’accouplement 

0, 10, 60, 400 
Gavage 
Mâles : 4 semaines avant l’accouplement et pendant 
l’accouplement 
Femelles : 2 semaines avant l’accouplement et 
jusqu’au 7e jour de la gestation 
 

Femelles, 400 mg/kg : réduction du poids corporel, 
réduction de la consommation d’aliments 
Concentration sans effet observé sur la reproduction = 
400 mg/kg 

Développement 
embryofœtal 
(segment II) 

Souris, CD-1 
30 femelles 
12 semaines au moment de l’accouplement 

0, 60, 200, 1 000 
Gavage 
Jours 6 à 15 de la gestation 
 

Pas d’effets 
Concentration sans effet observé sur la mère et le 
développement embryofœtal = 1 000 mg/kg 

Développement 
embryofœtal 
(segment II) 

Rate, CD 
25 femelles 
12 semaines au moment de l’accouplement 

0, 60, 200, 1 000 
Gavage 
Jours 6 à 17 de la gestation 
 

1 000 mg/kg : réduction du poids corporel de la mère, 
réduction de la consommation d’aliments 
Concentration sans effet observé sur la mère = 200 mg/kg 
Concentration sans effet observé sur le développement 
embryofœtal = 1 000 mg/kg 

Développement 
pré- et 
postnatal 
(segment II/III) 

Rate, CD 
25 femelles 
12 semaines au moment de l’accouplement 

0, 60, 200, 1 000 
0, 3, 10, 30, 200 
Gavage 
Du 6e jour de la gestation au 21e jour après la mise 
bas 

1 000 mg/kg : réduction du poids corporel de la mère, 
réduction de la consommation d’aliments 
≥ 200 mg/kg : baisse du taux de survie des petits 4 jours 
après la naissance; cet effet ne s’est pas produit au cours 
de l’étude de suivi 
Concentration sans effet observé sur la mère = 200 mg/kg 
Concentration sans effet observé sur le développement de 
la génération F1 = 30 mg/kg 

REPRODUCTION ET TERATOLOGIE
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 Through the eyes of women: the partners’ 
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Le présent dépliant constitue la troisième et dernière partie d’une
» publiée à la suite de l’approbation de 

’ et s’adresse tout 

Les raisons d’utiliser ce médicament

• chez l’homme
ne l’incapacité à obtenir ou à maintenir une 

fait partie d’un groupe de médicaments appelés 

pénis, ce qui permet au sang d’y entrer et ainsi d’améliorer la 

n’agit qu’en 
ence d’une 

n’accroît pas le désir sexuel.

Circonstances où il est déconseillé d’utiliser ce 

• 

d’ordonnance administrés pour le traitement de l’angine d

d’isosorbide. Si on vous a déjà prescrit un dérivé nitré, que 
vous l’ayez pris vous n’êtes pas certain, parlez

• 

• 

œil

• 

contiennent de l’oxyde de fer rouge et les comprimés à 10
contiennent de l’oxyde de fer noir.

Les comprimés ont une forme d’amande 
et sont gravés d’un «

• L’activité 

’une maladie cardiaque parce qu’elle exige un effort 

cœur est assez solide pour fournir l’effort supplémentaire 
qu’exigent les rapports sexuels. Si 

IMPORTANT : VEUILLEZ LIRE

PARTIE III : RENSEIGNEMENTS POUR LE
CONSOMMATEUR Si vous prenez M-TADALAFIL avec un medicament qui

contient un derive nitre ou avec un derive nitre quelconque
(par exemple, le nitrite de pentyle ou « poppers »), une chute
de tension arterielle soudaine pouvant mettre votre vie en
danger pourrait survenir. Vous pourriez etre etourdi, vous
evanouir ou meme avoir une crise cardiaque ou un accident
vasculaire cerebral.

PrM-TADALAFIL
Comprimes de tadalafil, USP

« monographie de produit
la vente au Canada d M-TADALAFIL
particulierement aux consommateurs. Ce depliant est un resume et
ne contient done pas tous les renseignements pertinents sur M-
TADALAFIL. Pour toute question au sujet de ce medicament,
communiquez avec votre medecin ou votre pharmacien.

Ne prenez pas M-TADALAFIL si vous avez deja eu une
reaction allergique au tadalafil ou a un des ingredients
entrant dans la composition des comprimes M-TADALAFIL
(voir liste ci-dessous).

Lisez tous les renseignements dans ce feuillet attentivement
avant de commencer a prendre le medicament.

Ne prenez pas M-TADALAFIL si vous avez deja presente
une neuropathie optique anterieure ischemique non
arteritique (NOAINA), une affection qui entraine une baisse
ou une perte soudaine de la vision dans un
yeux.

Conservez ce feuillet, car vous pourriez avoir besoin de le relire.
Si vous avez des questions, adressez-vous a votre medecin ou a un
pharmacien.

ou les deux

Ne prenez pas M-TADALAFIL si vous prenez du riociguat
(ADEMPAS®).AU SUJET DE CE MEDICAMENT

Ingredient medicinal :M-TADALAFIL est utilise pour le traitement :

de la dysfonction erectile (DE)
qui desig
erection suffisante pour avoir des rapports sexuels);

Tadalafil
(trouble

Ingredients non medicinaux :
Chaque comprime renferme 2,5, 5, 10 ou 20 mg de tadalafil et les
ingredients non medicinaux suivants : lactose anhydre,
croscarmellose sodique, laurylsulfate de sodium,
hydroxypropylcellulose, polysorbate 80, stearate de magnesium,
hypromellose, lactose monohydrate, dioxyde de titane, triacetine,
talc et oxyde de fer jaune. De plus, les comprimes a 2,5 mg

Les effets de ce medicament :
M-TADALAFIL
inhibiteurs de la phosphodiesterase de type 5.

mgr

Traitement de la DE : Apres une stimulation sexuelle, M-
TADALAFIL facilite le relachement des vaisseaux sanguins du

Formes posologiques :
M-TADALAFIL est presente sous forme de comprimes pellicules
jaunes ou jaune orange.

fonction erectile.

II est important de noter que M-TADALAFIL
stimulation sexuelle. A lui seul, M-TADALAFIL

14 », « 13 », « 12 », ou « 11 » sur une face.
La substance active est le tadalafil. Chaque comprime renferme
2,5 mg, 5 mg, 10 mg ou 20 mg de tadalafil.

pres

medicament : MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS

Ne prenez pas M-TADALAFIL :
Avant de prendre M-TADALAFIL, parlez d votre medecin si :Si vous prenez des medicaments contenant une forme

quelconque de derive nitre (par voie orale, sublinguale [sous
la langue], transdermique ou en inhalation). De la meme
fa£on, les hommes qui prennent M-TADALAFIL ne doivent
jamais prendre de derive nitre. De nombreux medicaments

vous avez ou avez deja eu un des troubles ci-dessous :

Crise cardiaque ou autre maladie cardiaque :
sexuelle peut poser un risque chez les patients qui souffrente
dpoitrine (douleur thoracique causee par la maladie

cardiaque) contiennent des derives nitres comme la
nitroglycerine, le mononitrate d'isosorbide ou le dinitrate

cardiaque. Avant de commencer tout traitement de la
dysfonction erectile, demandez a votre medecin si votre

vous avez des douleurs
thoraciques, des etourdissements ou des nausees pendant un

ou non, ou si

en a votre medecin.
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• 

• 

• d’un trouble 

ou d’autres inhibiteurs de la PDE5. 

œil
elle puisse s’améliorer avec le temps, elle 

en l’emploi et communiquez 

• 
de l’audition a été signalée avec 

. Il n’a pas été établi si ces effets sont 
directement liés à la prise de ces médicaments ou à d’autres 

• 

• 

• 

hommes n’est pas connue.

• n’est pas destiné aux femmes ni aux 

avez pris récemment d’autres 

Les médicaments susceptibles d’interagir avec 

• 

• 

• ou l’itraconazole (administrés contre les 

• l’érythromycine (un antibactérien)

• 
(administrés contre l’infection au VIH)

• médicaments pour le traitement de l’hypertension

• 

pour d’autres, même s’ils présente

Avalez le comprimé entier avec de l’eau.

La consommation d’alcool peut dim

IMPORTANT : VEUILLEZ LIRE

rapport sexuel, mettez-y fin et informez le medecin du
probleme.

Accident vasculaire cerebral
Hypotension ou hypertension non maitrisee
Trouble hepatique ou renal
Anemie drepanocytaire (anomalie des globules rouges),
myelomes multiples (cancer de la moelle osseuse), ou
leucemie (cancer des globules sanguins)
Ulcere gastroduodenal ou tout autre trouble hemorragique
Deformation du penis
Perte de vision grave, y compris en raison
appele neuropathie optique anterieure ischemique non
arteritique (NOAINA). Le type de diminution ou perte de la
vue connue sous le nom de NOAINA a ete rarement signale
apres la prise de tadalafil
La perte de vision peut etre partielle ou complete, survenir
dans un
dans certains cas,
peut egalement etre irreversible. Si vous presentez de fa9on
temporaire ou permanente une perte de vue ou des
changements dans la vision alors que vous prenez M-
TADALAFIL, cessez-
immediatement avec votre medecin.

M-TADALAFIL
comprennent :

les derives nitres (voir section precedente)
la rifampicine (un antibacterien administre contre la
tuberculose)
le ketoconazole
infections fongiques)

un inhibiteur de la protease tel que le ritonavir et le
saquinavir

Si vous prenez M-TADALAFIL, vous ne devez prendre aucun
autre traitement contre la dysfonction erectile, ni aucun autre
inhibiteur de la PDE5 dans le traitement de l'hypertension
arterielle pulmonaire (HAP), tel que ADCIRCA (tadalafil) ou
REVATIO (sildenafil).ou, tres rarement, dans les deux yeux. Bien que,

Si vous prenez les medicaments suivants, dites-le a votre
medecin :

alphabloquants (tels que la doxazosine) pour le traitement
des troubles de la prostate.

Problemes d'audition : une diminution ou une perte soudaine
les inhibiteurs de la PDE5, y La prise de M-TADALAFIL peut accentuer la baisse de la tension

arterielle produite par ces medicaments.compris le tadalafil

facteurs.
Intolerance au lactose (sucre du lait) : M-TADALAFIL
contient une petite quantite de lactose (environ 250 mg).
M-TADALAFIL ne protege pas contre les maladies
transmissibles sexuellement, y compris contre le VIH/SIDA.
Des etudes a long terme ont demontre que le tadalafil peut
diminuer la concentration des spermatozo'fdes chez certains
hommes. La pertinence de cet effet sur la fertilite des

UTILISATION APPROPRIEE DE CE MEDICAMENT

Ce medicament vous a ete prescrit personnellement et vous ne
devez le donner a personne. Ce medicament peut etre nuisible

nt les memes symptomes que
vous.

Comment prendre M-TADALAFIL :

Pour prendre M-TADALAFIL, conformez-vous toujours
exactement aux directives de votre medecin. En cas de doute,
adressez-vous a votre medecin ou a un pharmacien. Vous ne
devez pas prendre une dose superieure a celle prescrite par votre
medecin.

M-TADALAFIL
enfants de moins de 18 ans.

Lorsque M-TADALAFIL est utilise pour le traitement de la
dysfonction erectile, on a signale de la diarrhee plus frequemment
chez les patients de 65 ans et plus (2,5 % des patients). Les comprimes M-TADALAFIL doivent etre pris par la bouche.

Seul le medecin peut determiner si M-TADALAFIL vous
convient. Si vous etes atteint de DE, le medecin vous fera subir un
examen physique pour diagnostiquer la dysfonction erectile et il
determinera si vous pouvez prendre M-TADALAFIL seul ou
avec tout autre medicament que vous prenez deja.

Vous pouvez prendre M-TADALAFIL avec ou sans aliments.

inuer la capacite a obtenir une
erection et peut aussi causer une baisse temporaire de la tension
arterielle.

INTERACTIONS AVEC CE MEDICAMENT II y a deux fa9ons de prendre les comprimes M-TADALAFIL
pour traiter la DE : un comprime a 20 mg « au besoin », ou une
dose quotidienne plus faible de 5 mg. Jusqu'a 5 jours peuventInformez votre medecin ou votre pharmacien si vous prenez ou

medicaments, y compris des
medicaments en vente libre ou des produits de sante naturels.
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t d’un comprimé (20 ) avant l’activité 

avoir pris le comprimé et jusqu’à 36 heures après. Le délai 
d’action d’une personne à l’autre.

même heure, quel que soit le moment où vous ayez prévu d’avoir

l’indigestion, le mal de 

’

ce problème n’est pas traité 

. Il n’a pas été établi si la perte de 

à d’autres

d’un
œil

iques pendant ou après l’activité sexuelle, ne 

Perte de l’audition 

liste d’effets secondaires n’est pas exhaustive. Advenant 

IMPORTANT : VEUILLEZ LIRE

s'ecouler avant que des concentrations sanguines stables de M-
TADALAFIL pour administration uniquotidienne soient atteintes.

Pour les patients atteints de DE :
Essayez d'avoir des relations sexuelles a differents moments
pour voir ce qui fonctionne le mieux pour vous et votre
partenaire.

M-TADALAFIL ne fonctionne qu'en presence de
stimulation sexuelle.
Si vous n’obtenez pas les resultats escomptes, parlez-en a
votre medecin ou a votre pharmacien.

immediatement, des lesions du tissu penien et une dysfonction
erectile permanentes peuvent survenir.

Une diminution ou perte soudaine de la vue est survenue rarement
apres la prise de medicaments oraux contre la dysfonction
erectile, y compris le tadalafil
vue etait directement liee a la prise des inhibiteurs de la PDE5 ou

facteurs. Les personnes ayant deja presente une perte de
vision appelee neuropathie optique ischemique anterieure non
arteritique (NOIANA) presentent un plus grand risque de souffrir

deuxieme episode. Si vous avez une baisse ou une perte de la
vision dans un
TADALAFIL et telephonez immediatement a votre medecin.

ou dans les deux yeux, cessez de prendre M-

Posologie de M-TADALAFIL « au besoin » : La dose
recommandee es
sexuelle, au besoin. Vous ne devez PAS prendre une dose
superieure a la dose prescrite, soit un comprime de M-
TADALAFIL de 10 mg ou 20 mg par jour. Les doses de 10 mg et
de 20 mg ne sont pas recommandees pour une administration
quotidienne continue.

Si vous prenez M-TADALAFIL et que vous ressentez des
douleurs thorac
prenez PAS de derive nitre, mais consultez un medecin
immediatement.

mg

Si des effets secondaires autres que ceux enumeres ci-dessus
surviennent, dites-le a votre medecin ou a un pharmacien.

Vous pouvez avoir des rapports sexuels dans les 30 minutes apres EFFETS SECONDAIRES GRAVES, LEUR FREQUENCE
ET MESURES A PRENDRE.

de M-TADALAFIL varie
Effet/Symptome Parlez-en avec

votre medecin ou
votre pharmacien

Cessez le
traitement
et appelez

votre
medecin ou

votre
pharmacien

M-TADALAFIL pour administration uniquotidienne :
Traitement de la DE : Votre medecin pourra recommander que
vous preniez un comprime M-TADALAFIL (5 mg ou 2,5 mg)
pour administration uniquotidienne chaque jour, a peu pres a la

Dans
tousSeulement

dans les
cas graves les

casune relation sexuelle.
Frequent :
Maux de tete
Indigestion
Mai de dos
Douleurs musculaires
Congestion nasale
Rougeurs du visage

Surdose :
V

Si vous avez pris une trop grande quantite de M-TADALAFIL,
communiquez immediatement avec votre medecin ou le centre
antipoison de votre region.

Peu frequent :
Enflure des paupieres
Douleurs oculaires
Yeux rouges
Etourdissements
Reactions allergiques

EFFETS SECONDAIRES ET MESURES A PRENDRE

Comme tous les medicaments, M-TADALAFIL peut avoir des
effets secondaires. Ces effets sont generalement legers ou
moderes.

V

Rare :
Erection prolongee
Douleurs thoraciques
Perte de vision

Les effets secondaires les plus courants sont les maux de tete,
dos, les douleurs musculaires, la

congestion nasale, les rougeurs du visage, les etourdissements et
une tension arterielle elevee.

Amnesie transitoire
Effets secondaires peu courants : enflure des paupieres, douleurs
oculaires, hyperemie conjonctivale (yeux rouges) et reactions
allergiques (y compris eruptions cutanees).

Cette
un effet inattendu au cours du traitement par M-TADALAFIL,
veuillez communiquer avec votre medecin ou votre pharmacien.

Dans de rares cas, il est possible qu M-TADALAFIL cause une
erection prolongee qui peut etre douloureuse. Si vous avez une
erection qui dure plus de 4 heures, contactez votre medecin
immediatement. Si

COMMENT CONSERVER LE MEDICAMENT

CONSERVATION DES COMPRIMES M-TADALAFIL
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Conserver dans son emballage d’origine.

’
’

•
•
•

’
MC

IMPORTANT : VEUILLEZ LIRE

Garder hors de la vue et de la portee des enfants.

Conserver a temperature ambiante controlee, entre 15 °C et 30 °C.

Ne pas utiliser apres la date de peremption indiquee sur la boite et
sur la plaquette.

DECLARATION DES EFFETS SECONDAIRES
SOUPCONNES

Vous pouvez declarer les effets indesirables soup9onnes
associes a 1 utilisation des produits de sante au Programme
Canada Vigilance de 1 une des 3 fa9ons suivantes :

En ligne a www.santecanada.gc.ca/medeffet
Par telephone, sans frais, au 1-866-234-2345
En remplissant un formulaire de declaration de Canada
Vigilance et en le faisant parvenir :

- par telecopieur, sans frais au 1-866-678-6789, ou
- par la poste a :

Programme Canada Vigilance
Sante Canada
Indice postal 070IE
Ottawa (Ontario) K1A 0K9

Des etiquettes preaffranchies, le formulaire de declaration de
Canada Vigilance ainsi que les lignes directrices relatives a la
declaration d effets indesirables sont disponibles sur le site
Web de MedEffet Canada a :

www.santecanada.gc.ca/medeffet

REMARQUE : Pour obtenir des renseignements relatifs a la
gestion des effets secondaires, veuillez communiquer avec
votre professionnel de la sante. Le Programme Canada
Vigilance ne fournit pas de conseils medicaux.

POUR DE PLUS AMPLES RENSEIGNEMENTS

On peut se procurer ce document et la monographic de produit
complete, redigee pour les professionnels de la sante, en
communiquant avec Mantra Pharma Inc. au:
medinfo@mantrapharma.ca.

Ce feuillet a ete prepare par:
MANTRA PHARMA INC
9150, Boul. Leduc, Suite 201
Brossard, Quebec
J4Y 0E3

Date de revision: le 1 fevrier 2021
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