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PROSTAGLANDIN El : A REAL PRO- 
GRESS IN THE EFFICACY AND SAFE- 
TY OF INTRACAVERNOSAL INJEC- 
TIONS. Intracavernosal injections of 
vaso-active agents were a major breakthrough 
in the investigation and treatment of impoten- 
ce. However the first generation agents (papa- 
verine + phentolamine, phenoxybenzamine) 
result in a too high rate of complications (pro- 
longed erection, priapism, corporeal fibrosis,), 
what requires strict precautions, making their 
use cumbersome and even stressing. A tremen- 
dous development of the pharmacological 
research arises in order to find agents not 
resulting in those risks, This article reviews the 
litterature concerning one of them, Prosta- 
glandin El (PGE1), and compares its effects in 
near 4000 patients to those of papaverine + 
phentolamine in over 5000. Experimental data 
suggests that PGE1 might act in normal erec- 
tion, and its local tolerance might be belter 
than that of Papaverine, specially as regards 
the risk of fibrosis. The studies without intrain- 
dividual comparison done in men tend to 
confirm this better tolerance : during the work- 
up period, PGEI induces prolonged erection in 
2.7 % of men (requiring treatment in only 0.3 
%) compared to 9.5 % with papaverine and 5.3 
% with papaverine + phentolamine (p<0.001) ; 
during auto-intracavemosal therapy, the rate of 

prolonged erections is 0.8 % with PGEI com- 
pared to 8.7 % with papaverine, and the rate of 
fibrosis is 0.4 % versus 3.5 to 5.4 % with 
papaverine (p<0.00l). PGE1 induces slightly 
more erections compatible with penetration 
than papaverine + phentolamine (77 % vs 73 
%). However it induces pain in 23 % of the 
cases, either at the time of injection, or, more 
specifically, during erection. This pain is inten- 
se in only 3.9 % of the cases. General tolerance 
is excellent. The studies with intra-individual 
comparison confirm the statistically significant 
reduction of the risk of prolonged erection 
requiring treatment (1.7 % with PGE1 versus 
4.3 % with papaverine and 6 % with the com- 
bination, p<0.05) and the increase in efficacy 
(75 % versus 64 % with the combination), 
though papaverine is superior to PGEI in a 
minority of the cases. By reducing the risks, 
PGE1 allows directly using the effective dosa- 
ge as regards the diagnostic injections, l~s 
higher effectiveness reduces the false-negative 
rate in the psychogenic patients, and widens 
the possibilities of the intracavernosat therapy. 
Key-words : Impotence ; Intracavernosal 
injection, Papaverine, Phentolamine, Phenoxy- 
benzamine, Prostaglandin El, Complications, 
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Voici 10 ans, Virag (48) d6couvrait qu'injecter de 
la papav6rine dans les corps cavemeux (CC) pou- 
vait induire une 6rection, et Brindley (9) faisait la 
m~me constatation avec un alpha-bloqueur, la 
ph6noxybenzamine. Ces d~couvertes furent 5 
rorigine de progrhs majeurs darts Ia eompr6hen- 
sion des m6canismes de l'6rection normale et de 
l'irnpuissance. Les injections intracaverneuses 
(IIC) de phenoxybenzamine et de papavdrine, uti- 
lis6e seule ou en association avec un autre alpha- 
bloqueur, la phentolamine, devaient r6volution- 
ner t'exploration et le traitement de l'impuissance 
(voir revues in 8, 12, 26, 29, 32). I1 apparut 
cependant rapidement que ces compos6s n'6taient 
pas d6nu6s de risques. 

R1SQUES LIES AUX INJECTIONS 
INTRACAVERNEUSES DE PAPAVERINE 

ET DE PHENOXYBENZAMINE 

Le premier est l'&ection prolong6e (scion les 
auteurs plus de 2 h 8 h, g6n6ralement 4 h). Elle 
complique moins de 1% des IlC faites en cours 
de traitement par auto-injections, une fois pass6e 
la phase de recherche de la dose minima efficace 

(8, 12, 26). Mais selon les s&ies, 3 ~ 19 % des 
impuissants en sont victimes pendant leur bilan 
ou pendant cette phase de dosage (8, 11, 12). Or 
l'6rection prolongde expose ~ la fibrose des CC, 
source d'impuissance d6finitive, soit par sa r6p6- 
tition, soit en induisant un priapisme trait6 trop 
tard (8, 12, 26). Des impuissants psychog~nes ont 
ainsi 6t6 involontairement transform6s en impuis- 
sants organiques qu'aucun traitement n'a pu am6- 
l iorer (11). 

Diff6rentes pr6cautions pourraient th6oriquement 
r6duire ces risques : tester d'abord des doses 
faibles, ~tre contactable pendant les 24 h suivant 
rinjection, recommander au patient de t616phoner 
et de revenir en cas d'6rection prolong6e. 
Cependant certains patients apparemment fiables 
ne suivent pas les recommandations (1I), et on 
voit toujours des priapismes apr6s papav6rine. 
Ceux-ci sont g6n6ralement r6versibles par IIC de 
drogue alpha adr6nergique si le patient est revu 
suffisamment t6t, mais cette injection expose 5. 
son tour h des risques de vasoconstriction p6ri- 
phfrique majeure. Plusieurs d6cbs par infactus du 

myocarde, rupture d'an6vrysme, ou embolie pul- 
monaire ont 614 rapport6s dans ces conditions 
(22, 29, 36). Les multiples pr6cautions qu'impo- 
sent ces risques rendent l'utilisation de la papav6- 
fine et celle de ta phdnoxybenzamine contrai- 
gnantes et m6me stressantes. Dans une enqu~te 
r6cente, pros de 50 % des urologues allemands se 
refusaient ~t les employer pour cette raison (36). 

Le dernier risque est l'apparition de nodules 
fibreux ou de plaques dans les CC et l'albuginfe 
en l'absence de tout ant6c6dent d'6rection prolon- 
g6e. Aprhs papav6rine + phentolamine, leur fr6- 
quence est importante si on les recherche syst6- 
matiquement. Elle croit avec le temps pour 
atteindre aprhs un an 31% (30) ~ 57 % (27). 
Jusqu'h pr6sent l'apparition de ces nodules n'a fit6 
suivie que dans une minorit6 des cas de celle 
d'une fibrose extensive ou d'une angulation 
p6nienne. On ne dispose cependanl que de 
quelques ann6es de recul, el il vaudrait certaine- 
ment mieux 6viter eel effet ind6sirable. 

EVOLUTION DE LA PHARMACOLOGIE 
INTRA-CAVERNEUSE 

Ce qui pr6c~de a induit un d6veloppement consi- 
d6rable de la recherche pharmacologique dans le 
but de trouver de nouveaux compos6s ffexposant 
pas aux risques de la papav6rine et de la phe- 
noxybenzamine. Le tableau 1 fait la liste des pro- 
&its utilis6s aujourd'hui. Parmi ceux de premiere 
g6n6ration, la phenoxybenzamine est pratique- 
ment abandonn6e tant ses complications sont fr6- 
quentes. La papavdrine, avec ou sans phentolami- 
ne, reste aujourd'hui la plus utilis6e, Elle est 
cependant talonn6e par la prostaglandine E1 
(PGE1), qui constitue, avec le Moxisylyte, Ia 
seconde g6n6ration. Tous deux comportent beau- 
coup moins de risques, et sont maintenant dispo- 
nibles ou proches de l'~tre. Le Moxisylyte n'en- 
traine qu'exceptionnellement 6rection prolong6e 
(14, 13) et nodules fibreux (13). Son utilisation 
est cependant limit6e par une puissance moindre 
que celles de la papav6rine et la PGE1. 

La troisi~me g6n6ration comprend d'une part des 
compos6s plus ou moins naturels qui n'ont pas 
encore d6pass6 le stade des essais pr~liminaires, 
d'autre part des poly-associations. Parmi les pre- 
miers le Vasoactive-Intestinal-Polypeptide (VIP) 
n'entraine pas d'6rection pro[ong6e, mais son 
effet sur l'6rection n'est que tr~s modeste lors- 
qu'on l'utilise seul (15, 38, 49). Son efficacit6 
serait potentialis6e par son association h la phen- 
tolamine (19). Les premiers r6sultats du 
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Tableau 1 - Compos~s utilis~s en IIC pour induire I'erection (pour abr~viations voir texte). 

Premiere g6n6ration : I. Papav6rine + phentolamine 2. Phenoxybenzamine 

Deuxi~me g6n6ration : 3. Moxisylyte 4. Prostaglandine El 

Troisi~me gdn6ration : 5, VIP _+ phentolamine 6. CGRP _+ PGE1 
7. Linsidomine (donneur de NO) 8. Poly-associations 

Calcitonin-Gene-Related-Peptide (CGRP), seul 
ou associ6 h de petites doses de PGEI, sont 6ga- 
lement prometteurs (45). II en est de m~me de la 
Linsidomine (46), qui se comporte comme un 
donneur de NO, et donc d'Endothelial-Derived- 
Relaxing-Factor (EDRF), qui intervient trbs pro- 
bablement dans le contr61e de r6rection normale 
(5). Quant aux poly-associations, elles consistent 
h associer des doses faibles d'au moins 3 compo- 
sds h point d'impact diff6rent, susceptibles de se 
potentialiser. Ceci pourrait augmenter l'efficacitd 
tout en rdduisant les risques. Le sch6ma le plus 
classique est l'association papav6rine + phentola- 
mine + PGE1 (6, 20, 33). 

A partir d'ici nous nous consacrerons ~ la seule 
PGE1. 

UTILISATION INTRACAVERNEUSE 
DE LA PROSTAGLANDINE E1 

Donn~es pharmacologiques et exp~rimentales 
Le PGE1 est un constituant naturel de nombreux 
tissus humains. C'esl un puissant vasodilatateur et 
un antiaggr6gant plaquettaire. On l'utilise depuis 
longtemps par vole intraveineuse ou intraart6riel- 
le dans certaines cardiopathies cong6nitales (pour 
empEcher la fermeture du canal art6riel avant l'in- 
tervention chirurgicale) et dans l'artdrite des 
membres inf6rieurs (4l, 53). Plusieurs faits ont 
suggdrd son int6rat dans l'impuissance : c'est en 
effet la substance qui relaxe le plus puissamment 
le muscle lisse caverneux (3~ 23, 47). Son r61e 
physiologique dans r6rection est plausible car le 
tissu caverneux humain en produit in vitro (39). 
Utiliser un procluit naturel devrait rdduire le 
risque de complications. 

D'autres 6tudes sugg~rent des avantages sur la 
papavdrine : cette derni~re n'est stable qu'5. pH 
acide, pr6cipitant au del~ de pH 5 (40), et donc 
obligatoirement darts le sang des CC (pH 7). Le 
prdcipit6 pourrait 6tre impliqu6 dans la fibrose et 
les nodules qu'elle occasionne. Or la PGE1 ne 
risque pas de pr6cipiter car elle est stable entre 
pH 4.8 et 10.7 (23,44). Le risque de toxicit6 loca- 
le est 6galement rdduit du fait qu'elle est mdtabo- 
lisde dans les CC par une protaglandine-deshy- 
drog6nase (23), alors que la papav6rine n'est 
mdtabolis6e que dans le foie. Le risque de toxici- 
t6 g6n6rale est 6galement minime puisque 70 % 
de la faible quantit6 qui quitte les CC est m6tabo- 
Iis6e darts les poumons en un seuI passage, donc 
avant d'avoir atteint la circulation gen6rale (21). 

L'exp6rimentation animale foumit d'autres argu- 
ments en faveur d'une meilleure tol6rance locale. 
Chez le lapin, les IIC rdp6tdes de phenoxybenza- 
mine entrainent inflammation et fibrose. Celles 
de papav6rine entrainent une inflammation, mais 

celles de PGE1 n'ont aucun effet discernable 
(43). Chez le singe, des IIC chroniques de papa- 
v6rine entrainent presque constamment un aspect 
histologique de fibrose (1). Deux 6tudes ont corn- 
pard chez cet animal les effets d'IIC chroniques 
de papav6rine, PGE1 et s6rum sal6 (2,4). Elles 
ont confirm6 la diminution du muscle lisse et 
l'augmentation du tissu conjonctif d6j?t rapport6es 
apr~s papav6rine. Ces anomalies ne peuvent s'ex- 
pliquer par le seul microtraumatisme de l'aiguille 
puisqu'on ne les observe pas aprbs s6rum sal6. 
Elles sont sp6cifiques de la papav6rine puis- 
qu'apr~s PGE1 on ne constate pas de modifica- 
tion, ou une discrbte hypertrophie du muscle lisse. 

Etudes cliniques 
1. Tol(rance locale 
a. Erections prolong6es en cours de bilan ou 
d'ajustement de la dose : Le tableau 2 pr6cise 
leur incidence aprbs papav6rine seule ou associ6e 

la phentolamine, et aprbs PGE1. Les donn6es 
proviennent de la compilation de Jfinemann et 
Alken en 1989 (26) et, pour la PGE1, de 5 autres 
grandes s6ries non ou seulement partiellement 
incluses dans cette compilation. Le risque d'6rec- 
tion prolong6e para~t significativement r6duit 
avec la PGE1 (2.7 % des patients, contre 9.5 % 

Tableau 2 : Erections prolong~es (>3 ~ 6 h selon ~tudes) apres 

avec la papav6rine seule et 5.3 % avec l'associa- 
tion, p<0.001). Ce alors que dans la majorit6 des 
6tudes la dose initiale de PGE1 6tait 20 gg, soit 
r6quivalent de 80 mg de papavdrine, dose 61ev6e 
qui donnerait bien plus de 10 % d'6rections pro- 
long6es si on l 'utilisait d 'embl6e (36). Ces 
chiffres ne peuvent ~tre interpr6t6s sans r6serve 
car les s6ries r6unies ne sont pas homogbnes, par- 
ticulibrement en ce qui concerne l'6tiologie de 
I'impuissance, la dose initiale utilis6e, et la d6fi- 
nition de l'6rection prolong6e. Le taux d'6rections 
prolong6es apparemment plus faible apr~s papa- 
v6rine + phentolamine qu'apr~s papav6rine seule 
peut s'expliquer en pattie par le fait que beaucoup 
d'dquipes ont fait leurs premibres armes avec la 
seule papav6rine, et 6taient mieux ~t m~me d'6va- 
nuer les risques et donc plus prudentes lors- 
qu'elles ont commenc6 d'utiliser l'association e ta  
fortiori la PGEI. De mSme souvent la phentola- 
mine n'a 6t6 associ6e qu'en cas d'6chec de la 
seule papav6rine, et donc de risque d'6rection 
prolong6e plus faible. 

Trois 6tudes ayant compar6 ces diff6rents compo- 
s6s donn6s h doses progressivement croissantes 
chez les m~mes individus confirment toutefois 
sans conteste possible la plus grande s6curit6 de 
la PGE1 (18, 44, 52) (tableau 3). Le taux des 
6rections prolong6es qui n6cessitbrent un traite- 
ment ne fur que de 1.4 % avec la PGE1, contre 
4.3 % avec la papavOrine seule (p<0.05) et 6 % 
(p<0,01) avec rassociation. Aujourd'hui on n'au- 
rait trait6 qu'une minorit6 des 5 cas PGE1; car on 
sait que la grande majorit6 des 6rections prolon- 

tiC faite pendant la p~riode de bilan 

Substance Auteur Rdf6rence Cas ayant subi IIC Cas avec 6rect. prol. Cas ayant n6cessit6 tt. 

PGE 1 Jiinemann 26 1284 28 3 
Stackl 43 730 6 3 

980-250a 
Porst 34 471 32 1 

918-447a 
Weiske 51 605 22 1 

625-20a 
Calvet 17 414 5 0 
Buvat 16,10 280 8 2 

PGE1 tous 6 pr6cfdents 7 prdcddentes 3784 101 (2,7 %) 10 (0,3 %) 
Papavdrine Jtinemann 26 2134 203 (9,5 %) b 

Papav. + Phentol JiJnemann 26 2914 153 (5,3 %) b 

a : total des cas rapport6s dans l'6tude r6f6rencde -nombre de cas rapport6s par le rn6me groupe dans des publications ant6rieures 
et d6jS, inclus dans la compilation de Jiinemann et Alken (26). b:p<0,001 versus PGEI (chi 2 = 129,7 et 29,3) 

Tableau 3 : Erections prolong~es ayant n~cessit~ un traitement darts 3 ~tudes avec comparaison intra-individu de diff~- 
rentes substances administr~es ~ doses progressivement croissantes. 

Auteur R6f6rence Nb Total Nb cas avec 6rection prolongde (dose maximale testde) 
(critbre dur6e) cas test6s Papav6rine Papav. + Phentol. PGEI 

Porst 34 249 9 13 0 
(>8 h) (50 rag) (50 mg+ 2 rag) (20 gg) 

Wetterauer 52 50 non test6e 5 3 
(>3 h) (30 mg + l mg) (40 gg) 

Chiang 18 50 4 non test6e 2 
(>2 h) (60 rag) (20 gg) 

Tous 349 13/299a 18/29% 5/349 
4,3% 6% 1,4% 

a : chi 2 = 4,04, p>0,05 et b : chi 2 = 8,6, p>0,01 versus PGE1 
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g6es induites par la PGE1 s'interrompt spontan6- 
ment, contrairement ~ celles induites par la papa- 
v6rine _+ phentolamine (16, 43, 44). La propor- 
tion des patient trait6s par PGE1 qui ont dfi fitre 
trait6s pour 6rection prolong6e n'est que de 0.3 % 
dans la compilation du tableau 2 qui inclut des 
s6ries plus r6centes, alors qu'elle est d'environ 5 
% aprbs papav6rine seule ou associ6e (12). 

b. Erections prolong~es au cours des traitements 
par auto-HC : La compilation de la litt6rature 
conclut ~ une incidence 10 fois plus faible aprbs 
PGE1 (0,8 %) qu'apr~s papav6rine (8.7 %) 
(tableau 4). L'interpr6tation de ces chiffres, qui 
proviennent d'6tudes non comparatives, soulbve 
les mames r6serves que pr6c6demment. 

c. Fibrose : La littdrature sugghre 6galement une 
incidence 10 lois plus faible aprhs PGE1 (0.4 %) 
qu'aprhs papav6rine _+ phentolamine (5.4 % darts 
la compilation de Jtinemann et Alken (26), 3.5 % 
darts la notre - 12) (tableau 4). Cette conclusion 
doit 4tre nuanc6e du fait que la fibrose n'a pas 6t6 
recherch6e syst6matiquement dans toutes les 
6tudes, et qu'on dispose de plus de recul et donc 
de temps pour son installation ches les patients 
traitfs par papav6rine. 

d. Douleur : Le tableau 5 montre que 23 % des 
patients ressentent 5 des degr6s divers une dou- 
leur aprhs leur premihre injection. Celle-ci n'est 
trhs intense que dans 3.9 % des cas. Dans notre 
exp6rience (16), il en existe 2 types : l'une, gdn6- 
ralement brhve, accompagne rinjection (parmi 
nos 130 cas ayant re9u d'embl6e 20 gg, minime 
chez 15 % et mod6r4e chez 8 %). Une sensation 
analogue de brfilure survient chez plus de 75 % 
des patients recevant de la papav6rine seule, mais 
nettement moins souvent aprbs papav4rine + 
phentolamine (26). L'autre douleur est assez sp6- 
cifique de la PGE1. Elle accompagne l'6rection, 
est diffuse, et souvent prolong6e (dans notre 
s6rie, simple tension darts 14 % des cas, douleur 
modfr6e darts 8 %, intense et angoissante dans 
3 %). Cette douleur est g6n6ralement calm6e par 
l'aspirine (43). Elle est dose d6pendante, et peut 
~tre pr6venue ou r6duite en diminuant la dose. A 
dose 6gale, elle diminue souvent aprhs la premih- 
re injection, si bien que dans notre exp6rience, 
elle emp4che rarement de recourir ~ la PGE1. 
Deux 6tudes avec comparaison intra-individuelle 
de plusieurs substances donnent d'ailleurs des 
r6sultats divergents quant aux incidences respec- 
fives de cet effet ind4sirable : pour Chiang et al 
(18), il est plus fr6quent avec la papav4rine (56 
% des cas) qu 'avec la PGE1 (40 %). Pour 
Wetterauer et al (52), qui front tenu compte que 
des douleurs accompagnant l'6rection et ont utili- 
s6 jusque 40 gg de PGEI, il est plus fr6quent 
avec la PGE1 (60%) qu'avec rassociation papa- 
v6rine-phentolamine) (2 %). 

2. Tol&ance gdndrale 
Aprhs papav6rine + phentolamine, on observe 
dans 4.5 % des cas des lipothymies ou des sensa- 
tions vertigineuses dues h une hypotension art6- 

Tableau 4 : Complications des traitemeots par auto-injection 

Substance Auteur R6f6rence Cas trait6s Cas avec 6rect. prol. Cas ayant n6cessit6 tt. Cas avec fibrose 
PGE1 .liinemann 26 184 2 0 0 

Stackl 43 510 ? 0 0 
Sister 42 483 3 2 0 
Porst 35 139a ? 0 4 

Weiske 51 85 ? 0 0 
Calvet 17 61 0 0 2 

Ravnik-Oblak 37 41 1 1 0 
PGEI tous 7 precedents 7 pr6c6dentes 1503 6b (0,8 %) 3 (0,2 %) 6c, d (0,4 %) 

Papav. _+ Phentol. Buvat 12 950 83 (8,7 %)d 30e (3,5 %) 
Papav. _.+ PhentN. Jtinemann 26 1573 - f - f 89 (5,4 %) 
a : 189 cas rapport6s mais d6jh inclus dans Jiinemann et Alken (26) ; b : sur 708 cas pour lesquels le renseignement est disponible, 
p<0,001) ; c : incluant 3 nodules et 3 angulations ; d : chi 2 = 33,14 el 69,27 versus les 2 s6ries Papav6rine _+ Phentolamine, p<0,001) ; e : 
sur 852 cas pour lesquels le renseignement est disponible ; f: renseignement non disponible. 

Tableau 5 : Fr~quence de la douleur apr~s tiC de PGE1 en cours de bilan 

Auteur Rdfdrence Nbre cas test6s Cas avec douleur dont cas ofa s6v~re 
Weiske 5 t 312 19 7 
Buvat 16 130 26 4 
Hwang 24 80 19 

Wetterauer 52 50 30 5 
Chiang 18 50 20 1 

Lee 28 48 21 4 
Berger 7 27 16 3 

Waldhauser 50 20 14 4 
Tous 717 165 (23 %) 28 (3,9 %) 

Tableau 6 : R~ponse h 80 mg de papav~rine et 20 gg de PGE1 dans 2 s~ries diff~rentes d'impuissances monofactorielles. 
D'apr~s Buvat et al (16). Le second chiffre indique le nombre total d'impuissants de cette catdgorie test6s avec la substance 
correspondante. 

Rigidit6 apr~s injection 
nulle compl6te 

Type d'impuissance Papav~.rine PGE 1 Papav6rine PGE1 
Psychog~:ne 9/26 4/26 15/26 16/26 

35 % 15 % 58 % 61% 
Ar~rielle 15/21 4/12 2/21 2/12 

71% 33% 9% 11% 
Dysf. veno-occlusive 19/21 10124 0/21 0/24 

90% 42% 0% 8% 

Tableau 7 : Fr~quence des ~rections rigides apr~s diff~rents types d'IIC 

Nbre cas avec rigidit6 
Substance Auteur R6f6rence Nbre cas test6s 

Totale suffisante a 
PGE1 Stackl 43 980 686 

Porst 34 918 
Calvet 17 414 214 
Weiske 51 313 228 

Isbii 25 135 83 
Buvat 16 130 50 
l-[wang 24 80 63 

Ravnik-Oblak 37 41 29 

332 

116 
102 

PGEI 8 pr6c6dents 8 pr6c6dentes 2910 1353b (64,6 %) 1236c (77,3 %) 
Papav. + Phentol. Buvat 12 1058 751 (73 %) 

a : pour la p6n6tration ; b : sur 2092 cas pour lesquels le renseignement est disponible ; c : sur 1547 cas pour lesquels le rensei 
gnement est disponible, d : Chi 2 = 27,09, p<0,001 vs PGE1. 

rielle (4). Ceci n'a 6t6 qu'exceptionnellement 
d6crit apr~s PGEI (16, 17, 26, 34, 43, 51). Nous 

avons observ6 2 hypotensions art6rielles apr~s 

IIC de 20 pg ~ 130 patients (1.5 %) (16). Quant 

au risque d'accident vasculaire grave chez les 

patients vasculaires, 6voqu6s par analogie avec 

les quelques accidents obseiv6s aprbs administra- 

tion de PGE2 aux fins d'avortement, il n'a 6t6 
confirm6 jusqu'~t prdsent par aucun fait clinique. 

I1 est probablement nul puisque la PGE1 est utili- 

s6e depuis de nombreuses ann6es ~t dose beau- 

coup plus forte comme traitement de l'art6rite, et 

donc chez des vasculaires, sans que ce type d'ac- 

cident ait 6t6 rapport6 (41, 53). 
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3. Efficaci# 

a. Diagnostic : Nous avons rEcemment testE l'in- 
tdret diagnostique d'une injection test de 20 lag de 
PGE1 en comparant la rdponse Erectile aux rdsul- 
tats d'explorations multidisciplinaires incluant la 
plEthysmographie nocturne avec rigidimrtrie 
(16). Nous avions fait antdrieurement la mSme 
comparaison avec le test ~. 80 mg de papavdrine 
(11). Le tableau 6 montre les rEsultats obtenus 
dans cerlaines categories d'impuissance monofac- 
torielle. La PGE1 donne une rrponse faussement 
negative chez 15 % des psychogbnes (chiffre 
6galement cite par Porst et al, 34), ce qui est 
moins que la Papavrrine (35 %). A I'inverse elle 
donne plus de rdponses "faussement positives" 
(totalement rigides) chez les vasculaires (17 % en 
cas d'occlusion artdrielle sEvbre contre 9 % pour 
la papavdrine, 8 % en cas de dysfonction veno- 
occlusive severe contre 0 % pour la papavErine). 
En ce qui conceme la detection des impuissances 
vasculaires, ces faux positifs font perdre en partie 
l'avantage resultant de la diminution des faux 
nEgatifs. Le principal avantage qu'il y a R prrfrrer 
la PGEI pour l'utilisation diagnostique tient 
cependant surtout ~. sa srcuritE d'emploi. Celle-ci 
permet un gain de temps puisqu'il y a beaucoup 
moins de risques qu'avec la papavdrine R tester 
d'embl6e la dose qui donne l'efficacitE diagnos- 
tique maximale (20 ~) .  I1 est toutefois recom- 
mandE de se limiter ~ 10 lag en cas de forte pro- 
babilit6 d'origine principalement neurogbne ou 
psychog~ne. 

b. Traitement : La compilation de la littErature 
(tableau 7) montre que la PGE1 obtient une Erec- 
tion totalement rigide chez environ 2/3 des 
impuissants (64,6 %), et une Erection suffisante 
pour la penetration chez 77,3 %, ce qui parait un 
peu supdrieur aux rdsultats de la papavErine 
dventuellement associEe ~t la phentolamine 
(73 %). Cette impression d'efficacit6 suprrieure 
est confirmEe par 2 des 3 Etudes avec comparai- 
son intra-individuelle (34,52). La PGE1 obtient 
une Erection totalement rigide cbez 75 % des 
patients (223/299), contre 64 % avec l'associatiou 
papavrrine-phentolamine (191/299), et 31,7 % 
(79/299) avec la seule papavdrine qui n'a 6t6 tes- 
tee que dans ta srrie de Porst ~ une dose ne 
dEpassant pas 50 rag. Dans l'Etude en double insu 
de Li et Lin (31), qui out dgalement testd des 
doses progressives, les proportions d'Erection suf- 
fisante pour la pEn6tration out Egalement 6t6 
supErieures avec la PGEI (79 %) comparEe "~ 
l'association papavErine + phentolamine (67 %) 
donnre jusqu'aux doses de 60 m g +  2 nag. La 
suprriorit6 de la PGE1 est particuli~rement mar- 
qude en cas de dysfonction veno-occlusive. 
Parmi 26 cas personnels ne rEpondant pas ~ une 
dose maximale de papavdrine (80 rag), 62 % ont 
obtenu une Erection de rigidit6 suffisante pour la 
penetration apr~s injection d'une dose maximale 
de PGEI (20 ~ 60 lag). Dans la sdrie de Porst et al 
(34), en cas d'rchec de 20 btg l'augmentation de la 
dose 'a 40 btg a pennis d'obtenir une rdponse satis- 
faisante dans 23 % des cas. 

Les Etudes avec comparaison intra-individuelle 
montrent encore que la PGEI est suprrieure ~. la 
papavdrine chez 30 % des impuissants (18), et 
obtient une Erection chez 41% des non rrpon- 
deurs a l'association papavdrine + phentolamine 
(46 des 110 cas de Porst et al - 34 et Wetterauer 
et al - 52). Cependant la papavErine est supdrieu- 
re h la PGEI dans 18 % des cas (18), et l'associa- 
tion papavdrine-phentolamine obtient une Erec- 
tion chez 16 % des non rEpondeurs a la PGEI 
(14/78 in 34 et 52). Ceci sugg~re des mdcanismes 
d'action diffdrents des 2 substances. 

CONCLUSIONS 

La PGE1 constitue un progr~s dans refficacitE, et 
plus encore la sEcuritE des IIC. Au plan diagnos- 
tique, ces progrbs se traduisent par un gain de 
temps lid h la possibilitE d'utiliser plus rapide- 
ment (souvent d'emblEe) la dose maxima effica- 
ce, et par une diminution des faux nEgatifs chez 
les impuissants psychofonctionnels. En contre- 
partie la PGE1 induit de par sa puissance 
quelques faux positifs chez d'authentiques 
impuissants vasculaires. Ceci n'aurait de consE- 
quences que chez les sujets qui prEfEreraient 
recourir ~ une chirurgie reconstructive plutrt 
qu'aux auto-IIC. Au plan thrrapeutique, la PGE1 
repousse les limites du traitement par auto-IIC. 
Sur les 2 plans, son principal avantage est de 
rEduire les risques lies aux injections : les taux 
d'Erections prolongres el surtout de priapismes 
sont certainement plus faibles qu'avec les 
substances de premiere gEnEration. Celui des 
fibroses l'est probablement, mais nous manquons 
encore d'un peu de recul pour l'affirmer. 

La PGEI devrait thdoriquement se substituer pro- 
gressivement ~ la papavErine. Son utilisation 
reste cependant limitde par plusieurs faits : les 
problbmes de disponibilitE et de conditionnement 
devraient se rEgler dans un avenir proche, celui 
des douleurs n'a qu'un impact relativement 
modeste. Par contre le prix du produit restera 
probablement le facteur le plus limitant. 
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RESUME. Les injections intracaverneuses 
(IIC) de substances vasoactives ont consti- 
tu6 une avancre majeure dans l'exploration 
et le traitement de l'impuissance. Les sub- 
stances de premiere grnrration (papavrrine 
+ phentolamine et phenoxybenzamine) sont 
cependant 5. l'origine d'un taux notable de 
complications. Cet article fait la revue de la 
littrrature consacrre 5. une substance de 
2bme gOnrration, la prostaglandine E1 
(PGE1) et compare ses rrsultats chez prbs 
de 4000 patients h ceux obtenus de la papa- 
vrrine + phentolamine chez plus de 5000. 
Des donnres exprrimentales sugg~rent que 
la PGE1 pourrait jouer un r61e dans l'rrec- 
lion normale el que sa tolrrance locale 
devrait ~tre meilleure que celle de la papa- 
vrrine. Les 6~udes cliniques sans comparai- 
son intra-individuelle tendent h confirmer 
cette meilleure tolrrance : 6rection prolon- 
gde en cours de bi lan chez 2,7 % des 
patients (dont seulement 0,3 % nrcessitent 
un traitement) contre 9,5 % avec la papavr- 
fine et 5,3 % avec l'association ; apr~s un 
traitement par auto-IIC, fibrose chez 0,4 % 
contre 3,5 ~ 5,4 % apr~s papavrrine. La 
PGE1 induit un peu plus souvent que la 
papavrrine _+ phentolamine une 6rection 
compatible avec la pdndtration (77 % vs 73 
%). Elle entraine cependant dans 23 % des 
cas une douleur accompagnant l'injection 
ou, plus sprcifiquement l'rrection (intense 
dans seulement 3,9 % des cas). Les 6tudes 
avec comparaison intraindividuelle confir- 
ment la diminution statistiquement signifi- 
cat ive du risque d ' r rec t ion  p ro longre  
nrcessitant  un traitement, et l 'efficacit6 
suprrieure, bien que la papavrrine soit supr- 
rieure ~ la PGE1 dans une minorit6 des cas. 
En rrduisant les risques, la PGE1 permet 
d'utiliser d'emblre les doses efficaces pour 
les injections diagnostiques. Son efficacit6 
suprrieure rrduit le taux des faux ndgatifs 
chez les psychogbnes, et repousse les iimites 
des traitements par auto-IIC. Mots cl~s : 
Impuissance, injection intracaverneuse, 
Papavrrine, Phentolamine, Phenoxyben- 
zamine, Prostaglandine El,  Complications, 
Erection prolongde, Fibrose. Andrologie 
1991, 1 :78-82 .  
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