
SEXUALITE Andrologie (1996), 6, n~ 4, 395-405 

A n d r o g 6 n e s  et sexualit  mascu l ine  

A. HAFIDI, M.H. GHARBI 

Service d'Endocrinologie et Maladies Mdtaboliques, C.H.U. Ibn Sina, Rabat, Maroc 

R E S U M E  

L a  t e s t o s t e r o n e  (T) e s t  i n d i s p e n s a b l e  
a u  m a i n t i e n  d e  l a  f o n c t i o n  s e x u e l l e  
c h e z  r h o m m e .  E l l e  a g i t  s u r  t o u t e s  l es  
c o m p o s a n t e s  d e  r a c t e  s e x u e l :  l i b i d o ,  
~ r e c t i o n  e t  ~ j a c u l a t i o n .  A u  n i v e a u  d e  
l ' ~ r ec t i on ,  s e u l e s  l e s  ~ r e c t i o n s  s p o n t a -  
n~es  n o c t u r n e s  s o n t  a n d r o g d n o d ~ p e n -  
d a n t e s  ~ r i n v e r s e  d e  c e l l e s  p r o v o q u ~ e s  
p a r  f a n t a s m e s  o u  p a r  s t i m u l a t i o n  
v i sue l l e .  

C ' e s t  e s s e n t i e l l e m e n t  s o u s  f o r m e  d e  
d i h y d r o t e s t o s t ~ r o n e  ( D H T )  q u e  r h o r -  
m o n e  m~le  s e m b l e  e x e r c e r  ses  a c t i o n s  
a u s s i  b i e n  a u  n i v e a u  c e n t r a l  q u e  p~r i -  
p h ~ r i q u e .  U n e  i n t e r v e n t i o n  a u  n i v e a u  
c ~ r d b r a l  d e s  e s t r o g b n e s ( E )  p r o d u i t s  
l o c a l e m e n t  n e  p e u t  c e p e n d a n t  p a s  ~ t r e  
f o r m e l l e m e n t  ~ c a r t ~ e .  

Les  c o n c e n t r a t i o n s  d e  T r e q u i s e s  p o u r  
le  r ~ t a b l i s s e m e n t  d e  la  f o n c t i o n  s exue l -  
l e  e n  c a s  d ' h y p o g o n a d i s m e  s o n t  
p r o c h e s  d e  l a  l i m i t e  i n f ~ r i e u r e  d e s  
v a l e u r s  n o r m a l e s ,  l e  s e u i l  s u p d r i e u r  
d ' a c t i o n  d e  l a  T s u r  l a  s e x u a l i t ~  -s ' i l  
e x i s t e -  s e  s i t u e r a i t  ~ d e s  n i v e a u x  
s u p r a p h y s i o l o g i q u e s .  

L ' a n d r o g ~ n o t h d r a p i e  d e s  d y s f o n c t i o n -  
n e m e n t s  s e x u e l s  e s t  e n  p l e i n e  ~ v o l u -  
t i on .  De  n o u v e a u x  p r o d u i t s  p l u s  p e r -  
f o l ~ a a n t s  e t  d e  n o u v e l l e s  v o i e s  d ' a d m i -  
n i s t r a t i o n  m o i n s  a s t r e i g n a n t e s  e t  p l u s  
p h y s i o l o g i q u e s  s o n t  e n  c o u r s  d '~va lua -  

t ion .  D e  p l u s  r a f f i n e m e n t  d e  r e x p l o r a -  
t i o n  d e s  a n d r o g ~ n e s  p l a s m a t i q u e s  
a s s o c i ~  ~ u n e  m e i l l e u r e  c o m p r e h e n -  
s i o n  d e s  e f f e t s  s e c o n d a i r e s  d e  l a  t h ~ r a -  
p e u t i q u e  a n d r o g ~ n i q u e  l a i s s e n t  e s p ~ -  
r e r  l ' o b t e n t i o n  d a n s  u n  p r o c h e  a v e n i r  
d ' u n  c o n s e n s u s  a u t o u r  d e  l ' ~ l a r g i s s e -  
m e n t  d u  c h a m p  d ' i n d i c a t i o n s  d e  r a n -  
d r o g ~ n o t h d r a p i e .  

Mots clds : Androg~nes, intdr~t sexuel, drection, 
djaculation, prostate, risque cardiovasculaire. 

Si le r61e jou6  pa r  les t e s t i c u l e s  d a n s  la  
sexual i t6  mascul ine  es t  bien connu  ~ t ra-  
vers  les  e f fe t s  de la c a s t r a t i o n  p r a t i q u ~ e  
depuis l 'antiquit6, l ' intervention de la T au  
niveau des diff6rentes composantes  de cet te  
sexual i t6  demeure  encore i m p a r f a i t e m e n t  
~lucid6e. N6anmoins,  sur  le plan pra t ique ,  
les androg6nes sont largement ,  voire abusi-  
v e m e n t ,  u t i l i s6 s  d a n s  le t r a i t e m e n t  des  
t roubles  sexuels. Comme l 'androg6noth6ra-  
pie  n ' e s t  p a s  c o m p l ~ t e m e n t  d 6 n u 6 e  de  
risques, il devient  imp6rat i f  de t en te r  d 'en 
pr~ciser les modalit~s et  les indicat ions ~ la 
lueur  des derni~res acquis i t ions  physiopa-  
thologiques et pharmacologiques.  

A S P E C T S  P H Y S I O P A T H O L O G I Q U E S  

1. R61e d e  la  t e s t o s t e r o n e  d a n s  le  m a i n -  
t i e n  d e  l ' a c t i v i t ~  s e x u e l l e  (2) 

Les e x p e r i e n c e s  de c a s t r a t i o n  e f f e c t u 6 e s  
chez l ' an ima l  ont  c l a i r e m e n t  d 6 m o n t r 6  - 
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depuis  d~j~ p lus ieurs  d~cennies- l ' impor- 
t ance  des pe r t u rba t i ons  sexuel les  qui en 
r~sul tent  et qui peuvent  aller jusqu'~ l'ex- 
t inc t ion  to ta le  de tou te  activit~ sexuelle.  
Elles ont n o t a m m e n t  mis en ~vidence une 
d i s soc ia t ion  en t re  l '~volut ion de l ' impr~- 
gna t ion  androg~nique - jug~e sur la testo- 
st~ron~mie - et celle des d~sordres sexuels. 
Ces derniers  s ' ins ta l lent  en effet de fa~on 
p r o g r e s s i v e  et  diff~r~e pa r  r appo r t  ~ la 
chute  rapide de la T plasmat ique  consecu- 
t ive ~ la castration.  Ainsi l 'extinction com- 
plete de la fonction sexuelle apr~s castra- 
t i o n  d e m a n d e  u n  d ~ l a i  de q u e l q u e s  
s e m a i n e s  ~ p l u s i e u r s  ann~es .  Ce d~lai  
var ie  plus en fonction de l'esp~ce consid~- 
r~e et du degr~ d'exp~rience sexuelle indi- 
viduelle au  sein d'une m~me esp~ce, que de 
l ' impr~gna t ion  androg~nique .  Toute  sup- 
p l~ance pa r  les androg~nes  su r r~na l i ens  
~ tan t  exclue sur  la base des donn~es d'ex - 
p~riences de surr~nalectomie associ~e ~ la 
castrat ion.  

Chez l 'homme jeune,  les r~sul ta ts  d'exp~- 
riences de castrat ion biochimique transitoi- 
re par  des analogues du GnRH [16] se r~v~- 
lent  conformes ~ ceux de rexp~rimentat ion 
animale.  En effet la T s'effondre d~s les pre- 
mie r s  jours  su ivan t  la  cas t ra t ion ,  t and i s  
que les premieres  man i f e s t a t i ons  de dys- 
fonct ionnement  sexuel n 'appara issent  qu'~ 
par t i r  de la 2~me semaine. I1 s'agit d'abord 
d 'une  d i m i n u t i o n  de la l ibido et des fan- 
t a smes  occasionnant  une  baisse de la fr~- 
quence  des r a p p o r t s  sexue ls .  P lus  t a rd ,  
ent re  la 4 ~me et la 6~me semaine, la fr~- 
quence des mas turba t ions  et des ~rections 
spontan~es diminue.  Toutefois la capacit~ 
de ma in t i en  des ~rections obtenues apr~s 
rapport  sexuel ou apr~s mas turba t ion  reste 
conserv~e. 

La  r~versibilit~ de l 'ensemble de ces pertur- 
bat ions  apr~s trois semaines  d~androg~no - 
th~rapie a t tes te  que la T est indispensable 
au  main t ien  d'une activit~ sexuelle normale 
chez rhomme.  

2. E f f e t s  d e  la  t e s t o s t e r o n e  sur  l e s  difo 
f ~ r e n t e s  ~ t a p e s  d e  l 'acte  s e x u e l  

a) Au n iveau  de la  l ibido 

L'influence de r impr~gnat ion androg~nique 
sur le n iveau  de l ' int~r~t sexuel est large- 
ment  d~montr~e [2, 13, 16, 23]. Les ~tats de 
p r i v a t i o n  a n d r o g ~ n i q u e  s ' a c c o m p a g n e n t  
d'un d~clin de la libido dont la res taura t ion  
est  a s sur~e  pa r  la s u b s t i t u t i o n  androg~- 
nique. Cette action de la T s'exercerait chez 
le ra t  p r inc ipa lement  au  niveau du noyau  
pr~opt ique m~d ian  et  de l ' h y p o t h a l a m u s  
ant~rieur  ~ t ravers  une modulat ion essen- 
t iel lement dopaminergique [44]. Une revue 
r~cente  des ef fe ts  de la dopamine  sur  le 
c o m p o r t e m e n t  sexue l  est  en f aveur  d ' un  
r61e fac i l i ta teur  mais  qui s 'exercerait  plus 
sur la composante ~rectile que sur r int~r~t  
sexuel [14]. 

b) Au n iveau  des  drections 

L'act ion  de la T sur  l '~rection est  encore 
objet de discussion. Deux hypotheses  s'af- 
f rontent  : 

�9 La premiere  d~nie ~ la T toute influence 
d i r e c t e  s u r  le p h ~ n o m ~ n e  4rec t i l e ;  le 
d~clin de l'~rection dans les si tuations de 
pr iva t ion  androg~nique  ~tant  consid~r~ 
comme une  consequence de la baisse du 
d~sir sexuel. Cette hypothbse se base sur  
les a rgumen t s  suivants  : 

- La s imil i tude des r~ponses ~rectiles aux 
fan tasmes  sexuels et aux films ~rotiques 
chez les  h o m m e s  h y p o g o n a d e s ,  qu ' i l s  
soient  ou non subst i tu~s en androg~nes  
[27]. 

- L ' e n r e g i s t r e m e n t ,  apr~s s t i m u l a t i o n  
visuelle, de r~ponses ~rectiles semblables, 
aussi bien en terme de tumescence que de 
rigiditY, chez les hommes  hypogonades  
non substi tu~s et  les sujets normaux [15]. 

- La conservation de la capacit~ de main-  
t i en  des ~ rec t i ons  dans  les s i t u a t i o n s  
d 'hypogonadisme mascul in  exper imenta l  
[16]. 
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�9 La deuxi~me hypoth~se plaide au contrai- 
re en faveur d 'un impact  direct de la T au 
niveau des m6canismes de r6rection. Elle 
s'appuie sur  des a rguments  biochimiques, 
anatomiques et cliniques : 

- Mise en  6v idence  de r6cep t eu r s  aux  
androg~nes au  n iveau  des neurones  du 
n o y a u  p a r a s y m p a t h i q u e  sacr6  et  a u  
niveau des te rmina isons  m6dullaires des 
aff6rences p6niennes [23]. 

- Effet t rophique de la testost6rone sur la 
croissance du soma et des dendrites des 
neurones des centres 6rectiles de la moel- 
le sacr6e [23]. 

- D6tection de profondes al t6rat ions des 
6 r ec t i ons  s p o n t a n 6 e s  n o c t u r n e s  sous  
forme d'une baisse importante  de la rigi- 
dit6 et de la tumescence chez les hypogo- 
hades  non  s u b s t i t u 6 s  pa r  r appor t  aux  
s u j e t s  n o r m a u x .  Ces  p e r t u r b a t i o n s  
r6gressen t  apres  s u b s t i t u t i o n  androg6- 
nique [15]. 

En fait ces deux hypotheses  s'av~rent plu- 
t6t  c o m p l 6 m e n t a i r e s  d a n s  la m e s u r e  oh 
elles concernent deux types distincts d'6rec- 
tions ob6issant chacun g une r6gulation dif- 
f6rente. On adme t  actuel lement  le caract~- 
re androg6nod6pendant  des 6rections spon- 
tan6es nocturnes et androg6no-ind6pendant 
des 6rections ob tenues  apr~s s t imu la t ion  
visuelle. 

c) Au n iveau de l 'd jacula t ion  

L'exp6r imenta t ion  sur  diff6rentes esp~ces 
animales a montr6  que les premieres per- 
turbat ions sexuelles engendr6es par la cas- 
t rat ion int6ressent  l '6jaculation qui reste la 
derni~re ~ se corriger apr~s adminis t ra t ion 
d'androg~nes [2]. Chez l 'homme hypogona- 
de l 'arr~t du t r a i t e m e n t  subs t i tu t i f  est suivi 
d 'une d i m i n u t i o n  du volume de l '6jaculat  
puis d 'un r e t a r d  de l '6 jaculat ion qui f ini t  
par disparai tre  [13]. 

On peut donc affirmer,  contra i rement  ~ ce 
qui est ac tue l lement  admis,  que l'action de 
la T sur l 'activit6 sexuelle ne se limite pas 

l 'exci ta t ion sexuelle,  mais  s 'exerce 6gale- 
ment  au niveau de l'6rection et de l'6jacula- 
tion. 

3. F o r m e s  a c t i v e s  e t  s e u i l s  d e  l a  t e s t o -  

s t 6 r o n e  

Si le r61e de la T sur la fonction sexuelle est 
actuel lement  mieux analys6, des questions 
pe r s i s t en t  sur  sa forme act ive  et  su r  les 
concentrations plasmat iques  n6cessaires au 
r 6 t a b l i s s e m e n t  ou ~ l ' am61iora t ion  de la 
fonction sexuelle. 

Chez l 'homme comme chez la p lupa r t  des 
p r i m a t e s  la DHT semble la fo rme act ive 
aussi  bien au n iveau central  que p6riph6- 
rique [13]. Les r6sul ta ts  d '6tudes  pr61imi- 
naires  sur  l 'u t i l isa t ion de la 5~-r6ductase  
(5a-R) chez l ' h o m m e  t e n d e n t  ~ j e t e r  le 
dou te  su r  ce t te  h y p o t h ~ s e  m a i s  ils fon t  
encore l'objet de nombreuses  r6serves [42]. 
Le r61e pr6pond6rant  de l 'estradiol (E2) au  
niveau central  sugg6r6 par  son efficacit6 
r6tablir le comportement  sexuel chez le ra t  
et par la pr6sence d'une a romatase  c6r6bra- 
le, est actuel lement  remis en question. En 
effet l 'uti l isation de tamoxif'ene (anti-estro- 
g~ne) ou de testolactone ( inhibi teur  de l'aro- 
matase),  qui cr6ent une d6pl6tion s61ective 
en estrog~nes avec respect des n iveaux de 
T, n ' a f f ec t e  n u l l e m e n t  le c o m p o r t e m e n t  
sexuel de l 'homme normal  ou castr6 et sup- 
pl6ment6 en T [16, 19]. I1 f au t  cependan t  
souligner que certains effets des st6roides 
g o n a d i q u e s  sur  le c o m p o r t e m e n t  sexue l  
r6sul tent  de leur action sur  le syst~me ner- 
veux cen t ra l  et  qu'il  pers i s te  des incer t i -  
tudes quand ~ la perm6abilit6 de la barriO- 
re h6matom6ning6e ~ la tes to lac tone.  Pa r  
cons6quent une 6ventuelle in tervent ion  des 
estrog~nes produi ts  loca lement  au  n iveau  
du SNC ne p e u t  ~tre  exc lue .  D ' a i l l e u r s  
d 'apr~s Luis i  et  F r anch i  [30] l ' u t i l i s a t ion  
par voie orale d 'un androg~ne aromat isable  
(und6canoate de T) semble plus efficace que 
celle d ' u n  a n d r o g ~ n e  non  a r o m a t i s a b l e  
(mest6rolone) sur la res taura t ion  de la libi- 
do et des 6rections chez les hommes  hypo- 
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gonades.  D'un au t re  cot6 il a 6t4 rapport6 la 
pers is tance  d'6r6ctions mat inales  et de "pol- 
lutions" nocturnes  chez un pat ient  pr6sen- 
t a n t  u n e  r 4 s i s t a n c e  a u x  e s t r o g 6 n e s  pa r  
mu ta t ion  du g~ne de leur r4cepteur nucl6ai- 
re  c l a s s ique  [45]. Or il a 4t6 r 6 c e m m e n t  
d4montr4  que les st6roides peuvent  6gale- 
m e n t  ag i r  p a r  un  m 6 c a n i s m e  non g6no- 
mique  h t r ave r s  une  ac t iva t ion  des mem- 
b r a n e s  cel lulaires  [20]. Pa r  cons6quent  la 
seule  cert i tude qui persiste  et  qui est  relati- 
ve & l'action des estrog6nes est  l 'absence de 
leur  effet au  n iveau p6riph6rique. 

D 'au t re  par t  le degr4 d ' impr4gnation andro- 
g6nique  requis  pour  le r6 t ab l i s semen t  ou 
l 'optimalisat ion des performances sexuelles 
r e s t e  4ga l emen t  discut6.  Les  exp6r iences  
effectu6es chez l 'animal [23] ont 6tabli deux 
seuils d'activit6 de la T ; un  seuil inf6rieur 
en d e ~  duque l  toute  activit4 sexuelle es t  
abolie et  un seuil sup4rieur  au  delh duquel  
a u c u n e  a m 4 1 i o r a t i o n  des  p e r f o r m a n c e s  
sexuelles ne peut  8tre obtenue.  Ce dernier  
correspond ~ des concentrat ions supraphy-  
siologiques de T. Chez l 'homme, il est  6ta- 
bli, qu 'une  androg4no th6rap ie  qui a s su re  
des  concen t ra t ions  p l a sma t iques  re la t ive-  
m e n t  faibles de T (proches de la limite inf6- 
r i eu re  des  va leu r s  normales )  suffi t  /t res- 
t au re r  l 'activit6 sexuelle en cas d'hypogona- 
disme. I1 n 'en est  pas de mSme pour l'am4- 
l i o ra t ion  des  p e r f o r m a n c e s  sexue l les  pa r  
u t i l i s a t i o n  d ' a n d r o g 6 n e s  chez  l ' h o m m e  
eugonad ique .  Les  p remie r s  essais  6 ta lent  
en faveur  de l 'existence d'un seuil sup6rieur  
de la testost6ron~mie se s i tuant  entre  2 et 
4.5 ng/ml au  del~ duquel  toute  augmenta-  
t ion des doses  est  inop6ran te  [4, 42]. Les 
r 4 s u l t a t s  d ' 4 t u d e s  p l u s  r 4 c e n t e s  s o n t  
contradictoires.  Les unes mont ren t  que des 
doses  pharmaco log iques  de T sont  encore 
capables  d'am41iorer ou d 'augmenter  signi- 
f i c a t i v e m e n t  le c o m p o r t e m e n t  sexue l  de 
pa t i en t s  eugonad iques  a t t e in t s  ou non de 
d y s f o n c t i o n n e m e n t  sexue l  [5, 6, 34, 37]. 
D ' au t r e s  n ' enreg is t ren t  qu 'un  effet discret  
de s t i m u l a t i o n  p sychosexue l l e  sans  aug-  
men ta t ion  de l'activit6 sexuelle lors de l'uti- 

l isation de doses supraphysiologiques de T 
chez des hommes  normaux  [1, 17]. 

ASPECTS THERAPEUTIQUES 

1. P r o d u i t s  

Les produi t s  d isponibles  dans le cadre de 
l ' androg4noth4rapie  sont  presqu'exclusive- 
m e n t  r e p r 6 s e n t 6 s  p a r  les e s te r s  de la T. 
Ceux-ci sont  adminis t r6s  par  voie orale ou 
p a r e n t 4 r a l e  ( i n t r a m u s c u l a i r e )  e t  p l u s  
r6cemment  t r an sde rmi que ,  ou sous forme 
d ' implants sous cutan6s  ou intradermiques.  

La voie orale a d6~u car elle n4cessite l'uti- 
lisation de produi ts  alkyl4s dont la toxicit6 
a entrain6 l 'abandon.  Par  ailleurs les nou- 
veaux produi ts  tel  que l 'und6canoate de T, 
certes beaucoup  mieux  tol6r6s, pr6sentent  
le double inconv4nient  de la prise pluriquo- 
t idienne et de l ' irr6gularit6 de l 'absorption 
digestive [40]. 

La vole pa ren t4 ra le  demeure  la plus utili- 
s4e, c o m p t e  t e n u  des  l im i t e s  de la voie  
orale, de l ' impopulari t6 des implants  et du 
m a n q u e  de r e c u l  p o u r  la voie t r a n s d e r -  
mique. Cependan t  elle souffre de son inca- 
pacit6 ~ assure r  des concentrations plasma- 
t iques  phys io log iques  et s tables  de T. En 
effet des m e s u r e s  r6p6t6es de T s4riques,  
corrobor6es par  une  s imulat ion pharmaco- 
cin6tique assis t4e pa r  ordinateur  [36], ont 
c l a i r e m e n t  d 4 m o n t r 6  que  les d i f f6 ren tes  
subs t i tu t ions  commun4men t  utilis6es don- 
nent des t aux  in i t iaux supraphysiologiques 
suivis de t aux  subnormaux  au moment  de 
l ' inject ion su ivan te .  Ces osci l lat ions sont  
mal  v6cues pa r  les pa t i en t s  au n iveau  de 
leur sexualit6 et  les am6nent  ~ augmente r  
les doses et/ou la fr6quence des injections. 
Ce p r o b l 6 m e  p o u r r a i t  ~tre r4solu  si des  
e s s a i s  t h 6 r a p e u t i q u e s  p l u s  n o m b r e u x  
conf i rment  les donn6es  pr61iminaires sur  
les propri4t6s du dernier-n4 des esters de T. 

Le buciclate de T semble  en effet poss4der 
des c a r a c t 6 r i s t i q u e s  p h a r m a c o c i n 4 t i q u e s  
tr~s favorables  qui  lui pe rme t t en t  d 'assu-  
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r e r ,  ~ la  dose  de 6 0 0 m g / s e m a i n e ,  des  
concentrations p lasmat iques  de T physiolo- 
giques et stables [8]. D'autre  part,  les essais 
init iaux d 'ut i l isat ion IM de T sous forme de 
microsph6res biod~gradables ont donn6 des 
r~su l t a t s  i n t ~ r e s s a n t s  chez les p r i m a t e s  
non humains .  Les essais chez l 'homme sont 
en cours [9, 12]. 

La voie t r ansdermique  par application scro- 
tale quotidienne de patchs contenant  10 ou 
15 mg de T permet  6galement d'obtenir un  
profil p lasmat ique  sa t i s fa i san t  [3, 7]. Elle 
semble de plus, tr~s bien accept~e par les 
pa t i en t s  qui  la p r6f~ren t  aux  inject ions .  
Cependant  elle modifie la m~tabolisation de 
la T et abouti t  dans  certains cas ~ des taux 
supraphysiologiques de DHT [40]. D'autres 
6 t u d e s  s o n t  donc  n 6 c e s s a i r e s  a v a n t  de 
conclure ~ son innocuit6. 

Les implants  in t radermiques  de T ont une 
pha rmacoc in~ t ique  favorable  [22]. N~an- 
moins leur insert ion requier t  une interven- 
t ion ch i ru rg i ca l e  m i n e u r e  et  ils p e u v e n t  
6tre o c c a s i o n n e l l e m e n t  exclus.  Ils n ' on t  
donc pas connu une large diffusion en pra- 
tique. 

2. Risques potentiels 

a) Au n i v e a u  de  la  p r o s t a t e  

De lourds soupcons subs i s ten t  quan t  ~ la 
par t ic ipat ion de l 'androg6noth6rapie  dans  
la gen~se de la pathologie tumorale  prosta- 
tique. Ils se fonden t  sur  le rSle physiolo- 
gique jou6 par  les androg6nes dans la crois- 
sance normale  de la prostate .  N~anmoins  
les preuves objectives de leur intervent ion 
au  n iveau  de ces processus pathologiques 
demeurent  insuff isantes  [7]. 

�9 hypertrophie bdnigne de la prostate (HBP) 

Les r6su l ta t s  favorables  des ten ta t ives  de 
t r a i t e m e n t  de l ' H B P  p a r  les a n t i a n d r o -  
g~nes, les analogues  du GnRH ou les inhi- 
biteurs de l 'activit~ 5a-r~ductasique consti- 
tuent  une preuve en faveur  de l ' implication 
des a n d r o g ~ n e s  d a n s  la  gen6se  de ce t te  

pa thologie  [7]. C e p e n d a n t  la  r e l a t i o n  de 
l 'HBP avec les androg6nes pa ra i t  ~ priori 
paradoxale  puisqu 'on ass is te  ~ une  crois- 
sance  exag~r~e d ' u n  o r g a n e  a n d r o g 6 n o -  
d6pendant  alors que le signal androg6nique 
reste  inchang~ ou m~me d iminue  chez le 
sujet ~g6. Ce paradoxe peut  ~tre lev6 si l'on 
a d m e t  que la sensibi l i t~  aux  androg~nes  
augmente  progressivement  avec l'~ge. Deux 
arguments  appuient  cette hypoth~se : 

- l ' impor t ance  de l ' ac t iv i t6  5a - r~duc ta -  
sique au niveau des fibroblastes de pros- 
t a t e s  a d ~ n o m a t e u s e s  p a r  r a p p o r t  aux  
contrSles [11, 35] 

- la diminut ion du volume de ces m~mes 
prosta tes  t rai t~es par  les inh ib i teurs  de 
la 5a  r6ductase [33]. 

N~anmoins  des t r a v a u x  plus r~cents rap- 
portent une baisse de la sensibilit6 du t issu 
a d ~ n o m a t e u x  aux  and rog~nes ,  avec une  
d i m i n u t i o n  de l 'ARN m e s s a g e r  de l e u r  
r~cepteur et de la 5a  r~ductase de type I e t  
II [I0]. Ces contradictions apparentes  peu- 
vent s'expliquer par une grande variabilit6 
de l'activit~ 5 a-r~ductasique prostat ique en 
fonct ion  de la zone consid~r~e [11]. P a r  
a i l l eu r s  l ' a u g m e n t a t i o n  des f a c t e u r s  de 
croissance avec rage pourrai t  constituer,  
l ' ins tar  de l ' augmen ta t i on  de rac t iv i t~  5a  
r~ductasique, un  facteur  d 'amplification de 
la sensibili t~ aux androg~nes.  C e p e n d a n t  
leur  t aux ,  b ien que s '61evant  avec l 'age,  
reste similaire dans le t i ssu normal  et ad6- 
noma teux  [10]. D 'au t res  ~tudes s 'av~rent  
donc n6cessa i res  pour  lever  ce paradoxe .  
Par  ailleurs il a 6t~ sugg6r6, sur  la base de 
donn6es exp~r imenta les ,  une  impl ica t ion  
des estrog~nes (E) dans  la gen~se de I'HBP. 
Chez rhomme de nombreuses  constatat ions 
appu ien t  cet te th~se : les t a u x  c i rcu lants  
d'E augmen ten t  avec l'age et cette augmen- 
tat ion est plus impor tante  en cas d'HBP. De 
plus leurs niveaux ont ~t6 trouv~s plus ~le- 
v~s dans le t issu ad~nomateux que dans le 
t issu prostat ique normal  et leur fixation se 
fait  61ectivement dans  les noyaux  du stro- 
ma  qui  e s t  r e c o n n u  c o m m e  le p o i n t  de 
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d4part  de l 'HBP. N6anmoins la concentra- 
tion des r4cepteurs (Rc) aux E de haute  affi- 
nit6 a 4t4 trouv4e basse dans I'HBP humai-  
ne cont ra i rement  ~ ce qui se passe dans le 
mod61e animal  (chien). -Elle pourrai t  cepen- 
dan t  suffire ~ l'exercice de leur activit6 bio- 
logique. L'hypoth~se de l ' intervention des E 
(p rovenan t  de l ' a roma t i s a t i on  des andro- 
g6nes) dans  la gen~se des ad6nomes de la 
p r o s t a t e  a d6bouch6 sur  l ' u t i l i sa t ion  des 
inh ib i t eu r s  de l ' a romatase  dans  le t ra i te-  
men t  de I 'HBP [32]. 

�9 Cancer de la prostate (Kc P) 

C'est la t u m e u r  maligne la plus fr6quente 
chez l 'homme. La pr6valence des micro-car- 
cinomes augmente  avec l'~ge et a t te in t  50% 

la septi6me d4cade de la vie. 

Des 6tudes faites chez l 'animal semblent en 
faveur d 'un r61e promoteur  des androg6nes 
sur  le Kc P au  stade infra-clinique [7]. 

D ' au t r e s  plus r4centes  effectu6es sur  des 
l ign6es  ce l lu la i r e s  i s sues  de m 6 t a s t a s e s  
g a n g l i o n n a i r e s ( L N C a P )  e t  o s s e u s e s  
(ALVA101) de KcP a n d r o g 6 n o d 6 p e n d a n t  
pe rmet t en t  de mieux appr4hender le m6ca- 
nisme d'action des androg~nes dans ce pro- 
cessus. Cet te  action serai t  pr incipalement  
m~di4e par  des facteurs de croissance agis- 
s an t  par  un  effet  au tocr ine  ou paracr ine.  
En effet il a 4t4 d6montr6 que ces cellules 
poss6dent des r4cepteurs ~ ces facteurs de 
croissance et s4cr6tent I'IGF1 et sa prot4ine 
de l ia ison I ' IGFBP3 [41]. De plus il a 6t4 
rapport4 que l 'uti l isation d'anticorps mono- 
c l o n a u x  d i r i g 6 s  c o n t r e  les  r 4 c e p t e u r s  
EGF/TGFa  bloque la prolif6ration des cel- 
lules (ALVA101) induite par la DHT [29]. 

L'action des androg6nes sur ces facteurs de 
croissance s 'exercerait  ~ t ravers  une modifi- 
cation des activit6s enzymatiques de la cel- 
lule canc6reuse about issant  ~ une augmen- 
ta t ion  du rapport  antig6ne sp6cifique pros- 
ta t ique  (qui est une s6rine prot6ase)/phos- 
p h a t a s e  a c i d e  p r o s t a t i q u e  (PSA/PAP) .  
L ' augmenta t ion  du PSA entraine celle de la 
f o r m e  l i b r e  de I ' IGF1  p a r  c l i vage  de 

I ' IGFBP3, t and i s  que la d iminut ion  de la 
PAP provoque une accumulat ion des phos- 
photyrosines : prot4ines cl4s de la prolif6ra- 
t ion cel lu la i re  [41]. Ainsi  les androg4nes  
agissent en a u g m e n t a n t  la forme libre des 
facteurs de croissance et en potent ial isant  
leur effet sur la croissance des cellules can- 
c6reuses. Pa r  cons6quent,  puisqu'~ l 'heure 
actuelle il demeure  tr6s difficile d '4carter 
l ' implication des androg6nes  -m~me ~ des 
c o n c e n t r a t i o n s  p h y s i o l o g i q u e s -  d a n s  la  
pathologie t umora l e  prosta t ique,  il para i t  
prudent  de recommander  un monitorage de 
la croissance et de l 'activit6 enzymat ique  
prostatique lors de route androg4noth6rapie 
au long cours. I1 fau t  4galement  souligner 
que le KcP est une contre-indication abso- 
lue ~ l ' and rog6no th6 rap ie  au m~me t i t re  
que les aut res  cancers hormonod6pendants 
de l 'homme (sein et testicules). 

b) A u  n i v e a u  d u  r i s q u e  c a r d i o v a s c u l a i -  
re [21] 

I1 est bien 6tabli que la mortalit6 cardiovas- 
cu l a i r e  es t  5 fois p lu s  i m p o r t a n t e  chez 
l 'homme que chez la femme en p6riode d'ac- 
tivit4 g6nitale. Ceci a longtemps 6t6 mis sur 
le compte de l 'action potentiel lement ath6- 
rog~ne des androg6nes. Cette responsabilit6 
de l 'hormone m~le 6 ta i t  confort6e par les 
mod i f i ca t ions  l i p id iques  engendr4es  par  
l 'uti l isation des anabol isants  et des andro- 
g6nes  a d m i n i s t r 4 s  p a r  voie ora le .  Des 
~tudes r4centes [7, 21] ont non seulement  
jet6 le doute sur  le caract6re ath6rog6ne du 
profil  l ip id ique  m a s c u l i n  caract4ris6 par  
une augmenta t ion  des triglyc6rides(TG) et 
une  ba i sse  du  H D L  choles t6ro l (HDLCT) 
mais elles ont sur tout  6cart4 la responsabi- 
l i t4 des a n d r o g 6 n e s  e n d o g 6 n e s  d a n s  la  
cons t i tu t ion  de ce profil. En effet il a 6t6 
rapport6,  que c o n t r a i r e m e n t  ~ ce qui est  
constat6 chez la femme, le sulfate de d6hy- 
dro6piandrost4rone(SDHEA), la testost6ro- 
ne totale(TT) et  la  t e s tos t6 rone  libre(TL) 
sont corr616s s ignif icat ivement  ~ une aug- 
menta t ion  du HDLCT et ~ une diminution 
des TG chez l 'homme. Le coefficient de cor- 
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r61ation e n t r e  androg6nes  et HDLCT est  
cependan t  t rop faible (0.2) pour proposer 
l 'ut i l isat ion de la T dans la pr6vention du 
risque cardiovasculaire. 

Dans ce sens, il est in t6ressant  de signaler 
que, t ou jou r s  pa r  oppos i t ion  ~ ce qui se 
passe  chez la  f emme ,  chez qui l 'ob4si t6 
androide s 'accompagne d'une insulinor6sis- 
tance et d 'une  baisse de la SHBG respon- 
sable  d 'une  a u g m e n t a t i o n  de la f r ac t ion  
libre de la T, chez l 'homme la corr61ation 
e n t r e  a n o m a l i e s  de la  d i s t r i b u t i o n  des 
graisses (d4p6ts au niveau de l 'abdomen) et 
S H B G  es t  f a ib l e  [38, 39, 46]. El le  r e n d  
compte, du moins part iel lement,  de l 'absen- 
ce de re la t ion  voire m~me d 'une  re la t ion  
inverse en t re  la tes tos t6rone  et l ' insul ine  
[21]. Ce t te  d i f f6rence  e n t r e  les sexes au  
niveau de Pinsulinos6cretion et de l 'insuli- 
nor6sistance est retrouv6e chez l 'animal. Le 
ra t  femelle t ra i t6  par  la T d4veloppe une  
insulinor6sistance alors que celle-ci est pro- 
voqu6e chez le m~le par la castrat ion et est 
am41ior6e pa r  l ' a d m i n i s t r a t i o n  de faibles 
doses de T [24, 25]. A noter  que les fortes 
doses n ' e n t r a i n e n t  pas  d ' a g g r a v a t i o n  de 
l ' i n s u l i n o r 6 s i s t a n c e  du  r a t  m~le  cas t r6 .  
D'un autre  cot6, il faut  souligner que l'ob6- 
sit6 est responsable d 'une diminution de la 
SHBG [47] au  m~me t i tre que l 'hyperinsuli- 
nisme qui d iminue l 'expression de son g~ne 
au  n i v e a u  des  h 4 p a t o c y t e s  [26]. C e t t e  
constatat ion doit ~tre prise en compte dans  
l ' i n t e r p r 6 t a t i o n  des t e s t o s t 6 r o n 4 m i e s  en 
cas de surcharge pond4rale ou d'hyperinsu- 
linisme. 

I1 ressort  donc que ract ion des androg6nes 
sur  les fract ions lipidiques et l ' insulinos6- 
cr6tion chez l ' homme -con t r a i r emen t  aux 
id6es jusque 1~ admises- ne favorise pas le 
processus d 'a th6rogen~se et  semble m~me 
s 'opposer  ~ p l u s i e u r s  de ses f ac t eu r s  de 
risque. N6anmoins il faut  pr4ciser qu'en ce 
qui concerne les androg6nes exog6nes l'effet 
sur  le m4tabolisme lipidique varie selon le 
type de mol6cule, la voie d ' admin i s t ra t ion  
et la dose choisis. Les anabolisants  de syn- 

th~se a d m i n i s t r 6 s  pa r  voie ora le  ont  un  
impact  d6favorable  sur  les f rac t ions  lipi- 
d iques  p l a s m a t i q u e s  ( a u g m e n t a t i o n  du  
LDL et d iminu t ion  du HDLCT) alors que 
les es te rs  de T, u t i l i s6s  par  voie IM et 
dose physiologique respectent ,  voire m~me 
am61iorent, le profil l ipidique. Ceci sera i t  
en rappor t  d 'une part ,  avec l 'absence d 'un 
passage h6patique premier  en cas d'utilisa- 
tion de la vole parent6ra le  et d ' au t re  par t  
avec la conversion rapide  des es ters  de T 
injectables en estradiol  ce qui n 'est  pas le 
cas des d4riv6s alkyl6s [7, 21]. Toutefois les 
fortes doses d'esters de T sont pourvoyeuses 
d'un profil ath6rog~ne comme le d4montre 
les r 4 s u l t a t s  d ' e ssa i s  u t i l i s a n t  des doses 
supraphysiologiques d 'esters  de T dans  le 
cadre de la contraception masculine [17]. 

Par ailleurs d 'autres  param6tres  de pronos- 
tic cardio-vasculaires peuvent  ~tres influen- 
c4s par  les androg6nes. L'apn4e du sommeil 
est aggrav6e par  l ' admin is t ra t ion  d 'andro- 
g6nes m6me ~ doses physiologiques lors de 
substi tution de s i tuat ions d'hypogonadisme. 
Les androg6nes peuvent  ~tre 4galement res- 
ponsables  d ' a u g m e n t a t i o n  mod4r4e de la  
masse sanguine qui n ' a t t e in t  cependant  la 
polycyth4mie franche qu'en cas d'association 

une insuffisance respiratoire [7]. 

e) Au niveau hdpat ique 

La T et  ses e s t e r s  ne  s o n t  pas  h6pa to -  
toxiques cont ra i rement  aux d6riv6s de sub- 
st i tution en 17 alpha. Ces derniers peuvent  
~tre responsables de cholestase intrah6pa-  
tique qui c6de ~ l 'arr~t  du t r a i t emen t .  Ils 
ont 6galement 6t6 incrimin4s dans  la gen~- 
se de t u m e u r s  h ~ p a t i q u e s  b 6 n i g n e  e t  
maligne. 

d) Autres effets inddsirables 

Une r6tention hydrosod6e peut  ~tre obser- 
v4e en cas d 'ut i l isat ion de fortes posologies 
d'androg~nes. Cet effet secondaire impose 
la prudence en cas d 'ut i l isat ion des andro- 
g~nes chez les  i n s u f f i s a n t s  c a r d i a q u e s ,  
r4naux, chez les hyper tendus  et  les migrai- 
n e u x .  
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Par  ailleurs les fortes doses de testost4rone 
provoquent une diminution de la spermatoge- 
n6se par  inhibition de la s4cr4tion des gona- 
dotrophines.  Cet  effet est  ~ la base de leur 
utflisation dans la contraception masculine. 

3. I n d i c a t i o n s  

a) D a n s  l ' h y p o g o n a d i s m e  

Le bu t  du t r a i t emen t  subs t i tu t i f  est de cor- 
r iger  l ' ensemble  des t roubles  cliniques en 
r ap p o r t  avec le d6ficit hormonal .  En pra-  
t ique cet objectif  n 'est  at teint ,  avec les pro- 
dui ts  in jectables  ac tue l lement  disponibles, 
qu 'au prix de concentrat ions supraphysiolo- 
giques de T. Des espoirs d 'une androg4no- 
th6rapie plus physiologiques sont annonc6s 
avec les nouve l l e s  voies d ' admin i s t r a t ion  
( t ransdermique)  et  les nouveaux esters  de 
T. La r6gress ion des t roubles  sexuels sur- 
v ien t  en  g6n6ral d~s la troisi6me semaine  
de t ra i tement .  

b) E n  cas  d ' e u g o n a d i s m e  

Si la n6cessit4 de la subst i tu t ion androg6- 
n ique  en cas  d ' h y p o g o n a d i s m e  re l6ve de 
l '6vidence,  l ' a d m i n i s t r a t i o n  d 'androg~nes  
dans les s i tuat ions  d 'eugonadisme fait enco- 
re l 'ob je t  d ' une  g r a n d e  con t roverse .  El le  
soul6ve la ques t ion  de la r6alit4 de l 'effet 
b6n6f ique  de ce t t e  t h 6 r a p e u t i q u e  et  me t  
l ' ac t ion su r  ses effe ts  n6fas tes  po ten t i e l s  
no t ammen t  au  n iveau  de la prostate. 

Les t r avaux  de ces derni~res ann6es sont - 
comme signal6 ci dessus- en faveur de l'ab- 
sence d 'un seuil sup6rieur  de Faction de la 
T au  n iveau  de cer tains  aspects  du compor- 
t emen t  sexuel. Ceci consti tue donc une base  

l 'ut i l isat ion de l 'androg4noth6rapie dans  
cer ta ins  t roub les  du compor tement  sexuel  
m~me en s i tua t ion  d 'eugonadisme d6finie 
par  la normali t6 de la testost4rone plasma- 
t ique.  I1 f au t  c e p e n d a n t  ga rde r  ~ l ' espr i t  
que  si les cons6quences  d 'une  s u r c h a r g e  
a n d r o g 4 n i q u e  p e u v e n t  ~ t r e  6 v i t 6 e s  a u  
n iveau  cardiovasculai re  par  un choix judi- 
cieux des mol6cules et des voies d'adminis- 
t r a t i on  el les  d e m e u r e n t  impr6vis ib les  au  

n iveau  pros ta t ique .  Pou r  cette raison une 
s61ection r igoureuse des pat ients  (bilan hor- 
monal, recherche d '4ventuelles contre-indi- 
ca t ions  aux  and rog6nes )  dolt ~tre exig6e 
assortie d 'une survei l lance r4guli6re notam- 
ment  prostat ique.  

Des 6 tudes  r6centes  [13, 18, 28, 31] mon- 
t r en t  en  effet  que la  T p l a s m a t i q u e  n 'est  
pas un param~tre  suf f i samment  sensible de 
l '6valuation du s t a tu t  androg6nique. Celui- 
ci s e r a i t  m i e u x  a p p r o c h 6  pa r  le dosage  
concomitant  de la S H B G  ou mieux par  celui 
de la  T b i o d i s p o n i b l e .  C e t t e  n o u v e l l e  
approche permet  de d6tecter  des situations 
de d4ficits androg4niques caract4ris6es par 
une  a u g m e n t a t i o n  de la S H B G  et/ou une 
baisse  de la T biodisponible  chez des per- 
sonnes 4tiquet6es comme eugonadiques sur 
la base de taux  no rmaux  de T totale. Ainsi 
dans le groupe des pat ients  "eugonadiques" 
(T to ta le  normale) ,  souff ran t  de d~sordres 
sexue l s ,  s e r o n t  c a n d i d a t s  au  t r a i t e m e n t  
androg6nique, ceux qui ont une augmenta-  
tion de la SHBG et  ou une  diminution de la 
testost6rone biodisponible. De telles pertur- 
ba t ions  du s t a t u t  androg6nique  semblen t  
plus fr6quentes  parmi  les personnes  ~g6es 
[18, 28] et  celles sou f f r an t  d ' impuissance  
id iopa th ique  quoique  re t rouv6es  de fa~on 
plus discr6te dans  la p lupar t  des 6tiologies 
des  d y s f o n c t i o n n e m e n t s  s exue l s  (vascu-  
laires,  neurologiques ,  psychog6nes)  ~ l'ex- 
ception de l'6tiologie iatrog~ne [18]. 

Chez les  su je t s  ~g6s l ' androg6noth4rap ie  
peut  ~tre potent ie l lement  dangereuse  4tant 
donn4 le r i s q u e  p lus  g r a n d  de s u r v e n u e  
d'un cancer de la prostate .  Pour  cette raison 
l ' indication du t r a i t e m e n t  doit prendre  en 
compte les b4n6fices escompt6s en dehors 
de la sexuali t4 ( t ra i tement  de l'ost6oporose, 
correction des t roubles  du sommeil, de l'as- 
th4nie ...). Elle dolt en outre ~tre accompa- 
gn6e d 'un  m o n i t o r a g e  p ro s t a t i que  biochi- 
mique et 4chographique. 

Chez les pat ients  jeunes ,  la non disponibili- 
t6 en rout ine  des dosages  sp6cialis4s peut  
faire d iscuter  l 'opportuni t4  de la mise en 
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route d'un test  th~rapeut ique  de quelques  
mois  sou s  r~serve  d ' u t i l i s a t i o n  de doses  
p h y s i o l o g i q u e s  a s s o r t i e  des  p r e c a u t i o n s  
d ' us ag e  en  mat i~re  de s u r v e i l l a n c e .  Les 
trai tements  au long cours ne sont  ~ entre- 
prendre que dans le cadre d'essais cliniques 
v i s a n t  h a p p r ~ c i e r  les  a v a n t a g e s  et les  
inconv~nients  de cette  th~rapeut ique  afin 
de mieux  en pr~ciser les indications.  

C O N C L U S I O N  

U ne  recherche tr~s active dans le domaine 
de l 'androg~noth~rapie et de la sexualit~ a 
permis : 

�9 d ' ~ l a b o r e r  u n  p r o f i l  p a r t i c u l i e r  de s  
d~sordres sexuels  caus6s  par la carence 
androg~nique.  

�9 de proposer de n o u v e a u x  produits  et de 
n o u v e l l e s  v o l e s  d ' a d m i n i s t r a t i o n  p l u s  
physiologiques.  

�9 d'~largir le champ d'indication de randro- 
g~noth~rap ie  qui  pourra i t  se jus t i f i er  - 
m~me en dehors de tout  hypogonadisme  
d~celable par les m~thodes  classiques de 
diagnostic-  dans certaines  s i tuat ions  cli- 
n iques  et sous r~serve d'une surveil lance 
a d a p t ~ e .  N ~ a n m o i n s  le carac t~re  tr~s  
r~cent de ces acquis i t ions  n~cess i te  leur 
val idat ion ~ travers des s~ries plus larges 
et suff isamment  de recul pour asseoir l'ef- 
ficacit~ et l ' innocuit~ de l'androg~noth~ra- 
pie sous ses nouvel les  formes et dans ses 
nouvel les  indications.  
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A B S T R A C T  

A n d r o g e n s  a n d  m a l e  s e x u a l i t y  

A. HAFIDI, M . M .  GHARBI 

T e s t o s t e r o n  i s  k n o w n  t o  b e  c r i t i c a l  f o r  
t h e  r i g h t  m a i n t e n a n c e  o f  m a s c u l i n  
s e x u a l i t y .  I t  a c t s  o n  a l l  c o m p o n e n t s  o f  
s e x u a l i t y  �9 l i b i d o ,  e r e c t i o n  a n d  e j a c u l a -  
t i o n .  A s  f a r  a s  e r e c t i o n  i s  c o n c e r n e d ,  
o n e  h a s  t o  e m p h a s i z e  o n  t h e  f a c t  t h a t  
o n l y  s p o n t a n e o u s  n o c t u r n a l  e r e c t i o n s  
a r e  a n d r o g e n - d e p e n d e n t  u n l i k e  e r e c t i -  
l e  r e s p o n s e s  t o  v i s u a l  e r o t i c  s t i m u l i  

T h e  T c a n  a c t ,  a t  t h e  l e v e l  o f  t a r g e t  
o r g a n e s ,  e i t h e r  a s  u n c h a n g e d  o r  a s  
m o r e  o f t e n  o b s e r v e d  a f t e r  r e d u c t i o n  t o  
D H T  o r  a r o m a t i s a t i o n  t o  E 2 .  I t  i s  
e s s e n c i a l l y  a s  D H T  t h a t  t h e  m a l e  h o r -  
m o n e  s e e m s  t o  a c t  o n  t h e  s e x u a l i t y  a t  
b o t h  t h e  c e n t r a l  a n d  p e r i p h e r i c a l  
l e v e l s .  T h e  o e s t r o g e n s  e v e n  i f  n o w  
s h o w n  t o  h a v e  n o  p e r i p h e r i c a l  a c t i o n ,  
a r e  s t i l l  s u b j e c t  t o  c o n t r o v e r s y  a s  f a r  

a s  t h e i r  c e n t r a l  a c t i o n  i s  c o n c e r n e d .  
T h e r e f o r e  a n  a c t i o n  a t  t h e  c e r e b r a l  
l e v e l  o f  t h e  o e s t r o g e n s  p r o d u c e d  l o c a l -  
l y  c a n  n o t  b e  d e f i n i t i v e l y  e l i m i n a t e d .  

T h e  c o n c e n t r a t i o n s  o f  T r e q u i r e d  f o r  
t h e  r e - e s t a b l i s h m e n t  o f  t h e  s e x u a l  
f u n c t i o n  i n  c a s e  o f  h y p o g o n a d i s m  a r e  
c l o s e r  t o  t h e  l o w e r  l i m i t s  o f  n o r m a l  
v a l u e s .  T h e  u p p e r  t r e s h o l d  o f  t h e  
a c t i o n  o f  T o n  t h e  s e x u a l i t y ,  i f  a n y ,  
w o u l d  b e  a t  s u p r a - p h y s i o l o g i c a l  l e v e l s .  

A n d r o g e n o t h e r a p y  o f  s e x u a l  d y s f o n c -  
t i o n n a l i t i e s  i s  w i t t n i s s i n g  a c o n s t a n t  
e v o l u t i o n .  N e w  a n d  m o r e  p e r f o r m i n g  
p r o d u c t s ,  a s  w e l l  a s  n o v e l  a n d  l e s s  
a s t r e i g n a n t  w a y s  o f  a d m i n i s t r a t i o n ,  
a r e  a l r e a d y  d i s p o n i b l e  o r  u n d e r  e v a -  
l u a t i o n .  M o r e o v e r ,  t h e  i m p r o v e m e n t  o f  
p l a s m i c  a n d r o g e n  e x p l o r a t i o n  ( d o s a g e  
o f  f r e e  a n d  n o n - s e x  h o r m o n e - b i n d i n g  
g l o b u l i n  b o u n d  t e s t o s t e r o n e )  a s s o c i a -  
t e d  t o  a b e t t e r  u n d e r s t a n d i n g  o f  s i d e  
e f f e c t s  o f  t h e  a n d r o g e n i c  t h e r a p e u t i c s  
m a y  a l l o w  i n  t h e  n e a r  f u t u r  t o  r e a c h  a 
c o n s e n s u s  o n  t h e  a n d r o g e n o t h e r a p y  
i n d i c a t i o n s .  A s  a m a t t e r  o f  f a c t  a m o n g  
t h e  p o p u l a t i o n  o f  p a t i e n t s  c o n s i d e r e d  
e u g o n a d i c  ( b a s e d  o n  n o r m a l  l e v e l s  o f  
T)  a n d  s h o w i n g  a s e x u a l  d y s f o n c t i o n a -  
l i t y ,  t w o  s u b g r o u p s  m i g h t  b e  i n t e r e s -  
t e d  : T h a t  o f  e l d e r l y  p a t i e n t s  d i s -  
p l a y i n g  e i t h e r  a n  i n c r e a s e  o f  t h e  h o r -  
m o n e - b i n d i n g  g l o b u l i n  ( S H B G )  o r  a 
d e c r e a s e  o f  t h e  n o n - s e x  h o r m o n e - b i n -  
d i n g  g l o b u l i n  b o u n d  t e s t o s t e r o n e  
l e v e l s  a n d  t h a t  o f  y o u n g  p a t i e n t s  s u f f e -  
r i n g  f r o m  i d i o p a t h i c  i m p o t e n c e .  I t  
s h o u l d  b e ,  h o w e v e r ,  p o i n t e d  a t  t h a t  
t h e  r e c e n t  c h a r a c t e r  o f  t h e  d i f f e r e n t  
p h y s i o p a t h o l o g i c  a n d  t h e r a p e u t i c  
a c q u i s i t i o n s  r e q u i r e s  a v a l i d a t i o n  
t h r o u g h  l a r g e r  s e r i e s  a n d  l o n g  t e r m  
s t u d i e s .  

Key words  : Androgen, libido, erection, ejacula- 
tion, prostate, cardiovascular risk. 
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