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RESUME 

Buts  : C o m p a r e r  l ' e f f icaci t4  e t  la  t o l 4 r a n c e  de  
l ' A l p r o s t a d i l - A l f a d e x  e t  d u  c h l o r h y d r a t e  d e  
M o x i s y l y t e  p o u r  r i n d u c t i o n  d ' 4 r e c t i o n s  com- 
pa t i b l e s  a v e c  u n  r a p p o r t  s e x u e l  d a n s  le c a d r e  
d ' u n e  4 t u d e  p r o s p e c t i v e ,  r a n d o m i s 4 e ,  e n  
d o u b l e  i n s u ,  a v e c  g r o u p e s  p a r a l l ~ l e s ,  c h e z  
des  su je t s  a v e c  d y s f o n c t i o n  4rec t i le .  

M 4 t h o d e  : 156 su je t s  avec  d y s f o n c t i o n  4rect i -  
le  d ' o r i g i n e  o r g a n i q u e ,  n o n - o r g a n i q u e ,  o u  
m i x t e ,  o n t  4ta  r 4 p a r t i s  de  f a g o n  r a n d o m i s 4 e  
e n  2 g r o u p e s  pa ra l l~ l e s  c h e z  l e sque l s  la  dose  
o p t i m a l e  i n d i v i d u e l l e  d ' A l p r o s t a d i l - A l f a d e x  
o u  d e  c h l o r h y d r a t e  d e  M o x i s y l y t e  a 4 t4  
r e c h e r c h 4 e  a u  cab ine t .  La  r 4 p o n s e  4 rec t i l e  a 
4t6 m e s u r 4 e  ~ l ' a ide  d u  , ,Buckl ing  Test- .  Nous  
a v o n s  c o n s i d 6 r 4  q u e  le t e s t  4 t a i t  p o s i t i f  e n  
c a s  d ' 6 r e c t i o n  d o n t  la  r i g i d i t 4  a x i a l e  n e  se  
d ~ f o r m a i t  p a s  (ne  p l i a i t  pas)  sous  r e f f e t  d ' u n e  
c h a r g e  de  u n  k i l o g r a m m e .  Le  , ,buckl ing  t e s t -  
f u t  r 4 p ~ t 4  t o u t e s  l e s  10 m i n u t e s  p e n d a n t  
j u s q u e  60 m i n u t e s  lo r squ ' i l  6 ta i t  posi t i f .  Les  
su je t s  p u r e n t  e n s u i t e  f a i r e  6 a u t o - i n j e c t i o n s  
domic i l e .  

R 4 s u l t a t s  : 56 s u j e t s  d u  g r o u p e  A l p r o s t a d i l -  
A l f a d e x  (75 %) e t  32 su je t s  d u  g r o u p e  c h l o r h y -  
d r a t e  de  M o x i s y l y t e  (40 %) e u r e n t  a u  m o i n s  
u n  b u c k l i n g  t e s t  pos i t i f  a u  cab ine t .  Les  inves-  
t i g a t e u r s  j u g ~ r e n t  les  6 r e c t i o n s  i n d u i t e s  com-  
p a t i b l e s  a v e c  u n  r a p p o r t  s e x u e l  c h e z  61 

s u j e t s  d u  g r o u p e  A l p r o s t a d i l - A l f a d e x  (81%)  
c o n t r e  37 su j e t s  d u  g r o u p e  c h l o r h y d r a t e  de  
M o x i s y l y t e  (46 %). Tous  les  p a r a m ~ t r e s  4va- 
l u a n t  r e f f i c a c i t 4  a u  c a b i n e t  a t t e i g n i r e n t  u n e  
s i gn i f i c a t i on  s t a t i s t i q u e  a v e c  u n  p < 0.001 en  
f a v e u r  de  l ' A l p r o s t a d i l - A l f a d e x .  P e n d a n t  la  
p h a s e  d ' a u t o - i n j e c t i o n  h d o m i c i l e ,  58 s u j e t s  
d u  g r o u p e  A lp ros t ad i l -A l f adex  (85 %) r a p p o r -  
t b r e n t  a v o i r  e u  a u  m o i n s  u n e  4 r e c t i o n  r ig ide ,  
p a r  c o m p a r a i s o n  h 37 su je t s  d u  g r o u p e  ch lor -  
h y d r a t e  de  M o x i s y l y t e  (61%).  T a n t  l ' op in ion  
d e s  p a t i e n t s  q u e  ce l l e  d e  l e u r s  p a r t e n a i r e s  
s u r  l ' i n t4 r~ t  d u  t r a i t e m e n t  a t t e i g n i r e n t  d e s  
s c o r e s  s i g n i f i c a t i v e m e n t  s u p 4 r i e u r s  d a n s  le 
g r o u p e  Alpros tad i l -Al fadex ,  p a r  c o m p a r a i s o n  
a u  g r o u p e  c h l o r h y d r a t e  de  Moxisy ly te .  

* Liste des investigateurs ayant particip4 h l'6tude : E. 
Amar, L. Boccon-Gibbod, Paris ; D. Morlier, G. Arvis, 
Paris ; J. Buvat, A. Lemaire, Lille ; O. Cambau, A. 
Leriche, Saint Genis Laval ; D. Chevallier, Nice ; P. 
Costa, H. Navratil, Nimes ; P. Desvaux, Clichy ; J. Her- 
mabessi~re, Clermont-Ferrand ; F. Giuliano, A. Jardin, 
Le Kremlin Bic~tre, P. Lansiaux, Paris ; B. Dufour, 
Paris ; M. Schouman, Neuilly ; A. Gout, H. Zerbib, R. 
Debr6, Paris 

* Ce texte est la version franqaise de : Double-blind mul- 
ticenter study comparing Alprostadil Alfadex with 
moxysylyte chlorhydrate in patients with chronic erecti- 
le dysfunction . J.BUVAT et al., Journal of Urology, 
1998, V.159, 116-119. 
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C o n c l u s i o n s  : L'Alprostadil-Alfadex est  signi-  
f i ca t ivement  p lus  eff icace que  le chlorhydra-  
te  de  M o x i s y l y t e  p o u r  i n d u i r e  u n e  r i g i d i t 4  
c o m p l e t e  tan t  au  cab ine t  qu'~ domic i l e .  Les  
effets  ind4s i rab le s  l i4s au  p r o c e s s u s  d'injec- 
t i o n  s u r v i e n n e n t  a v e c  la  m(~me f r 4 q u e n c e  
avec les  2 substances ,  tandis  que  le Moxisyly-  
te  i n d u i t  p l u s  d ' e f f e t s  i n d ~ s i r a b l e s  sy s t~ -  
miques ,  et la PGE1 plus  de dou leurs  et d'4rec- 
t ions  prolong~es .  Tant les  pat i ents  que  leurs  
partenaires  sont  s ign i f i ca t ivement  p lus  satis- 
faits de l 'ut i l i sat ion de l 'Alprostadil-Alfadex.  

Mots clds : Impuissance, dysfonction drectile, rigi- 
ditg pdnienne, buckling test, traitement pharmaco- 
logique, auto-injections, Prostaglandine El, Alpros- 
tadil-Alfadex, Moxisylyte 

Depuis l'introduction du trai tement par injec- 
tions intracaverneuses au d6but des ann6es 
1980, diff6rentes substances vaso-actives ont 
6t4 test6es et utilis6es comme trai tement des 
dysfonctions 4rectiles [2, 9, 17]. Le Moxisylyte 
(ICAVEX|174 fut la premi6re sub- 
stance au monde ~ recevoir l 'autorisation de 
mise sur le march4 dans cette indication [6]. 
L'Alprostadil fut introduit comme tra i tement  
des dysfonctions 6rectiles en 1986 [8, 16]. I1 
est actuellement consid4r6 dans la plupart des 
pays comme le produit  de r6f6rence pour le 
t r a i t ement  par injections int racaverneuses ,  
ayant  6galement re~u l 'autorisation de mise 
sur le march6 dans plusieurs pays (CEDEX| 
et CAVERJECT| en France). I1 a 6t6 montr6 
que tant  le Moxisylyte que l'Alprostadil dimi- 
nuaient l'incidence des complications typique- 
ment associ6es ~ l'usage de la papav6rine et 
de l'association papav6rine-phentolamine, soit 
les 6rections prolong6es et la fibrose des corps 
caverneux [3, 4, 5, 13, 15]. L'Alprostadil-Alfa- 
dex (PGEla-cd) est une formulation originale 
de Prostaglandine E1 (PGE1) constitu4e par 
un complexe de PGE1 et d'alphacyclodextrine 
(Alfadex), un oligom6re de glucose cyclique. 
Nous rapportons ici les r~sultats de la premi6- 
re 6tude en double insu ayant  compar6 ces 
deux substances qui ont obtenu l 'autorisation 
de mise sur le march6 pour trai ter  les dysfonc- 
tions 6rectiles. 

M A T E R I E L S  E T  M E T H O D E S  

S c h d m a  de l 'dtude 

Cet te  6 tude  m u l t i c e n t r i q u e  i m p l i q u a  13 
centres fran~ais. Son protocole fut approuv6 
par  le Comit6 Consul ta t i f  de Protection des 
Personnes dans la Recherche Biom6dicale de 
Valenciennes. Elle inclut des hommes atteints 
de dysfonction 6rectile chronique, apr6s qu'ils 
aient sign6 un consentement 6clair6. L'6tiolo- 
gie de la dysfonction 6rectile fut class6e par  
chaque invest igateur  comme principalement 
organique,  p r inc ipa lemen t  psychog6ne, ou 
mixte en fonction de diff6rentes explorations 
ayant comport6 selon les cas la pl6thysmogra- 
phie nocturne avec monitorage de la rigidit6 
par le Rigiscan, les tests d'injection intraca- 
verneuse, le pharmacodoppler  ou l'6chodop- 
pler puls6 apr6s injection intracaverneuse, la 
cavernom6t r i e  dynamique  apr~s in jec t ion  
intracaverneuse, la mesure du temps de laten- 
ce du r6flexe bulbo-caverneux et les potentiels 
6voqu6s somesth6siques des nerfs honteux 
internes. Ont 6t6 pratiqu6s de fa~on syst6ma- 
tique, en accord avec le protocole de l'6tude, 
une 6va lua t ion  biologique compor tan t  des 
dosages  de t e s t o s t 6 r o n e  et de p r o l a c t i n e  
s6riques, l'6tude des ant6c6dents et de l'histoi- 
re de l'affection, incluant des questions sp6ci- 
fiques sur la dysfonction 6rectile, et un exa- 
men clinique comportant  tout  part iculi6re- 
ment l 'examen du p6nis. 

Les principaux crit6res d'inclusion furent un 
~ge de 18 ~ 70 ans, une dysfonction 6rectile 
datant  d'au moins 6 mois, et la signature d'un 
consentement 6clair6. Les principaux crit6res 
d'exclusion furent l'6thylisme ou la toxicoma- 
nie, l'existence d'autres maladies graves, par- 
t iculi6rement angor instable ou infarctus du 
myocarde au cours des 3 mois pr6c6dant le 
d6but de l'6tude, et les dysfonctions 6rectiles 
r6sultant de pathologies urologiques telles que 
l'hypospadias, les dysfonctions 6rectiles d'ori- 
gine hormonale, et les t rai tements concomit- 
tants  par d'autres agents vaso-actifs. 

Tousles patients remplissant les crit6res d'in- 
clusion et d'exclusion furent r6partis de fa~on 
randomis6e en 2 groupes parall61es chez les- 
quels la dose minima efficace fur recherch6e 
au cabinet, dans l 'un:avec du Moxisylyte, en 
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commen~ant par  5 mg et en augmen tan t  si 
n6cessaire ~ 10 puis 20 mg, et dans l 'autre 
avec de l'Alprostadil-Alfadex, en commen~ant 
par 5 / tg  et en augmentant  si n6cessaire ~ 10 
et au m a x i m u m  20 ttg. Au cours de cet te  
phase, le double insu fut permis par  l ' inter- 
vention d'une tierce personne ind6pendante  
(pharmacien ou m6decin ind6pendant de l'6tu- 
de), qui  p r 6 p a r a  les  i n j e c t i o n s  d a n s  des 
se r ingues  iden t iques .  L ' app ren t i s sage  des 
auto-injections fut men6 simultan4ment.  Les 
sujets purent  ensuite ~tre inclus s'ils le sou- 
h a i t a i e n t  dans  une  phase  de t r a i t e m e n t  
domicile au cours de laquelle ils furent autori- 
s6s h prat iquer  duran t  6 semaines jusque 6 
injections de la dose optimale pr6alablement 
d6termin6e de Moxisylyte ou d'Alprostadil-  
Alfadex. 

C r i t ~ r e s  d ' d v a l u a t i o n  

Le principal crit6re d'efficacit6, au cours de la 
p6riode au cabinet, fut l'obtention d'une rigidi- 
t6 p6nienne axiale document6e par la capacit6 
du p6nis en 6rection ~ supporter une charge 
axiale de 1 kg sans que la hampe p4nienne 
ploie (<,buckling test>>, fig. 1) [1, 10, 12]. 

Au cours de cette m~me p6riode au cabinet, 
les cr i t6res  d 'efficacit6 secondaires  fu ren t  
l'6valuation du caract6re ad6quat de l'6rection 
pour un rapport par l ' investigateur et par le 

i ~ 

Figure  1 : Le b u c k l i n g  tes t  : A : t es t  p o s i t i f  : 
Penis  avec  r ig id i td  ax ia l e  c o m p a t i b l e  avec  un 
r a p p o r t  sexue l  ; B : t es t  n d g a t i f  : Pen i s  sans  
r ig id i td  ax ia l e  suf f i san te  p o u r  un rappor t .  

patient. Au cours de la phase de t rai tement  
domicile, le principal param6tre d'efficacit6 fut 
la survenue d'6rections r igides apr6s auto- 
injection. Les crit6res secondaires furent  le 
pourcentage de succ6s des auto-injections, et 
l 'opinion du pat ient  sur le t ra i tement ,  ainsi  
que celle de sa partenaire.  Les effets ind6si- 
rables locaux furent r6pertori6s apr~s chaque 
injection. Particuli6rement,  les sujets furent  
interrog6s apr6s chacune des 6rections soit 
seulement oralement (p6riode au cabinet), soit 

la lois oralement et par l ' interm6diaire de 
leur journal d'auto-6valuation (p6riode h domi- 
cile),  h propos  d ' une  6 v e n t u e l l e  d o u l e u r  
p6nienne, en faisant pr6ciser si elle 6tait sur- 
venue pendant  l'injection, ou pendant  l'6rec- 
tion, ou apr6s elle. 

M g t h o d e s  

Le buckl ing tes t  fut  pra t iqu6 h l 'aide d 'un 
manom6tre de pression 6talonn6 en kgs, reli6 

une cape plastique rigide de 6 cms de dia- 
m6tre, concave sur sa face ventrale (fig. 1). En 
cas d'6rection, l ' investigateur appliqua la cape 
sur  l 'extr6mit6 du p6nis,  le suje t  6 tan t  en 
d6cubitus dorsal, en exerqant  une pression 
vers le bas. Celle-ci fut lentement augment6e 
jusque atteindre la force de 1 kilogramme, en 
maintenant  en permanence la pression vers le 
bas. Le tes t  fur consid6r6 posit if  si aucune 
d6formation de la hampe p6nienne n'apparais- 
sait. Le buckling test  fut r6p6t6 h intervalles 
de 10 mn jusque pendant 60 minutes, puis, si 
n6cessaire, de nouveau ~ intervalles de 15 mn, 
en fonction de la dur6e de l'6rection. L'6valua- 
tion clinique par le m6decin du caract6re ad6- 
quat de l'6rection (compatible avec un rapport 
selon l'inspection et la palpation) se fit selon 
une 6chelle en 4 points dans laquelle le score 0 
= pas de tumescence, 1 = tumescence partielle, 
2 = tumescence compl6te avec rigidit6 partiel- 
le semblant  compatible avec la p6n4tration, 
3=rigidit6 compl6te. Les scores 2 et 3 furent 
cons id6r6s  c o m p a t i b l e s  avec un  r a p p o r t  
sexuel.  P e n d a n t  la p6riode h domicile, les 
sujets d6crivirent les r6sultats de leurs injec- 
tions dans des journaux d'6valuation: I1 leur 
fut demand6 de rapporter le nombre des injec- 
t ions ayan t  indui t  des 6rections ad6quates  
pour un  r appor t  sexuel .  De plus,  r a n t  les 
patients que leur partenaire exprim6rent leur 
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opinion du trai tement au moyen d'une 6chelle 
analogique visuelle.  Ils devaient  t racer  un  
trai t  coupant une ligne de 100 mm au niveau 
de laquelle 0 signifiait  ,,le t ra i tement  ne me 
convient pas du tout,~ et 100 signifiait ,,le trai- 
tement me convient parfaitement,,. Leur score 
correspondit au nombre de mm s4parant  le 
t ra i t  qu'ils avaient  trac4 de l 'extr6mit6 0 de 
cette ligne. 

Analyse statistique 
Elle u t i l i sa  le tes t  exact de F i sher  pour le 
buckling test, le test  de Mann-Whitney pour 
l'6valuation de l'6rection par Hnvestigateur au 
cours de la p6riode au cabinet, le Chi2 pour les 
6rections induites h domicile, le test t de Stu- 
dent pour le pourcentage de succ6s des injec- 
tions et les scores des 6chelles analogiques 
visuelles 6valuant les opinions du pat ient  et 
de sa par tenai re  sur le t ra i tement ,  enfin le 
tes t  exact de F isher  pour les effets ind6si- 
rables. 

Mddicaments dtudids 

I1 s'est agi d'ampoules de 20 mg de chlorhy- 
dra te  de Moxisylyte  lyophil is6 (ICAVEX| 
laboratoire LARGET| et d'ampoules de 20/tg 
d'Alprostadil-Alfadex lyophilis6 ((PGEla-cd,  
CEDEX| laboratoire Schwarz Pharma). Ces 
m6dicaments  furent  dissous dans un ml de 
s6rum sal6 physiologique st6rile. Pendant  la 

phase en double insu au cabinet, les m4dica- 
tions furent pr6par6es par un pharmacien ou 
un  m6dec in  i n d 6 p e n d a n t  de l ' 6 tude .  Les 
ser ingues  de 2 ml ut i l is6es pour les 2 sub- 
s t ances  p e n d a n t  les 2 p4riodes de l '4 tude  
furent  pr61ev6es dans les t ra i tements  d'ICA- 
VEX, disponibles sur le march& 

Population dtudide 

Cent quatre vingt six sujets avec dysfonction 
6rectile datant  d'au moins 6 mois ont 6t6 pr6- 
inclus dans l'6tude. Cent cinquante six rem- 
pl issaient  les crit6res d'inclusion et d'exclu- 
sion, et ont 4t6 r4partis de fa~on randomis6e 
entre Moxisylyte (81 cas) ou Alprostadil-Alfa- 
dex (75 cas). Le tableau 1 d6taille les princi- 
pales donn6es d6mographiques .  Les sujets  
avec dysfonction 6rectile d'origine primitive- 
ment hormonale, avec maladie de La Peyronie 
ou autre type de d6formation du p6nis, ainsi 
que ceux souffrant de maladies s6v6res, ont 
6t6 exclus. L'~ge moyen des patients 6tait de 
53,7 ans. L'origine de la dysfonction 4rectile 
6tait non-organique dans 73 cas (46 %), orga- 
nique dans 41 cas (26 %) et mixte dans 43 cas 
(28 %). La dur6e moyenne de la dysfonction 
4rectile 6tait de 4,5 ans. I1 n'a pas 4t6 trouv6 
de diff6rence significative entre les groupes  
Moxisylyte et PGEla -cd  en ce qui concerne 
l'fige, l'origine de la dysfonction 6rectile, non 
plus que sa dur6e. 

Tableau I : Caractdristiques ddmographies des populations dtudides 

Moxisylyte Alprostadil Tous les sujets 

Nombre de sujets 81 75 156 

Age moyen (ann6es) 54,2 53,2 53,7 

(+ET) (10,5) (11,1) (10,8) 

Cause de la dysfonetion 6rectile 

Non-organique/psyehog~ne 

Organique 

Mixte 

35(43%) 38(51%) 73 (46%) 

21 (26%) 20 (27%) 41 (26%) 

26 (32%) 17 (23%) 43 (28%) 

Dur6e de la dysfonction 6rectile 
(ann6es) : moyenne (_+ET) 

4,3 4,6 4,5 
(4,2) (6,0) (5,2) 
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RESULTATS 

Efficacitd 

Cinquante  six sujets du groupe Alprostadil- 
Alfadex (75 %) et 32 du groupe chlorhydrate de 
Moxisylyte (40 %) eurent au moins un buckling 
test positif durant la p6riode au cabinet (tableau 
2). Lorsque les r6sultats furent r6partis en fonc- 
tion du type de dysfonction 4rectile, les propor- 
tions s'av6r6rent, en ce qui concerne les patients 
pr incipalement  organiques, de 11/20 (55 %) 
apr~s PGEla-cd, et de 4/20 (20 %) apr6s Moxi- 
sylyte ; en ce qui concerne les sujets non orga- 
niques, ou psychog6nes, de 32/38 (84 %) apr6s 
PGEla-cd, et 20/35 (57 %) apr6s Moxisylyte ; 
enfin, en ce qui concerne les patients mixtes, de 
13/17 (76 %) apr6s PGEla-cd, et de 6/20 (30 %) 
apr6s Moxisylyte. Quarante  pat ients  (53 %) 
eurent au moins 3 buckling tests positifs cons6- 
cutifs, ce qui correspond ~ une 6rection totale- 
ment rigide d'au moins 20 minutes, apr6s l'une 
au moins de leurs injections au cabinet, alors 
que la proportion ne fut que de 13 (16 %) apr6s 
chlorhydrate de Moxisylyte. Les investigateurs 
j u g ~ r e n t  qu ' au  moins  l 'une  des 6rec t ions  
induites par l'Alprostadil-Alfadex 6tait compa- 
tible avec un rapport sexuel chez 61 sujets (81 
%), contre 37 sujets (46 %) apr6s chlorhydrate 
de Moxisylyte (sujets p r inc ipa lement  orga- 
niques : PGEla-cd 12/20 : 60 %, Moxisylyte 6/20 
: 30 % ; p r i n c i p a l e m e n t  non  o rgan iques  : 
PGEla-cd 34/38 : 89 %, Moxisylyte 19/35 : 54 % 
; mixtes : PGEla-cd 15/17 : 88 %, Moxisylyte 
12/26 : 46 %). Tousles crit6res d'efficacit6 6va- 
lu6s pendant la p6riode au cabinet d6montr6- 
rent la sup6riorit6 de l'Alprostadil-Alfadex, avec 
un  n i v e a u  de s ign i f i ca t ion  s t a t i s t i q u e  
< 0.001. Huit sujets du groupe Moxisylyte (9 %) 
et un seul du groupe PGEla-cd (1%) abandon- 
n~rent l'6tude pendant la phase au cabinet pour 
raison d'inefficacit6. 

Soixante et un sujets du groupe Moxisylyte et 
68 sujets du groupe Alprostadil souhait6rent 
d6buter la phase d'auto-injections ~ domicile. 
Cinquante hui t  sujets du groupe Alprostadil 
(85 %) rappor t6rent  avoir eu au moins une 
6rection rigide, contre 37 du groupe Moxisyly- 
te (61%) (tableau 3). Le pourcentage de succ6s 
moyen des auto-injections fut de 61% dans le 
groupe PGEla-cd, contre 44 % dans le groupe 

chlorhydrate de Moxisylyte (p < 0.05). L'opi- 
nion du sujet  sur son t r a i t emen t  ainsi  que 
celle de sa partenaire atteignirent des scores 
significativement sup6rieurs dans le groupe 
Alprostadi l -Alfadex par  rappor t  au groupe 
Moxisylyte (tableau 3). 

Taldranve 

Les donn6es apparaissent dans les tableaux 4 
et 5. Pendant la p6riode au cabinet, la douleur 
du p4nis fut l'effet ind6sirable local le plus fr6- 
quent. L'incidence de la douleur pendant l'in- 
jection fut la m6me dans les 2 groupes. La fr6- 
quence des douleurs accompagnant l'4rection 
fut significativement plus importante dans le 
groupe Alprostadil .  I1 ne survint  d'6rection 
prolong6e, d6finie par une dur6e sup6rieure 
2 heures, que dans le groupe Alprostadil. Une 
seule d6passa 3 heures (3h15). 

Pendant la p6riode d'auto-injections ~ domici- 
le, la douleur fut 6galement l'effet ind6sirable 
le plus souvent rapport6. De nouveau les ph6- 
nom6nes douloureux survenan t  pendan t  ou 
apr6s l'6rection furent significativement plus 
fr6quents dans le groupe PGEla-cd ,  tandis  
que les incidences des douleurs pendant Fin- 
jection, des saignements locaux, et des 6rec- 
tions prolong6es, ne montr6rent pas de diff6- 
rence statistiquement significative. Les sujets 
du groupe Moxisylyte rapport6rent plus sou- 
vent des sensations 6brieuses ou ~ type d'hy- 
potension. 

DISCUSSION 

Plusieurs 6tudes ouvertes ont montr6 que le 
chlorhydrate  de Moxisylyte, qui est un blo- 
queur des r6cepteurs alpha-1 adr6nergiques, 
entrainait  moins d'6rections compl6tes que la 
papav6rine ou la PGE1 lorsqu'on l ' injectai t  
dans les corps caverneux [3, 4, 5]. Le Moxisy- 
lyte s'est cependant montr6 sup6rieur au pla- 
cebo dans des 6tudes en double insu, et c'est 
dans les dysfonctions 6rectiles ~ pr6dominance 
neurog6ne  et psychog6ne qu ' i l  donne  ses 
meilleurs r6sultats  [4, 5, 7, 14]. Ce sont les 
doses de 10 ~ 20 mg qui sont les plus efficaces, 
sans b6n6fice suppl6mentaire de la dose de 30 
mg [14]. Le Moxisylyte a 6t6 pr6sent6 comme 
une substance facilitant l'6rection, dont l'effet 
est meilleur ~ domicile, lorsque l'injection peut 
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T a b l e a u  2 : Rdponse  drec t i le  au  c a b i n e t  

Moxisylyte Alprostadil Test Valeur duP 

Nombre de sujets 81 75 

Sujets avec buckling test  32 56 Fisher < 0.001 
Positif i (40%) (75%) 

Sujets avec 3 buckling test 13 40 Fisher <0.001 
cons6cutifs positifs 2 (16%) (53%) 

Sujets avec 6rection ad6quate 37 
pour un rapport (6valuation par (46%) 
l'investigateur) 3 

61 
(81%) Mann-Whitney <0.001 

1. Au moins un buckling test positif h l'unes des sessions au cabinet (p6riode 1) 
2. Trois buckling tests positifs cons6cutifs rep6sentant un 6rection rigide de 20 Inn h au moins un des sessions au 

cabinet (p6riode 1) 
3. Meilleure r4ponse obtenue pendant les 3 sessions au cabinet (p6riode 1) 

T a b l e a u  3 : Rdponse  drec t i l e  a u  cours  du  t r a i t e m e n t  p a r  a u t o - i n j e c t i o n s  ~ d o m i c i l e  

Moxisylyte Alprostadil Test Valeur duP 

Nombre de sujets 61 68 

Sujets avec au moins une 6rection 37 
rigide apr6s une auto-IC (61%) 

58 
(85%) Chi 2 <0.001 

Pourcentage moyen des succ6s 
apr6s auto-IC (_+ET) 

43,7% 61,2% 
(-+41,1%) (_+38,5) t-test <0.05 

Opinion du sujet h propos de son 36,1 
t ra i tement  1 (score moyen en mn, (-+25,8) 
+ ET) 

52i8 
(+27,6) t-test <0.001 

Opinion de la partenaire h propos 36,7 
du t ra i tement  1 (score moyen en (_+26,6) 
ran, +_ ET) 

49,9 
(_+28,5) t-test <0.01 

1. Score analogique visuel de 0 ~ 100 mn, off 0 6quivaut h , , c e  traitement ne me convient pas du touts) et 100 6qui- 
vaut h ,,ce traitement me convient parfaitement~). 

Ta b l e au  4 : N o m b r e  de  su je t s  avec  effe t  i n d d s i r a b l e  l oca l  p e n d a n t  la  p d r i o d e  a u  c a b i n e t  

Effets ind4sirables Moxisylyte Alprostadil Valeur du P (Fischer) 

Douleur pendant  l'injection 

Douleur pendant  l'6rection 

Douleur apr6s l'6rection 

12 (15%) 10 (13%) NS 

2 (3%) 13 (17%) <0.001 

0 (0%) 5 (7%) <0.05 

Saignement 2 (3%) 2 (3%) NS 

Erection > 2 heures 0 (0) 4(5%) NS 
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Tableau  5 : N o m b r e  de  suje ts  avec  effet indds i rab le  loca l  a u  cours  de  la  p d r i o d e  d'auto- injec-  
t ions  d domic i l e  

Effets ind4sirables Moxisylyte Alprostadil  Valeur du P (Fischer) 

Douleur pendant l'injection 

Douleur pendant l'6rection 

Douleur apr6s l'6rection 

9 (15%) 17 (25%) NS 

3 (5%) 16 (24%) <0,001 

3 (5%) 13 (19%) <0.05 

Saignement 3 (5%) 10 (15%) NS 

Erection > 2 heures 1 (2) 3(4%) NS 

Sensation 6brieuse/hypotension 5(8%) 1(1%) NS 

~tre associ6e ~ une stimulation sexuelle, dans 
l 'environnement habituel du patient [5]. 

I1 a 6t6 rapport6 que l'Alprostadil induit  une 
rigidit4 compl6te chez environ 70 % des sujets 
avec dysfonction 6rectile de routes origines 
lorsqu'on l ' injecte au cabinet dans les corps 
caverneux [11, 13, 15]. Comme pour le Moxisy- 
lyte, la s t imulat ion sexuelle ~ domicile aug- 
mente le taux des r4ponses positives. L'Alpros- 
tadil a 6t6 utilis6 ~ des doses de 1 ~ 80/tg. La 
majorit6 des patients r4pond cependant ~ des 
doses inf6rieures ~ 40 ttg [11, 15]. 

Notre 6tude est la premi6re ~ avoir compar6 
de fa~on randomis6e 2 substances ayant obte- 
nu l 'autorisation de mise sur le march6 dans 
l 'indication de la dysfonction 6rectile. Du fait 
de la diff6rence d'aspect des emballages des 
m6dicaments 6tudi6s, seule la p6riode au cabi- 
net peut ~tre consid6r6e totalement aveugle. I1 
a fallu recourir ~ une tierce personne ind6pen- 
d a n t e  pour  pouvoi r  cacher  au su je t  et  au 
m6decin le type de substance inject6e. Pen- 
dant  cette p6riode au cabinet, l'efficacit6 de 
l'Alprostadil-Alfadex s'av6ra significativement 
sup6rieure ~ celle du chlorhydrate de Moxisy- 
lyte dans chaque cat6gorie 6tiologique. La pro- 
portion des sujets principalement organiques 
ayant  obtenu une 6rection rigide au cabinet, 
selon le r4sultat du buckling test, fut particu- 
li6rement faible apr6s Moxisylyte (20 % contre 
55 % apr6s PGEla-cd). Huit sujets du groupe 
Moxisylyte interrompirent  l'6tude ~ ce stade 
pour manque d'efficacit4, contre un seul du 
groupe PGEla-cd. Pendant  la phase des auto- 
injections,  le taux  de succ6s du Moxisylyte 

augmenta.  Cependant,  l 'Alprostadil-Alfadex 
resta significativement plus efficace. Six nou- 
veaux sujets interrompirent l'6tude pour inef- 
ficacit6 dans  le groupe Moxisylyte  (10 %) 
contre 3 (4 %) dans le groupe Alprostadil-Alfa- 
dex. 

L'incidence des effets ind6sirables li6s ~ l'in- 
jection elle-m~me (douleur pendant l'injection, 
saignement) fut identique dans les 2 groupes. 
Le Moxisylyte induis i t  un peu plus d'effets 
ind4sirables de type cardio-vasculaire comme 
hypotension ou les sensations 6brieuses. Par  
contre, les ph6nom~nes douloureux pendant et 
apr6s l '6rection, et les 6rections prolong6es 
(> 2 h), furent plus fr6quents dans le groupe 
Alprostadil-Alfadex. Ces incidences d'effets 
ind6sirables sont en bon accord avec ce qui a 
d6j~ 6t6 rapport6 pour les 2 substances [3, 
4,5,7, 13,15]. Par contre, cette 6tude ne peut 
fournir d'information sur le risque de fibrose 
des corps caverneux du fait du faible nombre 
d'injections et de la dur6e br6ve de la phase 
domicile. Si l'efficacit6 de l'Alprostadil-Alfadex 
est manifestement sup6rieure ~ celle du Moxi- 
sylyte, sa tol6rance est donc 16g6rement moins 
bonne du fai t  d 'une fr6quence plus 61ev6e 
d'4rections douloureuses et prolong6es. Cette 
diff6rence semble cependant peu cons6quente, 
puisque seulement 4 sujets du groupe Alpros- 
tadil (5.3 %) interrompirent le trai tement pour 
effet ind6sirable li6 ~ celui-ci, incluant 2 pour 
6rection prolong6e, et 2 pour douleur, 2 l 'ayant 
interrompu pour la m6me raison dans le grou- 
pe Moxisylyte (2.5 %), l 'un pour douleur et 
l 'autre pour sensations 6brieuses. 
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T a n t  la  d o u l e u r  que les 6rec t ions  pro long~es  
son t  g ~ n ~ r a l e m e n t  d o s e - d 6 p e n d a n t e s ,  e t  dis- 
p a r a i s s e n t  en  d i m i n u a n t  la  dose [4,13, 15]. L a  

d o u l e u r  d i s p a r a i t  m ~ m e  s o u v e n t  en  r 6 p ~ t a n t  
les  i n j e c t i o n s  ~ la  m ~ m e  dose,  u n e  fois sur -  
monroe  l 'anxi6t6 susci t6e chez les p a t i e n t s  p a r  
cet te  s ensa t i on  inhab i tue l l e .  Beaucoup  d ' en t r e  
e u x  p r ~ f ~ r e n t  d ' a i l l e u r s  r e s s e n t i r  q u e l q u e s  
s e n s a t i o n s  u n  peu  d6sag r6ab l e s  et  avoi r  des 
~rec t ions  for tes ,  p lu t6 t  que  d ' avo i r  des ~rec- 
t ions  indolores  m a i s  s e u l e m e n t  par t ie l les .  Le  
degr~ de sa t i s fac t ion  du  t r a i t e m e n t ,  qui  refl~te 

l a  lo i s  son  e f f i c a c i t ~  e t  s a  t o l 6 r a n c e ,  f u t  

d ' a i l l e u r s  s i g n i f i c a t i v e m e n t  p l u s  ~lev~ avec  
l ' A l p r o s t a d i l - A l f a d e x ,  a u s s i  b i e n  c h e z  l e s  
su je ts  que chez l eu r  p a r t e n a i r e .  

C O N C L U S I O N S  

L ' A l p r o s t a d i l - A l f a d e x  e s t  s i g n i f i c a t i v e m e n t  
plus  efficace que le c h l o r h y d r a t e  de Moxisy ly te  
e n  ce qu i  c o n c e r n e  l ' i n d u c t i o n  d ' 6 r e c t i o n s  
r ig ides ,  a u s s i  b i en  a u  c a b i n e t  qu '~  domici le .  
Les  e f fe t s  i n d 6 s i r a b l e s  li~s ~ l ' i n j ec t ion  sur-  
v i e n n e n t  avec la  m ~ m e  f r~quence  avec les 2 
s u b s t a n c e s ,  t a n d i s  que  le M o x i s y l y t e  i n d u i t  

p l u s  d ' e f f e t s  i n d 6 s i r a b l e s  s y s t 6 m i q u e s  e t  l a  
P r o s t a g l a n d i n e  p lus  d '~rect ions  d o u l o u r e u s e s  
et  prolong~es.  Tan t  les su je ts  que l eu r  pa r te -  
n a i r e  sont  s ign i f i ca t ivemen t  p lus  sa t i s fa i t s  de 
l 'Alprostadi l -Alfadex.  
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A B S T R A C T  

Double -b l ind  m u l t i c e n t e r  s t u d y  c o m p a r i n g  
Alp ros t ad i l  Alfadex w i t h  mox i sy ly t e  ch lorhy-  

d r a t e  in  p a t i e n t s  w i t h  c h r o n i c  e rec t i l e  dys- 
f u n c t i o n  

J. BUVAT, E. AMAR, O.CAMBAU, P.DESVAUX, 
A. GOUT,, A. LERICHE 

P u r p o s e  : To c o m p a r e  t he  eff icacy a n d  safe ty  
o f  A lp ros t ad i l  Al fadex  (PGEla-cd)  a n d  Moxi- 
sylyte  - c h l o r h y d r a t e  to  i n d u c e  r e a c t i o n s  ade- 
q u a t e  for  sexua l  i n t e r c o u s e  in  a p rospec t ive ,  
r a n d o m i z e d ,  p a r a l l e l  d o u b l e  b l i n d  s t u d y  in  
p a t i e n t s  w i th  e rec t i l e  dys func t i on .  

Me thods  : 156 p a t i e n t s  w i t h  e rec t i l e  dysfunc-  
t i o n  d u e  to o rgan i c ,  n o n - o r g a n i c  a n d  m i x e d  
o r i g i n  w e r e  r a n d o m i z e d  i n t o  t w o  p a r a l l e  
t r e a t m e n t  g r o u p s  r e c e i v i n g  t i t r a t i o n s  of  t h e i r  
i n d i v i d u a l  o p t i m u m  dose  of  e i t h e r  Alpros ta -  
dil  Alfadex or  Moxisyly te  c h l o r h y d r a t e .  Erec- 
t i le  r e s p o n s e  was  m e a s u r e d  by t h e  b u c k l i n g  
tes t .  A p o s i t i v e  t e s t  w as  a s s o c i a t e d  w i t h  a n  
a x i a l  e r e c t i o n  r i g i d i t y  t h a t  d i d  n o t  
b u c k l e / d e f o r m  to  1.0 k g  load .  T h e  b u c k l i n g  
tes t  was  r e p e a t e d  eve ry  10 m i n u t e s  for  u p  to 
60 m i n u t e s .  

Resu l t s  : 56 p a t i e n t s  (75%) in t he  Alp ros t ad i l  
A l f a d e x  g r o u p  a n d  32 p a t i e n t s  (40%) in  t h e  
M o x i s y l y t e  c h l o r h y d r a t e  g r o u p  r e s p o n d e d  
w i t h  a t  l e a s t  o n e  p o s i t i v e  b u c k l i n g  t e s t  
d u r i n g  t h e  of f ice  p e r i o d .  T h e  i n v e s t i g a t o r s  
a s s e s s e d  e r e c t i o n s  f o l l o w i n g .  A l p r o s t a d i l  
Alfadex to be  a d e q u a t e  for  sexua l  i n t e r c o u r s e  
in  61 p a t i e n t s  (81%) c o m p a r e d  to 37 p a t i e n t s  
(46%) fo l lowing  Moxisyly te  c h l o r h y d r a t e .  All 
ef f icacy p a r a m e t e r s  in  offcice r e a c h e d  stat is-  
t i c a l  s i g n i f i c a n c e  o f  p<0.001  in  f a v o u r  o f  
A lp ros t ad i l  Alfadex.  D u r i n g  se l f - in jec t ion  the-  
r a p y  a t  h o m e  58 p a t i e n t s  (85%) r e p o r t e d  a t  
leas t  one  r ig id  e r e c t i o n  fo l lowing  Alp ros t ad i l  
Al fadex  c o m p a r e d  to 37 p a t i e n t s  (61%) a f t e r  
Moxisy ly te  c h l o r h y d r a t e .  P a t i e n t ' s  a n d  par t -  
ne r ' s  o p i n i o n  of  t h e  t r e a t m e n t  a c h i e v e d  sta- 
t i s t i c a l l y  s i g n i f i c a n t  b e t t e r  s c o r e s  i n  t h e  
A l p r o s t a d i l  A l f adex  g r o u p  c o m p a r e d  to t h e  
Moxisyly te  c h l o r h y d r a t e  g roup .  

C o n c l u s i o n s  : A l p r o s t a d i l  A l f adex  is s igni f i -  
c a n t l y  m o r e  ef fec t ive  t h a n  Moxisy ly te  chlor-  
h y d r a t e  in  p r o d u c i n g  ful l  p e n i l e  r i g i d i t y  in  
o f f i ce  a n d  a t  h o m e .  I n j e c t i o n  r e l a t e d  s i d e  
effects  o c c u r  w i t h  t h e  s a m e  f r e q u e n c y  whi le  
M o x i s y l y t e  r e s u l t s  i n  m o r e  s y s t e m i c  s i d e  
effects  a n d  PGE1 is r e l a t e d  w i t h  m o r e  p a i n f u l  
a n d  p r o l o n g e d  e r e c t i o n s .  B o t h  t h e  p a t i e n t s  
a n d  t h e i r  p a r t n e r s  s i g n i f i c a n t l y  m o r e  sa t is -  
f ied  w i t h  t he  use  of  Alp ros tad i l  Alfadex.  

Key words  : I m p o t e n c e ,  e rec t i l e  dys func t i on ,  
b u c k l i n g  tes t ,  a u t o - i n j e c t i o n s ,  A l p r o s t a d i l  - 
Al fadex ,  M o x i s y l y t e  - c h l o r h y d r a t e ,  P r o s t a -  
g l a n d i n e  E 1. 
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