Progrés en Urologie — FMC 2015;25:F69-F72

Creme d'alprostadil pour traiter
la dysfonction érectile : quels conseils ==
aux patients lors de la prescription ?

Rules for good use of a topical cream for erectile
dysfunction management

Service d'urologie, CHU Charles-Nicolle, université de Rouen, 1, rue de Germont,
76000 Rouen, France

RESUME

Introduction. — La créme d'alprostadil est une nouvelle thérapie de l'insuffisance érectile, dont
les premieres études ont fait la preuve de I'efficacité. Le but de cet article était d'effectuer une
mise au point sur les modalités optimales d'utilisation de ce médicament.

Méthodes. — Une revue de la littérature et des documents disponibles concernant les régles de
prescription de la créme d'alprostadil a été effectuée.

Résultats. — Disponible et remboursée dans certaines indications, 'usage de ce médicament
répond a des regles d'utilisation précises. Les éléments cruciaux sont la précision du geste
a effectuer pour utiliser le médicament, la nécessité d'une stimulation sexuelle concomitante, le
respect du délai d'action et la persévérance dans l'utilisation du médicament.

Conclusion. — Le respect des regles d'utilisation de la créme d'alprostadil (geste, délai d'action,
stimulation et persévérance) devrait étre systématique lors de l'utilisation de ce médicament.
© 2015 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.

SUMMARY

Introduction. — Alprostadil cream is a new topical agent for treatment of erectile dysfunction.
Several clinical trials have established the efficacy of this product. Our aim was to summarize the
recommendations for the best use of this product in clinical practice.

Methods. — A literature review was conducted.

Results. — Alprostadil cream use has been approved in France and is reimbursed in several
indications. The most important aspects of the utilization of the product are : the respect of the
rules for correct application, need for sexual stimulation, respect of the time to onset of action,
repetition of the use in the initial treatment phase.

Conclusion. — The basic rules for the use of alprostadil cream (application of the cream, sexual
stimulation, time to onset of action, repeated use) should be respected.

© 2015 Elsevier Masson SAS. All rights reserved.

multifactorielle. Les options thérapeutiques

INTRODUCTION

La dysfonction érectile (DE), pathologie
fréquente, touche probablement plus de
150 millions de patients a travers le monde
[1], avec des projections allant jusqu'a
322 millions d'hommes atteints en 2025 [2],
incluant 8a 19 % de la population euro-
péenne. La DE retentit fortement sur la qualité
de vie des patients [2] et est souvent
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médicales disponibles incluent les traitements
per os (comprimés d'inhibiteurs de la phos-
phodiestérase de type 5), les injections intra-
caverneuses de prostaglandines, ainsi que le
traitement topique par voie locale, d'introduc-
tion plus récente (Vitaros™, créme d'alpros-
tadil) [3]. Le but de cette mise au point était de
détailler le mécanisme d'action et de préciser
les modalités pratiques d'utilisation de
Vitaros™, ainsi que les régles de bon usage.
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La connaissance du mécanisme d'action est indispensable
pour prodiguer au patient les conseils et explications adaptés
qui seront la base de I'éducation thérapeutique pour optimiser
le résultat clinique.

La molécule active présente au sein de Vitaros™ est I'alpros-
tadil (prostaglandine E,). Les actions de l'alprostadil incluent la
vasodilatation des vaisseaux (artérioles) présentes au sein
des corps caverneux et augmentent ainsi le flux sanguin
a travers les artérioles hélicoidales, provoquant ['érection.
L'originalité de Vitaros™ réside dans sa présentation, le médi-
cament étant une créme destinée a l'application locale.
L'administration de Vitaros™ par voie locale, au moyen de
I'application de goutte de produit dans la partie distale de
I'uretre (fossette naviculaire) est rendue possible grace a l'as-
sociation avec une molécule associée (NexACT®) facilitant la
perméabilité de la muqueuse de maniere efficace et tempo-
raire [3,4]. Ainsi, la substance active qu'est I'alprostadil, une
fois la creme en bonne position dans la partie distale de
l'uretre, pourra diffuser au sein des tissus péri-urétraux et
produire son effet sur la vasodilatation des artéres
caverneuses.

L'originalité de ce nouveau médicament est sa forme galé-
nique (créme), son conditionnement (applicateur unidose) et la
voie d'administration non invasive (au niveau du méat urétral),
permettant la pénétration de I'alprostadil est la particularité du
médicament. Le respect des regles d'utilisation et notamment
d'application du produit conditionne le succés thérapeutique.

Vitaros™ a récemment obtenu une autorisation de mise sur le
marché (AMM) pour le traitement, chez I'homme &gé de plus
de 18 ans, de la dysfonction érectile définie par l'incapacité
a atteindre ou maintenir une érection suffisante du pénis pour
permettre une performance sexuelle satisfaisante. Le médi-
cament est soumis a une prescription médicale (liste I) sur une
ordonnance classique avec la mention « non remboursé dans
cette indication ». Par ailleurs, le médicament a obtenu récem-
ment un avis favorable au remboursement dans le cadre du
traitement de la dysfonction érectile d'origine organique : para-
plégie et tétraplégie quelle qu'en soit I'origine, traumatisme du
bassin compliqué de troubles urinaires, séquelles de la chi-
rurgie (anévrisme de l'aorte ; prostatectomie radicale, cystec-
tomie totale et exérese colorectale) ou de la radiothérapie
abdominopelvienne, séquelles du priapisme, neuropathie dia-
bétique avérée et sclérose en Elaques [5]. Pour ces popula-
tions, la prescription de Vitaros™ doit étre effectuée sur une
ordonnance de médicament d'exception. La prescription est
compatible avec une affection de longue durée. Le taux de
remboursement estde 15 % dans les indications mentionnées
ci-dessus.

Certains principes doivent absolument étre respectés pour
une utilisation optimale du médicament. Le patient doit
comprendre ces grands principes afin de les intégrer dans
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sa pratique quotidienne pour tirer bénéfice au mieux du
traitement.

Geste

L'administration du médicament s'effectue grace au dispositif
a usage unique fourni avec le médicament (Fig. 7). L'applica-
teur AccuDose est constitué d'un piston poussoir, d'un corps et
d'une extrémité protégée par capuchon. La manipulation doit
débuter aprés un lavage des mains (obligatoire). L'applicateur
est extrait du sachet en aluminium ; le sachet peut servir
al'élimination ultérieure du dispositif aprés usage. Apres retrait
du capuchon de protection, la manipulation peut débuter,
a deux mains ; une main manipule le pénis et 'autre I'appli-
cateur. Apres décalottage (chez les patients non circoncis), il
faut saisir I'extrémité du pénis, puis effectuer un pincement
Iéger avec le pouce et I'index de fagon a ouvrir le méat urinaire
(Fig. 7). De l'autre main, il faut approcher I'applicateur et placer
I'embout juste au-dessus de l'ouverture du méat. Le patient
appuie sur le piston pour expulser le contenu de I'applicateur. |l
ne faut pas hésiter a ramener avec le doigt le surplus de creme
vers le méat (il est en effet frequent qu'un peu de creme reste
a I'extrémité du méat). Le pénis doit &tre maintenu en position
verticale au moins trente secondes de fagon a bien faire
pénétrer la creme dans le méat urétral.

Contexte et stimulation sexuelle. Vitaros™ est un médicament
qui permet une facilitation de I'afflux sanguin vers les artéres des
corps caverneux. Méme si cet effet est actif, il est souhaitable,
voire indispensable que Vitaros ™ soit utilisé dans le cadre d'une
stimulation sexuelle (avec partenaire ou autostimulation).

Délai d'action

Pour obtenir l'effet désiré, il est indispensable de respecter le
délai d'action du médicament. Le début de I'effet est attendu
entre 5 minutes et 30 minutes aprés une application correcte
du produit. Une tentative prématurée de rapport se solderait
par un échec tandis qu'une tentative trop tardive pourrait ne
pas étre concluante en raison de la disparition de I'effet et ainsi
créer un « faux négatif ». La durée globale de I'effet est esti-
mée a 1 a 2 heures, bien qu'elle soit trés variable d'un patient
a un autre.

Le lavage des mains est aussi recommandé aprés utilisation
du produit.

Persévérance

Les premiers retours concernant l'utilisation de Vitaros™ indi-
quent que la persévérance dans le traitement pourrait étre
associée a l'apparition d'une efficacité au bout de quelques
administrations. Cela peut étre en partie di @ une mauvaise
utilisation du produit, dont les regles doivent étre souvent
rappelées et expliquées au patient — notamment aprés un
échec initial — et ne doit pas étre un motif d'arrét ou de décou-
ragement du patient. Les tentatives de rapport sexuel aprés
administration de Vitaros™ doivent rester dans le cadre de la
prescription médicale (deux a trois fois par semaine et avec un
maximum de une application par période de 24 heures).

Si plusieurs études ont permis de montrer la stabilité de I'effi-
cacité de Vitaros™, les études a long terme ainsi que les
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1. Redresser le pénis et décalotter apres un lavage des mains ; 2. Saisir entre deux doigts le
gland; 3. Pincer légérement I'extrémité du gland pour ouvrir le méat; 4. Approcher le
dispositif d’application capuchon retiré ; 5. Apposer la goutte de creme dans le méat ouvert ;

6. Ramener le surplus de creme a l'intérieur du méat ; 7. Maintenir le pénis vertical pendant

Figure 1. Mode d'administration de Vitaros™. 1. Redresser le pénis et décalotter aprés un lavage des mains ; 2. Saisir entre deux doigts le
gland ; 3. Pincer légérement I'extrémité du gland pour ouvrir le méat ; 4. Approcher le dispositif d'application capuchon retiré ; 5. Apposer la
goutte de créme dans le méat ouvert ; 6. Ramener le surplus de créme a l'intérieur du méat ; 7. Maintenir le pénis vertical pendant
30 secondes.

premiers retours d'expérience semblent indiquer que les effets
secondaires de I'administration du médicament (qui sont en
écrasante majorité des effets secondaires non graves)
s'estompent avec le temps. C'est notamment le cas des effets
secondaires locaux (légéres douleurs locales, sensation de
brdlure ou douleur au point d'application et érythéme du pénis,
éruption cutanée, prurit, discret cedéme ou aspect inflamma-
toire, sensations de picotements au niveau du pénis, douleurs
pulsatiles, engourdissement) qui peuvent survenir au départ
chez environ 10 a 25 % des patients. La encore, il semble
important de prévenir le patient de ces effets secondaires et
de leur évolution favorable (dans les études cliniques, ces

Points a retenir

e Le respect des régles de bon usage de la creme
d'alprostadil est primordial pour une efficacité opti-
male du patient

e | 'éducation thérapeutique doit inclure des rappels
sur le geste, la nécessité d'une stimulation sexuelle,
la persévérance et le respect du délai d'action

symptdmes n'entrainent que rarement un arrét du traitement,
i.e. dans moins de 5 % des cas). De plus, ces effets secon-
daires sont souvent temporaires, disparaissant au bout de une
a deux heures.

Vitaros™ doit se conserver au réfrigérateur (entre 2 °C et 8 °C)
et peut étre conservé 3 jours maximum en dehors.

Le port du préservatif est requis dans plusieurs situations :
partenaire enceinte ou en cours d'allaitement, partenaire est
en age de procréer, ou lors d'un rapport sexuel oral ou anal. Il
est également conseillé pour la prévention des maladies
sexuellement transmissibles. A noter que la compatibilité de
Vitaros ™ a été testée avec les préservatifs en Latex, qui sont
donc conseillés en dehors des contre-indications spécifiques.
Il n'existe pas de données cliniques concernant I'utilisation de
Vitaros ™ en association avec d'autres médicaments traitant la
dysfonction érectile. La combinaison de Vitaros™ avec ces
traitements est donc déconseillée. Du point de vue des effets
secondaires, il est recommandé de prendre en compte des
traitements contre [I'hypertension artérielle, le risque de
malaise ou de vertige pouvant étre accru.

CONCLUSION

Le traitement topique de la DE par application locale d'une
créme d'alprostadil Vitaros™ est un nouveau traitement de la
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dysfonction érectile, efficace et slre selon les études. Pour
une efficacité et une prise en charge des patients optimales, il
semble néanmoins nécessaire d'insister sur |'éducation thé-
rapeutique en particulier sur le mode d'administration, le res-
pect des délais d'action, limportance d'une stimulation
sexuelle et la persévérance dans l'utilisation du médicament
en début de traitement. Le rble du prescripteur dans
I'accompagnement du patient est fondamental.
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