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PGE1 VS. TRIMIX EN PACIENTES
NO RESPONDEDORES A ALTAS DOSIS DE
PAPAVERINA + FENTOLAMINA

PGE1 VS. TRIMIX IN PATIENTS Trabajos originales
WHO DO NOT RESPOND TO HIGH DOSES OF
PAPAVERINE + PHENTOLAMINE
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RESUMEN: Con el objeto de evaluar la eficacia comparativa de 1ml de solucion de 40mgiml de prostaglandina E1
(PGE1) frente a 1 ml de una solucién de 17,64 mgiml de clorhidrato de papaverina, 0,58 mgiml de mesilato de fento-
laminay 5,8 mcg de prostaglandina E1 (TRIMIX) se trataron un total de 32 pacientes, cuyo motivo de consulta fue una
disfuncién sexual eréctil de mds de 6 meses de evolucién y su criterio de inclusion fue la falta de respuesta a altas
dosis de papaverina (60 mg) + fentolamina (1 mg). Estos pacientes fueron sometidos a los efectos de ambas soluciones
por via intracavernosa, en forma aleatoria, independientemente de la respuesta obtenida. El 22 % de los pacientes
(7132) respondié a la PGEIL. El 50 % (16/32) respondié al TRIMIX, con erecciones que permitieron la penetracion (E4
0 E5) (p <0,05). Con respecto al dolor se comprobé que éste se presentd en el 41 % de los pacientes con PGE1 y en el
11,25 % con TRIMIX (p <0,05). Podemos concluir que el uso de TRIMIX es superior al de PGEI con respecto a la

presencia de mejores respuestas erectivas y el menor indice de dolor.
(Rev. Arg. de Urol., Vol. 60, N® 2, Pag. 74, 1995)
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SUMMARY: Thirty two patients were studied with the object of evaluating the comparative efficacy of Iml of a solution
of 40 mcgiml of Prostaglandin E1 (PGEI) compared to Iml of a solution of 17.64 mg/ml of Papaverine hydrochlorate,
0.58 mgiml of Phentolamine mesilate and 5.8 mcg of Prostaglandin E1 (TRIMIX). These patients had come to consult
about an ereclile sexual disfunction of about six months, and the criteria for including them was the lack of response to
high doses of Papaverine (60 mg) + Phentolamine (1 mg). These patients were treated with both solutions by intraca-
vernous procedure, in an aleatory way, independently of the response obtained 22 % of the patients (7/32) responded
well to PGE1; 50 % (16/32) responded to TRIMIX with erections that permitted penetration (E4 or E5) (p <0.05). Pain
was present in 41 % of the patients treated with PGE1 and in only 11.25 % of those treated with TRIMIX (p <0.05). We
may therefore conclude that the use of TRIMIX is superior to that of PGEI with regard to a better erectile response
and a lower index of pain.

(Rev. Arg. de Urol., Vol. 60, N2 2, Pdg. 74, 1995)
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INTRODUCCION

La ereccién como respuesta a la inyeccion intracaver-
nosa de drogas vasoactivas depende de la droga utiliza-
da, de su concentracién, de la asociacién de mds de una
de ellas y de la patologia de base del paciente. Inicial-
mente la primera droga utilizada clinicamente fue el clor-
hidrato de papaverina con una respuesta completa en el
35.7% de los test realizados®, posteriormente la aso-
ciacién de papaverina y mesilato de fentolamina en con-
centraciones variables prob6 ser més efectiva que la pa-
paverina sola®®. Aiin asi hay un porcentaje de pacientes
que no responden a concentraciones altas de dicha aso-
ciacion. Hace algunos afios la PGE1 demostr6 ser mds
efectiva que la asociacién de papaverina y fentolamina.

Recientemente se han descripto varias asociaciones de
3 o0 mds drogas vasoactivas que serian tan o mdas efecti-
vas que las drogas anteriormente mencionadas.

Con el objeto de comparar la respuesta erectiva y la
aparicion de efectos adversos inherentes al uso de la
droga vasoactiva se comparé una mezcla de papaverina,
fentolamina y PGE1 (TRIMIX) frente a altas dosis de
prostaglandina E1 evaludndose la respuesta de las mis-
mas en pacientes que consultaron por disfuncién sexual
eréctil (DSE) y fueran no respondedores a altas dosis de
papaverina y fentolamina.

ficaron segtin los criterios de la Sociedad Internacional de
Impotencia (E1 a E5). Definimos como respuesta positiva
a aquélla en que la ereccién obtenida permitiera la pene-
tracién vaginal (E4 o E5). Las respuestas fueron evalua-
das por el mismo profesional en cada paciente. Todos los
tests con drogas vasoactivas fueron realizados con esti-
mulacién visual y manual luego de 15 minutos de la in-
yeccién. Definimos como respuesta positiva al dolor a
aquélla que impediria, a criterio del paciente, el uso de la
DVA en una situacién coital. Las respuestas fueron ana-
lizadas utilizando el test de chi cuadrado *.

POBLACION EN ESTUDIO

Sobre 47 pacientes estudiados en el presente trabajo
32 cumplieron todos los requisitos sefialados, 2 fueron
excluidos por recuperar espontineamente erecciones sa-
tisfactorias para la penetracién durante el estudio, y los
restantes (n:13) no cumplieron con todos los test con
drogas propuestos. EI promedio de la edad de los pacien-
tes fue 61,3 afios y del tiempo de la disfuncion eréctil en
meses de 30,8.

RESULTADOS

MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio prospectivo, longitudinal, intra-
sujeto experimental, en el cual se evaluaron 32 pacientes
que consultaron por disfuncién sexual eréctil de mds de 6
meses de evolucién en un lapso comprendido entre abril y
octubre de 1993. El criterio de inclusi6n utilizado fue: pa-
cientes no respondedores a 2 test consecutivos de papave-
rina y fentolamina (30/0.5 y 60/1.0), como criterio de
exclusion, aquellos pacientes que no completaran el pro-
tocolo y de eliminacién aquellos pacientes que recupera-
ran su respuesta erectiva normal durante el desarrollo del
estudio. Todos los pacientes fueron sometidos a un pri-
mer test con drogas vasoactivas con 1 ml de una solucién
de 30 mg/ml de clorhidrato de papaverina y 0,5mg/ml de
mesilato de fentolamina; aquellos que no respondieron,
fueron sometidos a un segundo test con 2ml de Ia solu-
cién anterior. Los no respondedores a este segundo test
fueron sometidos a 2 pruebas, en forma aleatoria y ciego
simple para el paciente: Test A: 1 ml de solucién de
40ug/ml de prostaglandina EI, Test B: 1 ml de una solu-
ci6n que contiene 17,64 mg/ml de clorhidrato de papave-
rina, 0,58 mg/ml de mesilato de fentolamina y 5,8 pg/ml
de prostaglandina E1 (TRIMIX). Las respuestas se clasi-

En los 32 pacientes incluidos en el protocolo se reali-
zaron 128 TDVA (test con drogas vasoactivas), de los
cuales en 32 TDVA utilizaron TRIMIX y 32 PGEI. Te-
niendo en cuenta el grado de ereccion, el 22 % (n:7) de
los pacientes respondieron a la PGE (E4 o E5), frente al
50 % (n:16) de los pacientes con TRIMIX (p<0,05).
Respecto de la aparicién de dolor durante la ereccién o la
inyeccién, que impidiera el uso de la droga en autoin-
yeccion (ADVA), el 41 % de los pacientes con PGE
(n:13) y el 12,5 % de los pacientes con TRIMIX (n:4)
manifestaron este fenémeno (p<0,05) (Tabla 1, Grifico 1).

Respuesta global TRIMIX vs. PGE

Droga n %
PGE + 7 22
TRIMIX + 16 50
Dolor PGE 13 41
Dolor TRIMIX 4 12,5

* Agradecemos la colaboracién del Dr. Carlos Bantar en el anilisis
estadistico presentado.

Tabla 1

Se dividio a los pacientes en 4 grupos segin la res-
puesta erectiva obtenida: grupo A: PGE (—) TRIMIX
(—), grupo B: PGE (—) TRIMIX (+), grupo C: PGE
(+) TRIMIX (—), grupo D: PGE (+) TRIMIX (+). En
la Tabla 2 se detallan los resultados obtenidos. En 15 pa-
cientes (46,8 %) no se obtuvo respuesta ni a la PGE ni al
TRIMIX (Grupo A), s6lo un paciente (3,1 %) respondié
a la PGE y no al TRIMIX (Grupo C).
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Respuesta global por grupos

|

D — T
A C D
TIPO DE RESPUESTA
Grifico 1
Respuesta por grupos
Grupo RTA n %
A PGE — TRIMIX — 15 468
B PGE — TRIMIX + 10 31,25
C PGE + TRIMIX — 1 3,1
D PGE + TRIMIX + 6 18,75
Tabla 2

El tinico efecto adverso local observado fue la apari-
ci6n de dolor. No se registraron efectos adversos sisté-
micos en ninguno de los TDVA realizados.

DISCUSION Y COMENTARIOS

La utilizacién de una mezcla de drogas vasoactivas
con el objeto de obtener respuestas erectivas mas efi-
caces no es nueva y no se agota con la asociacion de
papaverina y fentolamina. Virag en 1989 informa la
utilizacién de 6 drogas, 3 de las cuales eran papaveri-
na, fentolamina y prostaglandina®. Con posterioridad
otros autores: Goldstein®, Montorsi®, Bennett™ en-
tre otros han descripto su experiencia con mezclas de
3 y 4 drogas vasoactivas por via intracavernosa. La
droga vasoactiva individualmente utilizada mds efecti-
va hasta el momento es la PGE; no obstante, el rango
terapéutico es bajo debido a la aparicion de dolor que
impide su utilizacién en ADVA y TDVA, sobre todo
cuando las dosis superan los 20 g ®®. En la presente
serie se describen los resultados obtenidos utilizando
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una mezcla igual a la descripta por Bennett €n 1991,
El TDVA forma parte del arsenal diagndstico y te-
rapéutico del paciente con disfuncién sexual eréctil
(DSE). Teniendo en cuenta €stos criterios, la droga va-
soactiva (DVA) ideal sola o en combinacion debe ser
de facil aplicacién y manipulacion para el médico y el
paciente, poseer un indice terapéutico elevado, un
rango terapéutico amplio con un minimo de interaccio-
nes farmacoldgicas, efectos adversos 0 téxicos. Si bien
las DVA utilizadas hasta el dia de la fecha estdn lejos
de cumplir todos estos requisitos en su totalidad, per-
miten su uso clinico. Las 3 drogas mas usadas en la
actualidad, papaverina, fentolamina y PGEI, se diferen-
cian entre si por su fndice y rango terapéutico, y sus efec-
tos adversos.

Para comparar el {ndice terapéutico de 40pg de PGE
y 1ml de TRIMIX, se seleccionaron aquellos pacien-
tes no respondedores a altas dosis de papaverina y fen-
tolamina administradas en forma progresiva, para des-
cartar el alto namero de priapismos que se habrian
obtenido de haber sometido inicialmente a todos los
pacientes a altas dosis de PGEl o TRIMIX. Elegimos
40pg de PGE1 como dosis méxima ya que por encima
de esta concentracién su efectividad no aumenta sen-
siblemente, apareciendo con mayor frecuencia dolor
durante la ereccién o la inyeccién de la misma“®. Los
resultados obtenidos (50 % de respuestas positivas con
TRIMIX frente al 22 % de PGE!1 (p<0,05) nos per-
miten afirmar que 1 ml de TRIMIX es mds efectivo que
40pg de PGEl en 1ml de solucién para obtener una
erecci6n adecuada para la penetracion. S6lo en un
caso se obtuvo respuesta positiva para PGE1 y nega-
tiva para TRIMIX (3,1%). La respuesta erectiva a
PGE! en poblacién abierta y sin seleccion previa su-
pera el 70 %**"-'», En nuestra serie, de poblacién se-
leccionada de pacientes, la respuesta a PGE1 es muy
inferior (22 %).

Ninguno de los pacientes estudiados presento erec-
ciones prolongadas (mds de 3 hs.) lo cual podria deberse
a que los pacientes estudiados eran no respondedores a
altas dosis de papaverina y fentolamina. Las dificultades
inherentes a la medicién del dolor son conocidas, uti-
lizando en este caso como criterio de evaluacion el sub-
jetivo del paciente, registrandose como €asos positivos
aquéllos en los que el paciente refiriera “dolor que im-
posibilitara la penetracién o la inyeccion reiterada de la
droga”.

En el 41% de los casos con PGEl y en el 12,5 % con
TRIMIX los pacientes refirieron dolor (p<0,05), este
sintoma asociado a la inyeccion intracavernosa de PGEI
varfa segin las series entre 13,6 y 80 %®* ', desco-
nociéndose a ciencia cierta su génesis. Recientemente
Rajfer® propuso que la acidez de la PGE] seria la res-
ponsable del dolor y present6 su experiencia con el uso
de bicarbonato de sodio como alcalinizante de la solu-
ci6n con resultados alentadores.
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CONCLUSION

Los resultados obtenidos en este estudio permiten
concluir que 1 ml de TRIMIX es mds eficaz que 40pg
de PGE1 en 1ml de solucién para ocasionar una erec-
cién adecuada para la penetracién con menor aparicién
de dolor durante la inyeccién o la ereccién obtenida.
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