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Souhrn

Zerhau P, Husar M. Prvni zkusenosti s apli-
kaci botulinumtoxinu A u déti s hyperakti-
vitou detruzoru

Cil:

Publikace prvnich vlastnich zku$enosti s mi-
niinvazivni lé¢bou hyperaktivniho detruzoru
u déti pomoci intradetruzorové aplikace botu-
linumtoxinu A.

Material a metoda:
U 6 déti ve véku 5-12 roku byl v letech 2007-
2008 endoskopicky do detruzoru aplikovan

botulinumtoxin A - vzdy po selhani konzer-
vativni 1é¢by. Ve dvou pripadech se jedna-
lo o neurogenni ptivod hyperaktivity, u étyt
o non-neurogenni pri¢inu. Botulotoxin byl
aplikovan v davce 10 IU /kg vahy ditéte do
25-30 mist detruzoru, mimo trigonum. Hod-
nocen byl vliv na kontinenci, urodynamické
parametry a délka trvani uc¢inku.

Vysledky:

ZlepSeni kontinence bylo dosazeno u péti
pacienti. K ndrtstu kapacity méchyie doslo
u vSech nemocnych, v priméru o 84%. Ke
snizeni intravezikdlntho tlaku a redukeci ne-
tlumenych kontrakei do$lo u péti déti, v pri-
méru o 52 %. Maximum zlep$eni nastalo do 3
mésicii od aplikace botulinumtoxinu, po 6 a 9
mésicich byly hodnoty jiz niZzsi.

Zaveér:

Botulinumtoxin A je i u déti bezpe¢nou al-
ternativou 1é¢by hyperaktivity detruzoru jak
neurogenni, tak non-neurogenni geneze.
Pfima intradetruzorovd aplikace botulinum-
toxinu vyrazné snizuje pocet netlumenych
kontrakei a intravezikdlni tlak, zvy$uje kapa-
citu mocového méchyte a zlepSuje mocovou
kontinenci.

Klicova slova:
neurogenni mocovy méchyt, botulinumtoxin
A, hyperaktivni detruzor, inkontinence.
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Summary

Zerhau P, Husar M. Initial experience with
intradetrusor application of botulinum A
toxin in children with detrusor overactivity

Aim:

Publication of initial experience gained from
mini-invasive treatment of children’s bladder
overactivity by an intradetrusor application of
botulinum A toxin.

Material and methods:

During 2007/2008, 6 children at the age from 5
to 12 years were treated by endoscopic applica-
tion of botulinum A toxin into detrusor; an ap-
plication of this method has always followed,
when the conservative treatment failed. In two
cases, the urinary detrusor hyperactivity was
neurogenic; the other four patients have non-
neurogenic origin of overactivity. The botuli-
num A toxin in a dose of 10 IU/kg complying
with the children body weight was applied into
25 or 30 detrusor points. Upon the subsequent
evaluation, continence effect, urodynamic pa-
rameters and duration effect were considered.

UvVOD

Neurotoxické latka botulinumtoxin A (BTA)
blokuje cholinergni pfenos na neuromusku-
larnim prechodu a redukuje zejména excesiv-
ni, abnormdlni kontrakce svaloviny. V uro-
logii jeho u¢inky popsal poprvé Dykstra (1)
pti injektdzi do svaloviny zevniho sfinkteru.
V soucasné dobé se BTA vyuziva zejména ke
snizen{ hyperaktivity detruzoru pii neurogen-
nich a non-neurogennich poruchach moco-
vého méchyfe. P¥ima intradetruzorova apli-
kace BTA vyrazné snizuje pocet netlumenych
kontrakei a intravezikalni tlak, zvy$uje kapa-
citu moc¢ového méchyie a zlep$uje mocovou
kontinenci. Vyznamné vedlej$i ucinky dosud
nebyly popsany. Studie s aplikaci botulinumto-
xinu u dospélych probihaji jiz delsi dobu, zku-
$enosti s aplikaci u déti jsou podstatné méné
rozsdhlé.

Results:

Five patients have shown an improvement of
urinary continence. An enlargement of bladder
capacity by 84% on the average was reached with
all patients. In case of the 5 children, the intra-
vesical pressure and non-inhibited contractions
were reduced by 52% on the average. A maxi-
mum of improvement has appeared 3 months
after the botulinumtoxin application, whereas
lower values were recorded 6 or 9 months later.

Conclusion:

An application of botulinum A toxin repre-
sents a safe alternative treatment for children
suffering from detrusor hyperactivity, caused
by neurogenic or non-neurogenic genesis. A
direct intra-detrusor-application of botulinum
A toxin means a distinct decrease of the non-
inhibited contractions, reduction of the intra-
vesical pressure, increase of the bladder capa-
city and improving of the urirary continence.

Key words:
neurogenic bladder, botulinum A toxin, detru-
sor overactivity, incontinence.

MATERIAL A METODA

V letech 2007 a 2008 byl u 6 déti (4 chlapci, 2
divky) ve véku 5-12 roki endoskopicky do de-
truzoru aplikovan botulinumtoxin A (preparét
BOTOX 3x, preparat DYSPORT 3x). Ve dvou
ptipadech se jednalo o neurogenni pivod hy-
peraktivity (meningomyelokéla), u zbylych ctyt
o non-neurogenni pfi¢inu. Vzhledem k malé-
mu poctu nebyly vysledky hodnoceny oddéle-
né. U vsech déti selhala ptedchozi dlouhodobd
konzervativni lé¢ba anticholinergiky (propive-
rin, oxybutinin, tolterodin). Botulinumtoxin
byl aplikovan v davce 10 IU (BOTOX) - 30 IU
(DYSPORT)/kg vahy ditéte, maximdlné vSak
300 UL, do 25-30 mist detruzoru, ve 3 sagital-
nich fadach po 8-10 vpisich, mimo trigonum.
U péti pacientt se jednalo o aplikaci jednora-
zovou, u jednoho byl preparat pouzit 2x. Ve
véech pripadech byla ponechdna dosavadni



medikamentdzni 1é¢ba (oxybutinin, propive-
rin). Hodnocen byl vliv na kontinenci, urody-
namické parametry a délka trvani uc¢inku.

VYSLEDKY

Zlepseni kontinence bylo dosazeno u péti pa-
cienttl, jeden pacient byl kontinentni jiz pfed
1é¢bou (tab. 1). Spontdnné moci bez rezidua
tfi pacienti, ostatni se katetrizovali jiz pred
aplikaci BTA. K nartstu cystometrické kapa-
city doslo u vSech nemocnych, po 3 mésicich
v pruméru o 84 % (tab. 2). Ke sniZeni intrave-
zikdlniho tlaku doslo u péti déti, v priméru
052 % (tab. 3). Nejvétsi pokles byl zaznamenan
u pacienta s idiopatickou detruzorovou hyper-
aktivitou po druhé aplikaci BTA, a to 0 294 %.
Ke zmengeni dilatace mocovodii o 2-3mm
doslo u 3 déti.

Tab. 1. Zlepseni kontinence po aplikaci botulinum-
toxinu A

Obdobi ZIep§en|’/poE?t sI?dovanych
pacienti
+ 1 mésic 5/6
+ 3 mésice 5/6
+ 6 mésicl 5/6
+9 mésicl 2/5

Tab. 2. Zvyseni kapacity mocového méchyre po
aplikaci botulinumtoxinu A

Zvyseni/pocet | Pramérna Zvvieni
Obdobi | méfenych | hodnota Y
s (%)
pacienti (ml)
0 0/6 139,5+47,1 0
+ 1 meésic 6/6 244 + 58,1 75
+ 3 mésice 6/6 257 £ 34,6 84
+ 6 mésicd 6/6 251+373 80
+9 mésicd 2/5 258 24,2 85

Tab. 3. SniZzeni maximdlniho intravezikdlIniho tlaku
po aplikaci botulinumtoxinu A

Snizeni/pocet | Primérna
Obdobi | méfenych | hodnota P‘(’:;:;s
pacienti (cm H20)
0 0/6 77 £45 0
+ 1 mésic 4/6 47,7 £183 38
+ 3 mésice 5/6 369+ 135 52
+6 mésicl 5/6 37,7+123 51
+ 9 mésicl 2/5 485+ 35,1 37

Uvedend zlepseni méla stoupajici tendenci
pfi méfenich do 3 mésicti po aplikaci BTA,
pti méfenich po 6 mésicich byly hodnoty jiz
niz$i a po 9 mésicich od aplikace byla zlep$eni
meéfitelnd jiz jen u dvou pacientd, po aplikaci
preparatu BOTOX.

DISKUSE

Nejucinnéj$i biologicky toxin - botulinumto-
xin A - pusobi inhibici acetylcholinu na pre-
synaptickych cholinergnich zakonéenich, s vy-
slednym poklesem svalové kontraktility v mis-
té aplikace. Chemicka denervace je reverzibiln{
proces, trvajici v laboratornich podminkach
3-6 mésicil. Téchto vlastnosti je v urologii vy-
uzivano od konce 80. let minulého stoelti, kdy
byla poprvé popséna aplikace BTA do svalovi-
ny zevniho svérace (1).

Prvni klinické pokusy s uzitim BTA k potla-
¢eni parasympatické aktivity detruzoru popsala
Schurchovd (2) u pacientt s poranénim michy,
Schulte-Baukloh (3) poprvé pouzil BTA u déti
s hyperaktivitou detruzoru. V ceské literature
popsal své zkusSenosti s BTA u dospélych jako
prvni Krhut (4-6).

V nadem inicidlnim souboru déti jsme za-
¢ali aplikovat BTA do hyperaktivniho detru-
zoru. Vzhledem ke zminéné predpoklddané
dobé pusobeni toxinu je zajimavé srovndni
téchto udaju v literatufe. Zatimco Riccabona
(7) popisuje trvani dostate¢ného t¢inku 10,5
mésice u déti s meningomyelokélou a uvadi
nutnost reaplikace po 1 roce, Altaweel (8) je
presvédéen o nutnosti reinjektdze po 6 mési-
cich, stejné jako Chenet (9). Nase dosavadni
zkuSenosti se blizi spiSe této krats$i dobé ucin-
ku BTA, s maximem 3 mésice od aplikace, a to
jak u déti s meningomyelokélou, tak u non-
neurogenni indikace.

Kapacita moc¢ového meéchyfe u naich pa-
cientu se zvysila po 3,6, resp. 9 mésicich o 84 %,
80%, resp. 85%. Obdobné udaje uvadi Ricca-
bona (7) nebo Schulte-Baukloh (3). K poklesu
intravezikdlniho tlaku doslo u péti z nasich pa-
cientll o vice nez polovinu, a to bez ohledu na
ptivod hyperaktivity. K jeho opétnému zvy$o-
vani vak dochazelo jiz od 6 mésict po aplikaci,
trvani u¢inku uvadéného Riccabonou (7) nebo
Hoebeckem (10) tedy nebylo dosazeno. Hoebec-
ke (10) jako jeden z méla popisuje vedleji G¢in
lé¢by (VUR, uroinfekt, postmikéni reziduum),
v nagem souboru nebyly pozorovany. Spontdnné
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modi bez rezidua tfi pacienti, u zbylych byla nut-
na autokatetrizace jiz pred aplikaci BTA.
Dévkovani BTA u déti neni doposud v li-
teratufe jednotné. Riccabona (7) preferuje
aplikaci 10 UI /kg pti maximdlni dévce 360
Ul, Shulte-Baukloh (3) 12,5 Ul/kg do maxi-
ma 300 UL, Altaweel (8) 5 Ul/kg do maxima
300 UL Situaci komplikuje navic fakt, ze 1 UI
BTA od jednoho vyrobce pusobi jinak nez 1
UI BTA od jiného (viz vySe, pomér asi 1 : 3).
Optimalizace dévek, po¢tu vpichi, fedéni BTA
a frekvence reaplikaci u déti doposud ¢ekd na
vystupy studii, probihajicich po celém svété.
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