LE TRAITEMENT DE L'INCONTINENCE
URINAIRE PAR LA TOXINE BOTULIQUE DANS
LES VESSIES NEUROLOGIQUES DE PENFANT

RESUME

But de Iétude : évaluer lefficacité et la tolérance
de l'injection detrusorienne de toxine botulique de
type A (TBA) chez les enfants ayant une inconti-
nence urinaire dorigine neurologique.

Materiels et Méthodes : cent soixante enfants
ont été traites par injection intradétrusorienne de
TBA entre novembre 2017 et mars 2022 ayant
une incontinence urinatre dorigine neurologique
malgré le cathéterisme propre intermittent (CPI)
assocté ou pas aux anticholinergiques. Lexamen
clinique, 'imagerie et le bilan urodynamique ont
été collectés. Les critéres d'efficacité sont la durée de
continence entre 2 CPI et la différence du score de
Pincontinence avant et apres injection selon Inter-
national Children’s Continence Society (ICSS).

Résultats : 160 enfants (92 garcons et 68 filles).
Age moyen était de 7,9 ans (4.0-15.0). Le spina
bifida était la cause des vessies neurologiques dans
90 9 des cas (145 enfants). Vingt enfants avaient
eu une deuxiéme injection, neuf enfants avaient eu
une troisieme injection et cing autres enfants ont
eu une quatriéme injection suite a la réapparition
des fuites. Le suivi moyen était de 31.0 mois (6.0 -
56.0). 125 enfants (78 %) étaient devenus propres
entre deux CPIL. 93 % avaient amélioré leur score
selon» ICSS « (p< 0.001). Le délai dapparition
de leffet avait ét¢ immédiat dans 90 %. La durée
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moyenne de leffet etait de 8.2 + 1.3 mois (3.0-
15.0). Aucun effet secondaire n'avait été observé.

Conclusion : Le traitement de la TBA de I'incon-
tinence urinaire des vessies neurologiques hyperac-
tves assoctées au CPI avait permis dobtenir des
résultats satisfaisants, 78 % de succés. Néanmoins
Uefficacité avait éte transitoire nécessitant des
injections a répeétition. Linjection intradetruso-
rienne de la TBA trouve sa place, et en alternative
aux agrandissements de vessie et ses complications
(mucus, dégenérescence...) ; résultats dont 1l faut
de plus estimer le prix en qualité de vie chez des
patients le plus souvent polybandicapés.

Mots clés : Enfant, Vessie neurologique,
Myéloméningoceéle, Incontinence urinaire,
Toxine botulique «Ax.

SUMMARY

Objective: The aim of this study was to assess the
efficacy and the safety of the intra-detrusor injec-
tion with (BTA) in children who had urinary in-
continence with neurogenic bladder.

Materials and Methods: one hundred and sixty
who had an incontinence of neurogenic origin
despite clean intermittent catheterization (C IC)
assoctate or not with anticholinergic were treated
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by intra-detrusor injection of BTA between No-
vember 2017 and Mars 2022. The clinical finding,
the imaging and the urodynamics results were col-
lected. The criteria of efficacy were the continence
duration between two (CIC) and the difference
of the score at the basal state and afler injection
according to International Children’s Continence
Society (ICCS).

Results: 160 children (92 boys and 68 girls) with
mean age of 7, 96 years (4.0 - 15.0). 145 children
had Spina bifida. Twenty children had the second
injection, nine children had the third injection
and five children had the fourth injection, due
to the reappearance of the leaks. The average fol-
low-up was 31.0 month (6.0-56.0). 125 children
(78 9) became clean between two (CIC). 93 %
had improved their score according to <ICSS» (p
< 0.001). The time of appearance of the effect had
been immediate in 90 %. The mean time of the
effect was 8.2 + 1.3 month (3.0-15.0). No side’s
effects occurred in our children in post-injection.

Conclusion: The use of the BTA in the treatment
of the incontinence of the hyperactive neurologi-
cal bladders associated with (CIC) had allowed to
obtain 78 % of successes; nevertheless, the efficacy
had been transient. The intra-detrusor injection of
the BTA found it use, and may be an alternative to
the bladder augmentation and its complications;
results which it is necessary to consider especially
in children most often with multiple disabilities.

Keywords: Child; Neurogenic bladder, spina
bifida, Urinary incontinence, Botulinum toxin.

INTRODUCTION

Les vessies neurologiques de l'enfant (VNE)
regroupent tous les dysfonctionnements vé-
sico-sphinctériens (DVS) dus a une anomalie
congénitale des voies nerveuses (myéloménin-
gocele, agénésies sacrées, diastématomyélie,
etc.) qui sont les plus fréquentes (90 %) [1].
Ces DVS sont dues a '’hyperactivité vésicale
retrouvée au moins dans 50 % des VNE [2].
Elle est définie par la présence de contractions

désinhibées du détrusor lors du remplissage
responsable des pressions intravésicales élevées
déléteres pour le haut appareil urinaire et la
fonction rénale. A long terme cette hyperac-
tivité vésicale a une double conséquence, elle
pérennise I'incontinence urinaire, et aboutie
a une petite vessie fibro-scléreuse hypocom-
pliante pouvant engendrer une insuffisance
rénale [3].

Si le CPI associé¢ aux anticholinergiques de-
meure le traitement initial de base de toute
VNE. I permet de controler les trois pro-
blemes que posent les vessies neurologiques,
I’infection urinaire, la détérioration des voies
urinaires supérieures et a un degré moindre
I’incontinence urinaire [4] Le but de ce travail
était d’évaluer leffet des injections de la TBA
dans le détrusor dans le traitement des enfants
ayant une incontinence urinaire apres échec
du CPI associé ou pas aux anticholinergiques.

POPULATION ET METHODE

Nous avons sélectionné 160 enfants porteurs
de vessies neurologiques ayant un age supé-
rieur a 4 ans (age de la propreté). Nous avons
inclus dans Pétude tous les enfants inconti-
nents malgré un CPI associé ou pas aux anti-
cholinergiques (inefficacité ou la présence des
effets secondaires aux anticholinergiques).
Seuls cing enfants avaient subi un bilan uro-
dynamique (BUD) dG a Péloignement du
centre (600 km). Les familles étaient infor-
mées que la toxine botulique type A (TBA)
ne possédait pas d’autorisation de mise sur
le marché (AMM) pour cette indication chez
I’enfant. Le consentement des parents a été
obtenu dans tous les cas.

Le geste était réalisé sous anesthésie générale. Les
doses injectées étaient de 30 Ul/kg (Dysport®)
avec une dose maximale de 1000 UI. La toxine
était diluée dans du sérum physiologique. Lin-
jection était pratiquée par une seringue a pas
de vis reliée a une aiguille rigide. En fonction
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de la taille de la vessie, nous avons injecté 20 a
30 sites intradetrusorienne de 3 mm de profon-
deur, a raison de 1 ml par point d’injection en
privilégiant les zones trabécules (Fig. 1, Fig. 2).
La région du trigone était épargnée. Une sonde
urinaire était posée pour 24 heures. Nos Criteres
de jugement étaient la nécessité de porter une
protection (couches) ou pas et la durée de conti-
nence entre deux CPI ; nous avons considéré un
succes une propreté de 4 heures (entre 2 CPI),
un résultat satisfaisant une propreté entre 2 et 3
heures, un échec une propreté inchangée méme
avec 'injection de TBA. Nous avons aussi utilisé
le Score de I'incontinence urinaire : Internatio-
nal Children’s Continence Society (ICCS) en
¢valuant la différence du score moyen a Iétat
initial et apres injection. Par ailleurs, six de ces
enfants avaient un reflux vésico-urétéral, ils
avaient subi un traitement endoscopique de leur
RVU en méme temps opératoire. Seulement
cinq enfants avaient eu un BUD post-injection.
Les données ont été recueillies au niveau de la
consultation sur une fiche technique préétablie.
Le test statistique est résumé par le degré de
significativité «p» au seuil a de 5 %.

Fig. 1 : Technique d’injection de la toxine botulique

Utilisation d'une aiguille rigide pour I'injection.
Injection de 1 ml de TBA par point d'injection.
Injection intradetrusorienne de 3 mm de profondeur.

Fig.2 : Aspect endoscopique le plus fréquemment rencontré
d’une vessie neurologique : vessie trabeculée ou diverticulaire.

RESULTATS

160 enfants (92 gargons et 68 filles). Age moyen
¢tait de 7,9 ans (4.0-15.0). Le spina bifida était
la cause des vessies neurologiques dans 90 %
des cas (Tableau I). Vingt enfants avaient eu
une deuxieme injection, neuf enfants avaient

eu une troisieme injection et cinq autres en-
fants ont eu une quatrieme injection suite a
la réapparition des fuites. Le suivi moyen était
de 31.0 mois (6.0 - 56.0). 125 enfants étaient
devenus propres entre deux CPI (Fig.3).
93 % avaient amélioré leur score selon ICSS
(p<0.001) (Tableau II). Dans 90 % le délai
d’apparition de l'effet avait été immédiat (des
la reprise du CPI), néanmoins un retard de
3 jours était observé chez 4 patients avec un
maximum de huit jours. La durée moyenne de
Peffet était de 8.2 + 1.3 mois (3.0 - 15.0). Seuls
cinq enfants avaient subi un examen urody-
namique post-injection. Ils avaient tous une

Tableau | : Répartition des patients selon I'étiologie

Etiologie Nbre %
Spina bifida (Myéloméningocéle) 145 90.6
Agénésie sacrée 6 3.8
Diastématomyélie et moelle fixée basse 8 5.0
Agénésie corps calleux 1 0.6
Total 160 160
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Succes Satisfaisant Echec Fig. 3 : Résultats de la TBA sur
Iincontinence urinaire
Tableau Il : Résultats selon le score de «ICCS »
Score de l'incontinence Nonf}b.re c‘!e patients avant % Norr}b.re d.e patients aprés %
selon (ICCS) I'injection de la TBA I'injection de la TBA
0 10 6 132 83
1 17 11 5
2 27 17 13
3 106 66 10
Total 160 100 160 100
p < 0.001
Score de «ICCS »

0 : complétement sec, entre 2 CPI

: humide au maximum une fois par jour, entre 2 CPI, souvent mouillé la nuit.

1
2 : Moins 50 % humide entre 2 CPI
3 : Plus de 50 % humide entre 2 CPI

compliance vésicale normale avec l’absence
des contractions désinhibées du détrusor. Tous
les patients ont amélioré leur capacité vésicale
(Tableau III). Aucun effet secondaire n’avait été
observé chez nos enfants en post-injection.

DISCUSSION

On observe une bonne efficacité a 30 Ul/kg de
la toxine botulique (Dysport), néanmoins la
dose minimale efficace (optimale) reste encore
a définir. Seuls dix enfants sont restés inconti-
nents apres 'injection malgré la normalisation
de la pression detrusorienne du remplissage
au BUD en post-injection, cette incontinence
était due a des résistances sphinctériennes ef-
fondrées.

Dans notre étude, la durée de I'efficacité de I’in-
jection de la TBA était de 8.2 mois en moyenne
rejoignant la plupart des auteurs [5,6]. Nous
n‘avons pas eu des effets secondaires de I'in-

jection de la TBA tels qu’une faiblesse muscu-
laire ou une fatigabilité généralisée retrouvée
chez I'adulte apres injection de forte dose ;
ni de rétention d’urine, car tous nos enfants
¢taient en sondage propre intermittent. Chez
les cinq patients ayant bénéficié d’un BUD pré
et post-injection, on note une amélioration de
la compliance vésicale, de la capacité vésicale,
mais surtout une amélioration de la pression
detrusorienne maximale du remplissage qui
témoigne de I'inhibition des contractions in-
volontaires du détrusor.

Dans notre série, nous avons obtenu le méme
effet (la propreté) sans pour autant augmenter
les doses chez tous les enfants ayant eu deux ou
plusieurs injections. Les données disponibles
sur les réinjections sont encore rares, mais ne
font état d’aucune modification vésicale ou
sphinctérienne ni d’un surcott d’effets secon-
daires ou de résistances acquises [7-8].
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Tableau Il : Réponse «urodynamique » aprés injection de la TBA

Résultat Pré-injection Post-injection
Patient 1 2 3 4 5 1 2 3 4 5
Compliance 14 18 20 17 19 25 30 23 30 20
Pression détrusorienne maximale 88 79 89 90 55 57 60 45 65 40
Capacité vésicale 180 200 180 220 170 260 290 250 240 280

[ Capacité vésicale )

Evacuation vésicale

Résistances sphinctérienn9

\

[Diminuée [Augmentée] —> [

_/

Vésicostomie (petit)

)
)~ [] []

/

échec l

Injection TBA

Anticholinergique\ / /

Cathétérisme
propre intermittent

- [ Injection du col ? ]

Si RVU : Traitement
Endoscopique

Fig. 4 : Proposition d’un arbre décisionnel de la prise en charge des vessies neurologiques dans notre service

(Total Endoscopic Management)

Le délai d’action de la TBA était le plus sou-
vent des la reprise du CPI. Un retard de 3 jours
est observé chez 4 patients. Chez un patient
agé de 6 ans, on pensait que I'injection était
inefficace, il revient a la consultation, et a la
surprise générale, la maman affirme qu’il est
devenu totalement propre entre deux CPI au
huitieme jour post-injection. Selon la littéra-
ture, Papparition des effets cliniques n’est pas
immédiate ; le délai est de 24 a 72 heures sui-
vant I'injection, les raisons en sont mal expli-
quées, le patient doit étre prévenu [9].

Cing de nos enfants avaient des infections fé-
briles a répétition. Le diagnostic de RVU avait
¢té posé (3 RVU bilatérale, et 2 unilatérales) ;
les enfants avaient bénéficié d’un traitement
endoscopique de leur RVU en méme temps
opératoire. Actuellement, nous proposons une
prise en charge mini-invasive de 'incontinence
et des infections urinaires fébriles des vessies
neurologiques de 'enfant dans notre service
(Total Endoscopic Management) (Fig. 4).

CONCLUSION

Linjection intradétrusorienne de la TBA sous
couvert des recommandations de bonne pra-
tique clinique chez lenfant atteint de vessie
neurologique trouve sa place tout en restant
en mini-invasif, et en alternative aux agrandis-
sements de vessie et ses complications (mucus,
dégénérescence...) ; résultats dont il faut de
plus estimer le prix en qualité de vie chez des
patients le plus souvent polyhandicapés. Néan-
moins, 'efficacité est transitoire et la nécessité
des réinjections de la TBA a tres long terme
exige une confirmation, de la stabilité des ré-
sultats, de sa tolérance, ainsi qu’une évaluation
du colit et de P'acceptabilité.
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