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Recommandations  pour  l’utilisation  de  la
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Guidelines  for  practical  usage  of  botulinum  toxin  type  A  (BoNTA)
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Résumé
Objectifs.  —  Définir  des  recommandations  pour  l’utilisation  pratique  de  la  toxine  botulinique
de type  A  (BoNTA)  dans  l’hyperactivité  vésicale  réfractaire  idiopathique  (HAVRI).
Méthode. —  Élaboration  de  recommandations  de  bonne  pratique  par  consensus  formalisé,  vali-
dées  par  un  groupe  de  13  experts  puis  par  un  groupe  de  lecture  indépendant.
Résultats.  —  En  cas  d’infection  urinaire  celle-ci  doit  être  traitée  et  l’injection  reportée.  Avant
l’injection, il  est  recommandé  de  s’assurer  de  la  faisabilité  et  de  l’acceptabilité  de  l’auto-
sondage.  L’injection  peut  être  réalisée  après  une  anesthésie  locale  urétro-vésicale  (lidocaïne),
éventuellement  complétée  par  l’inhalation  de  protoxyde  d’azote  et  parfois  sous  anesthésie
générale.  L’injection  sera  réalisée  au  bloc  opératoire  ou  en  salle  d’endoscopie.  La  vessie  ne
doit  pas  être  trop  remplie  (risque  de  perforation).  Le  traitement  doit  être  appliqué  en  10  à
20  injections  de  0,5  à  1  mL  réparties  de  manière  homogène  dans  la  vessie  en  restant  à  distance
des  méats  urétéraux.  Il  n’est  pas  recommandé  de  laisser  en  place  une  sonde  vésicale  sauf  en
cas  d’hématurie  importante.  Le  patient  doit  être  surveillé  jusqu’à  la  reprise  mictionnelle.  Une
note  d’information  sur  les  effets  indésirables  éventuels  doit  lui  être  remise  à  sa  sortie.  Une
consultation  doit  être  prévue  3  mois  après  la  première  injection  (calendrier  mictionnel,  débit-
métrie,  résidu  post-mictionnel  et  examen  cytobactériologique  des  urines).  Un  résidu  >  200  mL
et/ou  symptomatique  doit  faire  discuter  des  auto-sondages.  Une  nouvelle  injection  pourra  être
envisagée  lorsque  le  bénéfice  clinique  de  la  précédente  s’estompe  (entre  6  et  9  mois).
Conclusions.  —  Le  respect  de  ces  recommandations  devrait  permettre  une  utilisation  optimale
de la  BoNTA.
Niveau  de  preuve.  —  3.
©  2013  Elsevier  Masson  SAS.  Tous  droits  réservés.
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Summary
Objectives.  —  Provide  guidelines  for  practical  usage  of  botulinum  toxin  type  A  (BoNTA)  for
refractory  idiopathic  Overactive  Bladder  management.
Patients  and  methods.  —  Guidelines  using  formalized  consensus  guidelines  method.  These  gui-
delines  have  been  validated  by  a  group  of  13  experts  quoting  proposals,  subsequently  reviewed
by  an  independent  group  of  experts.
Results.  —  In  the  case  of  patients  with  urinary  tract  infection,  it  must  be  treated  and  injec-
tion  postponed.  Before  proposing  an  injection,  it  is  recommended  to  ensure  the  feasibility  and
acceptability  of  self-catheterisation  by  patient.  The  injection  can  be  performed  after  local  anes-
thesia  of  the  bladder  and  urethra  (lidocaine),  supplemented  where  necessary  by  nitrous  oxide
inhalation  and  sometimes  under  general  anesthesia.  Injection  is  performed  in  the  operating
room  or  endoscopy  suite.  The  bladder  should  not  be  too  filled  (increased  risk  of  perforation).
Treatment  should  be  applied  in  10  to  20  injections  of  0.5  to  1  mL  homogeneously  distributed  in
the  bladder  at  a  distance  from  the  urethral  orifices.  It  is  not  recommended  to  leave  a  urinary
catheter  in  place  except  in  cases  of  severe  hematuria.  The  patient  should  be  monitored  until
resumption  of  micturition.  After  the  first  injection,  an  appointment  must  be  scheduled  within
3  months  (micturition  diary,  uroflowmetry,  measurement  of  residual  urine  and  urine  culture).
Performance  of  self-catheterisation  should  be  questioned  in  the  case  of  a  symptomatic  post-
void  residual  and/or  a  residue  >  200  mL.  A  new  injection  may  be  considered  when  the  clinical
benefit  of  the  previous  injection  diminishes  (between  6  and  9  months).  A  period  of  three  months
must  elapse  between  each  injection.
Conclusions.  —  Implementation  of  these  guidelines  may  promote  best  practice  usage  of  BoNTA
with  optimal  risk/benefit  ratio.

©  2013  Elsevier  Masson  SAS.  All  
rights  reserved.
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Toxine  Botulinique  de  Type  A  (Botox®)  

Introduction

Depuis  la  première  utilisation,  il  y  a  près  de  25  ans
de la  toxine  botulinique  de  type  A  dans  le  sphinc-
ter strié  de  l’urètre  afin  de  traiter  une  dyssynergie
vésico-sphinctérienne  [1],  la  toxine  botulinique  a  vu  son
utilisation s’étendre  peu  à  peu  à  de  nombreux  domaines  de
l’urologie.

Plusieurs publications  de  haut  niveau  de  preuves  ont
permis de  valider  son  utilisation  dans  l’hyperactivité
détrusorienne  neurogène  [2,3],  la  toxine  faisant  désormais
partie de  l’algorithme  thérapeutique  de  la  prise  en  charge
des vessies  neurologiques  [4].

De  nouvelles  indications  ont  fait  l’objet  d’études  telle
que l’hyperactivité  vésicale  réfractaire  non  neurologique
[5].

Cette pathologie  est  un  challenge  diagnostique  et  thé-
rapeutique. Il  s’agit  d’une  pathologie  fonctionnelle  ne
menaçant ni  le  pronostic  rénal  ni  le  pronostic  vital  mais
pouvant être  à  l’origine  d’altérations  très  profondes  de  la
qualité de  vie.  Son  traitement  est  aujourd’hui  incomplète-
ment pris  en  charge  par  les  moyens  thérapeutiques  mis  à
disposition.

Les traitements  médicamenteux  sont  inconstamment
efficaces et  peuvent  entraîner  des  effets  secondaires
limitant l’observance  au  traitement  [6].  Les  mesures
comportementales  et  la  rééducation  font  également  partie
des traitements  de  première  ligne.  Ils  sont  malheureuse-
ment d’efficacité  inconstante.  Parmi  les  traitements  de  2e

ligne,  la  stimulation  percutanée  du  nerf  tibial  postérieur
est un  choix  possible  en  termes  de  rapport  bénéfice-risque
[7]. Plus  invasive,  la  neuromodulation  sacrée  représente
un traitement  validé.  Elle  nécessite  un  test  préalable
d’efficacité avant  l’implantation  définitive.  Ses  bons  résul-
tats à  long  terme  ont  été  démontrés  mais  au  prix  d’un
coût élevé  et  d’effets  indésirables  nécessitant  parfois
des réinterventions.  Le  recours  à  des  moyens  chirurgi-
caux plus  lourds  (entérocystoplastie),  est  actuellement  rare
dans  l’hyperactivité  détrusorienne  non  neurologique  en  rai-
son  de  leur  morbidité  et  de  résultats  inconstants  à  long
terme.

De nombreuses  publications  rapportent  aujourd’hui
l’intérêt et  l’efficacité  de  la  BoNTA  dans  cette  indication
[8—10]. À  la  différence  des  patients  neurologiques,  le  traite-
ment par  injection  intradétrusorienne  de  BoNTA  se  heurte  à
la difficulté  d’être  efficace  tout  en  maintenant  une  vidange
vésicale spontanée  efficace  et  non  délétère  (protection
rénale et  risque  infectieux).

Si l’efficacité  et  la  sécurité  d’emploi  de  la  toxine  botuli-
nique A  ont  été  validées  par  des  publications  de  haut  niveau
de preuve  (études  randomisées  et  contrôlées  contre  pla-
cebo), les  modalités  pratiques  d’utilisation  ne  peuvent  pas
s’appuyer sur  un  fort  consensus.  Ces  études  sont  d’ailleurs
souvent très  disparates  tant  dans  les  critères  d’inclusion  ou
d’exclusion (hommes  et/ou  femmes,  définitions  différentes
des critères  cliniques  d’hyperactivité  vésicale,  présence  ou
non d’hyperactivité  détrusorienne,  définitions  différentes
du caractère  réfractaire  des  symptômes)  que  dans  la  tech-

nique d’injection  (fortes  doses—200  à  300  UI—ou  faibles
doses—100 à  150  UI,  nombre  d’injections,  sites  d’injections,
dilution de  la  toxine,  injections  sous-muqueuses  ou  détruso-
riennes).En France,  l’autorisation  de  mise  sur  le  marché  de
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a  BoNTA  est  aujourd’hui  limitée  à  l’hyperactivité  vésicale
’origine neurologique.  Les  résultats  encourageants  de  la
ittérature ont  amené  à  utiliser  la  BoNTA  dans  l’hyperactivité
ésicale non  neurologique  en  thérapie  de  recours,  par  des
entres experts,  dans  le  cadre  de  protocole  de  recherche.
ne demande  d’extension  d’AMM  a  été  demandée.  Si  celle-
i est  obtenue  et  afin  d’encadrer  les  pratiques,  un  groupe
’experts a  travaillé  sur  des  recommandations  d’utilisation.

atériel et méthode

n  raison  de  l’absence  ou  de  l’insuffisance  de  littérature
e fort  niveau  de  preuve  répondant  spécifiquement  aux
uestions d’utilisation  pratique  de  la  toxine  botulinique
ans cette  indication,  l’élaboration  de  recommandations
e bonne  pratique  par  la  méthode  de  recommandations
our la  pratique  clinique  (RPC)  ne  pouvait  être  rete-
ue. Le  recours  à  la  méthode  de  recommandations  par
onsensus formalisé  (RCF)  a donc  été  nécessaire.  Cette
éthode a  l’avantage  d’identifier  le  degré  d’accord,  de
ésaccord ou  d’indécision  entre  experts  sur  plusieurs  pro-
ositions qui  leur  sont  soumises  de  manière  indépendante.
a procédure  utilisée  a  été  celle  publiée  en  2010  par  la
aute autorité  de  santé  [11].  La  première  étape  a  été
e rédiger,  à  partir  d’une  analyse  critique  d’une  synthèse
es données  bibliographiques  disponibles  et  d’une  discus-
ion relative  aux  pratiques  existantes,  des  propositions  de
ecommandations. La  revue  systématique  de  la  littérature

 été  effectuée  sur  PubMed  à  partir  des  mots  clés  sui-
ants : « toxine  botulinique  » et  « hyperactivité  vésicale  »
u « hyperactivité  détrusorienne  idiopathique  » ou  « non
eurologique ». Vingt-cinq  articles  ont  été  retenus  sur  les
27 articles  mis  en  évidence  lors  de  cette  recherche  biblio-
raphique.

La recherche  s’est  limitée  aux  articles  publiés  en  anglais
t en  français.

L’analyse des  articles  a  porté  sur  les  indications  pro-
osées, les  critères  d’efficacité  primaire  et  secondaire,
es protocoles  techniques  de  réalisation  des  injections  et
es  effets  secondaires.  Seules  les  publications  concernant
’OnabotulinumtoxinA (Botox®) ont  été  retenues.

Le groupe  de  cotation  et  d’évaluation  était  composé
e 13  membres,  tous  impliqués  dans  la  prise  en  charge
e l’hyperactivité  vésicale  mais  venant  de  spécialités  dif-
érentes (urologie,  gynécologie-obstétrique  ou  médecine
hysique et  de  réadaptation).  Ces  experts  n’avaient  pas  par-
icipé à  l’élaboration  initiale  des  propositions  soumises  au
ote. La  version  initiale  des  recommandations  a  été  propo-
ée à  un  premier  tour  de  cotations  par  voie  électronique.
haque membre  du  groupe  devait  coter  chaque  proposition
vec une  note  de  1  à 9,  1  correspondant  à  une  proposition
otalement inappropriée,  9  à  une  proposition  totalement
ppropriée, 5  à  une  indécision.

Après analyse  et  synthèse  des  réponses,  le  groupe  s’est
éuni pour  valider  les  recommandations.  La  recommanda-
ion était  acceptée  en  cas  d’accord  fort  du  groupe  (médiane
e cotations  supérieure  ou  égale  à  7  et  cotations  comprises

ntre 7  et  9).  Le  groupe  a  alors  été  invité  à  expliciter  les
rguments qui  sous-tendent  les  propositions  inappropriées
t incertaines,  chaque  membre  pouvant,  à  l’issue  de  cette
iscussion, modifier  éventuellement  sa  cotation.
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À  l’issue  de  cette  réunion,  des  modifications  ou  éventuel-
ement le  retrait  de  certaines  propositions  pouvaient  être
écidés afin  de  réaliser  un  questionnaire  modifié.

Ce  questionnaire  modifié  a  alors  été  soumis  à  un
euxième tour  de  cotations  comportant  un  certain  degré  de
olérance afin  d’éviter  que  le  rejet  systématique  des  propo-
itions par  un  expert  ne  bloque  le  processus  de  sélection  des
ropositions.

Le groupe  de  cotation  s’est  alors  réuni  une  deuxième
ois afin  d’établir  un  consensus  de  recommandations,  les
ropositions pouvant  être  considérées  comme  appropriées,
ncertaines ou  inappropriées.

Une version  initiale  des  recommandations  a  alors  été  éta-
lie. Celle-ci  a  été  soumise  à  l’avis  d’un  groupe  de  lecture
onstitué de  30  praticiens  urologues,  gynécologues  ou  spé-
ialistes  en  médecine  physique  et  de  réadaptation.  Parmi
ux, 16  ont  répondu  (53  %).  Ceux-ci  ont  émis  un  avis  sur  le
ond et  la  forme  de  la  version  initiale  des  recommandations,
n particulier  sur  leur  acceptabilité,  leur  applicabilité  et
eur  lisibilité.  L’analyse  des  réponses  et  leur  synthèse  ont
té effectuées  par  le  chef  de  projet  qui  a  préparé  les
odifications éventuelles.  Ces  modifications,  mineures,
ortaient essentiellement  sur  les  commentaires  annexés
ux recommandations.  Le  texte  final  a  alors  été  validé.

ésultats

ndications et contre-indications

’injection  de  Botox® peut  être  utilisée  dans  l’hyperactivité
ésicale idiopathique  évoluant  depuis  au  moins  6  mois.

En  règle  générale,  le  Botox® n’est  pas  un  traitement  de
remière ligne  de  l’hyperactivité  vésicale  idiopathique  sauf
ontre-indication à  un  traitement  pharmacologique  de  pre-
ière ligne.
L’échec du  traitement  anticholinergique  se  définit  par

’absence d’efficacité  significative  d’au  moins  deux  agents
harmacologiques par  voie  orale,  à  doses  préconisées  par
’AMM, pendant  une  période  d’au  moins  trois  mois  ou  par
’interruption du  traitement  du  fait  d’effets  indésirables.

L’injection  de  Botox® est  contre-indiquée  durant  la  gros-
esse, l’allaitement,  en  cas  de  myasthénie  ou  de  traitement
ar un  aminoside.

Une période  d’évolution  d’au  moins  6  mois  de
’hyperactivité vésicale  idiopathique  a  été  retenue
fin d’être  certain  que  l’on  se  trouve  dans  le  cadre  d’une
athologie chronique  et  non  dans  une  pathologie  subaiguë
u aiguë.

En raison  du  caractère  invasif  de  l’injection  intradé-
rusorienne de  Botox®,  de  la  disponibilité  de  traitements
édicamenteux ou  rééducatifs  validés  en  première  ligne,

’injection de  toxine  botulinique  demeure  un  traitement  de
euxième ligne.

Les  critères  retenus  pour  déterminer  l’échec  des  trai-
ements de  première  ligne  sont  très  variables  dans  la
ittérature. Il  s’agit  le  plus  souvent  de  l’échec  d’un

nticholinergique parfois  de  plusieurs,  parfois  de  l’échec
’anticholinergiques et  de  méthodes  physiques  rééduca-
ives ou  comportementales.  La  recommandation  reprend  la
otion d’échec  d’au  moins  deux  agents  pharmacologiques
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ar  voie  orale  afin  de  tester  des  drogues  à  disponibilité  ou
odes d’action  différents.
Afin  de  prendre  en  compte  les  contraintes  pratiques  des

onsultations, une  période  d’au  moins  trois  mois  de  traite-
ent a  été  retenue  même  si  dans  la  littérature  ces  durées

ont comprises  entre  1  et  2  mois.

ilan pré-injection

vant  de  proposer  une  injection  de  Botox®,  la  confirma-
ion du  caractère  idiopathique  de  l’hyperactivité  vésicale
écessite d’éliminer  une  cause  urologique,  gynécologique,
eurologique et  psychogène  par  une  évaluation  clinique
omplète, une  débitmétrie,  un  examen  cytobactériologique
es urines,  une  échographie  de  l’appareil  urinaire  avec
esure du  résidu  post-mictionnel  et  une  endoscopie  vési-

ale.
Le calendrier  mictionnel  est  recommandé  avant  d’initier

n traitement  par  des  injections  de  Botox®.
Une  exploration  complète  du  fonctionnement  vésico-

phinctérien par  un  bilan  urodynamique  avec  exploration  de
a phase  mictionnelle  est  recommandée  avant  de  réaliser
es injections  de  Botox®.

La  recherche  d’une  cause  à  l’hyperactivité  vésicale  est
n pré-requis  indispensable.  La  découverte  d’une  étiologie
ro-gynécologique ou  neuro-psychogène  nécessite  en  effet
réalablement  un  traitement  de  la  cause  avant  d’envisager
e cas  échéant  un  traitement  symptomatique.

Le  calendrier  mictionnel  a  pour  but  de  déterminer  le
ombre et  le  volume  des  mictions  diurnes  et  nocturnes,
e nombre  d’épisodes  d’urgenturie  avec  ou  sans  fuite,  le
olume uriné  quotidien.

Concernant  la  place  du  bilan  urodynamique  avant  de  réa-
iser des  injections  intra-détrusoriennes  de  Botox®,  il  n’a  pu
tre obtenu  de  consensus.  La  majorité  des  experts  recom-
andait sa  réalisation  systématique.  Quelques  experts

ouhaitaient limiter  l’exploration  complète  du  fonctionne-
ent vésico-sphinctérien  par  un  bilan  urodynamique  avec

xploration de  la  phase  mictionnelle  aux  patients  à  risque
sujets âgés  de  plus  de  65  ans,  hommes,  antécédents  de
hirurgie pelvienne  ou  d’échec  de  neuromodulation  sacrée,
ncontinence urinaire  mixte,  anormalité  de  la  débitmétrie
u présence  d’un  résidu  post-mictionnel  significatif).

nfection urinaire et antibioprophylaxie

n  cas  d’examen  cytobactériologique  des  urines  positif,
’injection de  Botox® ne  pourra  être  réalisée.  En  cas
’infection urinaire  celle-ci  doit  être  traitée  et  l’injection
eportée.

L’état actuel  des  connaissances  ne  permet  pas  de
onclure sur  l’intérêt  d’une  antibioprophylaxie  réalisée
réalablement à  l’injection  du  Botox®.  Chez  le  patient
eurologique, les  mentions  légales  recommandent  une
dministration d’antibiotique  1  à  3  jours  avant  le  traitement
au moins  deux  jours  en  cas  de  colonisation  bactérienne
symptomatique),  le  jour  du  traitement  et  1  à  3  jours  après

e traitement  (au  moins  deux  jours  en  cas  de  colonisation
actérienne asymptomatique).  Ces  recommandations  ne
euvent être  étendues  aux  patients  non  neurologiques  dont
es profils  bactériologiques  des  urines  sont  bien  différents.
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Toxine  Botulinique  de  Type  A  (Botox®)  

Dans  les  études  publiées,  certains  protocoles  d’injection
ont comporté  un  traitement  antibioprophylactique  (avec
des modalités  variables  de  produits,  de  doses  et  de  durée)
ou pas.  Le  taux  d’infections  urinaires  paraît  significative-
ment plus  élevé  après  injection  de  Botox® que  de  placebo
mais ceci  paraît  plus  lié  à  la  dose  de  Botox® injectée,  à
l’existence d’un  résidu  post-mictionnel,  à  l’absence  de
définition claire  de  l’infection  urinaire  dans  les  études
qu’au recours  ou  aux  modalités  de  l’antibioprophylaxie.
Aucune étude  n’a  cependant  été  proposée  à  ce  jour  pour
répondre spécifiquement  à  cette  question.

Anticoagulants et anti-agrégants

Il  est  recommandé  de  ne  pas  réaliser  une  injection  de  Botox®

chez  un  patient  sous  anticoagulants  oraux.
L’attitude  à  avoir  vis-à-vis  des  anti-agrégants  plaquet-

taires est  définie  par  la  recommandation  de  bonne  pratique
de la  Haute  autorité  de  santé  (HAS)  concernant  la  prise  en
compte des  risques  thrombotiques  et  hémorragiques  lors
d’une intervention  endoscopique  urologique  chez  le  coro-
narien (juin  2012)  [12].

Il  convient  toujours  de  mettre  en  balance  le  risque  throm-
botique lié  à  l’arrêt  ou  à  la  modification  du  traitement  par
anti-agrégants plaquettaires  avec  le  risque  hémorragique  lié
à l’injection.

Le risque  hémorragique  d’une  injection  de  Botox® peut
être assimilé  à  celui  d’une  biopsie  de  vessie.

En  cas  de  risque  thrombotique  majeur,  il  est  recommandé
de différer  le  geste  ou  de  maintenir  le  traitement  par  acide
acétylsalicylique avec  arrêt  du  clopidogrel  5  jours  avant  (ou
prasugrel 7  jours  avant).

En cas  de  risque  thrombotique  mineur,  s’il  s’agit  d’une
monothérapie par  acide  acétylsalicylique,  celui-ci  sera
arrêté 3  jours  avant.

S’il s’agit  d’une  monothérapie  par  clopidogrel,  celui-ci
sera arrêté  5  jours  avant  ou  éventuellement  relayé  par  de
l’acide acétylsalicylique.

La reprise  du  traitement  antiagrégant  plaquettaire
doit être  la  plus  précoce  possible,  si  possible  le  jour
même de  l’injection,  s’il  n’existe  pas  de  saignement
actif.

Faisabilité et acceptation de l’auto-sondage

Avant  de  proposer  une  injection  de  Botox®,  il  est  recom-
mandé de  s’assurer  de  la  faisabilité  et  de  l’acceptabilité  de
l’auto-sondage.

Le taux  de  recours  à  l’auto-sondage  après  injection  intra-
détrusorienne de  Botox®,  publié  dans  les  études  de  haut
niveau de  preuves,  décroît  avec  la  dose  injectée  avec
des taux  d’auto-sondages  supérieurs  à  40  %  à  300  unités
(Botox®),  de  l’ordre  de  30  %  à  200  unités  (Botox®),  compris
entre 7  et  11  %  à  100  unités  (Botox®)  [2,9,13].

Ces  constatations  imposent  une  information  préalable
des patients  traités,  la  confirmation  de  l’acceptabilité  de
ce risque  et  la  vérification  de  leur  aptitude  à  les  effectuer.
Un moyen  de  s’assurer  de  cette  aptitude  peut  être  d’utiliser

un pp-test  [14].

La dose  présentant  le  meilleur  rapport  bénéfice-
risque est  de  100  unités  (Botox®)  et  est  donc  la  dose
recommandée.
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odalités de l’anesthésie

’injection  de  Botox® peut  être  réalisée  après  une  anes-
hésie locale  urétro-vésicale  à  la  lidocaïne,  éventuellement
omplétée par  l’inhalation  de  protoxyde  d’azote.

Celle-ci  consiste  à  instiller  30  minutes  avant  l’injection
ne solution  de  deux  flacons  de  lidocaïne  à  2  %  non
drénalinée diluée  dans  30  mL  de  bicarbonate  à  14  pour
000 complétée  par  l’instillation  d’un  flacon  de  Lidocaïne
el dans  l’urètre.

L’injection de  Botox® peut  parfois  être  effectuée  sous
nesthésie générale  en  fonction  du  seuil  de  perception  dou-
oureuse du  patient  ou  de  la  patiente.

La  plupart  des  études  publiées  ont  recours  à  l’anesthésie
ocale comportant,  à  des  degrés  divers,  lidocaïne  intra-
ésicale et  intra-urétrale,  parfois  associée  à  une  sédation.
uelques protocoles  utilisent  une  anesthésie  générale
ependant difficilement  acceptable  pour  cette  pathologie
onctionnelle alors  que  des  seuils  bas  de  perception  doulou-
euse ont  été  rapportés  sous  anesthésie  locale.

odalités pratiques de réalisation des
njections

mmédiatement  avant  la  réalisation  de  l’injection  de
otox®, il  est  recommandé  d’effectuer  une  exploration
ndoscopique de  la  vessie  pour  s’assurer  de  sa  normalité.

L’injection  sera  réalisée  au  bloc  opératoire  ou  en  salle
’endoscopie, par  un  praticien  formé  à  cette  technique,  en
espectant les  précautions  d’asepsie  d’usage  à  l’aide  d’un
ystoscope rigide  ou  d’un  cystofibroscope.

Le  fluide  d’irrigation  recommandé  est  une  solution  isoto-
ique de  chlorure  de  sodium.

L’aiguille  utilisée  doit  être  adaptée  pour  cet  usage.
La  vessie  ne  doit  pas  être  trop  remplie  au  risque  d’amincir

a paroi  et  de  conduire  à  un  risque  de  perforation.
L’aiguille  doit  pénétrer  le  détrusor  sans  être  trans-

xiante.
Le traitement  doit  être  appliqué  en  au  moins  10  à

0 injections  de  0,5  à  1  mL  réparties  de  manière  homogène
ans la  vessie  en  restant  à  distance  des  méats  urétéraux.

La  dernière  injection  doit  être  faite  avec  0,5  ou  1  mL
e sérum  physiologique  pour  que  la  dose  prévue  soit  déli-
rée en  s’affranchissant  du  volume  de  l’espace  mort  de
’aiguille. Les  protocoles  d’injection  utilisés  dans  les  prin-
ipales études  publiées  [8—10,13,15—20]  rapportent  des
njections unitaires  de  0,5  à  1  mL  contenant  5  à  10  unités  de
oxine botulinique  (Botox®).

Il  n’est  pas  recommandé  de  laisser  en  place  une  sonde
ésicale sauf  en  cas  d’hématurie  importante.

Les  études  comparant  les  injections  sous-muqueuses  et
ntra-détrusoriennes ne  semblent  pas  montrer  de  diffé-
ences significatives,  même  si  cette  distinction  paraît  assez
rtificielle [21,22].  Il  n’y  a,  en  effet,  pas  de  moyen  précis
e contrôler  la  profondeur  d’injection,  celle-ci  dépendant
e l’épaisseur  de  la  paroi  vésicale,  de  son  degré  de  fibrose,
u degré  de  remplissage  vésical,  du  type  d’aiguille  utilisée

t de  la  pression  appliquée  par  l’opérateur.

Les  injections  dans  la  région  du  trigone  ne  semblent
as induire  de  reflux  vésico-urétéral.  Elles  ne  semblent
ourtant pas  plus  efficaces,  ni  induire  moins  de  résidu
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ostopératoire,  que  les  injections  réparties  sur  l’ensemble
e la  partie  mobile  de  la  vessie  [23,24].

récautions d’emploi

ès  sa  préparation  dans  la  seringue,  la  solution  doit  être
tilisée immédiatement.

Le matériel  à  usage  unique  utilisé  doit  être  stocké  dans
es containers  adaptés  avant  incinération.

Les  surfaces  contaminées  par  la  solution  de  toxine  botu-
inique doivent  être  nettoyées  par  un  tissu  absorbant  imbibé
e solution  d’hypochlorite  de  sodium  (eau  de  javel).

En  cas  de  projection  oculaire  accidentelle,  il  est  recom-
andé de  rincer  l’œil  abondamment  à  l’eau.
En  cas  de  projection  cutanée  accidentelle  il  est  recom-

andé d’appliquer  une  solution  d’hypochlorite  de  sodium
uis de  rincer  abondamment  à  l’eau.

uivi postopératoire

e  patient  doit  être  surveillé  jusqu’à  la  reprise  mictionnelle.
Une  note  d’informations  doit  être  remise  après

’injection indiquant  en  particulier  qu’en  cas  de  brûlures
ictionnelles, de  fièvre,  de  difficultés  à  uriner,  de  saigne-
ent abondant  dans  les  urines,  le  patient  devra  consulter

ans tarder.
Après la  première  injection,  une  consultation

’évaluation  de  l’efficacité  doit  être  prévue  dans  les
 mois  suivant  l’injection.  Cette  évaluation  doit  comporter
n calendrier  mictionnel,  une  débitmétrie,  une  mesure  du
ésidu post-mictionnel  et  un  examen  cytobactériologique
es urines.

Un résidu  post-mictionnel  supérieur  à  200  mL  et/ou
ymptomatique doit  amener  à  discuter  la  réalisation  d’auto-
ondages.

Une nouvelle  injection  pourra  être  envisagée  lorsque  le
énéfice clinique  de  la  précédente  s’estompe  (habituelle-
ent entre  6  et  9  mois).
Dans  tous  les  cas,  un  délai  de  trois  mois  doit  être  respecté

ntre chaque  injection.
Le délai  d’efficacité  maximum  signalé  dans  les  études  de

ort niveau  de  preuve  est  de  deux  semaines.
La  décision  de  débuter  l’auto-sondage  tient  compte

’une analyse  complète  de  la  situation  clinique,  du  cata-
ogue mictionnel  et  de  la  débitmétrie.

Outre  la  valeur  absolue  du  résidu  post-mictionnel,  il  faut
enir compte  du  rapport  entre  résidu  et  capacité  vésicale,
e la  nécessité  éventuelle  d’effort  de  poussée  abdominale
t de  la  tolérance  clinique  exprimée  par  le  patient.

En  cas  d’inefficacité,  lors  de  la  réinjection,  une  augmen-
ation de  doses  par  paliers  de  50  unités  de  BoNTA  (Botox®)
eut être  envisagée  en  évaluant  le  rapport  bénéfice-risque
our le  patient.

La notion  d’adaptation  de  doses  lors  de  la  réinjection

’appuie sur  peu  de  données  issues  de  la  littérature.  Dow-
on et  al.,  proposent  une  augmentation  de  doses  en  cas
’efficacité insuffisante  et  une  réduction  de  doses  en  cas
e volume  résiduel  significatif  [25].
J.-F.  Hermieu  et  al.

onclusion
a  littérature  apporte  des  données  de  haut  niveau  de
reuves en  termes  de  profil  efficacité/tolérance  de  la  toxine
otulinique de  type  A  (OnabotulinumToxinA/Botox®)  per-
ettant d’inclure  la  toxine  botulinique  dans  l’algorithme

hérapeutique de  l’hyperactivité  vésicale  idiopathique
éfractaire.

Ces recommandations  représentent  une  synthèse  des
onnées actuelles  de  la  littérature  et  des  pratiques
’experts sur  ses  modalités  d’utilisation.

Elles  ont  pour  but  d’harmoniser  les  pratiques,  d’aider
e praticien  dans  ses  choix  thérapeutiques,  de  guider
’évaluation du  diagnostic,  le  traitement  et  le  suivi  des
atients, de  limiter  les  risques  liés  au  mauvais  usage  du
édicament.
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