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Původní práce

Léčba neurogenního hyperaktivního 
detruzoru po spinálním poranění aplikací 
botulinumtoxinu A. Porovnání endoskopické 
subslizniční a intramuskulární aplikace

Treatment of Neurogenic Detrusor Overactivity after Spinal Cord 
Injury Using Botulinum A Toxin. Comparison of Endoscopic 
Submucosal and Intramuscular Route of Application

Souhrn
Léčba neurogenního hyperaktivního detruzoru aplikací botulinumtoxinu A je dnes metodou volby 
pro pacienty refrakterní na standardní terapii anticholinergiky. Práce porovnává efekt rozdílných 
způsobů aplikace léku. Sleduje změnu vybraných urodynamických parametrů, změnu počtu epi-
zod inkontinence a vliv na kvalitu života. Soubor a metodika: Soubor 15 pacientů s neurogenní 
hyperaktivitou detruzoru po spinálním poranění byl tvořen muži ve věku 25–46 let randomizo-
vanými do dvou skupin, v prospektivní otevřené studii. Léčba byla provedena cystoskopickou 
aplikací 300 U botulinumtoxinu (Botox®). Ve skupině A byla provedena aplikace léku subslizničně, 
ve skupině B aplikace léku do detruzoru. Vyhodnocení sledovaných urodynamických parametrů 
a dotazníků kvality života se uskutečnilo 12 týdnů po léčbě. Výsledky: Autoři prezentují výsledky 
urodynamických parametrů po třech měsících sledování u 15 pacientů. U obou skupin pacientů 
došlo po léčbě ke snížení počtu epizod inkontinence o 77 %. V obou skupinách nastalo vý-
znamné zvýšení cystometrické kapacity z 236,6 ± 76,1 ml na 456 ± 73,8 ml (p < 0,05) u skupiny 
se subslizniční aplikací, resp. z 242,7 ± 96,8 ml na 432,8 ± 79,1 ml (p < 0,05) u skupiny s apli-
kací léku do detruzoru. Došlo také k významnému poklesu maximálního detruzorového tlaku 
(p < 0,05). Závěr: Aplikace botulinumtoxinu vedla ve sledovaném období k významnému zvýšení 
cystometrické kapacity, poklesu maximálního detruzorového tlaku a významnému snížení epizod 
inkontinence. Z předběžných výsledků jsme neprokázali rozdíl mezi oběma formami aplikace.

Abstract
Treatment of neurogenic detrusor overactivity using botulinum A toxin is currently the approach of 
choice in patients refractory to antimuscarinic drugs. This study compares the changes of urodynamic 
parameters with different routes of botulinum A toxin administration – submucosal and intramuscu-
lar. The study monitors changes in selected urodynamic parameters and the number of incontinence 
episodes as well as an improvement in the quality of life. Material and methods: Fifteen patients with 
neurogenic detrusor overactivity after spinal cord injury aged 25 to 46 year were randomized into two 
groups to receive 300 U of botulinumtoxin (Botox®) by cystoscopic approach. In group A, the drug 
submucosaly and it was administered into detrusor in group B. Urodynamic parameters and the quality 
of life were evaluated before and 12 weeks after the treatment. Results: The authors present results 
obtained from 15 patients. The number of incontinence episodes decreased after the treatment in 
about 77% of patients in both groups. Maximum cystometric capacity increased from 236.6 ±76.1 ml 
to 456 ±73.8 ml in the group with submucosal application (p <0.05) and from 242.7 ±96.8 ml to 
432.8 ±79.1 ml in the group with the application into detrusor (p <0.05). Maximum detrusor pressure 
during involuntary contraction decreased (p <0.05). Conclusion: Administration of botulinum A toxin 
within 3 months after treatment increased the maximum cystometric capacity, decreased maximum 
detrusor pressure during involuntary detrusor contraction and reduced the number of incontinence 
episodes. These preliminary results suggest that both methods of administration are comparable.
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Úvod
Botulinumtoxin (BTA) patří mezi nejúčin-
nější neurotoxiny. První významný klinický 
objev provedl v  roce 1953 Vernon Bro-
oks. Aplikoval experimentálně injekčně 
BTA do hyperaktivních, spastických svalů 
a popsal blokádu uvolňování acetylcho-
linu, která způsobuje reverzibilní chemic-
kou paralýzu v okolí, kam byl toxin apli-
kován. Americký oftalmolog Alan Scott 
poprvé použil v klinické praxi BTA v roce 
1981 k léčbě strabizmu, několik let před-
tím již ale testoval použití toxinu na břiš-
ních svalech u opic. 

V příčně pruhovaném svalu BTA způ-
sobuje blokádu presynaptického uvol-
nění acetylcholinu (ACH) na neuromus
kulární ploténce, která vede v  intervalu 
24–48  hod k  paralýze svalu. Efekt to-
xinu je reverzibilní, v horizontu několika 
měsíců (6 až 9) dochází k  jevu zvanému 
„nerve sprouting“, kdy vedle nervového 
zakončení blokovaného toxinem na-
stane  pučení nového zakončení. Toxin 
nepůsobí na postganglionární přenos [1]. 

Vliv BTA na detruzor močového mě-
chýře byl v posledních letech intenzivně 
studován. Původní práce předpokládaly 
stejný efekt jako u příčně pruhovaného 
svalu. Při zkoumání efektu BTA na detru-
zor močového měchýře bylo prokázáno, 
že nezpůsobuje pouze presynaptickou 
blokádu uvolňování ACH, ale také snižuje 
uvolňování neuropeptidů (substance P, 
calcitonine gene-related peptid) [2]. Svoji 
roli zde hraje zejména urotel a subslizniční 
pojivová tkáň s hustou sítí senzitivních afe-
rentních nervových vláken. Nižší úroveň 
uvolňování ATP snižuje excitabilitu P2X3 
receptorů senzitivních vláken urotelu a va-
niloidních TRPV1 receptorů [3]. Je také 
prokázáno, že aplikace BTA zmenšuje kon-
centraci „nerve growth factor“ v tkáni de-
truzoru, což vede ke snížení přenosu přes 
aferentní vlákna, zejména demyelinizo-
vaná C-vlákna, která mají zásadní význam 
v patogenezi hyperaktivity detruzoru [4]. 
Mechanizmus účinku BTA na detruzor 
močového měchýře se tak ve světle dneš-
ních poznatků jeví jako složitější a kom-
plexní jev, kdy jsou patrně ovlivněny i afe-
rentní nervové dráhy. Histologické studie 
detruzoru močového měchýře neproká-
zaly změny v denzitě svaloviny, svalovou 
atrofii či jiné degenerativní změny ani po 
opakovaných aplikacích BTA. Oproti ná-
lezu na příčně pruhovaném svalu nepro-
kázaly ovšem ani „nerve sprouting“ po 

aplikaci BTA, což potvrzuje jiný mecha-
nizmus účinku u hladké svaloviny [5]. Při 
variabilní síle detruzoru může při podání 
léku do detruzoru dojít k náhodnému sys-
témovému podání s projevem nežádou-
cích účinků léku. Kromě standardní cesty 
aplikace do detruzoru močového měchýře 
jsou proto nyní intenzivně zkoumány i jiné 
formy aplikace, zejména subslizniční po-
dání nebo instilace roztoku léku. 

Soubor a metodika
Soubor tvořili pacienti s neurogenní detru-
zorovou hyperaktivitou v důsledku spinál-
ního poranění. Jednalo se o muže ve věku 
od 25 do 46 let po spinálním poranění. 
Průměrná délka od spinálního poranění 
byla 50 měsíců (13–154 měsíců). Osm 
pacientů bylo po poranění krční míchy 
a  sedm pacientů po poranění hrudní 
míchy, dle klasifikace American Spinal In-
jury Association (ASIA) bylo 13 pacientů 
kategorie ASIA A, jeden pacient katego-
rie ASIA B a jeden pacient kategorie ASIA 
C. Do studie byli zařazeni pacienti, u kte-
rých přetrvávala inkontinence moči při za-
vedené anticholinergní terapii a zvládali 
techniku intermitentní autokatetrizace. 
Podmínkou byl stabilní neurologický stav 
s  minimálním odstupem od spinálního 
poranění 12 měsíců, schopnost provádět 
intermitentní autokatetrizaci a  vstupní 
počet epizod inkontinence více než pět 
za sledované pětidenní období. Vylučují-
cím kritériem pak riziko myasthenie gra-
vis, přítomnost cystolitiázy v posledních 
šesti měsících před aplikací léku, nádo-
rová onemocnění orgánů malé pánve, 
stavy po radikálních operacích v  malé 
pánvi v posledním roce a stavy po ope-
racích, které mohou ovlivnit hyperaktivitu 
detruzoru (např. operace cystokély, ope-
race pro inkontinenci, transuretrální re-
sekce prostaty). Neurogenní hyperaktivita 
detruzoru byla před zařazením do studie 
potvrzena urodynamickým vyšetřením. 
Délka základní části studie je 12 týdnů, po 
které navazuje dlouhodobé sledování pa-
cientů. Při zahájení studie a ve 12. týdnu 
bylo provedeno urodynamické vyšetření – 
plnící cystometrie. Vyšetření bylo prová-
děno vleže, přístrojem Uromic 6 (Med-
konsult s.r.o), použili jsme 8FR uretrální 
a rektální katétr. K plnění jsme použili fy-
ziologický roztok a  rychlost plnění byla 
50 ml/min. Mezi sledované urodynamické 
parametry jsme zařadili cystometrickou 
kapacitu (CC), objem močového měchýře 

při první netlumené kontrakci detruzoru 
(BCIDC), maximální detruzorový tlak při 
netlumené kontrakci (Pdetmax

) a  compli-
ance močového měchýře. Urodynamické 
vyšetření a jeho vyhodnocení jsme prová-
děli v souladu s doporučením Internatio-
nal Continence Society [6].

Mikční deník byl vyplňován pět dní 
před každou návštěvou. Podle mikčního 
deníku je vyhodnocován počet epizod in-
kontinence, počet mikcí/katetrizací za sle-
dované období a mikční objem. 

Anticholinergní terapie byla vysazena 
minimálně týden před vstupním urodyna-
mickým vyšetřením a po celou dobu studie. 
K léčbě byl použit preparát Botox® v dávce 
300 U, BTA byl aplikován do 30  míst  
(10 U/ml) močového měchýře mimo tri-
gona. Pacienti byli randomizováni do 
dvou skupin metodou otevření zaslepené 
obálky. Ve skupině A byl u devíti pacientů 
BTA aplikován subslizničně a ve skupině B 
u šesti pacientů do detruzoru močového 
měchýře. Výkon byl prováděn v krátké cel-
kové anestezii rigidním 21FR cystoskopem 
s  použitím flexibilní endoskopické 23G 
jehly. Všichni pacienti po spinálním pora-
nění s neurogenní detruzorovou hyperak-
tivitou v našem souboru používali před léč-
bou anticholinergní terapii a techniku čisté 
intermitentní autokatetrizace, přesto ne-
bylo dosaženo dobré kontinence. Perma-
nentní močový katétr jsme nechali po vý-
konu zavedený po dobu 24 hod a po jeho 
odstranění se pacienti vraceli k technice in-
termitentní autokatetrizace. Vliv léčby na 
kvalitu života jsme posuzovali podle stan-
dardizovaného dotazníku Incontinence 
Quality of Life Questionnaire (I-QOL). Efek-
tivitu léčby měříme změnou sledovaných 
urodynamických parametrů a  poklesem 
počtu epizod inkontinence za sledované 
období. Stav kontinence pacienta byl defi-
nován jako stav ve 12. týdnu léčby, kdy pa-
cient přestal nosit inkontinenční pomůcky 
(pleny, kondomové urinály). 

Pro analýzu skupiny jsme použili párový 
t  test. K  sledování změn mezi jednotli-
vými skupinami studie jsme použili Mann-
-Whitney test. Jako hladinu významnosti 
stanovujeme p < 0,05. K analýze byl po
užit statistický software NCSS [7]. V ý-
sledky jsou prezentovány jako průměr ±  
± směrodatná odchylka výběru.

Studie byla schválena Multicentrickou 
etickou komisí při Krajské nemocnici Libe-
rec, a.s., a Státním úřadem pro kontrolu 
léčiv. 
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Výsledky
Při aplikaci jsme nezaznamenali žádné kom-
plikace. U jednoho pacienta jsme po apli-
kaci BTA do detruzoru pozorovali celkovou 
únavu a slabost, která do 24 hod odezněla. 
Výsledky shrnuje tab. 1. Průměrný počet 
epizod inkontinence ve sledovaném období 
(5 dní) před zahájením léčby byl 13,3 ± 4,7. 
Ve skupině pacientů se subslizniční aplikací 
BTA došlo ke zlepšení z průměrných 13,4 ± 
5,3 epizod inkontinence na 3,1 ± 1,7 epi-
zody inkontinence za sledované období, 
tj. o 77 % (p < 0,05). Ve skupině pacientů 
s aplikací léku do detruzoru došlo ke zlep-
šení kontinence z průměrných 13,2 ± 4,6 
epizod na 3 ± 1,9 epizody inkontinence za 
sledované období, tj. o 77 % (p < 0,05). Vý-
znamně poklesl počet mikcí/katetrizací po 
léčbě. Ve skupině léčené subslizniční aplikací 
z 38,6 ± 4,8 na 29 ± 4,1 (p < 0,05) a z 41,8 ± 
± 11,2 na 32,2 ± 8,5 ve skupině léčené apli-
kací BTA do detruzoru (p < 0,05).

V obou skupinách bylo pozorováno vý-
znamné zlepšení sledovaných urodyna-

mických parametrů. Došlo ke zvětšení cys-
tometrické kapacity z 236,6 ± 76,1 ml na 
456 ± 73,8 ml (p < 0,05) u skupiny se sub-
slizniční aplikací, resp. z 242,7 ± 96,8 ml 
na 432,8 ± 79,1 ml (p < 0,05) u skupiny 
s aplikací léku do detruzoru. Dále bylo po-
zorováno zvýšení objemu močového mě-
chýře v době první netlumené kontrakce 
z 153,7 ± 50,4 ml na 393,2 ± 109,4 ml 
(p < 0,05), resp. z 170,8 ± 63,4 ml na 
359,5 ± 124,4 ml (p < 0,05). Detruzo-
rový tlak v době netlumené kontrakce se 
u obou skupin pacientů významně snížil 
z 82 ± 27,6 cmH2

O na 50,8 ± 25,5 cmH
2
O 

(p < 0,05) u skupiny se subslizniční apli-
kací léku, resp. z 87,3 ± 32,6 cmH

2
O na 

50,5 ± 23,7 cmH
2
O (p < 0,05) u druhé 

skupiny pacientů.
Dvanáct týdnů po léčbě je kontinent-

ních 8 z 9 pacientů, tj. 88 % pacientů ve 
skupině A, a 5 ze 6 pacientů, tj. 83 % pa-
cientů ve skupině B.

V délce trvání efektu léčby jsme mezi 
oběma skupinami neprokázali rozdíl 
(7,5 ± 2,2 vs 6 ± 1,3 měsíce, p = 0,15).

Léčba byla u obou skupin pacientů pro-
vázena zlepšením kvality života pacientů, 
které monitorujeme dotazníky I-QOL. Prů-
měrné skóre ve skupině se subslizniční 
aplikací vzrostlo z 59,9 ± 13 na 77,8 ± 
± 16,8 (p < 0,05) a ve skupině s aplikací 
léku do detruzoru vzrostlo z 48,5 ± 16,6 
na 70,2 ± 17,1 (p < 0,05).

Porovnáním obou forem aplikace jsme 
neprokázali rozdíl mezi subslizniční apli-
kací a podáním léku do detruzoru (tab. 2). 

Diskuze
Podle našich znalostí jde o první práci 
v  České republice porovnávající efekt 
léčby BTA při odlišných způsobech apli-

kace. Standardní metodou aplikace BTA 
je podání formou intramuskulární apli-
kace (obr. 1). Naprostá většina autorů re-
feruje své zkušenosti a výsledky s aplikací 
BTA do detruzoru močového měchýře [8]. 
Aplikace do detruzoru močového mě-
chýře při jeho variabilní síle s sebou při-
náší riziko podání BTA mimo detruzor 
močového měchýře v případě tenkých de-
truzorů nebo riziko systémového podání 
v případě aplikace do cévy ve svalovině 
(významně zvyšuje možný systémový ne-
žádoucí účinek léku). Variabilita síly de-
truzoru je závislá především na pohlaví, 
věku, náplni měchýře a přítomnosti neu-
rogenní léze či obstrukce. Podání do sub-
slizničního prostoru lze endoskopicky vi-
zuálně dobře kontrolovat (obr. 2).

Morfologickým zhodnocením distri-
buce BTA v detruzoru se zabývali Meh-
nert et al, kteří ve své pilotní práci hod-
notili u  šesti pacientů distribuci BTA 
v detruzoru. K  léčbě použili standardně 
cystoskopicky aplikovaný BTA s  přidá-
ním magnetické kontrastní látky gado-
pentátu. Ihned po aplikaci provedli mag-
netickou resonanci. Prokázali, že jen 
82,4 % podané látky je v detruzoru. Zby-
lých 17,6 % bylo v perivezikální tukové 
tkáni [9]. V jiné práci Boy et al prokázali, 
že dokonce až 33 % roztoku BTA je po 
aplikaci mimo místo distribuce, tedy stěnu 
detruzoru [10]. Proti tomu při subslizniční 
aplikaci množství látky, které se při apli-
kaci dostává mimo distribuční prostor, je 
téměř nulové. 

Výsledky naší studie na limitovaném 
počtu pacientů prokázaly významné 
zlepšení sledovaných urodynamických 
parametrů v  jednotlivých skupinách 
a neprokázali jsme rozdíl mezi subsliz-

Tab. 1. Výsledky sledovaných parametrů u jednotlivých skupin.

Skupina A: subslizniční aplikace (n = 9) Skupina B: aplikace do detruzoru (n = 6)
parametr před léčbou po léčbě p před léčbou po léčbě p

BC_IDC (ml) 153,7 ± 50,4 393,2 ± 109,4 < 0,05 170,8 ± 63,4 359,5 ± 124,4 < 0,05

Pdetmax (cmH2O) 82 ± 27,6 50,8 ± 25,5 < 0,05 87,3 ± 32,6 50,5 ± 23,7 < 0,05

CC (ml) 236,6 ± 76,1 456 ± 73,8 < 0,05 242,7 ± 96,8 432,8 ± 79,1 < 0,05

compliance (ml/cmH2O) 4,7 ± 2 19,8 ± 24,2 < 0,05 5,4 ± 3,9 13,8 ± 10,8 < 0,05

frekvence katetrizace* 38,6 ± 4,8 29,1 ± 4,1 < 0,05 41,8 ± 11,2 32,2 ± 8,5 < 0,05

počet epizod inkontinence* 13,4 ± 5,3 3,1 ± 1,7 < 0,05 13,2 ± 4,6 3 ± 1,9 < 0,05

skóre kvality života** 59,9 ± 13 77,8 ± 16,8 < 0,05 48,5 ± 16,6 70,2 ± 17,1 < 0,05

BC_IDC – kapacita moč. měchýře při první netlumené kontrakci, Pdet
max

 – maximální detruzorový tlak při netlumené kontrakci, CC – cys-
tometrická kapacita. *Frekvence katetrizace a počet epizod inkontinence je uváděn za sledované referenční období 5 dnů. **Skóre kva-
lity života hodnoceno podle dotazníku Incontinence Quality of Life Questionnaire

Tab. 2. Porovnání výsledků mezi 
jednotlivými skupinami.

Parametr
p-hod-
nota

BC_IDC (ml) 0,36

Pdetmax (cmH2O) 0,71

CC (ml) 0,45

compliance (ml/cmH2O) 0,44

frekvence katetrizace* 0,44

počet epizod 
inkontinence* 0,95

skóre kvality života** 0,34

Vysvětlivky viz. tab. 1
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ničním podáním a aplikací do detruzoru. 
Ačkoliv současná doporučení Internatio
nal Continence Society [6] nestanovují 
pro fázickou nebo terminální detruzo-

rovou kontrakci žádnou mezní hranici 
(amplitudy nižší než 5 cmH

2
O nelze 

v praxi většinou detekovat), byla mini-
mální amplituda detruzorového tlaku při 

netlumené kontrakci v našem souboru 
46 cmH

2
O. 

Literárně již byly publikovány práce 
s aplikací BTA subslizničně nebo ve formě 
roztoku k  instilační léčbě. Nejobsáhlejší 
práci publikoval Kuo, který referoval vý-
sledky léčby souboru 45 pacientů s  idio
patickou detruzorovou hyperaktivitou re-
frakterních na klasickou anticholinergní 
medikaci. Soubor rozdělil na třetiny a BTA 
aplikoval v dávce 100 U do detruzoru mo-
čového měchýře, subslizničně a ve formě 
roztoku k instilační léčbě. Úspěšnost hod-
notil dle dotazníku, poklesu počtu inkon-
tinencí a efekt dosáhl u 93 %, 80 %, resp. 
67 % pacientů. Efekt léčby klesl po šesti 
měsících u 67 %, 47 %, resp. u 13 % pa-
cientů. Výsledky aplikace léku do detru-
zoru a subslizničně se v této práci jeví při 
limitovaném počtu pacientů jako srov-
natelné, efektivita léčby formou instilace 
léku je nižší a časem rychle klesá [11]. 

Aktuálně jednu z největších srovnáva-
cích studií s podáním BTA do detruzoru 
publikovali Karsenty et al, kteří shrnuli vý-
sledky 15 randomizovaných studií na více 
než 600 pacientech s neurogenní poru-
chou mikce. Použití BTA významně snížilo 
počet inkontinencí až o 60–80 % v po-
rovnání se vstupním stavem pacientů. 
Mezi intervaly katetrizace je kompletně 
kontinentních 47–80 % pacientů. Počet 
denních mikcí se zredukoval o 40–60 % 
a  28–58 % pacientů je schopno snížit 
nebo vysadit anticholinergika. Podobně 
se zlepšila i většina sledovaných urodyna-
mických parametrů. Došlo k poklesu ma-
ximálního detruzorového tlaku během 
netlumené kontrakce až u 40–60 % pa-
cientů a ke zvýšení cystometrické kapa-
city od 40 % do 233 % [12]. V české li-
teratuře publikovali nejobsáhlejší práci 
Krhut et al [13], kteří v souboru 42 pa-
cientů s  neurogenní dysfunkcí dolních 
močových cest po spinálním poranění, 
s  roztroušenou sklerózou a při kongeni-
tálních míšních dysrafizmech aplikovali 
dávku 1 000 U Dysportu®. Prokázali zlep-
šení kontinence u 58 % pacientů po spi-
nálním poranění, 100 % pacientů s RS, 
resp. 25 % pacientů se spinálními dysra-
fizmy. U všech skupin pacientů došlo k vý-
znamnému zlepšení kvality života a zvý-
šení cystometrické kapacity.

Alternativou invazivnímu způsobu po-
dání je instilace roztoku BTA do močového 
měchýře. Při intravezikálním podání působí 
BTA na nervová zakončení v urotelu a ovliv-

Obr. 1. Aplikace léku do detruzoru.
Jehla se zavádí kolmo nebo s minimálním sklonem do detruzoru močového měchýře 
do hloubky 4–5 mm bez možnosti opticky kontrolovat místo aplikace.

Obr. 2. Subslizniční aplikace.
Jehla se zavádí tangenciálně pod sliznici močového měchýře. Při aplikace se vytváří ty-
pická bula jako důkaz aplikace do subslizničního prostoru.
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ňuje aferentní nervový přenos. V limitova-
ném množství pak dochází k jeho přestupu 
přes urotel a interakci se subslizniční ner-
vovou sítí a  vlákny svaloviny detruzoru. 
Krhut et al publikovali soubor 16 pacien-
tek s  idiopatickou detruzorovou hyperak-
tivitou, které byly léčeny instilací 200 U Bo-
toxu® v 50 ml fyziologického roztoku. Při 
urodynamickém vyšetření prokázali zvýšení 
kapacity měchýře, při které dochází k první 
netlumené kontrakci. Prokázali také snížení 
počtu epizod inkontinence. Efekt léčby 
trval průměrně 6,8 týdne [14]. Právě pro 
krátký efekt léčby zatím není tento způsob 
podání příliš rozšířen a tato forma aplikace 
je používána spíše pro idiopatickou detru-
zorovou hyperaktivitu.

V délce trvání efektu terapie jsme ne-
prokázali mezi oběma skupinami rozdíl. 
V našem souboru pacienti po celou dobu 
studie neužívali anticholinergika, tím je 
možné zdůvodnit relativně kratší dobu tr-
vání léčby v porovnání s dostupnými údaji. 
Klinický a urodynamický efekt terapie BTA 
kulminuje mezi 1.–4. týdnem po aplikaci 
a udržuje se po dobu 24–36 týdnů [12]. 
Délka účinku terapie je modifikována v zá-
vislosti na současném používání anticholi-
nergik. Právě v nesourodosti protokolů, jak 
jsou během aplikace BTA podávána anti-
cholinergika, je slabina některých z citova-
ných prací. Po vymizení efektu je aplikaci 
BTA možno opakovat. Doposud nebylo 
prokázáno, že by opakovaná aplikace BTA 
měla negativní vliv na dolní močové cesty. 
Giannantoni et  al [15] referovali malý sou-
bor pacientů po spinálním poranění s neu-
rogenním hyperaktivním detruzorem, kteří 
měli aplikován BTA průměrně 7,2krát. Stu-
die potvrdila i při opakovaných aplikacích 
stejnou efektivitu BTA při intradetruzorové 
aplikaci. Průměrná doba efektu jednotli-
vých aplikací se výrazně neměnila a zůstá-
vala i při opakovaných aplikacích prakticky 
stejná.

Léčba neurogenní hyperaktivity detru-
zoru je provázena významným zlepšením 
kvality života.

Zlepšení kvality života je v přímé kore-
laci s poklesem počtu mikcí a poklesem 
počtu inkontinencí. Naděje na zlepšení 
kvality života je pro pacienty jedním z nej-
důležitějších parametrů při rozhodování, 
zda podstoupit novou léčbu. K hodnocení 
kvality života jsme v  souladu s D ruhou 
mezinárodní konzultací o  inkontinenci 
použili dotazník Incontinence Quality of 
Life Questionnaire (I-QOL) [16]. Dotaz-

ník I-QOL je v posuzování urgentní inkon-
tinence moči často používán, existuje ve 
20 jazykových provedeních včetně čes-
kého a jeho validita je potvrzena prospek-
tivními randomizovanými studiemi [17]. 
Studii 48 pacientů, kteří byli léčeni Boto-
xem® v dávce 200 U nebo 300 U s akcen-
tem na sledování změny kvality života, pu-
blikovali Kalsi et al [18]. V 16. týdnu po 
aplikaci Botoxu® prokázali dle standardi-
zovaných dotazníků zlepšení kvality ži-
vota o 67,5 ± 4,5 % ve skupině pacientů 
s  neurogenní hyperaktivitou detruzoru, 
resp. 70,3 ± 7,7 % ve skupině s  idiopa-
tickou hyperaktivitou detruzoru. Změna 
kvality života korelovala s poklesem frek-
vencí močení, urgencí a inkontinencí. Ne-
korelovala s  vzestupem cystometrické 
kapacity a poklesem maximálního detru-
zorového tlaku Pdetmax

. Schurch et al pu-
blikovali randomizovanou, placebem kon
trolovanou studii 59 pacientů léčených 
200 U nebo 300 U BTA pro neurogenní 
hyperaktivitu detruzoru. Pacienti vypl-
ňovali před léčbou a dále ve 2., 6., 12. 
a 24. týdnu po léčbě dotazník I-QOL. Cel-
kové I-QOL skóre se ve skupině pacientů 
léčených BTA významně zvýšilo proti sku-
pině léčené placebem (p < 0,05). V abso-
lutní hodnotě skóre došlo k navýšení (hod-
noty mediánu) z 48,9 na 84,1 ve skupině 
léčené 200 U, z 44,3 na 72,7 ve skupině 
léčené 300 U a ze 42,6 na 45,5 u skupiny 
léčené placebem [19].

Anticholinergní léčba, často použí-
vaná k  léčbě hyperaktivity detruzoru, je 
mnohdy špatně tolerována pro vysokou 
incidenci vedlejších účinků terapie, jako 
jsou sucho v ústech, rozmazané vidění, 
zácpa. Doposud neexistuje srovnání mezi 

kvalitou života při léčbě neurogenní hy-
peraktivity detruzoru BTA nebo léčbou 
anticholinergiky.

K  léčbě jsme použili dávku 300 U Bo-
toxu®. Dávka BTA není dosud jedno-
značně určena, studie s dávkou 100 U vs 
300 U Botoxu®, kterou publikovali Truzzi 
et al [20], ukázala lepší efekt vyšší dávky. 
Studie s dávkou 100 U vs 150 U, kterou 
publikovali Gausse et al [21], prokázala 
stejnou efektivitu obou dávek. V součas-
nosti většina probíhajících studií testuje 
dávku 200 U vs 300 U Botoxu®, resp. od-
povídající dávku Dysportu®. V porovnání 
obou preparátů Schurch et al [22] proká-
zali lehce vyšší efekt Dysportu® proti Bo-
toxu®, ale mohlo to být interpretováno 
jako výsledek nekomparativní dávky. Nic-
méně přestože jsou oba preparáty séro-
typu A, mají jiné vlastnosti, což je způ-
sobeno tím, že jsou syntetizovány jinými 
bakteriálními klony a k výrobě jsou pou-
žity jiné výrobní procesy. Také vedlejší pří-
znaky obou preparátů se trochu liší [23].

Výkon lze u pacientů s kompletní míšní 
lézí provést bez anestezie, přesto se nám 
pro lepší komfort pacienta osvědčilo jeho 
uskutečnění v  krátké celkové aneste-
zii. Zvláště u pacientů s malou kapacitou 
měchýře je výkon bez anestezie prová-
zen nepříjemnými vegetativními příznaky 
a  zvýšenou spasticitou dolních konče-
tin. Větší pozornost je třeba věnovat pa-
cientům s  anamnézou syndromu auto-
nomní dysreflexie. K aplikaci BTA postačí 
zcela standardní endoskopické vybavení 
(obr. 3).

Pro přesnější zhodnocení obou forem 
aplikace je nezbytný další výzkum a po-
souzení na větším souboru pacientů.

Obr. 3. Standardní endoskopické vybavení.
Rigidní cystoskop 21 FR, flexibilní jehla 23 G, injekční stříkačky k aplikaci BTA.
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Závěr
Léčba neurogenní hyperaktivity detruzoru 
u pacientů po spinálním poranění aplikací 
BTA je metodou první volby u onemoc-
nění refrakterních na standardní terapii 
anticholinergiky či v případech výrazných 
nežádoucích účinků této léčby. Aplikace 
BTA vede ke zlepšení sledovaných urody-
namických parametrů. Tři měsíce po léčbě 
došlo k  významnému zlepšení sledova-
ných urodynamických parametrů a  vý-
znamnému zlepšení kvality života. Zlep-
šení urodynamických parametrů má také 
zásadní význam v ochraně horních mo-
čových cest. Úprava kontinence je často 
jedním ze zásadních předpokladů pro re-
socializace a reintegraci pacienta do spo-
lečnosti po těžkém spinálním traumatu 
a důležitý předpoklad pro spokojený part-
nerský život. Srovnatelné výsledky a  to-
lerance subslizniční a  intramuskulární 
aplikace nabízí pacientům novou cestu 
aplikace bez rizika systémového podání, 
čímž se minimalizuje riziko nežádoucích 
účinků léku. Současně pak srovnatelné 
výsledky subslizničního podání a podání 
do detruzoru podporují teorii o odlišném 
mechanizmu účinku BTA v hladké svalo-
vině detruzoru. 
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