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Corcos et al.

La situation concernant la vessie hyperactive a énormément
changé au cours des 20 dernieres années. Il y a 25 ans, ce
syndrome n’existait méme pas. L’hyperactivité vésicale et
I'incontinence par impériosité étaient des entités distinctes
mal comprises et traitées uniquement par propanthéline et
oxybutynine, des antimuscariniques de premiere généra-
tion. Ce n’est qu’au début des années 2000 qu’est apparu
le concept de ce syndrome composé de quatre symptomes
intimement liés que nous appelons aujourd’hui la vessie
hyperactive. En méme temps que le concept sont appa-
rus de nouveaux agents pharmacologiques. Ces nouveaux
agents n’ont peut-étre pas atténué les symptémes de maniere
considérable en comparaison avec les agents moins récents,
mais leur profil d’effets secondaires est sans conteste plus
tolérable, entrainant une meilleure observance du traitement
et une meilleure adhésion. La neuromodulation a été utilisée
pour la premiére fois quelques années plus tard, apportant
de I’espoir aux pires cas de vessie hyperactive, mais ses
colts en limitaient I'applicabilité. Une véritable révolution
a eu lieu vers 2010 lorsqu’on a montré lefficacité de la
toxine botulinique de type A dans la maitrise des symptomes
de la vessie hyperactive. Plusieurs années se sont toutefois
écoulées avant que ce traitement ne trouve sa place dans
I'algorithme thérapeutique. Il est vraiment temps pour I'As-
sociation des urologues du Canada (AUC) de produire un
guide de pratique pour orienter les urologues canadiens
vers une meilleure intégration de la séquence des examens,
du diagnostic et du traitement, qui s’est complexifiée avec
les années.

Pour ce faire, I'’AUC a confié a un groupe d’experts
composé de médecins et infirmieres du Canada I'épineuse
tache de monter un document complet visant a guider tous
les professionnels intéressés dans la prise en charge de ce
syndrome courant aux répercussions si importantes sur la
qualité de vie de nos patients.

Un sommaire de ce guide de pratique de I’/AUC sur la ves-
sie hyperactive est offert sous forme d’annexe au www.cugj.ca.

Méthodologie

Un examen complet des études portant sur la vessie hype-
ractive a été effectué a partir des bases de données PubMed,
MEDLINE et de la Cochrane Library. De plus, les biblio-
graphies de tous les articles pertinents ont été épluchées
pour éviter I'omission d’articles importants. Dans la mesure
du possible, on recherchait plus précisément des examens
systématiques, des méta-analyses et des recommandations
factuelles. Les données tirées des plus récents consensus
de I'International Continence Society (ICS), de I’American
Urological Association (AUA), de I’Association européenne

d’urologie (AEU) et du National Institute for Health and Care
Excellence (NICE) ont été incorporées. Tous les articles ont
été passés en revue a la lumiere des niveaux des protocoles
de médecine factuelle, et le systeme Oxford de gradation
a servi a la cotation des recommandations’. Advenant des
divergences ou des lacunes dans la documentation, une
opinion consensuelle d’experts a été générée afin de fournir
de bonnes lignes directrices.

Définitions et épidemiologie
de la vessie hyperactive, aucune donnée de niveau 1 et de

grade A n’existe puisque la majorité des études ne compren-
nent que de grands nombres de patients.

Définitions

Selon la définition de I'ICS, la vessie hyperactive (VH) consis-
te en une impériosité mictionnelle avec ou sans incontinence
urinaire par impériosité (IUl), souvent accompagnée de mic-
tions fréquentes et de nycturie, en I’absence d’infection des
voies urinaires (IVU) ou d’autres pathologies évidentes?>.
L’anomalie urodynamique primaire sous-tendant la VH est
["hyperactivité du détrusor. Les symptdmes liés au stockage
dans les voies urinaires inférieures incluent les symptdémes
de VH (mictions impérieuses, incontinence par impériosité,
mictions fréquentes et nycturie) et I'incontinence a l'effort.
Les symptdmes mictionnels incluent un jet lent ou intermit-
tent, un jet terminal goutte a goutte, |’hésitation et le besoin
de forcer pour uriner. Selon I'ICS, on parle de mictions fré-
quentes lorsque le patient se plaint d’avoir a uriner trop
souvent pendant le jour*?, et de nycturie lorsqu’il y a au
moins une miction pendant la nuit, précédée et suivie d’une
période de sommeil. La miction impérieuse est un besoin
soudain et irrépressible d’évacuer de |'urine et qu’on arrive
difficilement a retenir. L’incontinence par impériosité est
une fuite involontaire d’urine accompagnée ou immédiate-
ment précédée d’un besoin urgent d’uriner. Ces définitions
standard font I’objet de controverses dans certains milieux.
On considere habituellement que des mictions fréquentes
se définissent par au moins 8 mictions sur 24 heures*; de
nombreux essais cliniques évaluant |efficacité des médica-
ments contre la VH ont utilisé cette définition. Certaines des
données épidémiologiques présentées ci-dessous reposent
également sur cette définition. Dans le méme ordre d’idées,
de nombreux experts croient qu’un épisode de nycturie par
nuit pourrait étre considéré comme normal®. Par conséquent,
deux ou trois épisodes de nycturie par nuit pourraient étre un
déterminant plus réaliste pour évaluer les symptomes perti-
nents et le niveau de dérangement. Les données présentées
ci-dessous incorporeront les deux définitions.
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Epidémiologie

Méme si la prévalence générale de la vessie hyperactive
est semblable chez les hommes et les femmes, il existe des
différences entre les sexes dans la prévalence des divers
symptdmes formant le syndrome de vessie hyperactive®”.
Des différences anatomiques et physiologiques dans les
voies urinaires inférieures des hommes et des femmes
pourraient expliquer en partie ces variations’. Dans |’en-
semble, les taux de prévalence de la VH dans les étu-
des de population de grande envergure vont de 7 a 27 %
chez les hommes et de 9 a 43 % chez les femmes®'*. Fait
intéressant, une proportion de cas de VH (37 a 39 %) se
résorbent chaque année, mais la majorité des patients ont
des symptdmes persistants'®'”.

L’étude EPIC est I'une des enquétes de population de plus
grande envergure ayant examiné la prévalence des sympto-
mes des voies urinaires inférieures et la vessie hyperactive.
L’étude comptait plus de 19 000 participants et a mon-
tré une prévalence générale de la VH de 11,8 % (10,8 %
chez les hommes et 12,8 % chez les femmes) a I'aide des
définitions de I'ICS™. L’étude NOBLE (National Overactive
Bladder Evaluation) a évalué la prévalence de la VH, y
compris I'influence du sexe sur la VH et ses symptomes,
ici encore en regard des définitions de I'ICS'. De plus,
cette étude portait plus précisément sur les répercussions
de la vessie hyperactive sur la qualité de vie, le sommeil
et la santé mentale en général. Sur plus de 17 000 maison-
nées avec qui on a communiqué, 5204 participants ont
répondu a I’entrevue. L’étude NOBLE a montré une pré-
valence globale de la vessie hyperactive d’environ 16 %,
sans différence significative entre les deux sexes (16 % chez
les hommes, 16,9 % chez les femmes). L’enquéte EpiLUTS
(Epidemiology of Lower Urinary Tract Symptoms) était une
étude transversale de population menée pour évaluer la
prévalence de la VH et le niveau de dérangement causé
par cette maladie, ainsi que pour mettre a jour les résultats
de I'enquéte NOBLE effectuée en 2003'. Contrairement
aux études EPIC et NOBLE, I'enquéte EpiLUTS reposait sur
la présence « occasionnelle » des symptdmes. A partir de
cette définition, I’étude a observé une prévalence générale
de VH de 35,6 %. Lorsqu’on a refait les analyses en fonction
d’une présence « fréquente » des symptomes, la prévalence
globale a chuté a 24,7 %. Milsom et coll. a aussi mené
une étude de population utilisant des définitions précises
des symptoémes de VH, ainsi que I'incontinence a |'effort
et I'obstruction de la prostate (il ne s’agissait pas dans ces
cas de définitions de I'ICS)'. A I'instar de I’étude NOBLE,
Milsom et son équipe ont observé une prévalence générale
de 16,6 %. La prévalence globale de la VH dans une popu-
lation canadienne a été évaluée a 18,1 % (14,8 % chez les
hommes, 21,2 % chez les femmes) dans une étude menée
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par Corcos et Schick®. Plus récemment, Herschorn et coll.
ont signalé des symptomes de VH chez 13,9 % des répon-
dants (13,1 % des hommes, 14,7 % des femmes) dans une
étude canadienne de population™.

La prévalence des symptdmes de vessie hyperactive aug-
mente avec |’age chez les deux sexes'?'3'%. L’étude EPIC
a montré que parmi les participants agés de 40 a 59 ans,
51 % des hommes et 56 % des femmes présentent des
symptomes liés au stockage de I'urine'®. Trente-huit pour
cent des hommes et 49 % des femmes de moins de 39 ans
ont également des symptomes de stockage. Dans |'étude
NOBLE, le taux d’incontinence urinaire par impériosité (1Ul)
augmentait avec I’dge chez les deux sexes, passant de 2 %
a 19 % chez les femmes de plus de 44 ans et de 0,3 % a
9 % chez les hommes, le taux augmentant aussi de fagon
marquée apres 64 ans'. Alors qu’on note une augmentation
constante avec I’dge des taux de vessie hyperactive avec
IUI chez les femmes tout au long de leur vie, la principale
augmentation de la prévalence de la VH avec 1UI chez les
hommes n’est notée qu’apres I’dge de 65 ans. En revanche,
la prévalence de la VH sans [Ul présente une hausse liée a
I’age significativement plus abrupte sur le plan statistique
chez les hommes que chez les femmes. La prévalence est en
effet passée de 8,5 % chez les hommes de moins de 45 ans
a 21,8 % chez les hommes de plus de 55 ans. Chez les
femmes, le taux de VH sans Ul augmentait graduellement
et atteignait un plateau apres I’age de 44 ans. De méme, la
prévalence des symptdmes de VH chez les hommes a aug-
menté lentement jusqu’a 70 ans, mais a connu une hausse
brusque apres 75 ans, avec une |égere baisse entre 70 et
75 ans'. Chez les femmes, on a aussi noté une hausse gra-
duelle de la prévalence jusqu’a I’dge de 60 ans, avec une
stabilisation entre 60 et 70 ans et une hausse graduelle par
aprés. Dans |’étude canadienne menée par Herschorn et
coll., les symptdmes de VH étaient également plus fréquents
avec I'age (23,8 % chez les plus de 60 ans contre 12,2 %
chez les moins de 60 ans)™.

L’étude NOBLE a observé que bien que la prévalence de
la vessie hyperactive avec et sans [Ul était similaire chez les
femmes (9,3 % et 7,6 %), chez les hommes, la prévalence
de la vessie hyperactive avec 1UI (2,6 %) était beaucoup
plus faible que la prévalence de la vessie hyperactive sans
Ul (13,4 %)". Les études EpiLUTS et Milsom ont signalé
que la prévalence de I'lUl était plus élevée chez les fem-
mes'®". Néanmoins, ces études excluaient pour la plupart
les personnes dgées vivant en établissement.

Quand on examine les symptdmes individuels, la préva-
lence peut varier selon la définition de la VH qui est utilisée.
Dans I"étude EPIC, a I'aide de la définition de la nycturie
formulée par I'ICS, soit au moins une miction par nuit, la
prévalence générale de la nycturie était de 48,6 % chez les
hommes et de 54,5 % chez les femmes®. Dans la méme
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étude, lorsque la nycturie était définie comme au moins
deux mictions par nuit, la prévalence a régressé, passant a
20,9 % chez les hommes et 24,0 % chez les femmes.

La plupart des patients présentent un ensemble de symp-
tdmes de VH. Dans I’étude EPIC, environ 50 % des patients
avaient deux symptdmes et environ un tiers des patients
ont signalé avoir trois symptomes°. L’étude EpiLUTS a éga-
[ement noté que les symptdmes isolés étaient rares dans
le cas de la VH. A I'autre extrémité du spectre, on a noté
la présence simultanée de mictions impérieuses, d'lUl, de
mictions fréquentes et de nycturie chez 16 % des hommes
et 20 % des femmes'®.

Plusieurs études ont montré une corrélation entre la VH
et I'obstruction vésicale due a une hyperplasie bénigne de
la prostate (HBP), reconnaissant que ces pathologies sont
souvent concomitantes (niveau 1b, grade B)'8. On estime
que jusqu’a 50 % des hommes atteints d’obstruction vésicale
ont des symptomes de VH'"?°. Certaines études ont noté
que 50 % des hommes avec symptdmes des voies urinaires
inférieures et une obstruction vésicale confirmée par exa-
men urodynamique présentent aussi une hyperactivité du
détrusor®'. Les symptdmes de VH peuvent étre secondaires
a l’obstruction vésicale??. Les hommes de moins de 50 ans
avec des symptémes de VH sont moins susceptibles de pré-
senter une obstruction vésicale significative?®. De Nunzio et
coll. ont examiné 255 patients avec une obstruction vésicale
symptomatique qui ont subi un test urodynamique au départ
et apres en moyenne deux ans de suivi*. En général, la pré-
valence de I’hyperactivité du détrusor était élevée chez les
patients présentant une obstruction vésicale. Dans I’ensem-
ble, 52 % et 40 % des patients atteints d’obstruction vésicale
avaient une hyperactivité du détrusor au départ et pendant le
suivi, respectivement®*. Dans une analyse prospective, Lee
et coll. ont étudié 144 patients présentant des symptomes
des voies urinaires inférieures'’; 47 % des patients étaient
atteints d’une obstruction vésicale et d’une hyperactivité du
détrusor (le diagnostic d’hyperactivité du détrusor était basé
sur "absence ou la présence de contractions involontaires
du détrusor a la cystométrie).

Sommaire et recommandations : La vessie hyperactive
est un syndrome composé de mictions impérieuses avec ou
sans incontinence par impériosité, souvent accompagnée de
mictions fréquentes et de nycturie, en I’absence d’IVU ou
d’autre pathologie évidente. La VH est fréquente chez les
deux sexes, et la prévalence augmente avec l’age. La pré-
valence globale de VH dans la population canadienne est
évaluée a 14 a 18 %. La plupart des patients présentent un
ensemble de symptémes. Chez les hommes atteints d’HBP,
la vessie hyperactive coexiste souvent avec une obstruction
vésicale (grade B).

Répercussions psychosociales et sur la qualité de vie
des patients

Des percées récentes dans la méthodologie utilisée pour
mesurer le bien-étre et la qualité de vie (QdV) ont mené a
une meilleure compréhension des répercussions des mala-
dies vésicales sur les différents aspects de la vie quotidienne.
Comprendre comment l"incontinence urinaire influe sur les
changements dans I’état de santé, y compris le fonctionne-
ment physique, émotionnel, social et mental, est crucial en
raison de la nature chronique de la maladie et du fait que
ces changements peuvent persister jusqu’a la fin de la vie?*.

[l est important a des fins cliniques et de recherche que
la VH soit diagnostiquée correctement et que la gravité
des symptdmes soit classifiée?”. Habituellement, on fait la
distinction entre la qualité de vie et le bien-étre chez les
patients atteints d’incontinence (VH « humide ») et chez
ceux qui ne présentent pas d’incontinence (VH « séche »).
Nous disposons d’une vaste gamme d’outils précis pour
évaluer les aspects individuels de la QdV, de la réalisa-
tion des activités quotidiennes a la satisfaction sexuelle?.
L’évaluation de la QdV devrait comprendre les symptomes
notés par les patients mémes et leur perception des réper-
cussions de ces symptdmes, et il faut procéder a une rééva-
luation apres toute intervention?’. De cette fagon, toutes les
répercussions de la VH et de toute incontinence subséquente
sur la vie quotidienne et les activités sociales et sexuelles
s’en trouvent entiérement quantifiées.

L’apparition d’une incontinence urinaire affecte la QdV
de multiples fagons; beaucoup dépend des restrictions
sociales et psychologiques entrainées par les symptoémes
en question et leurs complications, restrictions comme un
isolement, une perte de confiance, la dépression, |’évitement
des activités sexuelles et le contact réduit avec les membres
de la famille?®2°. En dehors de ces aspects biopsychologi-
ques de l'incontinence urinaire, certaines complications,
comme une irritation chronique et une infection, menacent
directement la santé; I'incontinence urinaire nuit au travail
ainsi qu’aux activités sociales; il faut donc aussi tenir compte
des répercussions économiques de |'incontinence urinaire®.

L’évaluation de la QdV dans les études sur les résul-
tats liés a la santé est importante. Or, la National Audit of
Continence Care du Royaume-Uni a examiné |’évaluation
de la QdV chez les personnes atteintes d’incontinence et
conclu qu’elle était sous-évaluée®*.
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Domaines affectés par une vessie hyperactive avec ou sans
incontinence

Vie quotidienne

Comme de nombreux facteurs affectent la qualité de vie
globale des patients atteints d’incontinence urinaire, il s’agit
d’un parametre difficile a mesurer. La gravité de I'inconti-
nence, le type de travail, les tiches domestiques et les exi-
gences en matiere d’hygiéne personnelle pendant les heures
de travail sont des éléments cruciaux®'.

Vie récréative

Dans les sociétés industrialisées, la QdV est dictée en grande
partie par la capacité a inclure des activités récréatives telles
que sports, passe-temps et voyages. Les femmes qui pré-
sentent une incontinence urinaire indiquent souvent que,
méme si leur état de santé général est satisfaisant, leur QdV
est affectée parce qu’elles ne peuvent plus participer a leur
activité sportive de prédilection ni aux activités sociales
qu’elles appréciaient auparavant®.

Problémes psychologiques

De nombreux auteurs ont signalé une corrélation directe entre
I'incontinence urinaire et la dépression®*3. Trente pour cent
des patients atteints de VH sont atteints de dépression; ceux
qui sont déprimés signalent des symptomes plus graves d'in-
continence urinaire, une plus importante perturbation de leur
vie quotidienne et des répercussions plus néfastes sur leur
QdV que les patients qui ne sont pas déprimés. Nygard et coll.
ont signalé que 80 % des femmes atteintes d’incontinence
urinaire grave sont susceptibles de présenter une dépression,
contre 40 % des femmes atteintes d’incontinence légere’.
La dépression se manifeste souvent comme un manque de
motivation; les thérapies comportementales ont tendance a
avoir un effet limité chez ces patientes™.

Isolement

Les patients atteints de vessie hyperactive signalent sou-
vent de I’anxiété et une inquiétude constante liée au fait
de pouvoir se rendre aux toilettes a temps pour éviter une
fuite urinaire®®. Pour certains, une telle anxiété entraine des
sentiments de désespoir et de dépression qui menent vers
un isolement social. Les troubles du sommeil causés par
la nycturie prédisposent également ces patients a une fati-
gue de jour et un épuisement pouvant exacerber les affects
dépressifs résultant de I'isolement®.

Guide de pratique : Vessie hyperactive chez I’adulte

Sexualité

La VH a de larges répercussions néfastes chez les femmes
actives sexuellement. On note chez les patientes attein-
tes d’incontinence une prévalence beaucoup plus élevée
de dysfonctionnement sexuel que chez les personnes non
incontinentes®*. De nombreuses études rapportent que ce
dysfonctionnement, parmi tous les problemes liés a I'incon-
tinence, est celui qui a le plus grand impact sur [a QdV*.
Les facteurs de contribution incluent I'occurrence de la der-
matite causée par les fuites d’urine, et la dépression et une
libido plus faible pouvant résulter de la crainte de présenter
une fuite d’urine pendant les rapports sexuels et de la géne
qui en découle®.

Productivité au travail

La VH entraine d’'importantes difficultés au travail; les ques-
tionnaires sur la productivité au travail permettent I"évalua-
tion de ce phénomene*' Les réponses au questionnaire sur
la productivité au travail et la diminution des activités ont
fait ressortir que les personnes atteintes de VH étaient plus
susceptibles d’une part, d’étre incapables de travailler et
d’autre part, d’avoir une productivité réduite les journées
ou elles se présentent au travail en comparaison avec celles
qui ne sont pas atteintes de VH?’. Un effet comparable a
été noté aux Ftats-Unis a I'aide d’une version modifiée du
questionnaire sur les limitations au travail (Work Limitations
Questionnaire)*?,

La comparaison laisse entendre que les restrictions sur
la capacité a travailler notées chez les personnes atteintes
de VH se rapprochent des taux notés avec d’autres mala-
dies chroniques, notamment la polyarthrite rhumatoide et
I’asthme. Ces observations font ressortir le fardeau écono-
mique lié a une productivité réduite en raison de la VH; des
analyses du rapport colt/avantages dans les futures études
pourraient permettre d’évaluer les répercussions économi-
ques des résultats du traitement*'.

Questionnaires de QdV

Face aux répercussions de la VH et de I'incontinence par
impériosité sur la QdV, les lignes directrices nationales et
internationales ont repéré des questionnaires pouvant éva-
luer le type, la gravité et les répercussions des symptomes de
ces pathologies. Ces instruments sont des mesures importan-
tes en contexte clinique et de recherche. lls permettent aux
fournisseurs de soins de santé de quantifier I'impact sur la
QdV, aident a comprendre |'expérience des patients et leurs
besoins, et évaluent les effets du traitement médicamenteux
et chirurgical®®. Partagée avec les patients, I'information tirée
des questionnaires permet aussi une meilleure apprécia-
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tion de la fagon dont leurs symptomes affectent leur vie au
quotidien®. Les questionnaires actuels liés a la VH et son
impact sur la QdV, avec et sans incontinence par império-
sité, couvrent divers domaines et varient quant au nombre
de questions et a la fagon d’appliquer le score (tableau 1).

Considération spéciale pour les personnes dgées

Le nombre absolu de personnes agées présentant des symp-
tdbmes des voies urinaires inférieures et une incontinence par
impériosité augmentera & mesure qu’augmente |'espérance
de vie, un phénomene qu’on observe dans tous les pays,
industrialisés ou non. A I’heure actuelle, I'incontinence uri-
naire par impériosité constitue un probleme qui affecte la
vie d’environ 400 millions de personnes dans le monde**#.
Au Canada, les données sur la prévalence des symptomes
des voies urinaires inférieures/l'incontinence par impériosité
chez les personnes de plus de 65 ans sont limitées, mais
semblent suivre la tendance observée dans les études mul-
tinationales de grande envergure'>'*. L’lUl et la VH sont les
causes sous-jacentes les plus fréquentes d’incontinence chez
les personnes agées™'2. La VH est aussi susceptible d’étre un
marqueur de fragilité chez les personnes agées; une étude
cas/témoins menée aupres de résidants de maisons de soins
aux Etats-Unis a noté que les personnes atteintes d’IUl ou
de VH affichaient des taux plus élevés de troubles cognitifs
et de troubles de la mobilité et un nombre plus élevé d’af-
fections concomitantes que les personnes qui n’étaient pas
atteintes de ces maladies®.

Méme si I'lUl et les symptdmes des voies urinaires infé-
rieures sont souvent vus comme étant sans gravité, ce sont
des pathologies stigmatisantes qui sont souvent sous-rap-
portées et sous-traitées, en particulier chez les personnes

agées®'>3. Une récente revue a déterminé que la gravité
relative, les attitudes envers les effets normaux du vieillis-
sement, les soins autoadministrés et les stratégies d’adap-
tation, de méme que des connaissances limitées sur les
traitements existants et les relations avec les fournisseurs
de soins représentent les principales raisons de ne pas
chercher de 'aide ou de retarder le recours a des soins
de santé**. On note aussi une augmentation significative
de la probabilité d’institutionnalisation*, en particulier en
présence d’un diagnostic de démence®®, bien que les don-
nées a ce sujet soient contradictoires®®.

On dispose de nombreuses données sur les répercussions
psychosociales de I'lUl chez les adultes®”*', mais les réper-
cussions sur le bien-étre psychosocial et la QdV chez les
personnes agées ont rarement été examinées®. Plus préci-
sément, les répercussions de la VH sur les personnes agées
atteintes d’affections concomitantes importantes ont fait
I'objet de trés peu d’études systématiques, voire aucune; une
étude menée en Autriche aupres de 252 hommes et femmes
de 75 ans en moyenne a conclu que les personnes atteintes
de mictions impérieuses pures ou d’'lUl mixte avaient signalé
plus souvent une altération modérée ou grave de la QdV
que les personnes atteintes d’une incontinence liée a I'effort
pure (35 % contre 20 %), ce qui concorde avec les résultats
chez les adultes en général. Cela dit, les altérations de la
QdV causées par I'lUIl étaient d'intensité modérée : seule-
ment 6,5 % des hommes et 15 % des femmes ont présenté
une altération d’intensité modérée ou grave de la QdV en
raison d’une [UI%.

Les résidants des maisons de soins sont souvent exclus des
études étant donné qu’ils présentent des atteintes physiques
ou cognitives; il y a donc moins de données sur ce groupe
de patients. Dans |'une des rares études menées en maisons

Tableau 1. Domaines couverts dans les questionnaires sur la qualité de vie en lien avec la vessie hyperactive

Activité Acti\'/ité Aﬂi." it Isolement Dépression Emotion Etat d e’santé Sommeil Restri.ct ions U1
sexuelle physique sociale général physiques

ICIQ X X

I-QOL X X X

KHQ X X X X X X X X

IFSF X

PFIQ X X X

PISQ X

SF-36 X X X X X

OBA-q X X

ulQ-7 X X X X

CES-D

M

socr)nsmeil oS

la X X X

CES-D : Echelle de la dépression du Centre for Epidemiologies Studies; ICIQ : International Consultation on Incontinence Modular Questionnaire; 11Q : Incontinence Impact Questionnaire; I-QOL :
Incontinence Quality-of-Life Questionnaire; IFSF : Indice de fonction sexuelle féminine; KHQ : King’s Health Questionnaire; MOS Sommeil : échelle du sommeil de la Medical Outcomes Study;
OAB-q : Overactive BladderQuestionnaire; PFIQ : Pelvic Floor Impact Questionnaire; PISQ : Pelvic Organ Prolapse/Urinary Incontinence Sexual Questionnaire; SF-36 : version abrégée (36) du
Questionnaire sur la santé; UIQ-7 : Urinary Impact Questionnaire; Ul : incontinence urinaire par impériosité.
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de soins, les répercussions de I'lUl chez 133 111 résidants
ont été évaluées grace au questionnaire RAI-MDS (Resident
Assessment Instrument — Minimum Data Set), et une corréla-
tion significative sur le plan statistique entre I'lUl et une QdV
inférieure a été notée chez les résidants présentant une alté-
ration cognitive et fonctionnelle modérée. De plus, une Ul
s’apparition nouvelle ou s’aggravant n’était que le second
facteur, derriére le déclin cognitif et fonctionnel, permet-
tant de prédire une mauvaise QdV**. Une étude canadienne
basée sur des entrevues semi-structurées menée aupres de
six femmes agées résidant dans deux maisons de soins a
noté une perte de dignité, une incapacité a demeurer active,
une impression de régression, une dépendance envers les
autres et de la géne, qui ont toutes affecté I’estime de soi. La
géne éprouvée par ces femmes et la croyance voulant que
I'IUl ne puisse étre traitée ont amené ces femmes a garder
le silence au sujet de cette maladie, et elles avaient donc
tendance a s’isoler sur le plan social®. Nonobstant ces étu-
des qualitatives, il n’existe aucun outil d’évaluation validé
pour la QdV chez la personne agée fréle et atteinte d’lUlI,
méme si un tel outil est en cours de développement sous
["égide de la Consultation internationale sur I'incontinence.

Le retrait social est souvent une conséquence de |'incon-
tinence, et il existe une corrélation bien décrite entre I'lUl et
la restriction des activités sociales®®. Méme si peu de don-
nées ont été publiées sur l'influence particuliere de la VH,
I'isolement social, et en particulier la solitude, est une source
particuliere de préoccupation dans le bien-étre des personnes
agées, étant déja lié a un déclin intellectuel et représentant
un facteur de risque de diagnostic de démence®.

Une corrélation entre la dépression et la VH a été signa-
[ée par de nombreux chercheurs®*35598_ Une simple étude
transversale menée aupres de 153 Japonais de 70 ans ou
plus a montré un lien significatif entre la vessie hyperac-
tive et des symptdmes de dépression dans une analyse
de régression a une variable. Une analyse multivariée a
montré que le risque de présenter une vessie hyperactive
était significativement plus élevé chez les sujets présentant
des symptdmes dépressifs, le rapport de cotes étant de 2,37
(intervalle de confiance [IC] a 95 % : 1,60-3,52) (niveau
3b, grade C)*. Cela dit, aucune étude ne s’est penchée
précisément sur les patients fréles ou atteints d’affections
concomitantes, qui pourraient autrement étre considérés
comme des patients « agés ».

Sommaire et recommandations : Comme la VH n’est
pas une maladie menacant le pronostic vital, son impact
sur la QdV joue un réle majeur dans la décision d’instaurer
un traitement. L’impact négatif significatif de la VH sur les
activités quotidiennes, la santé mentale, la fonction sexuelle
et la satisfaction conjugale a été souligné par un certain
nombre d’études. De plus, les symptémes de VH sont liés
a une maladie dépressive. On fait habituellement la dis-
tinction entre la QdV et le bien-étre chez les patients avec

Guide de pratique : Vessie hyperactive chez I’adulte

incontinence (VH « humide ») et sans incontinence (VH
« séche »). Les patients qui présentent une IUI ont une QdV
moindre. On dispose de peu de données concernant les
répercussions psychosociales de la VH chez les personnes
agées fréles ou atteintes d’affections concomitantes; cela
dit, les données actuellement publiées portent a croire qu’il
s’agit d’une source importante de préoccupation.

Diagnostic

Antécédents médicaux et examen physique

On s’entend généralement pour dire que consigner les anté-
cédents devrait constituer la premiére étape dans |"évalua-
tion des patients atteints de VH (niveau 2b, grade B)’°7°. Les
antécédents de symptdmes sont un important sommaire des
problemes du patient, ainsi qu’un guide utile pour I'examen
physique et toute autre épreuve diagnostique. Les cliniciens
devraient consigner les symptomes et les signes qui carac-
térisent la VH et exclure les autres troubles pouvant étre
a l'origine des symptomes du patient. Par ailleurs, I'entre-
vue devrait permettre d’obtenir des renseignements sur la
rapidité de |"apparition des symptémes, leur durée et leur
intensité au départ. Les questions concernant les sympto-
mes urinaires associés a la vessie hyperactive devraient étre
subdivisées en problémes de stockage (mictions fréquentes,
mictions impérieuses, nycturie, incontinence), symptémes
mictionnels (jet hésitant, besoin de forcer pour initier le jet,
jet faible et intermittent), symptomes post-mictionnels (sen-
sation de vidange incompléte, écoulement goutte a goutte
apres la miction) et autres symptomes (énurésie nocturne,
dysurie). Fait a noter, les cliniciens devraient savoir que les
symptomes liés aux maladies des voies urinaires inférieures
sont subjectifs, et que leur gravité percue est fonction de
nombreux facteurs physiques et socioculturels.

Le clinicien devrait également évaluer la gravité des
symptomes vésicaux et leur influence sur la QdV des
patients et leurs activités quotidiennes. La gravité peut étre
évaluée en vérifiant 'usage de serviettes pour fuites urinai-
res, notamment en notant la taille de la serviette, son poids,
le nombre de serviettes utilisées et le nombre d’épisodes
d’incontinence urinaire par jour.

La quantité et le type de liquides consommés peuvent
influer sur la fonction vésicale. Une consommation exces-
sive ou inadéquate de liquides peut provoquer ou exacerber
les symptomes de VH. Par conséquent, les habitudes de
consommation doivent étre examinées. Il faut demander
aux patients d’indiquer la quantité de liquides bue chaque
jour, le type de liquides qu’ils préferent (en tenant compte
particulierement de la consommation de caféine, puisqu’il
s’agit d’un facteur exacerbant I'impériosité et la fréquence
des mictions), et le nombre de mictions sur une période de
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24 heures””. Un journal des mictions est un outil important
pour aider le médecin a faire la différence entre des mic-
tions fréquentes de petit volume (pollakiurie) et une polyurie.
L’évaluation d’autres irritants potentiels pour la vessie (alco-
ol, boissons gazeuses) est également importante, et fournit
['occasion d’informer le patient au sujet des habitudes qu’il
peut modifier’®®!.

Une grande variété d’affections concomitantes peuvent
précipiter ou aggraver les symptomes de VH. Les affections
concomitantes possiblement liées incluent des troubles neu-
rologiques (p. ex. AVC, maladie de Parkinson, sclérose en
plaques, lésions a la moelle épiniere), endocriniens (p. ex.
diabete mal maitrisé et avec complications, diabéte insipide),
urologiques (p. ex. HBP, urolithiase, infections urogénitales
récurrentes, cancer de la vessie/prostate), un dysfonctionne-
ment respiratoire avec toux chronique (p. ex. maladie pul-
monaire obstructive chronique), des troubles de la motilité
fécale (constipation ou incontinence fécale), une douleur
pelvienne chronique, une mobilité réduite, des antécédents
d’interventions chirurgicales pelviennes, de cancers pelviens
et d’irradiation du pelvis. Il faut prendre des mesures parti-
culieres concernant les infections urogénitales, car les symp-
tdbmes connexes d’irritation de la vessie peuvent chevaucher
les symptoémes de VH. Une évaluation minutieuse d'une
hématurie non douloureuse et de symptomes d’apparition
soudaine doit étre effectuée afin d’écarter toute pathologie
sous-jacente, comme un cancer ou une urolithiase. Chez les
femmes, un examen complet des antécédents obstétriques
et gynécologiques peut aider a comprendre la cause sous-
jacente et a repérer les facteurs pouvant influer sur les déci-
sions thérapeutiques. Un prolapsus des organes pelviens ou
des antécédents d’intervention chirurgicale pour traiter un
prolapsus et une incontinence peuvent influer sur |efficacité
des traitements futurs®. Il peut étre nécessaire d’obtenir, aux
fins de I"évaluation, les antécédents obstétriques généraux
incluant la durée du travail, la voie d’accouchement, le
poids des enfants a la naissance, I'année d’accouchement,
les complications intrapartum (p. ex. lésion au sphincter anal
liée a I'accouchement, lacérations périurétrales, rupture de
plaie), ainsi que de nouveaux symptomes urinaires apparus
apres I'accouchement (p. ex. rétention urinaire nécessitant
un cathétérisme de longue durée ou incontinence a I’ef-
fort), qui peuvent étre précipités par une césarienne, un bloc
épidural ou un travail de longue durée?*-%. Les cliniciens
doivent aussi savoir que les troubles psychiatriques comme
la dépression, la démence et I'anxiété peuvent contribuer a
des anomalies mictionnelles®.

[l est important de bien consigner les antécédents médi-
caux afin de s’assurer de I’absence de contre-indications
ou de facteurs de risques de complications potentielles au
moment de l'instauration du traitement pharmacologique
de la VH. Les pathologies a envisager incluent des antécé-
dents de trouble cardiaque, en particulier un allongement de

I'intervalle QT, une hypertension mal maitrisée, un trouble
gastro-intestinal fonctionnel, une myasthénie grave et un
glaucome a angle étroit non maitrisé, ainsi qu’une atteinte
rénale et hépatique.

Il faut également demander au patient de fournir des
détails sur ses médicaments actuels, tant les médicaments
d’ordonnance que les médicaments en vente libre, car ceux-
ci peuvent provoquer des symptémes de VH ou les aggraver.
Les diurétiques et les agents sympathomimétiques peuvent
entrainer des mictions impérieuses, des mictions fréquentes
et une [UI%.

La prévalence et la gravité des symptomes de VH aug-
mentent avec |’age®. Ainsi, une attention spéciale doit étre
accordée aux patients agés. Cette population a souvent
besoin de plus de médicaments et possede une réserve phy-
siologique plus faible pour faire face aux examens diagnos-
tiques et aux effets indésirables du traitement®. Les patients
agés présentant des facteurs de risque potentiels, en particu-
lier un trouble de la fonction cognitive, une mobilité réduite,
de la faiblesse, un glaucome et de la constipation, et les per-
sonnes sous polypharmacie doivent étre repérées pendant
I"évaluation diagnostique. Une évaluation des symptomes
de dépression, a I'aide d’outils d’évaluation validés (p. ex.
I'échelle de dépression gériatrique, I’échelle de la dépres-
sion du Centre for Epidemiologic Studies— version révisée),
doit étre envisagée chez les personnes dgées atteintes de
VH et de troubles de I"humeur.

Un examen clinique doit faire partie de I"évaluation de la
VH (opinion d’experts). Cet examen doit commencer par une
évaluation générale de I"état mental, de tout déficit cognitif,
de I'obésité, de la dextérité physique et de la mobilité. Un
examen abdominal doit étre effectué systématiquement. Un
examen pelvien doit évaluer la qualité tissulaire et les sensa-
tions, |'uretre, le soutien du plancher pelvien/tout prolapsus
des organes pelviens et la présence d’une incontinence a
I'effort (test de la toux). Un toucher rectal et/ou vaginal doit
également étre effectué®?*2. Un examen neurologique por-
tant une attention particuliere aux voies neuronales sacrées
partant de ST a S4 avec évaluation des sensations périnéales,
du réflexe bulbo-caverneux, du tonus du sphincter rectal et
la capacité de contracter le sphincter anal doit avoir lieu en
présence de tout symptéme neurologique.

Questionnaires et journaux des mictions

Les questionnaires remplis par les patients constituent la
meilleure méthode pour évaluer le point de vue de ces der-
niers sur les symptomes incommodants et leurs répercus-
sions sur leur QdV (niveau 2b, grade B)***. Les question-
naires doivent avoir été validés en anglais ou en francais.
L’emploi de questionnaires validés permettra d’établir des
mesures de départ et de quantifier la réponse au traitement.
La Consultation internationale sur I'incontinence a évalué
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des criteres précis pour les questionnaires utilisés de nos
jours et élaboré un systeme de cotation des recommanda-
tions®. Les questionnaires qui se sont vu attribuer le grade
A de recommandation (hautement recommandés) doivent
étre utilisés dans la pratique clinique. Parmi ces question-
naires, notons les questionnaires OAB-q (Overactive Bladder
Questionnaire), OAB-S (Overactive Bladder Satisfaction
Questionnaire), OABSS (Overactive Bladder Symptom
Scores), 11Q (Incontinence Impact Questionnaire) et UDI
(Urogenital Distress Inventory). Chaque questionnaire peut
étre utilisé seul ou en association avec d’autres pour amé-
liorer I"évaluation ou la surveillance des résultats du traite-
ment®. Aucune donnée n’indique si 'usage de questionnai-
res de QdV ou de questionnaires spécifiques a une maladie
a un quelconque impact sur les résultats du traitement.

La mesure de la fréquence des mictions et des habitudes
de consommation de liquides est une étape importante dans
["évaluation et la prise en charge des troubles des voies
urinaires inférieures, y compris la VH. Les journaux des mic-
tions représentent une méthode semi-objective pour quan-
tifier la quantité de liquides consommée et les symptomes
urologiques, comme les mictions fréquentes et les épisodes
potentiels d’incontinence urinaire (niveau 2b, grade B). On
peut aussi avoir recours a des variantes des journaux des
mictions (tableau des heures des mictions, tableaux des fré-
quences et volumes). lls doivent comporter I’heure, le type
et le volume de liquides ingéré, le volume d’urine évacué,
les épisodes de mictions impérieuses et les épisodes d’in-
continence. Consigner ces variables avec exactitude peut
permettre d’évaluer la capacité fonctionnelle vésicale et de
calculer le volume urinaire total sur 24 heures et pendant la
nuit”. Toute divergence entre les notes consignées dans le
journal et I’évaluation des symptomes par le patient peut ser-
vir au counseling du patient’® %", Les journaux des mictions
peuvent aussi servir a surveiller la réponse au traitement et
sont largement utilisés dans les essais cliniques. On a montré
qu’il est possible de reproduire les données obtenues par les
journaux des mictions'®>1%. Cela dit, on note une variabilité
considérable dans les données notées dans les journaux sur
une période de 24 heures*'**. L’observation des mictions
dans un journal sur une période de 3 a 7 jours est donc
recommandée'®. Un certain nombre d’études d’observation
ont montré une corrélation étroite entre les données tirées de
journaux des mictions et |’évaluation standard des sympto-
mes’®1%19 Dans les journaux des mictions, les cas de VH
sont habituellement caractérisés par des mictions fréquentes
et de faible volume avec des épisodes potentiels d’inconti-
nence urinaire. Les journaux des symptomes vésicaux sont
particulierement utiles dans les thérapies comportementa-
les et les programmes d’entrainement vésical. De plus, ils
peuvent étre utilisés pour la surveillance des patients, tant
par les cliniciens que par les patients mémes.

Guide de pratique : Vessie hyperactive chez I’adulte

Analyse et culture d'urine

L’analyse d’urine peut confirmer la présence d’une IVU,
d’une protéinurie, d’une glycosurie ou d’une hématurie et
nécessiter d’autres examens. Des résultats négatifs pour les
nitrites et |'estérase leucocytaire avec les bandelettes de test
(bandelettes réactives) ou I’absence de pyurie/bactériurie
lors de I’examen microscopique excluent sans équivoque
les IVU en I"absence d’autres facteurs de risque d’infections
d’étiologie rare; ces tests devraient étre inclus dans I’évalua-
tion des qu’on soupgonne une VH (niveau 3b, grade C)''°.
Des symptomes de VH peuvent apparaitre pendant une
IVU symptomatique' et les symptdmes existants peuvent
s’aggraver en cas d'IVU'"2. En cas de signes clairs d’infec-
tion, il faut procéder a une culture d’urine et traiter |'infec-
tion en conséquence. Une fois I'infection éliminée, il faut
réévaluer le patient atteint de VH. Une faible bactériurie
(10° a 10° UFC/mL) peut étre associée a un vaste éventail
de symptomes des voies urinaires inférieures et de la sorte,
doit étre traitée chez les patients présentant des symptomes
de VH'. Il est a noter que la bactériurie asymptomatique
(>10° UFC/mL), trés prévalente chez les personnes agées, les
diabétiques et les patients porteurs de cathéter, ou chez ceux
atteints d’une dysfonction neurogene des voies urinaires
inférieures, ne doit pas étre systématiquement traitée, sauf
chez la femme enceinte (niveau 1a, grade B) et avant toute
intervention urologique dans les voies urinaires (niveau 3b,
grade B)"'*'°, L a cytologie urinaire n’est pas recommandée
dans I’évaluation de routine de patients atteints de VH sans
complication (niveau 5, grade D).

Volume résiduel post-mictionnel

Un volume résiduel post-mictionnel (VRPM) indique une
faible efficacité mictionnelle. Il peut aggraver les sympt6-
mes et augmenter le risque d'IVU, de dilatation des voies
urinaires supérieures et d'insuffisance rénale'”. Le VRPM
connait une étiologie multifactorielle, mais est habituelle-
ment causé par une obstruction vésicale ou une sous-activité
du détrusor. La mesure du VRPM n’est pas obligatoire dans
les cas de VH sans complication en I’absence de facteurs
de risque ou d’antécédents de rétention urinaire (niveau 3b,
grade B)'"®'"°. Cela dit, le VRPM devrait étre évalué chez
les patients avec symptdmes obstructifs, diagnostics neuro-
logiques et antécédents d’intervention chirurgicale prostati-
que ou pour traiter une incontinence. Chez ces patients, le
VRPM doit étre mesuré avant l'instauration d’un traitement
antimuscarinique. Chez les patients déja traités par antimus-
cariniques, en particulier ceux qui présentent des facteurs
préexistants de rétention urinaire, le VRPM pourrait étre
élevé'?®, La mesure du VRPM par échographie est préférable
a la mesure par cathétérisme'?'-'>>. Un VRPM > 250 300 mL
requiert une attention spéciale si un traitement antimuscari-
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nique est prévu; il faut tenir compte de la présence poten-
tielle d’autres pathologies'?°.

Echographie vésicale/réndle, cystoscopie, autres techniques d'imagerie

[l n"est pas recommandé de procéder a une échographie vési-
cale/rénale, une cystoscopie, une tomodensitométrie et un
examen d’imagerie par résonance magnétique (IRM) pour
I"évaluation initiale des patients atteints de VH sans compli-
cation (niveau 4, grade C). Pour les patients qui ont essayé
sans succes plusieurs traitements contre la VH, le recours a
d’autres tests diagnostiques doit reposer sur les antécédents
et les symptomes. Il faut prendre des mesures particulieres
en cas de causes neurologiques sous-tendant I’hyperactivité
vésicale, et inclure une échographie rénale pour I’évaluation
des voies urinaires supérieures. La cystoscopie peut étre uti-
lisée pour exclure d’autres causes pour les symptomes liés
a la VH (tumeur vésicale, carcinome insity, ulceres, calculs
vésicaux, corps étrangers, cystite) et elle est recommandés
chez les patients atteints d’IVU récurrentes, de pyurie per-
sistante, d’hématurie et de douleurs a la vessie, et chez ceux
ayant des antécédents d’incontinence a "effort ou d’opération
au niveau du pelvis, les patients chez qui on soupgonne
la présence d’une fistule, d’un diverticule urétral ou d’une
malformation des voies urinaires. La cystoscopie doit aussi
étre envisagée en cas de pathologie obstructive potentielle.
L’examen neurologique avec imagerie au niveau de la colon-
ne vertébrale (TDM, IRM) peut aussi étre envisagé chez les
patients ayant des symptomes neurologiques connexes.

Comme la physiopathologie de la VH a été associée a une
hyperactivité du détrusor, on a avancé I’hypothése que des
contractions fréquentes du détrusor pouvaient augmenter
I"épaisseur du détrusor ou de la paroi vésicale. Des don-
nées publiées récemment portent a croire que I’évaluation
clinique systématique de I’épaisseur de la paroi vésicale
afin de mesurer les effets du traitement contre la VH ou
I"hyperactivité du détrusor n’est pas utile sur le plan clinique
(niveau 1b, grade A)'¥%8.De plus, la technique n’a pas été
normalisée’. Il n’existe aucun consensus concernant le lien
entre la VH et une augmentation de |’épaisseur de la paroi
vésicale/du détrusor'*®. La mesure de ces épaisseurs n’est
pas recommandée actuellement pour le diagnostic ou la
surveillance des patients.

Urodynamique

La VH ne peut étre mesurée précisément et directement par
le bilan urodynamique par cystométrie. Il n’est donc pas
recommandé dans I’évaluation initiale du patient (niveau 1b,
grade A)"*''32. Cela dit, le bilan urodynamique est indiqué
quand le diagnostic demeure incertain apres I'examen des
antécédents et I'examen physique, en I’absence de corré-
lation entre les symptomes et les observations physiques,

ou apres |'échec d’un traitement'*3-*>. Le bilan urodynami-
que doit étre pris en compte dans le diagnostic initial des
patients ayant une dysfonction mictionnelle neurogene, des
antécédents d’opération pelvienne radicale et d'irradiation
du pelvis, et ceux qui courent le risque d’une détérioration
des voies urinaires supérieures'*®. Les données obtenues
peuvent aider a la prise en charge des patients présentant
des symptomes de VH, méme en |’absence d’hyperactivité
du détrusor’*’. Les patients atteints d’lUl réfractaire peuvent
présenter en concomitance une incontinence a |'effort avec
impériosité ou une obstruction vésicale. La correction de
ces pathologies connexes pourrait grandement atténuer les
symptomes liés aux mictions impérieuses; cependant, ces
tests pourraient ne pas prédire avec précision les résultats du
traitement'*®. Des réponses positives aux interventions non
chirurgicales et chirurgicales pour traiter la VH ne sont pas
corrélées avec la confirmation préopératoire d’une hyperac-
tivité du détrusor dans le bilan urodynamique'''32139. On
ne dispose que de données de faible grade pour la valeur
ajoutée de |'imagerie dans le bilan urodynamique cystomé-
trique’®. Ainsi, le r6le de la vidéo-urodynamique dans la VH
n’a pas été déterminé et cette technique n’est actuellement
pas recommandée (niveau 5, grade D).

Sommaire et recommandations : Les patients avec VH
doivent subir une évaluation compléte. On s’entend large-
ment pour dire que la vérification des antécédents constitue
la premiére étape dans I’évaluation des patients atteints
de VH (grade B). L’examen clinique doit faire partie de
I’évaluation des patients atteints de VH (opinion d’experts).
Les questionnaires remplis par les patients constituent la
meilleure méthode pour évaluer le point de vue du patient
sur les symptomes qui 'incommodent et leurs répercussions
sur sa QdV (grade B). Les questionnaires doivent avoir été
validés en anglais ou en francais. La mesure de la fréquence
des mictions et la vérification des habitudes de consomma-
tion de liquides doivent étre effectuées par I'entremise de
Jjournaux des mictions (grade B). On recommande une pério-
de d’observation de 3 a 7 jours avec le journal des mictions.
Comme les symptémes de VH peuvent survenir pendant une
IVU symptomatique, une analyse d’urine doit étre incluse
dans I’évaluation initiale de tous les patients chez qui on
soupconne une VH (grade C). Il n’est pas recommandé de
procéder a une mesure du VRPM (grade B), une échogra-
phie vésicale/rénale (grade C), une cystoscopie (grade C),
une TDM/IRM (grade C) et un bilan urodynamique cysto-
métrique (grade A) dans I’évaluation initiale d’une VH sans
complication. Des tests supplémentaires sont indiqués quand
le diagnostic demeure incertain apres I’examen physique
et la vérification des antécédents, quand les symptémes ne
sont pas corrélés avec les observations physiques ou apreés
I’échec d’un traitement (opinion d’experts).
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Traitement de premiére ligne (thérapies comportementales et modi-
fications du style de vie, éducation du patient)

Puisque la VH ne menace pas le pronostic vital, tous les
patients qui souhaitent suivre un traitement doivent d’abord
passer par une forme de thérapie comportementale ou des
modifications du style de vie, non invasives et réversibles;
cependant, ces formes de thérapie requiérent un engage-
ment important en matiere de temps et d’effort de la part
du patient, avec un suivi régulier pour assurer le succes''.
De plus, les thérapies comportementales et les modifications
du style de vie peuvent facilement étre associées a d’autres
traitements contre la VH et doivent faire partie de tout plan
de traitement. La principale difficulté quand on évalue ['effi-
cacité des thérapies comportementales et des modifications
du style de vie est causée par la grande variabilité des éva-
luations, et au manque flagrant d’uniformité d’une étude a
["autre. En conséquence, il y a peu d’études ayant généré
des données de niveau 1 et de grade A qui puissent étre
comparées. En fin de compte, comme ces traitements sont
associés a peu de morbidités, voire aucune, il est générale-
ment justifié de les recommander.

Thérapie comportementale

Cette forme de thérapie inclut deux principaux traitements,
soit I'entrainement vésical et I’entrainement des muscles du
plancher pelvien. L’entrainement vésical inclut le recours a
des journaux des mictions, des stratégies de maitrise vésicale,
des horaires de mictions, des mictions planifiées ou déclen-
chées, ou retardées. Toutes ces stratégies visent a modifier
les habitudes mictionnelles du patient. L’entrainement des
muscles du plancher pelvien peut aussi inclure une sup-
pression de I'impériosité et des stratégies de maitrise et de
biorétroaction'2. En général, il existe de bons articles qui
appuient le recours a I’entrainement vésical et des muscles
du plancher pelvien chez les patients atteints de VH (niveau
1b, grade B)'*'%. Tel que mentionné, il est important de
noter que méme si un certain nombre d’études controlées
avec répartition aléatoire ont examiné I’entrainement des
muscles du plancher pelvien, le manque d’uniformité entre
ces études rend toute comparaison difficile. Souvent, la
méthode, l'intensité, la durée du traitement et les techni-
ques précises utilisées different d’une étude a I'autre. Une
amélioration importante dans la fréquence urinaire a l'aide
de I’entrainement vésical a été observée chez les hommes
et les femmes (niveau 1b, grade B)'*'%*'%5. \Wyman et coll. ont
comparé |'entrainement vésical a I'entrainement des mus-
cles du plancher pelvien et a I'utilisation concomitante des
deux méthodes. Ils ont trouvé qu’apres trois mois de suivi,

Guide de pratique : Vessie hyperactive chez I’adulte

les trois groupes présentaient une amélioration similaire en
matiere de réduction de I'incontinence et d’amélioration
des scores de QdV (niveau 1b, grade B)'*. Quand on com-
pare les thérapies comportementales aux médicaments, elles
se sont avérées soient équivalentes, soit supérieures aux
médicaments en ce qui a trait a la réduction des épisodes
d’incontinence, a la réduction de la fréquence des mic-
tions et de la nycturie et a I'amélioration de la QdV (niveau
1b, grade B)'#+'4%150-153 | e recours a |'entrainement vésical
chez les personnes dgées ayant besoin d’un soignant peut
étre difficile. Flanagan ef coll. ont passé en revue tous les
essais contrOlés avec répartition aléatoire qui ont examiné
les mictions déclenchées chez des patients incontinents'>*.
lIs ont montré que le déclenchement des mictions avait un
effet positif sur les résultats liés a la continence (niveau 1b,
grade A).

Modification au style de vie

Les modifications au style de vie incluent la consommation
de liquides et de caféine, la prise en charge de I’alimentation
et la perte de poids. Subak et coll. ont montré que la perte
de poids chez les femmes obéses réduisait globalement les
épisodes d’incontinence par semaine de 47 % et les épiso-
des d’incontinence par impériosité de 42 % contre 28 % et
26 % chez les témoins, respectivement (niveau 1b, grade
B)'5. Hashim et Abrams ont montré qu’une réduction de
2 % dans la consommation de liquides réduisait la fréquence
des mictions et I'impériosité de maniére significative (niveau
1c, grade B)'°. Dans un essai controlé avec répartition aléa-
toire, Bryant ef coll. ont montré qu’il y avait une réduction
de 35 % dans les mictions/jour et de 61 % dans les symp-
tomes impérieux (mais pas |'incontinence) aprés un mois
de restriction de la consommation de caféine, ce qui était
significatif sur le plan statistique (niveau 1b, grade B)'".
Gleason et coll. ont examiné les données tirées des National
Health and Nutritional Examination Surveys (NHANES) qui
portaient précisément sur I'ingestion de caféine et I'incon-
tinence par impériosité chez les femmes américaines'®. Ils
ont noté qu’une consommation de caféine = 204 mg/jour
était associée a une incontinence par impériosité, mais pas
une incontinence par impériosité d’intensité modérée ou
grave (niveau 1c, grade B).

La prise en charge ou le traitement des autres pathologies
(c.-a-d. diabéte, insuffisance cardiaque congestive, syndrome
d’apnée obstructive du sommeil, etc.) peut atténuer la VH et
I"incontinence. Cela dit, la meilleure étude publiée a montré
qu’un meilleur équilibre glycémique n’atténuait pas I'incon-
tinence par impériosité (niveau 3a, grade B)'*°. Les lignes
directrices de I’AEU pour le traitement de I"incontinence
publiées en 2014 considéraient que cette étude était la plus
solide des études publiées, avec des données de niveau 3.
Chiu et coll. ont évalué les symptomes urologiques de
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patients atteints d’insuffisance cardiaque chronique'®. Ils
ont noté que les patients atteints d’insuffisance cardiaque
chronique présentaient plus de symptomes urinaires liés au
stockage évoquant une VH que les témoins appariés selon
I'age. De plus, ils ont trouvé que les classes plus élevées de
dysfonction cardiaque selon la NYHA étaient associées de
facon significative a une vessie hyperactive et des symptomes
des voies urinaires inférieures (niveau 3a, grade B). Le lien
entre ['apnée obstructive du sommeil et la VH n’est toujours
pas clair et les études présentent des résultats contradictoires
(niveau 2b, grade B)'>. Néanmoins, une étude prospective de
53 patients atteints d’apnée obstructive du sommeil modérée
a grave menée par Miyazato et coll. a montré une atténuation
de la nycturie avec un traitement par ventilation spontanée
en pression positive continue'®®. Des résultats concurrents
ont été présentés par Miyauchi et coll.’®. Un certain nombre
d’études ont montré une association entre la constipation,
I'incontinence urinaire et la VH (niveau 3a, grade B)'>'°>1°%;
cela dit, les preuves étayant une atténuation de I'incontinence
urinaire et d’autres symptomes de VH quand la constipation
est traitée sont rares. Charach et coll., dans une petite étude
prospective de cohortes, a montré que le traitement de la
constipation atténuait I'impériosité et les mictions fréquentes
(niveau 4, grade C)'*. En dépit de cela, les lignes directrices
de I’AEU pour la prise en charge de I'incontinence recom-
mandent de traiter la constipation concomitante chez les
adultes atteints d’incontinence par impériosité'®. 1| s’agirait
d’une recommandation logique étant donné que le traitement
de la constipation est relativement non invasif et serait béné-
fique pour I’état de santé général des patients.

Sommaire et recommandations : Les thérapies comporte-
mentales et les modifications du style de vie devraient étre
les traitements de premiere ligne chez tous les patients en
raison de leur nature non invasive. L’entrainement vésical
et des muscles du plancher pelvien peuvent étre des métho-
des efficaces de traitement dans certains cas (grade B). Les
madifications du style de vie comprennent des modifica-
tions de la consommation de liquides et de caféine, une
maitrise du poids corporel, des modifications a I’alimen-
tation, une prise en charge de la régularité intestinale, et
l'atténuation optimale d’autres pathologies concomitantes
(c.-a-d. diabéte, insuffisance cardiaque chronique, apnée
du sommeil obstructive) peut étre efficace (grade B/C).

Fducation des patients

L’éducation des patients est un principe important dans la
VH. L’éducation outille les patients de maniere a ce qu’ils
puissent participer a leur propre traitement. La participation
active du patient est requise quand les interventions sont
liées au comportement et a des modifications du style de
vie. La compréhension du patient peut affecter sa motivation
et son observance du traitement, qui peuvent influer sur

I'effet du traitement et ses résultats. Pour faciliter les conver-
sations, il faut adapter I’éducation du patient a ses besoins
et a son niveau de compréhension. La fonction normale
des voies urinaires inférieures doit étre expliquée dans des
termes que le patient comprend. Ainsi, la planification du
traitement doit reposer sur le résultat souhaité par le patient;
on atteindra un niveau plus élevé de satisfaction quand le
patient comprend que les mictions sont un comportement
modifiable (niveau 5, grade D)'*.

En cas d’age avancé ou de déficience cognitive, un soi-
gnant ou un membre de la famille désireux d’aider avec les
interventions doit participer a I"éducation'17°,

La base du traitement comportemental est |’éducation et
le counseling des patients, qui peuvent étre pris en charge
par différents professionnels de la santé, comme le médecin,
Iinfirmiere et, dans certains cas, le physiothérapeute spécia-
lisé dans la physiothérapie du plancher pelvien. Les objectifs
du traitement devraient viser le contréle des symptomes,
afin d’améliorer la qualité de vie'”'"'7*. Pour optimiser le
traitement, les cliniciens doivent intégrer I’éducation dans
les visites de routine de maniere a favoriser la santé vésicale.
Un rapport portant sur les difficultés de la prise en charge
de la VH a noté que I'une des difficultés récurrentes était
le manque d’éducation des patients en raison de limites de
temps et de ressources du co6té du fournisseur de soins de
santé'”®. L’éducation des patients est un facteur important
dans le succes des thérapies comportementales, mais elle
exige aussi des patients qu’ils apportent des changements
importants dans leurs habitudes et activités quotidiennes.
Afin de favoriser I'observance du traitement, les patients
doivent intégrer ces changements dans leur vie quotidienne
de maniere a augmenter le taux de succes'’®. Une durée
appropriée de 8 a 12 semaines de traitement est nécessaire
pour une pleine évaluation des effets'*?. Un minimum de
six semaines de traitement est recommandé, selon les lignes
directrices du NICE (niveau 5, grade D)'"".

Mattrise du poids

L’obésité est un facteur de risque associé d’incontinence
par impériosité dans de nombreuses études. Un patient
dont I'IMC est supérieur a 30 kg/m2 court un risque accru
d’apparition de symptémes de VH'70176178179 " Ainsi, certains
patients peuvent avoir besoin de counseling nutritionnel
spécialisé fourni par un nutritionniste. On a montré qu’une
perte de poids pouvait atténuer les symptdmes de vessie
hyperactive, méme quand il s’agit d’une perte modérée chez
des femmes en surpoids'>>1761%-182 (njyeau 1B, grade B).

Prise en charge de la consommation de liquides

Il faut favoriser des restrictions personnalisées de la consom-
mation de liquides, mais ces restrictions doivent étre fondées
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sur la consommation sur 24 heures et le volume subséquent
d’urine sur 24 heures. Il faut éviter la soif et maintenir un
niveau approprié d’hydratation'’*'”¢. Le médecin doit pren-
dre en considération les affections concomitantes du patient,
comme la présence d’une maladie rénale ou cardiaque.
La restriction de liquides 2 a 4 heures avant le coucher ou
apres 18 h réduit ['occurrence de nycturie et d’incontinence
nocturne'''761% (njveau 2B, grade B).

Modifications d I"alimentation

La réduction ou I’élimination de boissons caféinées ou
alcoolisées, ainsi que des aliments et boissons contenant
de I"aspartame, peut atténuer les symptomes'’'. Ces pro-
duits ont des propriétés diurétiques ou peuvent aggraver
les symptomes de VH'®; cela dit, a la lumiére de résul-
tats contradictoires'>”'®, la meilleure approche serait une
démarche personnalisée ou les patients éliminent graduelle-
ment ces produits de leur alimentation et ol une évaluation
est effectuée en paralléle pour évaluer la prise en charge
des symptomes (niveau 2B, grade C).

Prise en charge de lo régularité infestinale

La constipation est régulierement notée chez les hommes
et les femmes atteints de vessie hyperactive'7®'8518¢_ || faut
fournir aux patients des stratégies pour éviter la constipation,
comme une quantité accrue de fibres dans leur alimenta-
tion'® (niveau 3B, grade B).

Exercice physique

On a montré que I'activité physique réguliere renforgait les
muscles du plancher pelvien, ce qui peut atténuer les symptd-
mes de VH'. Augmenter I'activité physique peut donc réduire
les symptomes de VH, mais I'exercice vigoureux peut aussi
aggraver ces symptomes'®’-'C, | ‘association entre ’activité
physique et un niveau moindre d’incontinence a été observée
chez des femmes qui faisaient des exercices modérés'%2;
cela dit, il est a noter qu’une activité physique modérée pour-
rait aussi aider le patient a perdre du poids, une modification
du style de vie recommandée (niveau 3B, grade C).

Abandon du tabac

[l a été montré que la nicotine irritait le détrusor, entrainant
une activité accrue et des symptoémes de VH''. Il existe aussi
une association entre la pression intra-abdominale liée a une
toux récurrente chez les fumeurs et des fuites urinaires'”"'%.
L’abandon du tabac est recommandé méme si un rapport
Cochrane a décrit I'effet de la nicotine sur la VH comme
étant incertain'*. L’abandon du tabac demeure une inter-
vention de santé publique générale'® (niveau 3B, grade D).

Guide de pratique : Vessie hyperactive chez I’adulte

Mictions programmées

Pour favoriser une bonne fréquence mictionnelle, les soi-
gnants utilisent la technique des mictions programmées.
Plutot que d’attendre que le patient exprime le besoin urgent
d’uriner, on envoie le patient aux toilettes a des intervalles
réguliers ou en fonction d’un horaire. Dans deux revues
systématiques, on a montré que cette technique avait des
résultats bénéfiques en comparaison avec les soins stan-
dard's#1701%_Un rapport Cochrane a montré des divergences
dans les résultats chez des adultes atteints de déficience
cognitive'””. On peut tout de méme recommander les mic-
tions programmeées, étant donné qu’elles n’auront aucun
impact négatif sur le patient (niveau 2A, grade C).

Maitrise des mictions impérieuses et techniques de suppression

Cette technique consiste a enseigner au patient a maitriser
ses mictions impérieuses a I’aide de méthodes générales de
relaxation, par exemple une respiration lente et profonde.
Cela peut diminuer l'intensité et le sentiment d’impériosité,
retardant ainsi la miction'’®. Les patients peuvent aussi uti-
liser des énoncés d’autodétermination et d’automotivation
pour s’encourager'’®'%. |ls peuvent également effectuer de
6 a 10 contractions rapides des muscles du plancher pel-
vien, ce qui empéchera le sphincter de se relacher quand
le besoin urgent se fait sentir. Ces contractions doivent étre
bien coordonnées afin d’offrir un bienfait accru'’*'* (niveau
3B, grade B).

Entratement vésical

L’entrainement vésical consiste a utiliser différentes stra-
tégies afin de récupérer la fonction vésicale normale. La
principale stratégie consiste a mettre en place un horaire
de mictions et a allonger les intervalles entre les mictions
jusqu’a I’établissement d’un horaire normal. Des techniques
de maitrise et de suppression des mictions impérieuses doi-
vent étre utilisées conjointement. Les intervalles entre les
mictions sont déterminés individuellement, en fonction
de I'horaire de départ et s’accroissent de 15 a 30 minu-
tes chaque semaine, selon I'observance et la tolérance du
patient, jusqu’a l’atteinte d’intervalles de 3 a 4 heures!7®1%,
Différentes études ont montré que I’entrainement vésical est
plus efficace dans la maitrise des symptémes qu’en I’absence
de thérapie comportementale physique'>170177.194.200 (njveau
1B, Grade B).

Entraiement des muscles du plancher pelvien
L’entrainement des muscles du plancher pelvien renforce et

améliore la fonction du plancher pelvien. On a également
montré qu’il améliorait la stabilité urétrale, qui a son tour
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diminue les symptomes de VH7020_ Cette technique n’est
efficace que si le patient contracte correctement les mus-
cles du plancher pelvien; il doit amener une sensation de
fermeture et de soulévement sans qu’il n’y ait contraction
dans les muscles des jambes, des fesses ou de I"abdomen.
Afin de faciliter I’enseignement de la technique, on peut
demander au patient de s'imaginer en train de faire passer
des gaz sans contracter les muscles susmentionnés, ce qui
aidera le patient a isoler les bons muscles. L’entrainement
des muscles du plancher pelvien consiste a répéter les
contractions pendant 10 secondes, 15 fois de suite avec
des pauses égales de 10 secondes trois fois par jour au
total, pour 45 contractions par jour'7®2%2. | ‘entrainement
doit étre incorporé dans les activités de la vie quotidienne
afin de promouvoir I'observance et I'adhésion. Il doit étre
effectué dans différentes positions, par exemple en position
assise, debout et couchée'7*?%, Un entrainement continu est
requis pour maintenir le gain de force des muscles'’®. Une
méta-analyse a montré que I’entrainement des muscles du
plancher pelvien améliorait la QdV et atténuait les symp-
tdmes. Un rapport Cochrane portant sur 21 études contro-
|ées avec répartition aléatoire a conclu qu’un entrainement
des muscles du plancher pelvien de plus grande intensité
entrainait de meilleurs résultats et qu’il n’y avait aucune
différence entre le traitement individuel et le traitement en
groupe'’%2%_ (niveau 1B, grade B).

Sommaire et recommandation : L’éducation des patients
autonomise ces derniers et les fait participer a leur plan
de traitement. Les traitements de premiére ligne de la
VH reposent fortement sur "observance et I’adhésion du
patient. Les patients atteints de VH et d’incontinence par
impériosité présentent une amélioration de la QdV quand
ils comprennent bien leur probléme médical et cherchent a
adopter un style de vie permettant d’éviter le stress et favo-
risant les contacts sociaux, ce qui fait ressortir Vimportance
de I’éducation des patients (opinion d’experts). Les modi-
fications du style de vie et les thérapies physiques doivent
étre intégrées dans les activités de la vie quotidienne afin
de favoriser 'observance et I'adhésion.

Traitement de deuxiéme ligne (prise en charge pharmacologique)

La prise en charge pharmacologique de la VH vise a mai-
triser et atténuer les symptomes incommodants que sont
les mictions impérieuses, les mictions fréquentes et I'incon-
tinence urinaire. Les articles publiés incluent des études
individuelles et des revues systématiques portant sur des
agents antimuscariniques et des agonistes des récepteurs
adrénergiques béta, (principalement le mirabégron).

Les objectifs du traitement pharmacologique sont donc
principalement d’améliorer la QdV des patients en atté-
nuant leurs symptomes. L'option préférable devrait étre
slre, efficace, tolérable et permettre une adhésion a long

terme pour les patients. Par conséquent, chaque option de
traitement sera évaluée en fonction de ces caractéristiques.
La plupart des études font état de I'efficacité d’apres les
changements dans le nombre de mictions, I'incontinence,
les mictions impérieuses ou les épisodes d’incontinence
par impériosité. Les résultats liés a I'innocuité et la toléra-
bilité sont également signalés en indiquant le nombre de
patients présentant certains effets secondaires; les données
sur I’adhésion sont limitées.

Antimuscariniques

Les antimuscariniques offerts pour le traitement de la VH au
Canada sont I'oxybutynine (a libération immédiate [IR], a
libération prolongée [ER], transdermique), la toltérodine (IR,
ER), la darifénacine, le trospium (IR), la solifénacine, la pro-
pivérine et la fésotérodine. Ils exercent un effet antagoniste
sur les récepteurs muscariniques dans tout I'organisme, mais
atténuent les symptomes de VH en bloquant les récepteurs
M2 et M3 dans la vessie et 'urothélium, et affectent ainsi
la contraction involontaire du détrusor et la signalisation
sensorielle afférente accrue.

Ffficacité

Le plus récent rapport Cochrane a fait état d’'une méta-ana-
lyse d’essais contr6lés a répartition aléatoire comparant un
antimuscarinique a un autre ou différentes doses du méme
antimuscarinique, en utilisant la QdV comme principal
critere d’évaluation. La toltérodine a libération immédiate
[IR] @ montré une efficacité similaire en comparaison avec
I’oxybutynine IR, mais avec moins d’abandons du traite-
ment en raison de manifestations indésirables et moins de
cas de bouche séche. De méme, la toltérodine a libéra-
tion prolongée [ER] était associée a un risque moindre de
bouche seche comparativement a I’oxybutynine ER. On a
noté que les préparations d’oxybutynine ou de toltérodine a
libération prolongée procuraient des améliorations similaires
tout en étant associées a moins de risque de bouche seche
comparativement aux préparations a libération immédiate.
L’oxybutynine par voie transdermique et la toltérodine ER
étaient associées a un risque similaire de sécheresse buc-
cale, mais le timbre transdermique était associé a un taux
supérieur d’abandon du traitement en raison de réactions
cutanées. Par conséquent, la toltérodine ER constituerait un
bon premier choix par rapport aux autres préparations de
toltérodine et d’oxybutynine (niveau 1a, grade A). La dose
la plus élevée de solifénacine et de fésotérodine (10 mg et
8 mg, respectivement) était associée a une plus grande effi-
cacité clinique, mais a des taux plus élevés de sécheresse
buccale que les doses plus faibles apres 12 semaines (5 mg
et 4 mg, respectivement) (niveau 1a, grade A). La solifé-
nacine présentait une meilleure efficacité clinique et des
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taux inférieurs de sécheresse buccale que la toltérodine IR
(niveau 1a, grade A). La fésotérodine a présenté des résultats
cliniques favorables en comparaison avec la toltérodine ER,
mais des taux plus élevés d’abandon du traitement en raison
de manifestations indésirables et du risque de sécheresse
buccale (niveau 1a, grade A). Tous les essais inclus avaient
une durée de 12 semaines, a I’exception d’études sur le
trospium et I'oxybutynine qui ont duré un an®®.

Une méta-analyse des effets des antimuscariniques sur les
parameétres de QdV liés a la santé chez les patients atteints
de VH a signalé que le traitement actif avec quatre prépara-
tions différentes d’antimuscariniques (oxybutynine en timbre
transdermique, toltérodine IR, toltérodine ER, trospium) avait
produit une différence significative sur la variation moyenne
du score comparativement au placebo (niveau 1a, grade A).
On n’a noté aucune différence significative entre les diffé-
rentes interventions quand on a comparé les essais controlés
par traitement actif (niveau 1a, grade A).2%

Une mise a jour d’une revue systématique portant sur la
tolérabilité, I'innocuité et I'efficacité de sept agents (darifé-
nacine, fésotérodine, oxybutynine, propivérine, solifénacine,
toltérodine et trospium) dans la VH menée par Chapple et
coll. a observé que le traitement actif était plus efficace
dans la réduction du nombre d’épisodes d’incontinence et
de mictions impérieuses, de la fréquence des mictions et du
retour de la continence par rapport au placebo (niveau 7a,
grade A)*. L’association de différents agents antimuscari-
niques est liée a une amélioration clinique limitée avec des
taux beaucoup plus élevés de manifestations indésirables
(niveau 2b, grade C)**®. Une méta-analyse de réseau avec
évaluation compléte de différents médicaments menée par
Buser et coll. a fait I’analyse de I'efficacité et des manifes-
tations indésirables, méme qu’une analyse des compromis
entre les deux composants. La plus longue durée du traite-
ment pour tous les essais inclus était de 12 semaines. On a
noté que le trospium a 40 mg, I’oxybutynine en gel topique
a 100 mg/g et la fésotérodine a 4 mg comportaient le rapport
efficacité/manifestations indésirables le plus favorable, alors
que des doses plus élevées d’oxybutynine par voie orale et
de propivérine avaient le rapport le moins favorable (niveau
1a, grade A)*™.

Innocuité, tolérabilité et persistance

La manifestation indésirable (MI) la plus souvent signalée
dans une méta-analyse était la bouche séche (29,6 % et
7,9 % des patients des groupes sous traitement actif et sous
placebo), suivie du prurit (niveau 1a, grade A)*”. Les types
de Ml les plus souvent signalés étaient de nature gastro-intes-
tinale, suivis des manifestations neurologiques, oculaires et
rénales/génito-urinaires (niveau 1a, grade A)*”. Une méta-
analyse de réseau comparant les Ml des antimuscariniques a
repéré 82 rapports, la majorité étant des études avec groupes
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paralléles et controlées par placebo. Ils ont trouvé que le
profil global de Ml était comparable pour la darifénacine,
la fésoterodine, I’oxybutynine en timbre transdermique, la
propivérine, la solifénacine, la toltérodine et le trospium.
Cela dit, I'oxybutynine par voie orale, a des doses de 10 mg/
jour ou plus, était associée au pire profil de MI (niveau 1a,
grade A)*"°.

Méme si la persistance médicamenteuse est généralement
faible en présence de maladies chroniques, les antimusca-
riniques ont un profil général d’observance médiocre; en
effet, seulement 17 a 35 % des patients prennent toujours
leur agent d’ordonnance apres un an*''2'3. Un meilleur profil
de tolérabilité peut accroitre les taux pour le traitement a
long terme de la VH.

Les antimuscariniques sont contre-indiqués chez les
patients atteints de glaucome a angle étroit non maftrisé
en raison de leurs effets antagonistes sur les récepteurs M3
et M5 dans l'oeil. L'effet anticholinergique peut induire ou
précipiter un glaucome a angle fermé aigu?'*. Les antimus-
cariniques contribuent au fardeau anticholinergique général,
fardeau qui a été lié a un dysfonctionnement cognitif (niveau
1b, grade B)*'°, mais aussi a un risque cardiovasculaire et de
mortalité accru (niveau 1b, grade B)>'°. Ces effets doivent
étre pris en compte au moment de I"utilisation potentielle
d’un médicament sur une longue période. On dispose de
données limitées sur I'usage a long terme des antimuscari-
niques et leur effet chez différentes populations de patients,
en particulier chez les personnes agées.

Agoniste des récepteurs béta,-adrénergiques

Le seul agent offert sur le marché, le mirabégron, est approu-
vé au Canada dans le traitement de la VH. Il active les
récepteurs béta,-adrénergiques, favorisant le relachement
vésical, un meilleur remplissage de la vessie et un meilleur
stockage de |'urine. On recommande de commencer avec
une dose de 25 mg, puis de passer a 50 mg. La dose la
plus faible est également recommandée en cas d’insuffisance
rénale et hépatique.

Ffficacité

Une méta-analyse de quatre essais controlés a répartition
aléatoire de phase 3 a observé que le mirabégron était plus
efficace que le placebo dans le traitement de la VH; on a
noté une diminution du nombre moyen d’épisodes d’incon-
tinence, du nombre moyen de mictions, du volume moyen
évacué par miction et du nombre moyen d’épisodes de
miction impérieuse sur 24 heures (niveau 1a, grade A)*"".
Les essais SCORPIO?'®, ARIES?", CAPRICORN?* et 178-
CL-048*" avaient tous une durée de 12 semaines. Les Ml
survenues en cours de traitement, soit, dans I’ensemble,
hypertension, arythmie cardiaque et rétention urinaire, et
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les taux d’abandons du traitement étaient similaires entre
le mirabégron et le placebo. Une analyse groupée de |’ef-
ficacité de ces essais a également noté que le mirabégron
a 50 et a 100 mg diminuait le nombre d’épisodes d’incon-
tinence et de mictions sur 24 heures comparativement au
placebo (niveau 1a, grade A)**>. Le rapport 2013 du NICE
indique aussi que le mirabégron a 50 mg est lié a une baisse
significative de la fréquence des mictions et des épisodes
d’incontinence comparativement au placebo (niveau 1a,
grade A)**>. Une analyse post hoc des sujets ayant répondu
au traitement selon les données cumulées de trois essais
contrdlés et a répartition aléatoire de phase 3 a montré que
les résultats signalés par les patients étaient significativement
meilleurs par rapport au placebo (niveau 1a, grade A)***.

Dans une population atteinte d’incontinence au départ,
une analyse post hoc de données cumulées de trois essais de
phase 3 a répartition aléatoire a noté que le mirabégron a
50 mg entrainait une réduction significative sur le plan statis-
tique du nombre moyen d’épisodes d’incontinence, de mic-
tions et d’épisodes de mictions impérieuses sur 24 heures,
et une amélioration du volume moyen évacué par miction.
L’effet du traitement était corrélé de fagon positive avec une
gravité accrue de I'incontinence au départ (niveau 1a, grade
A)”. Une analyse post hoc de I’essai SCORPIO a montré une
efficacité similaire dans les sous-groupes de patients qui
n’avaient jamais été traités par antimuscariniques et ceux
qui avaient déja recu de tels agents (niveau 1b, grade B)**.

Deux essais de phase 3 incluaient un groupe traité par
toltérodine a 4 mg. L’essai SCORPIO a comparé la tolté-
rodine a un placebo, mais n’a pas mené de comparaison
directe entre le mirabégron et la toltérodine?'®. Yamaguchi
et coll. ont randomisé des patients atteints de VH afin qu’ils
regoivent un placebo, du mirabégron a 50 mg ou de la tol-
térodine 4 mg, mais n’ont pas fait de test de non-infériorité
quant a 'efficacité et l'innocuité?*.

L’innocuité et |'efficacité apres 12 mois ont été évaluées
dans une étude de phase 3 controlée par agent actif, a répar-
tition aléatoire et menée a double insu. Les patients ont regu
soit du mirabégron a 50 ou a 100 mg, ou de la toltérodine
a 4 mg. Méme si cet essai ne comportait aucun groupe
placebo, I'efficacité s’est maintenue dans tous les groupes
de traitement sur 12 mois, tel que déterminé par la varia-
tion par rapport au départ dans le nombre de mictions sur
24 heures, le nombre moyen d’épisodes d’incontinence sur
24 heures et I'amélioration du volume moyen évacué par
miction (niveau 1b, grade B)**.

Traitement d'association

L’essai SYMPHONY était une étude de phase 2, d’une durée
de 12 semaines, contr6lée par placebo et par monothérapie
examinant I’association du mirabégron et de la solifénacine
dans le traitement de la VH. L’association de mirabégron a

25/50 mg et de solifénacine a 5/10 mg a significativement
amélioré les résultats signalés par les patients et diminué la
fréquence des mictions comparativement au placebo ou a la
solifénacine a 5 mg (niveau 1b, grade B)**®. 'étude BESIDE
était un essai de phase 3b d’une durée de 12 semaines ol
des patients atteints de VH, toujours incontinents apres un
traitement de quatre semaines par solifénacine a 5 mg, ont
été randomisés pour recevoir une association de mirabégron
et de solifénacine a 5 ou 10 mg. La dose de mirabégron
pouvait passer de 25 a 50 mg apres quatre semaines. Le
traitement d’association a diminué les mictions quotidien-
nes en comparaison avec la solifénacine a 5 et a 10 mg, et
atténué l'incontinence quotidienne en comparaison avec la
solifénacine a 5 mg. Un pourcentage plus élevé de patients
n’étaient plus incontinents avec le traitement d’association
(46 %) vs la solifénacine a 5 ou 10 mg (37,9 % et 40,2 %), et
le profil d’innocuité était similaire dans les différents groupes
(niveau 1b, grade B)**°.

Innocuité, tolérabilité et persistance

Une analyse prospective groupée de quatre essais de phase 3
avec répartition aléatoire, trois d’une durée de 12 semaines
et un d’'une durée d’un an, a examiné les taux de Ml, de Ml
graves (MIG), et de MI survenues en cours de traitement.
Les Ml survenues en cours de traitement les plus fréquentes
avec le mirabégron étaient I’hypertension, la rhinopharyn-
gite et I'lVU dans les études groupées de 12 semaines. Les
céphalées et la dorsalgie ont aussi été signalées dans I"étude
d’un an. Le profil de tolérabilité n’était pas significativement
différent sur le plan clinique entre les groupes d’age (seuils
de 65 et 75 ans), le sexe ou la race pour justifier la prise de
précautions particulieres. Le profil de manifestations indési-
rables était similaire pour le mirabégron, la toltérodine et le
placebo, sauf pour la bouche seche, qui était cinq fois plus
fréquente dans le groupe sous toltérodine. L’incidence des
MIG était faible et n’était pas directement liée au médica-
ment a I"étude (niveau 1a, grade A)>°.

Les données sur la persistance tirées d’un examen rétros-
pectif de réclamations au Canada ont montré que les taux
de persistance globale aprés 12 mois étaient les plus élevés
avec le mirabégron (31,7 %), et les plus faibles avec I'oxy-
butynine IR (13,8 %). La persistance aprés 12 mois pour le
groupe ayant déja été traité était de 39 % pour le mirabégron
s 14 a 35 % pour les antimuscariniques. Dans le groupe
n‘ayant jamais été traité, la persistance avec le mirabégron
était de 30 % vs 14 a 21 % pour les antimuscariniques.
L’adhésion était plus élevée chez les patients ayant déja été
traités par rapport aux patients n’ayant jamais été traités,
peu importe le traitement (niveau 2b, grade C)**'. Dans
une petite étude prospective avec répartition aléatoire, les
taux de persistance apres 12 mois étaient similaires entre le
mirabégron et la solifénacine, mais les raisons de I'arrét du
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traitement étaient différentes : les effets secondaires dans le
cas de la solifénacine, et le manque d’efficacité dans le cas
du mirabégron (niveau 2b, grade C)*.

Comparaison mixte de fraitements

Dans une analyse bayésienne de comparaison mixte de
traitements effectuée par Maman et coll., le mirabégron a
50 mg avait une efficacité similaire dans la diminution du
nombre d'épisodes de mictions urgentes, d’épisodes d’IUI
et du nombre global d’épisodes d’incontinence, compara-
tivement a tous les antimuscariniques, sauf la solifénacine.
Seule la solifénacine a 10 mg avait une efficacité supérieure
au mirabégron a 50 mg dans I’atténuation de la fréquence
des mictions et la diminution des épisodes d'lUl (niveau 1a,
grade A). Le mirabégron a 50 mg présentait un taux similaire
de sécheresse buccale et de constipation comparativement
au placebo. Dans le cas de la sécheresse buccale, tous les
autres antimuscariniques avaient des taux plus élevés que le
mirabégron a 50 mg; pour la constipation, la darifénacine
a 15 mg, la fésotérodine a 8 mg, la solifénacine a 5 mg, la
solifénacine a 10 mg et le trospium a 60 mg affichaient des
taux plus élevés que le mirabégron a 50 mg (niveau 1a,
grade A)*.

Méme si on ne trouve aucune comparaison directe, le
mirabégron semble avoir une efficacité clinique similaire
comparativement a la plupart des antimuscariniques, mais
il a un profil d’effets secondaires différents. On dispose de
données limitées sur le rapport colt-efficacité, la persistance
ou |'effet du traitement a long terme.

Sommaire et recommandations : Le traitement de
deuxiéme ligne de la VH devrait inclure des antimuscari-
niques par voie orale, de I'oxybutynine transdermique ou
un agoniste par voie orale des récepteurs béta -adrénergi-
ques (grade A). La dose la plus faible recommandée doit
d’abord étre prescrite, suivie d’augmentations de la dose
afin d’obtenir la plus grande amélioration clinique tout en
surveillant I'apparition de MI (grade B). Si le médicament
sélectionné au départ n’est pas toléré ou ne fournit pas
un soulagement suffisant des symptémes, il faut offrir aux
patients de passer a un autre médicament, de préférence
un agent doté d’un mode d’action différent (opinion d’ex-
perts). Le profil de MI et de contre-indications possibles
doit étre pris en compte au moment de prescrire I’agent de
prédilection comme traitement de deuxiéme ligne (opinion
d’experts). Les préparations a libération immédiate d’anti-
muscariniques doivent étre évitées si d’autres préparations
sont offertes (grade A). Les patients qui demeurent inconti-
nents aprés le traitement initial avec un antimuscarinique
pourraient se voir offrir un traitement d’association par
solifénacine et mirabégron (grade C). Le tableau 2 présente
les doses recommandées des médicaments.
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Considérations particuliéres chez les personnes dgées fréles
Changements liés d I'age dans lo pharmacologie

Les changements particuliers liés a I’dge dans la pharmaco-
cinétique, I'altération de I’absorption, la distribution, la bio-
transformation et I’élimination des médicaments, et leur effet
potentiel sur les agents utilisés pour traiter I'incontinence
par impériosité, sont présentés au tableau 3. Les nombreux
facteurs pouvant influer sur I’élimination des médicaments
chez les personnes agées fréles, ainsi que les composés pris
antérieurement et les substitutions de traitement, peuvent
confondre les effets observés du traitement.

Disponibilité d’agents d faible dose

La sous-représentation (voire méme de |’exclusion) des
personnes agées fréles des études portant sur les médica-
ments utilisés contre I'lUl entraine entre autres un manque
de connaissances concernant les doses minimales efficaces
dans cette population. Les variations liées a I’dge dans la
pharmacologie portent a croire que certains agents peuvent
étre efficaces a des doses inférieures aux doses standard
chez les personnes agées fréles avec des Ml concomitantes
moindres®**. On dispose de données appuyant |’utilisation
efficace d’oxybutynine a faible dose chez les personnes
agées (niveau 2b, grade C)>*>2%¢. Une seule étude a évalué
des doses standard faibles de chlorure de trospium et de soli-
fénacine en association chez des personnes agées (non fré-
les) de 69 ans en moyenne en comparaison avec des doses
plus élevées, montrant I'efficacité supérieure d’un traitement
d’association a dose plus faible (niveau 2b, grade B)*’.

Polypharmacie

Environ 60 % des personnes de plus de 65 ans prennent
au moins un médicament d’ordonnance et environ un tiers
prennent plus de cinq agents d’ordonnance. En outre, de
nombreuses personnes agées prennent des produits en vente
libre, de naturopathie ou a base de plantes médicinales et
des suppléments alimentaires, a des taux variant en fonction
du pays et de la culture. En 2010 2011, environ 15,1 %
des adultes agés couraient un risque d’interaction médi-
camenteuse importante comparativement a environ 8,4 %
en 2005 2006 (p< 0,001)*. La probabilité de réactions
indésirables et d’interactions médicamenteuses augmente
de fagon exponentielle avec le nombre de médicaments.
Il faut envisager d’apporter des changements aux schémas
thérapeutiques existants dans la prise en charge de I'lUl
chez toutes les personnes agées fréles (niveau 3, grade B).
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Tableau 3 : Variations liées a I’age dans la pharmacocinétique, I'absorption, la distribution, la biotransformation et
I’élimination des médicaments, et leurs effets potentiels sur les agents contre l'incontinence urinaire

Parametre Variations liées a I'age Agents potentiellement affectés
Variation quantitative minimale malgré une | de la
Assaifion motilité gastrique, mais onen s_ait peu sur l'effet sur les Préparation_s a libération pr_olongée
agents a libération lente Préparations transdermiques
| épaisseur de la peau

Diminution de la masse corporelle maigre amenant une

| Vd/| t,, pour les agents hydrophiles et Vd/t,, pour les
Distribution agents lipophiles Agents lipophiles, antidépresseurs tricycliques

Diminution de la liaison aux protéines chez les personnes

Toltérodine

fréles ayant un faible taux d’albumine, entrainant une
hausse des taux de médicament libre

| Réactions de phase | (oxydation/réduction)
Aucun changement dans les réactions de phase Il

(glycosylation)
Métabolisme

| débit sanguin hépatique et | masse hépatique,

Antidépresseurs tricycliques
Oxybutyinine, toltérodine, solifénacine, darifénacine
Enantiomeres
Oxybutyinine, toltérodine, solifénacine, darifénacine,

mirabégron, 5-hydroxymeéthyl-toltérodine (clairance
seulement)

hépatique entrainant une clairance réduite des agents affectés par
un métabolisme de premier passage
Stéréosélectivité du métabolisme (hypothétique)
Cytochrome P450
Clairance Diminution de la clairance rénale

Toltérodine, fésotérodine (5-hydroxyméthyl-
toltérodine)

t,: demi-vie; Vd : volume de distribution

prennent souvent des médicaments ayant des propriétés
anticholinergiques. Bien qu’il y ait hausse signalée de la
prescription globale de médicaments pour les personnes
agées, les tendances temporelles révelent également une
augmentation de la prescription de médicaments anti-
cholinergiques pour les personnes agées*'. En raison de
la nature des cohortes de personnes étudiées, les données
sur les médicaments utilisés pour traiter la VH et I'lUl sont
limitées a la reconnaissance de I'oxybutynine IR comme
facteur important d’exposition. Dans |"étude menée par
Gray, les patients qui présentaient sur 10 ans le plus grand
fardeau cumulatif lié a I’exposition a I’oxybutynine ont affi-
ché une association significative avec une déficience cogni-
tive (niveau 2b, Grade B)*". Les effets cognitifs peuvent
étre sous-détectés, car ils sont cliniquement subtils et ne
sont ni signalés par le patient, ni vérifiés par le médecin, et
parce qu’on les confond avec les maladies liées a I'age et
le vieillissement**22%3. 1] est clair que la durée et I'étendue
de I’exposition aux médicaments dotés de propriétés anti-
cholinergiques sont des facteurs importants dans les cor-
rélations observées avec la cognition. Les personnes ayant
une déficience cognitive préexistante (en particulier des
maladies reconnues pour affecter les voies cholinergiques
centrales) courent un risque accru d’atteinte cognitive, bien
qu’il existe également des données qui semblent montrer
que les patients avec une démence établie peuvent ne pas
subir de déclin cognitif apres un traitement par des agents
anticholinergiques?*.

Interactions médicamenteuses

Etant donné que les personnes agées fragiles prennent un
plus grand nombre de médicaments et ont généralement
plusieurs affections concomitantes, les interactions médi-
camenteuses sont plus fréquentes®®. Les agents qui intera-
gissent avec |'oxybutynine, la solifénacine, la darifénacine
et la toltérodine comprennent des inhibiteurs puissants du
CYP3A4 (antifongiques de type azole, antibiotiques de type
macrolide, cyclosporine et vinblastine). La fésotérodine, un
promédicament qui est converti en toltérodine par des esté-
rases non spécifiques, dépend également du CYP3A4 pour
son élimination. Il existe un rapport de cas d’interaction
entre la toltérodine et la warfarine chez deux patients agés,
ce qui na pas été observé chez des volontaires sains (niveau
4, grade C)*°. || faut aussi surveiller les interactions poten-
tielles avec les préparations naturopathiques/a base de plan-
tes médicinales, en particulier dans les régions ol ces agents
sont fréquemment utilisés. Les données sur la coprescription
d’antimuscariniques agissant sur la vessie et d’inhibiteurs
de la cholinestérase (ICE) utilisés pour la démence sont de
qualité variant entre médiocre et moyenne. Il existe des don-
nées montrant que les ICE peuvent causer ou aggraver I'lUI
(niveau 3b, grade C)**”*, mais cette observation n’a pas
été répliquée dans une analyse d’une large base de données
hollandaise (niveau 2b, grade C)>>°. L'utilisation concomi-
tante d’antimuscariniques et d’ICE chez des résidants de
maisons de soins infirmiers a été associée a un déclin des
activités de la vie quotidienne (AVQ) chez les résidants les
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plus fonctionnels, mais il n’y a pas eu perte de fonctions
cognitives dans une étude?®. Dans une étude sur le chlorure
de trospium chez les personnes dgées atteintes de démence
traitée par galantamine, aucun effet sur la cognition ou les
AVQ n’a été détecté (niveau 2b, grade C)*°'. Une petite
étude a rapporté un effet positif du traitement de I'lUl avec
la propivérine chez des sujets chez qui on soupgonnait une
maladie d’Alzheimer et qui prenaient des ICE (niveau 2b,
grade C)**2. Bien qu’intuitivement illogique, compte tenu de
leurs effets pharmacologiques opposés, il n’y a pas de raison
de ne pas utiliser d’antimuscariniques chez les personnes
agées atteintes de démence, pourvu que I'usage de I'ICE soit
justifié et efficace, que I'incontinence soit assez incommo-
dante pour justifier un traitement et que le patient (dans la
mesure du possible) et I’aidant soient pleinement informés.

Médicaments potentiellement inappropriés pour les personnes dgées

On a introduit une version révisée des critéres de Beers en
20152%. Ces lignes directrices portent sur les médicaments
présentant des rapports risque/avantage moins élevés et
un potentiel plus élevé d’interactions médicamenteuses et
d’interactions médicament/maladie, et sont utilisées pour la
régulation des soins infirmiers et la mesure du rendement.
Plus récemment, un systeme de prescription de médicaments
appropriés pour les personnes agées, les criteres FORTA (Fit
fOr The Aged), a été publié pour les médicaments utilisés
pour traiter les symptomes des voies urinaires inférieures®*

Problémes particuliers uniques aux hommes dgés et fréles

Les hommes agés fréles sont sous-représentés dans les essais
sur le traitement de I'lUI, qu’il soit comportemental, phar-
macologique ou chirurgical. Les résultats des essais sur les
traitements chez les femmes fréles ne peuvent pas étre direc-
tement extrapolés aux hommes pour plusieurs raisons :

- Différences dans les affections concomitantes : les
femmes agées fréles ont des taux plus élevés d’at-
teinte fonctionnelle et de maladies chroniques et de
syndromes gériatriques, ce qui peut signifier que les
hommes fréles sont plus susceptibles de répondre a
une intervention comportementale?®.

- Maladie bénigne de la prostate : la prévalence de
I'HBP (histologie), de I"hypertrophie bénigne de la
prostate et de "obstruction vésicale augmente avec
I'age et est associée a des symptomes des voies uri-
naires inférieures, une IUI et une hyperactivité du
détrusor. Dans un bilan urodynamique chez des per-
sonnes agées, 29 % des hommes avaient une obs-
truction vésicale et 59 % avaient une hyperactivité
du détrusor comme cause prédominante d’Icontre
4 % d’obstruction vésicale et 61 % d’hyperactivité
du détrusor chez les femmes**°.

Guide de pratique : Vessie hyperactive chez I’adulte

- Différences dans I'utilisation des dispositifs : Une
enquéte nationale représentative des adultes aux
Etats-Unis a montré que les hommes agés étaient
presque trois fois moins susceptibles que les femmes
agées d'utiliser des serviettes pour contenir des fuites
(15 % contre 45 %)?*’. Dans une enquéte aupres
de patients recrutés dans des cliniques de médecine
familiale aux Pays-Bas, la différence entre les sexes
quant a l'utilisation des serviettes par les personnes
agées ayant une Ul était encore plus élevée, avec
quatre femmes sur cinq utilisant des serviettes contre
un homme sur neuf?®. Les hommes sont également
plus susceptibles d’étre porteurs d’un cathéter a
demeure, en contexte de soins de longue durée?® et
en communauté?®.

- Différences dans les traitements médicaux : Les inte-
ractions entre I'lUl et d’autres maladies en ce qui
concerne I’hypotension orthostatique et le risque
de chutes méritent une attention particuliere. Dans
un registre allemand de 3414 patients atteints de la
maladie de Parkinson, chez les personnes atteintes
d’'lUl (716; 21 %), une hypotension orthostatique a
été signalée chez 14 % des hommes, mais seulement
9 % des femmes?”".

Des considérations spéciales de prise en charge pharma-
cologique chez les personnes agées dont la situation médi-
cale est complexe sont incluses dans le tableau 2235252272279,

Sommaire et recommandations : Les changements liés
a I’age dans la pharmacocinétique affectent les antimusca-
riniques utilisés dans le traitement de I'IUI et ces facteurs
devraient étre intégrés dans la planification du traitement
(grade B). Les médicaments peuvent étre efficaces a des
doses plus faibles chez les personnes dgées fréles par rap-
port aux personnes agées en meilleure santé (grade C). La
polypharmacie augmente les chances de réactions indési-
rables au médicament, qui sont plus fréquentes chez les
personnes agées fréles (grade A). En outre, les interactions
médicamenteuses et médicament-maladie sont fréquentes
chez les personnes agées fréles (grade A/B). Les antimusca-
riniques pour le traitement de la VH demeurent des médi-
caments potentiellement inappropriés pour les personnes
dgées fréles (grade B/C). Le traitement par des ICE est asso-
cié a la précipitation ou a l'aggravation des symptémes de
VH (grade C).

Traitement de troisiéme ligne : toxine botulinique de type A

Des données probantes solides, de niveau 1 (grade A)
appuient I'injection dans le détrusor de la toxine botulinique
de type A a raison de 100 U comme option de traitement
efficace, sécuritaire et a long terme pour la VH dans le cas
d’lUI réfractaire aux pharmacothérapies de deuxieme ligne.
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Ffficacité et innocuité

Deux essais multicentriques de phase 3 contr6lés par pla-
cebo, avec répartition aléatoire et menés a double insu mon-
trent que la toxine botulinique de type A a 100 U est efficace
et sécuritaire par rapport au placebo chez les patients atteints
de VH idiopathique réfractaire.

Nitti et coll. ont randomisé 557 patients atteints de VH
idiopathique traités de maniere inappropriée ou qui étaient
intolérants a un traitement anticholinergique pour recevoir la
toxine botulinique de type A a 100 U ou le placebo (niveau
1b, grade A). Le traitement a été administré sous la forme de
20 injections de 0,5 mL par site d’injection dans le détrusor
uniformément réparties a I’aide d’un cystoscope flexible ou
rigide et épargnant le trigone. Les visites de suivi se sont
produites a deux, cing et douze semaines, et toutes les six
semaines par la suite jusqu’a ce que |"étude soit terminée
a 24 semaines. Les patients ont rempli un journal des mic-
tions pendant trois jours avant chaque visite de I’étude pour
recueillir des informations sur les symptomes de VH et le
volume mictionnel. Le bienfait pergu du traitement a été
évalué a I'aide de I’échelle TBS (Treatment Benefit Scale)
et la QdV liée a la santé a été évaluée a la semaine 12 en
utilisant des questionnaires validés, y compris les question-
naires I-QOL (Incontinence Quality of Life) et KHQ (King's
Health Questionnaire). Les principaux critéres d’évaluation
de I'efficacité ont été définis comme suit: 1) le changement
par rapport au départ de la fréquence moyenne quotidienne
des épisodes d’incontinence urinaire; et 2) la proportion de
patients ayant obtenu une réponse positive au traitement
selon I"échelle TBS a la semaine 12. Les critéres secondaires
d’évaluation de I'efficacité étaient le changement par rapport
au départ de la fréquence moyenne quotidienne des mictions
et des épisodes de mictions impérieuses, le score sommaire
total I-QOL et deux scores de domaines a éléments multiples
du KHQ. Parmi les autres criteres d’évaluation de I'efficacité,
notons les changements dans la nycturie, le volume mic-
tionnel et la proportion de patients obtenant une réduction
de 50 % ou plus ou une réduction de 100 % des épisodes
d’incontinence urinaire. Les MI, le VRPM et le cathétérisme
intermittent propre (CIP) ont été évalués a deux, six et douze
semaines ou a tout autre moment si nécessaire. La rétention
urinaire a été définie comme un VRPM = 200 mL nécessitant
un CIP. Une IVU a été définie comme une culture d’urine
positive > 105 UFC/mL avec une leucocyturie supérieure
a 5/HPF indépendamment des symptomes. A 12 semaines,
on a noté des diminutions par un multiple de 3 ou 4 par
rapport au départ de la fréquence quotidienne moyenne
des épisodes d’lUl avec la toxine botulinique de type A a
100 U par rapport au placebo (-2,65 vs -0,87; p <0,001);
57,5% des patients traités par la toxine botulinique de type
A a 100 U ont obtenu une réduction de 50 % ou plus des
épisodes d'lUl et 22,9 % étaient continents comparative-

ment a 28,9 % et 6,5 %, respectivement, chez les patients
traités par placebo. Une majorité de 60,8 % des patients
traités par toxine botulinique de type A ont rapporté une
réponse positive au TBS comparativement a 29,2 % de ceux
qui ont recu un placebo (p <0,001). Tous les résultats liés
a lefficacité secondaire étaient significativement différents
entre les groupes, en faveur de la toxine botulinique de
type A, y compris les diminutions moyennes du nombre de
mictions (-2,15 v5-0,91; p<0,001), des épisodes de mictions
impérieuses (-2,92 vs-1,21; p<0,001) et de nycturie (- 0,45 vs
-0,24; p<0,05) sur 24 heures. La Ml la plus souvent signalée
était I'IVU non compliquée qui est survenue chez 15,5 %
des patients sous toxine botulinique de type A et 5,9 % des
patients sous placebo. Une dysurie (12,2 %), une bactériu-
rie (5 %) et une rétention urinaire (5,4 %) se sont produites
a un taux plus élevé chez les patients traités par la toxine
botulinique de type A. La proportion de patients chez qui on
a instauré un CIP était de 6,1 % dans le groupe sous toxine
botulinique de type A contre 0 % dans le groupe placebo.
La durée du CIP était de six semaines ou moins pour plus
de la moitié de ceux qui en ont eu besoin.

Chapple et coll. ont mené une étude multicentrique de
phase 3 contrblée par placebo, menée a double insu et avec
répartition aléatoire de méme envergure (niveau 1b, grade
A)?'. Les patients admissibles comprenaient ceux atteints
de VH idiopathique mal maitrisée par un traitement anti-
cholinergique et présentant aussi une incontinence urinaire;
> 3 épisodes d'lUl et une moyenne de > 8 mictions/jour dans
un journal de symptdmes vésicaux tenu sur trois jours, et un
VRPM < 100 mL. Au total, 548 patients ont été randomisés
pour recevoir soit la toxine botulinique de type A, soit le
placebo. Les principaux critéres d’évaluation de I'efficacité
étaient la variation par rapport au départ dans le nombre
d’épisodes d’'lUl et la proportion de patients ayant une
réponse positive au traitement selon le questionnaire TBS
aprés 12 semaines. Les symptdmes de VH ont été évalués
par un journal de symptomes vésicaux de trois jours et la
QdV liée a la santé a été évaluée a |’aide des questionnaires
[-QOL et KHQ. Les mesures de I'innocuité comprenaient
les effets indésirables et le VRPM. La toxine botulinique de
type A a significativement réduit les épisodes d’lUl (critere
principal) par rapport au placebo (-2,95 vs-1,03; p <0,001).
Une différence importante et significative a été notée dans
la perception du patient quant a un changement positif dans
son état entre les groupes sous toxine botulinique de type A
et sous placebo (62,8 % v526,8 %, p< 0,001). Des réductions
significatives de tous les autres symptomes de VH et une
amélioration des mesures de QdV liées a la santé ont été
notées apres le traitement par toxine botulinique de type A
a 100 U. Les IVU sans complication ont été la Ml la plus
souvent signalée, a des taux de 20,4 % et 5,2 % dans les
groupes sous toxine botulinique de type A et sous placebo,
respectivement. La proportion de patients nécessitant une

R22 CUAJ ® Mai 2017 @ Volume 11, numéro 5



CIP était de 6,9 % dans le groupe sous toxine botulinique
de type A contre 0,7 % dans le groupe placebo.

Les études d’observation fournissent des données sur
I"efficacité et les effets indésirables dans des populations
spécifiques atteintes de VH idiopathique réfractaire traitée
par toxine botulinique de type A.

Liao et Kuo ont évalué |'efficacité et I'innocuité de I'in-
jection dans le détrusor de toxine botulinique de type A
(100 U) chez 166 patients, dont 61 personnes agées fréles,
63 personnes agées et 42 patients plus jeunes atteints d’hy-
peractivité du détrusor idiopathique et réfractaire (niveau
2b, grade B)**>. Pour étre considérée comme « fréle », une
personne agée devait étre agée d’au moins 65 ans et répon-
dre a au moins 3 criteres parmi les suivants : perte de poids
involontaire de 4,54 kg au cours de la derniére année, épui-
sement autodéclaré, faiblesse (force de préhension), vitesse
de marche lente ou faible activité physique. Tous les patients
ont été étroitement surveillés apreés 1-2 semaines, un et trois
mois, et tous les trois mois par la suite jusqu’a ce que la
réponse a la toxine botulinique de type A ait disparu. La
vidéo-urodynamique, le journal des symptémes vésicaux sur
sept jours et I'indice IPSS (International Prostate Symptom
Score) de QdV ont été obtenus au départ et apres trois mois.
Le résultat principal quant a Iefficacité a été le changement
dans le score au questionnaire PPBC (Patient Perception
of Bladder Condition), ou une diminution du score PPBC
de deux points était considérée comme un succes. Les Ml
liées aux interventions ont été consignées et comprenai-
ent une rétention urinaire aigué (volume post-mictionnel
> 350 mL, nécessitant un cathétérisme), une hématurie
macroscopique, une faiblesse généralisée, un VRPM élevé
(> 150 mL), le besoin de forcer pour uriner et une IVU.
Le résultat principal était similaire entre les groupes apres
trois mois (personnes agées fréles, 83,4 %, personnes agées,
91,2 %, patients plus jeunes, 88,9 %) et aprés six mois
(personnes agées fréles, 49,4 %, personnes agées, 52,1 %,
patients plus jeunes, 49,4 %). Cependant, apres 12 mois, les
taux d’efficacité étaient significativement plus faibles chez
les personnes agées fréles que chez les personnes agées et
les plus jeunes (personnes agées fréles, 6,28 %, personnes
agées, 22,3 %, patients plus jeunes, 23,1 %). Les taux de
rétention urinaire aigué, du besoin de forcer pour uriner et
d’hématurie étaient similaires entre les groupes. Cependant,
les personnes agées fréles étaient plus susceptibles d’avoir
un VRPM élevé (personnes agées fréles, 60,7 %, personnes
agées, 39,7 %, patients plus jeunes, 35,7 %) et de signaler
une faiblesse généralisée (personnes agées fréles, 6,6 %,
personnes agées, 0 % et patients plus jeunes, 0 %).

Wang et coll. ont comparé rétrospectivement 48 patients
atteints de diabeéte sucré de type Il et d’hyperactivité du
détrusor réfractaire qui ont requ par voie intravésicale une
dose de 100 U de toxine botulinique de type A a 48 témoins
non diabétiques appariés selon |’age (niveau 2b, grade B)>*.

Guide de pratique : Vessie hyperactive chez I’adulte

Les taux de succes, définis comme une diminution d’au
moins deux points du score PPBC, étaient similaires entre
les groupes au cours de la période de suivi de six mois. Les
atténuations de tous les symptomes de VH, mesurés par le
journal des symptdmes vésicaux sur sept jours et les para-
meétres urodynamiques, étaient comparables entre les deux
groupes. Les patients diabétiques avaient une incidence
significativement plus grande de VRPM élevé (60,4 % vs
33,3 %, p<0,007) et de faiblesse généralisée (10,4 % vs 0%,
p < 0,028) par rapport aux patients non diabétiques. Les taux
de rétention urinaire aigué (10,4 % vs 6,3 %, p= 0,357, de
besoin de forcer pour uriner (54,2 % vs 41,7 %, p=0,154),
d’hématurie (8,3 % vs 10,4 %, p = 0,500) et d'IVU (12,5 %
s 12,5 %; p= 0,621) étaient similaires.

Suivi d long terme

Les patients qui ont terminé 'un ou 'autre des deux essais
de phase 3 susmentionnés étaient admissibles a une pro-
longation de trois ans pour poursuivre leur traitement par
toxine botulinique de type A a 100 U au besoin pour la
prise en charge des symptomes de vessie hyperactive?“. Les
criteres de reprise du traitement préspécifiés comprenaient
12 semaines ou plus depuis le traitement précédent, deux
épisodes ou plus d’incontinence par impériosité dans un
journal de symptémes vésicaux sur trois jours et un VRPM <
200 mL. Au total, 839 patients ont été inscrits a cette étude
de prolongation en mode ouvert; 430 patients (51,3 %)
ont participé a I’étude jusqu’au bout (3,5 ans). La durée
médiane de |’effet de la toxine botulinique de type A était
de 7,6 mois. La durée médiane de l'effet était de six mois
ou moins chez 34,2 % des patients, de 6 a 12 mois chez
37,2 % des patients, et de plus de 12 mois chez 28,5 %
des patients. Le taux d’abandon du traitement en raison
d’un manque d’efficacité ou de MI était de 5,7 % et de
5,1 %, respectivement. Seulement 0,5 % des patients ont
abandonné le traitement en raison de Ml liées au traitement,
y compris les IVU, la rétention urinaire, la dysurie et la
douleur vésicale. Par conséquent, la majorité des patients
ont abandonné le traitement pour d’autres raisons (raisons
personnelles, perte de vue pendant le suivi et fardeau de
["étude). Les réductions du nombre d’épisodes d’lUl par jour
sont demeurées constantes tout au long du traitement et des
proportions constamment élevées de patients ont signalé une
amélioration ou une forte amélioration au questionnaire TBS
avec tous les traitements (niveau 2b, grade B). Les réductions
d’autres symptomes de VH et I'amélioration de la QdV liée
a la santé ont été soutenues avec un traitement a long terme
par toxine botulinique de type A. Il est important de noter
que le traitement a long terme avec la toxine botulinique
de type A a été bien toléré, aucun signe n’évoquant un taux
croissant de Ml avec des traitements répétés. L’'incidence de
CIP de novo est passée de 4 % apres le premier traitement a
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moins de 2 % pour tous les cycles de traitement ultérieurs.
[l n’y avait pas d’incidence de formation d’anticorps neu-
tralisant la toxine botulinique de type A chez ceux recevant
les doses approuvées de 100 U.

Sommaire et recommandations : La toxine botulinique
de type A (100 U) peut étre offerte en tant que traitement
de longue durée chez des patients soigneusement sélec-
tionnés présentant des symptoémes de mictions fréquentes,
mictions impérieuses et IUI qui ont eu une réponse ina-
déquate a la pharmacothérapie pour traiter la VH ou qui
étaient intolérants a ces agents (grade A). Les patients qui
envisagent la toxine botulinique de type A doivent étre soi-
gneusement conseillés en ce qui concerne la nécessité d’un
suivi étroit, le besoin éventuel de cathétérisme (a demeure
ou CIP) et la probabilité d’injections répétées pour main-
tenir latténuation des symptomes.

Traitement de troisiéme ligne : SPNT, NMS

Avec les injections de toxine botulinique de type A, le trai-
tement de troisieme ligne de la VH inclut la stimulation
périphérique du nerf tibial (SPNT) et la neuromodulation
sacrée (NMS). Contrairement a la prise en charge pharma-
cologique, la toxine botulinique de type A et la NMS sont
considérées comme des traitements invasifs, avec des profils
d’effets secondaires qui peuvent ne pas étre immédiatement
réversibles ou peuvent étre irréversibles de maniere perma-
nente. La SPNT et la NMS sont étayées par des données de
grade B en raison de la nature observationnelle de la majo-
rité des études publiées, de la petite taille des échantillons,
des criteres d’inclusion hétérogenes et de courtes périodes
de suivi. Le manque de suivi a long terme continue d’étre
la principale faiblesse des études*®-2%,

SPNT

A partir des articles publiés, on a répertorié 18 études et
six revues systématiques sur la SPNT qui ont été passées en
revue. En comparaison avec les antimuscariniques, |'effet
de la SPTN est similaire, mais avec un profil d’effets secon-
daires plus tolérable. La majorité des études ont montré
des améliorations concernant l'incontinence, les mictions
fréquentes, la nycturie et la QdV, et des effets secondaires
minimaux (saignements au site d’insertion et sensation de
douleur sans conséquence pendant la stimulation) (niveau
2a, grade B). Le protocole général de SPNT comprenait
une stimulation pendant 30 minutes, une fois par semaine,
pendant trois mois, avec des périodes de suivi de quatre
semaines a 36 mois. L'incontinence au départ était générale-
ment de > 3 épisodes/jour (2,2 a 9,8) et a été réduite de 1 a
3 épisodes par jour. La fréquence des mictions est passée de
11,8 a 16,5 épisodes/jour au départ a 2 a 5 épisodes/jour.
Les épisodes de nycturie ont été réduits de 1 a 2 épisodes/

nuit?®-2%_En outre, lorsqu’on a comparé la SPTN a un simu-
lacre de SPTN, les améliorations n’ont été observées que
dans le groupe de traitement actif (niveau 1b, grade B)**.

En monothérapie et associée avec la toltérodine a raison
de 2 a 4 mg par jour, la SPTN semble atténuer les symp-
tomes présents au départ en comparaison avec la toltéro-
dine seule (niveau 2b, grade B)**°>°. Les études compor-
tant 44-52 semaines de suivi ont montré le maintien des
améliorations avec la poursuite du traitement (niveau 2b,
grade 8)289/2917293_

Dans un essai a double insu, contr6lé par placebo et
avec répartition aléatoire, Finazzi et coll. ont montré que
les patients du groupe traité par SPNT (71 % ont connu une
réduction supérieure a 50 % dans les épisodes d’lUl) ont
atténué l'incontinence, la fréquence des mictions et les volu-
mes mictionnels et amélioré les scores I-QOL de maniére
significative sur le plan statistique (niveau 2b, grade B)**°.
Dans un autre essai avec répartition aléatoire, trois groupes,
traités par SPNT, oxybutynine ER a 10 mg/jour et SPNT
+ oxybutynine ER a 10 mg/jour, ont présenté des amélio-
rations similaires pendant 12 semaines (niveau 2b, grade
B)*%. Apres 24 semaines, le groupe recevant uniquement de
I’'oxybutynine a montré une aggravation du taux de réponse
par rapport aux groupes sous SPNT.

Conformément a la durée des effets de traitement obser-
vés ci-dessus, certaines études ont montré un bienfait sou-
tenu de la SPTN jusqu’a 4-6 mois apres la fin du traitement,
malgré les différents régimes de traitement (niveau 2b, grade
B)*°'=%, Dans les études ol on a eu recours a des schémas
d’entretien pour les patients qui avaient répondu initiale-
ment a la SPTN, des améliorations statistiquement signifi-
catives ont été maintenues pendant 24-36 mois avec des
protocoles variés>*3%. En analysant six essais prospectifs
non randomisés, les taux subjectifs et objectifs d’efficacité
chez les patients traités par SPTN étaient respectivement de
61,4 % et 60,6 %, malgré des différences dans les définitions
de I'efficacité*®. Dans une méta-analyse d’essais contrdlés
avec répartition aléatoire ou le groupe témoin recevait soit
un placebo, soit un simulacre, les patients traités par SPTN
étaient plus susceptibles de considérer le traitement comme
un succes, avec un risque relatif de 7,02 (ICa 95 % : 1,69-
29,17) (niveau 1a, grade B)**°.

Il est a noter que la SPTN nécessite un systeme capable
de fournir des rendez-vous fréquents a la clinique, générale-
ment d’une durée de 30 minutes a une heure, et les patients
doivent étre en mesure de respecter ces rendez-vous et de se
préter a un suivi fréquent. Par conséquent, il faut accorder
une attention particuliére au niveau de motivation et aux
moyens de déplacement du patient.

Sommaire et recommandations : Les médecins et les
patients devraient considérer la SPTN comme siire et effi-
cace en tant que traitement de troisiéme ligne dans une
population soigneusement sélectionnée (grade B).
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NMS

La NMS est largement utilisée depuis la fin des années 1990.
Elle est étayée par des données provenant surtout d’études
d’observation et de quelques études rigoureuses, y compris
quatre essais controlés avec répartition aléatoire, dans une
revue de 23 études récemment publiées. La durée des effets
du traitement chez les patients ayant répondu a la NMS se
rapproche de celle observée avec la SPTN en ce sens que
["amélioration des symptomes ne se maintient qu’avec une
utilisation continue de l'intervention. Ce qui distingue la
NMS de la SPTN et des injections de toxine botulinique de
type A, c’est le profil différent de MI, y compris le besoin de
répéter I'intervention chirurgicale chez jusqu’a 39,5 % des
patients, un tiers des patients dans la majorité des études
nécessitant une révision. La NMS a également été compli-
quée par la douleur au site de stimulation (3,3 a 19,8 %),
la douleur au site principal (4,5-19,1 %), la migration de
I’électrode (2,2-8,6 %), les électrocutions (5,5 a 7,9 %) et
les infections/irritation (2,2-14,3 %)*°. La colonisation bac-
térienne positive du connecteur ou du site de I"électrode,
mesurée a la phase Il de I'implantation, s’est produite chez
24 % des patients (9/32)*%”. Un tiers des patients ayant pré-
senté une telle colonisation ont présenté une infection du
dispositif nécessitant son retrait. Un seul patient qui n’a pas
été colonisé a présenté une infection. Lorsque la durée de
la phase | était > 14 jours, 50 % des patients ont présenté
une colonisation; lorsqu’elle était < 14 jours, 14 % ont pré-
senté une colonisation®””. En outre, la NMS est compliquée
par I'empéchement de procéder a une IRM du pelvis ou de
['abdomen pendant que le dispositif est en place.

Dans I'examen, les patients typiques de |’étude étaient
caractérisés par ce qui suit : une incontinence au départ de
5,0-11,6 épisodes par jour, ou > 4 serviettes par jour, et une
fréquence généralement > 13 épisodes par jour’®®3'8, Le taux
de réussite de la phase | d’'implantation, la phase d’essai,
chez les patients chez qui un traitement médicamenteux
standard n’avait pas été efficace ou avait di étre abandon-
né en raison des effets secondaires des médicaments, était
d’environ 70 % (niveau 3b, grade B)*'°. Les patients atteints
d’une incontinence d’intensité plus grave (> 10 épisodes/
jour) ont obtenu de meilleurs résultats que les patients pré-
sentant une incontinence moins grave (< 5 épisodes/jour)
(niveau 3b, grade C)**°. Chez les patients qui avaient déja
essayé une injection de toxine botulinique de type A, 79 %
(11/14 patients) étaient satisfaits du traitement*?'. L’obésité
n’affecte pas les chances de succes®?2.

Durant la phase Il de I'implantation, la phase de traite-
ment, des périodes de suivi respectables de cinqg ans ont
été signalées. Lorsque I'efficacité du traitement a été définie
comme une diminution d’au moins 50 % du nombre d’épiso-
des d’incontinence ou de serviettes utilisées par jour, le taux
d’efficacité initial de 87 % noté un mois apres l'intervention
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a diminué a 62 % cinq ans apres 'intervention (niveau 3b,
grade C)**. Plusieurs études menées avec une cohorte com-
posée de patients avec mictions fréquentes/impérieuses par
rapport a des patients atteints d’lUI refletent cette tendance,
démontrant une efficacité de 56 % dans le groupe de mic-
tions fréquentes/impérieuses et 68 % dans le groupe atteint
d’incontinence par impériosité apres cinq ans (niveau 2b,
grade C)*''°'°, La satisfaction a long terme du patient a été
évaluée a 90 % a un intervalle médian aprés implantation
de 6,4 ans’™. Les patients agés, dont I’age était de 76 ans
en moyenne, ont signalé une atténuation (27,8 %) et une
disparition totale des épisodes d’1UI (55,5 %)***. Banakhar et
coll. ont évalué les effets sur la fonction sexuelle féminine et
son impact sur la QdV chez 23 femmes sexuellement actives
a 'aide de I'Indice de la fonction sexuelle féminine (IFSF)
et de I'Enquéte sur la santé version courte (SF-36). A quatre
mois, des améliorations statistiquement significatives ont été
observées dans les catégories du désir et des orgasmes, ainsi
que dans la QdV dans les domaines suivants : fonction phy-
sique, énergie, bien-étre émotionnel, fonctionnement social
et santé générale (niveau 3b, grade C)***. Les résultats apres
douze mois dans la fonction sexuelle selon I'ISFSF étaient
également significativement supérieurs®*.

Deux essais contrdlés a répartition aléatoire a noter
incluent l'essai In-site et I'essai Rosetta’?**%’. L’essai In-site
était une étude prospective, multicentrique d’"homologation
sanctionnée par la FDA qui a évalué I'innocuité d’électro-
de d’étain a six mois et comprenait un sous-ensemble de
patients atteints de symptémes |égers de VH qui ont été
randomisés pour recevoir une NMS ou un traitement médi-
camenteux standard (TMS)*2°. Sur les 147 premiers patients,
130 ont regu six mois de traitement, 59, dans le groupe
sous NMS et 71, dans le groupe sous TMS. A six mois,
61 % du groupe sous NMS et 42 % du groupe sous TMS
(p = 0,02) ont obtenu une amélioration d’au moins 50 %
dans le nombre moyen d’épisodes d’incontinence/jour ou
de mictions/jour ou un retour a une fréquence mictionnelle
normale de < 8 mictions/jour. En outre, le groupe sous NMS
a présenté une réponse significativement supérieure quant a
la QdV liée a la VH, I"amélioration de la fonction sexuelle
et |'atténuation de la dépression (niveau 1b, grade B). Les
principales limites de cette étude comprennent |’intensité
[égere des symptomes (NMS : moyenne de 11,9 mictions/
jour, moyenne de 2,4 épisodes d’incontinence/jour, 1,1 ser-
viette/jour, TMS : moyenne de 11,9 mictions/jour, moyenne
de 2,7 épisodes d’incontinence/jour et moyenne de 1,1 ser-
viette/jour), et le schéma médicamenteux relativement peu
défini contre la VH. L’essai Rosetta était un essai controlé
par traitement actif avec répartition aléatoire mené en mode
ouvert comparant |'efficacité de 200 U de toxine botulinique
de type A et la neuromodulation sacrée pour traiter une Ul
réfractaire apres six mois®?’. Sur les 386 participants initiaux,
190 patients du groupe sous toxine botulinique de type A et
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174 du groupe sous NMS ont complété le suivi de six mois et
pouvaient étre inclus dans I’analyse principale. Le principal
critere d’évaluation a été la variation par rapport au départ
du nombre moyen d’épisodes quotidiens d’lUl (moyenne
sur six mois), tels que consignés pendant trois jours consé-
cutifs dans les journaux mensuels des symptomes vésicaux.
Dans la population selon I'intention de traiter, les patients
traités par la toxine botulinique de type A ont présenté une
diminution moyenne plus importante du nombre d’épiso-
des d’lUl par jour (3,9 épisodes) que le groupe sous NMS
(3,3) (différence moyenne : 0,63; IC a 95 % : 0,13-1,14; p=
0,01). Il s’agit d’une faible différence qui n’est peut-étre pas
pertinente sur le plan clinique. Dans I’analyse des criteres
d’évaluation secondaires, les patients du groupe sous toxine
botulinique de type A ont connu une atténuation accrue des
symptomes et une amélioration de la satisfaction quant au
traitement, mais il n’y avait pas de différence significative
dans la QdV, les préférences thérapeutiques, la commodité
ou les effets indésirables (niveau 1b, grade B). Les princi-
pales limitations de cette étude sont |'exclusion de diverses
techniques d’injection de la toxine botulinique de type A
et I’exclusion des hommes.

Sommaire et recommandations : Les médecins et les
patients devraient considérer la NMS comme une technique
plus invasive et a risque plus élevé que les autres traite-
ments de troisiéme ligne, mais une option appropriée pour
les patients présentant des symptémes de VH réfractaires
aux options de traitement privilégiées (grade B).

Autres traitements (cathéters @ demeure, cystoplastie d’augmentation,
dérivation urinaire)

Au-dela de la prise en charge comportementale, médicale/
interventionnelle et du mode de vie dans le traitement de
deuxieme/troisieme ligne de la VH, la population adulte,
sans probléeme neurogene, dispose de peu d’options étayées
par les études publiées. Dans les cas ou les autres options
thérapeutiques sont contre-indiquées, y compris I'intoléran-
ce aux médicaments, |'allergie, un affaiblissement marqué
ou I'immobilité et le déficit cognitif, ou en cas de déclin
cognitif prévu, on peut essayer le cathétérisme a demeure
ou intermittent. Cependant, cette méthode est liée a un ris-
que élevé d’IVU associé au cathéter, des probléemes a long
terme d’érosion urétrale (cathéters urétraux a demeure) et
la formation de calculs vésicaux, et exige I'observance du
patient ou le soutien du soignant. Le recours au cathétéris-
me sous n’importe quelle forme nécessitera une évaluation
continue des symptdmes et un suivi étroit et méticuleux,
souvent par les médecins de soins primaires, pour déceler les
effets indésirables et les calculs. Bien que rare, le cancer a
été décrit comme une complication de I'entérocystoplastie,
principalement dans des rapports de cas. La majorité des
tumeurs malignes étaient des adénocarcinomes, mais des

cas de carcinome urothélial, de carcinoide et de sarcome
ont été observés®?®.

Dans de trés rares cas, la chirurgie est une option, y com-
pris la cystoplastie d’augmentation ou la dérivation urinaire
(niveau 5, grade D). La plupart des séries de cas documentant
I'utilisation de ces options chirurgicales le font dans le traite-
ment de populations pédiatriques et avec trouble neurogene
et ne permettent pas de tirer des conclusions s’appliquant
au patient adulte sans trouble neurogene. En outre, I’avan-
tage percu par le patient d’un traitement prodigué plus tot
dans I’algorithme de traitement est principalement évalué en
matiere de QdV. L'intervention chirurgicale devrait probable-
ment étre réservée aux patients chez qui les autres traitements
échouent ou entrainent une QdV inacceptable. La gravité des
effets indésirables potentiels de I'intervention chirurgicale
doit étre pesée par rapport a I’avantage probable sur la QdV.

Sommaire et recommandations : Le cathétérisme a
demeure, la cystoplastie d’augmentation ou d’autres déri-
vations urinaires sont des stratégies de prise en charge a
long terme de la VH et ne devraient étre pris en considé-
ration qu’apreés qu’on ait écarté toutes les autres options
médicales et chirurgicales et aprés un examen minutieux
des avantages et des risques probables (grade D).

d’évaluer les effets indésirables. Idéalement, les mesures uti-
lisant des instruments valides spécifiques a la VH devraient
étre obtenues et répétées a chaque visite subséquente. Par
conséquent, le Consortium international pour la mesure des
résultats de santé a proposé un ensemble standard pour la
VH?3?%, Les calendriers de suivi doivent étre individualisés
en fonction du traitement prescrit et du niveau de préoccu-
pation pour l'innocuité.

Les cliniciens doivent étre conscients des différences
entre les traitements contre la VH sur le plan de I'efficacité
attendue et de la probabilité et du type de MI. Par exemple,
le plein effet des antimuscariniques dans |'atténuation des
symptomes de VH peut ne pas étre atteint avant 12 semai-
nes, alors que les effets secondaires, comme la bouche
seche, la constipation et les effets sur le systeme nerveux
central peuvent apparaitre plus t6t a des niveaux de gravité
variables. Ainsi, les patients et leurs soignants (dans le cas de
personnes agées, fréles ou non) devraient étre informés de
ces nuances de fagon a promouvoir |"observance et |'inno-
cuité et devraient ensuite étre vérifiés a toutes les visites de
suivi. Les informations recueillies a chaque visite aideront le
clinicien et le patient a déterminer les prochaines étapes de
la prise en charge, en particulier si le patient ne répond pas
au traitement ou présente des effets secondaires indésirables.
Au début, les patients qui ont regu une injection dans le
détrusor de toxine botulinique de type A doivent étre suivis
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de pres, avec évaluation du VRPM afin de surveiller la pos-
sibilité d’une rétention urinaire aigué et le besoin de cathé-
térisme. Si la toxine botulinique est jugée efficace et siire,
une injection répétée peut étre proposée apres six mois et
ajustée en fonction de la réponse individuelle. La neuromo-
dulation, y compris la SPTN et la NMS, devrait étre évaluée
avant et apres le traitement et apres tout ajustement avec les
instruments appropriés, comme un journal des symptomes
vésicaux. Les effets indésirables propres a la neuromodula-
tion devraient étre évalués de fagon systématique, y compris
les complications liées a la plaie, la névralgie persistante
et la stimulation collatérale. Les patients qui ont subi une
dérivation urinaire, y compris le cathétérisme a demeure, ou
une chirurgie reconstructive des voies urinaires inférieures,
devraient étre suivis régulierement pour la surveillance des
symptomes et des complications potentielles.

Sommaire et recommandations : Le suivi du patient
devrait étre offert de facon systématique et individualisé
en fonction des traitements en cours et de I'innocuité. A
chaque visite de suivi, le clinicien devrait évaluer I'obser-
vance, Iefficacité et les effets secondaires potentiels. Si la
prise en charge est jugée inefficace ou intolérable, d’autres
options de traitement devraient étre présentées, y compris
la modification de la dose de médicament, la substitution
par un agent de la méme classe, le changement de classe ou
lajout d’un agent d’une autre classe, ou la prise en compte
de thérapies de troisiéme ligne ou de ligne subséquente
contre la VH (opinion d’experts).

Etudes requises et tendances futures

de de tous les domaines discutés, en particulier la physiopa-
thologie, I'épidémiologie et la pratique clinique, y compris
le diagnostic et les options de traitement.

Recherche sur la physiopathologie et autres répercussions

De nouvelles études sur la physiopathologie de la VH sont
justifiées. De nos jours, des altérations ont été observées
dans les voies cholinergique, purinergique, adrénergique,
sérotoninergique, glycinergique, GABAergique et nitrergi-
que, ainsi que dans les taux de production de différents
neurotransmetteurs spécifiques et non spécifiques, comme
le facteur de croissance du tissu nerveux, la Rho-kinase et
les prostaglandines®* . De nouveaux roles ont été observés
récemment pour les canaux ioniques et TRP**'. Les pro-
gres récents dans le mécanisme a dépendance cellulaire de
contraction de la vessie ont montré la présence de cellules
interstitielles de Cajal dans les compartiments du sous-uro-
thélium de la vessie et du détrusor®**. Il convient de noter
que les nouveaux résultats de recherche ne menent pas uni-
quement a une compréhension de la physiopathologie de la
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VH, mais peuvent aussi contribuer a de nouvelles méthodes
de diagnostic et a une bonne mise au point de médicaments.
Chacune de ces unités fonctionnelles exprime un modele
distinct de mécanismes de capteurs et effecteurs qui sont des
cibles diagnostiques et thérapeutiques potentielles.

Dans la recherche d’un test fiable et non invasif pour les
patients souffrant de VH, les travaux ont beaucoup porté
sur les biomarqueurs, et leur potentiel d’utilisation dans
un test commode. On a noté que les taux de marqueurs
d’infection ou d’inflammation de haut ou de bas grade,
détectables a la fois dans l'urine et le sang, étaient élevés
en présence de VH, y compris le taux sérique de protéine
C réactive et de différentes cytokines, le facteur de crois-
sance du tissu et la prostaglandine E2 étant les plus grandes
sources de préoccupation?3.

Les médicaments qui empéchent les contractions invo-
lontaires du détrusor médiées par I’acétylcholine sont le
pilier du traitement de la VH et sont les mieux corroborés par
les données scientifiques. Néanmoins, il existe maintenant
plusieurs autres options thérapeutiques. La modernisation
des médicaments actuellement utilisés et la conception de
nouveaux composés visent spécifiquement a cibler I'urothé-
lium et les nerfs afférents impliqués dans la physiopathologie
de la vessie. En outre, les études futures devraient également
viser a déterminer la nécessité d’une administration a long
terme et son impact potentiel sur la santé des patients.

De nouvelles molécules antimuscariniques, de nouveaux
modes d’administration de médicaments, et méme de nou-
velles associations de traitements existants sont actuellement
étudiés; cela dit, les agents antimuscariniques récemment
mis au point, I'imidafénacine et |a tarafénacine, n’ont mon-
tré aucune différence en matiere d’efficacité ou de profil
d’effets secondaires par rapport aux médicaments actuel-
l[ement utilisés***. Pour minimiser |’absorption généraleet
les effets secondaires connexes, des voies d’administration
vaginales et intravésicales ont été mises au point pour I’oxy-
butynine®**33¢. On a également étudié une thérapie d’instilla-
tion intravésicale utilisant des dispositifs biodégradables, car
cela pourrait représenter une bonne solution de rechange
au traitement existant contre la VH.

Le succes récent du mirabégron en tant que nouveau
médicament ciblant les récepteurs béta,-adrénergiques a
amené d’autres études sur cette voie de signalisation. Bien
que l'utilisation du mirabégron évite de nombreux effets
indésirables des antimuscariniques, cet agent a un taux
d’effets indésirables similaire et il reste des préoccupations
concernant les manifestations cardiaques, malgré une méta-
analyse récente’”’. Le solabégron, un béta,-agoniste, a mon-
tré une amélioration statistiquement significative du nombre
d’épisodes d’incontinence, avec des taux d’effets secondai-
res et des enregistrements de signes vitaux semblables au
placebo. Compte tenu de ces résultats positifs, le solabégron
est en phase finale de mise au point**3. D’autres agonistes

CUAJ @ Mai 2017 ® Volume 11, numéro 5 R27



Corcos et al.

des béta,-adrénorécepteurs (aryloxypropanolamine h, Trk-
380, AJ-9677, CL 316 243) sont en cours d’étude®*.

De nouvelles données sur la physiopathologie de la VH
ont donné lieu a de nouveaux objectifs de traitement pos-
sibles. A I’heure actuelle, les cibles les plus prometteuses
semblent étre les systemes purinergiques et cannabinoides,
avec différents membres de la famille des canaux TRP*'.

La physiopathologie sous-jacente associée a la VH idio-
pathique est largement reconnue comme étant multifacto-
rielle. Ainsi, le phénotypage/profilage de patients présentant
différentes anomalies sous-jacentes prenant naissance dans
la couche urothéliale/muqueuse de la vessie, la couche de
cellules du détrusor et le systeme nerveux central pourrait
éventuellement améliorer le probléeme clinique des échecs
thérapeutiques®*. Un des enjeux majeurs du profilage de
patients atteints de sous-types de VH idiopathique est I’ab-
sence d’une liste validée de stratégies de dépistage ou de
marqueurs phénotypiques permettant de repérer les parti-
cipants aux essais ayant différentes physiopathologies sous-
jacentes. De tels marqueurs de phénotypage devraient poin-
ter vers des situations physiopathologiques précises dans
lesquelles une perturbation de la couche urothéliale/sous-
urothéliale/muqueuse de la vessie, la couche de cellules du
détrusor de la vessie ou le systeme nerveux central pourrait
entrainer les symptomes de VH. Pour remédier a ces pro-
blémes, tous les essais cliniques futurs devraient inclure des
classifications de profils de patients basées sur une physio-
pathologie sous-jacente soupgonnée.

Recherche épidémiologique et autres répercussions

Aucune prise en charge appropriée ne pourrait étre mise en
ceuvre sans données épidémiologiques fiables. L’information
sur I"apparition et I’évolution naturelle de la VH est insuffi-
sante. Les affections concomitantes associées et les facteurs
de risque de vessie hyperactive n’ont pas été suffisamment
étudiés. Méme si la VH a un effet significatif sur la QdV
des patients, il n’est pas clair si cet effet a des répercussions
sur les résultats du traitement. Des études épidémiologiques
bien menées pourraient contribuer a la mise au point d'in-
terventions préventives potentielles.

Les rapports sur la prévalence et I'incidence de la VH
identifient cette derniere systématiquement comme une
affection tres répandue chez les hommes et les femmes?;
cependant, de nombreuses personnes atteintes de VH ne
consultent pas de médecin et choisissent d’endurer en
silence, ne se rendant peut-étre pas compte qu’il existe des
traitements*. Ces problemes graves peuvent entrainer des
restrictions majeures dans la vie sociale et professionnelle
des patients, ajoutant a la détresse émotionnelle, la dépres-
sion et I'isolement social. Ainsi, le réle émergent des médias
sociaux en médecine devrait également étre exploité en
urologie, en particulier chez les patients atteints de VH?*'.-

Recherche clinique et autres répercussions

A ce jour, des disparités existent encore dans |'évaluation de
la réponse au traitement de la VH dans les essais cliniques,
et différents résultats multidimensionnels signalés par les
patients ont été utilisés comme critéres d’évaluation princi-
paux ou secondaires dans la recherche clinique**2. Compte
tenu de I’hétérogénéité des symptdmes et de I'impact mul-
tiforme de la VH, la mesure des résultats dans les essais
cliniques est compliquée. Les chercheurs sont confrontés
au probléme de I'équilibre entre les résultats objectifs obte-
nus par les évaluations et les résultats subjectifs signalés
par les patients*®. De plus, cette hétérogénéité significative
existe méme entre les définitions de la réponse et de la
non-réponse en matiere de résultats basés sur les symp-
tomes et les résultats rapportés par le patient***. Il n’existe
pas de consensus lorsqu’il s’agit de mesurer les résultats du
traitement avec les journaux des symptémes vésicaux et les
questionnaires sur les résultats rapportés par les patients.
L"utilité des journaux des mictions dans les essais cliniques
sur la VH est limitée, principalement en raison du manque
de validation et des variations dans le contenu, le format
et la durée de la saisie des données. Les études sur la VH
rapportent un niveau élevé d’effet placebo et la réponse au
placebo est mal comprise’*. La définition de la VH basée
sur les symptomes est utile pour faire entrer les patients
dans les processus de traitement; cela dit, il n’aborde pas
I’aspect le plus important pour les patients et ne permet pas
d’étudier la physiopathologie sous-jacente. Il est donc clair
qu’une nouvelle approche simplifiée, avec des symptomes
incorporés et une évaluation de la qualité de vie liée a la
santé, devrait étre utilisée pour fournir une approche plus
complete et normalisée de I’évaluation de la VH.

Le vieillissement de la population est apparu comme une
tendance démographique mondiale majeure, tant dans les
pays industrialisés que les pays en voie d’industrialisation.
On sait que les symptdémes de VH deviennent de plus en
plus courants avec le vieillissement'. En outre, les person-
nes agées sont moins susceptibles de recevoir des soins
fondés sur des données probantes** et sont plus réticentes
a chercher de I’aide” que les patients plus jeunes, et la
VH reste donc souvent non diagnostiquée et non traitée.
La présentation clinique et la prise en charge de la VH sont
compliquées chez les personnes agées vulnérables par la
présence d’une fragilité au départ et de multiples maladies
chroniques concomitantes. Les symptomes urologiques, en
particulier lI'incontinence, sont significativement liés a un
risque accru de chutes, de fractures®® et d’hospitalisations®#.
Les traitements médicamenteux actuellement offerts pour la
VH sont généralement mal tolérés et souvent abandonnés**°.
Inutile de dire qu’il y a une pénurie de preuves provenant
d’études cliniques concernant les personnes agées fréles, car
les essais cliniques incluent rarement cette population. Les
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futurs essais cliniques et les études de recherche devraient
se concentrer sur ce groupe de patients afin d’améliorer leur
pronostic et la QdV liée a la santé. Les résultats du traite-
ment doivent étre adaptés et individualisés et devraient étre
coordonnés avec d’autres fournisseurs de soins médicaux.

Conclusion

s’est grandement approfondie au cours des derniéres années.
Les nouvelles percées concernant la VH pourraient nous
aider a poser un diagnostic plus rapidement, a prévenir la
progression, a prédire la réponse au traitement et a obtenir
de meilleurs résultats. Alors que les chercheurs commen-
cent systématiquement a explorer a la fois le génome et le
métabolome des voies urinaires, en accordant une atten-
tion particuliere aux études de transition et a la recherche
clinique, nous nous attendrons probablement a une grande
amélioration de notre pratique et a un meilleur soulagement
des patients atteints de VH a ’avenir.
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