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           ΑΜΥΑΤΡΟΦΙΚΗ ΣΚΛΗΡΥΝΣΗ                                         τόμος ΙΙ, σελ,1715  

 

 

           
  

 

 



6 

Περίληψη  

Οι ασθενείς με κάκωση του νωτιαίου μυελού (ΚΝΜ) παρουσιάζουν, σαν αποτέλεσμα  της 

βλάβης,  νευρογενή δυσλειτουργία του κατώτερου ουροποιητικού συστήματος, που 

εκδηλώνεται με  ακράτεια ούρων, επιτακτικότητα και αύξηση της συχνότητας ούρησης, 

που μπορούν να επηρεάσουν τη λειτουργία του ανώτερου ουροποιητικού συστήματος,  

έχοντας αρνητικό αντίκτυπο στην ποιότητα ζωής που σχετίζεται με την υγεία. 

 Η βοτουλινική τοξίνη είναι μια νευροτοξίνη που προέρχεται από το βακτήριο Clostridium 

botulinum. Οι Dykstra et al, για πρώτη φορά το 1988, έκαναν έγχυση 100 μονάδων 

βοτουλινικής τοξίνης στον έξω σφιγκτήρα της ουρήθρας ασθενών με κάκωση του 

νωτιαίου μυελού και συμπτωματολογία νευρογενούς κύστης.                                                                  

 Ο στόχος αυτής της μελέτης είναι η αναζήτηση στη βιβλιογραφία στοιχείων σχετικά με 

την αποτελεσματικότητα, την ασφάλεια και τις παρενέργειες της θεραπείας με 

βοτουλινική τοξίνη της νευρογενούς ουροδόχου κύστης μετά από  τραυματισμό του 

νωτιαίου μυελού.  

Η βοτουλινική τοξίνη  είναι μια αποτελεσματική και ασφαλής επιλογή για τη διαχείριση 

της νευρογενούς ουροδόχου κύστης σε ασθενείς που δεν ανταποκρίνονται  ή δεν 

ανέχονται   τις παρενέργειες  στην από του στόματος  φαρμακευτική αγωγή. Σε ασθενείς 

με κάκωση νωτιαίου μυελού  με νευρογενή υπερδραστήριο εξωστήρα, η έγχυση 

βοτουλινικής τοξίνης μείωσε σημαντικά την ακράτεια ούρων και την πίεση του 

εξωστήρα, αυξάνοντας την χωρητικότητα της ουροδόχου κύστης και βελτιώνοντας την 

ποιότητα ζωής των ασθενών. 
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Abstract  

 

 

 

Spinal cord injury patients suffer from neurogenic lower urinary tract dysfunction, 

associated with symptoms of urinary incontinence (UI), urgency and frequency, which 

may affect upper urinary tract function and has a negative impact on health-related quality 

of life. 

Botulinum toxin is a neurotoxin derived from the bacterium Clostridium botulinum. 

Dykstra et al, in 1988, first injected 100 BoNT-A units into the external urethral sphincter 

to treat patients with spinal cord injury. 

The aim of this study is to search in the literature about the effectiveness, safety and side 

effects of botulinum toxinin treatment of neurogenic bladder (NB) due tospinal cord 

injuries (SCI) 

Botulinumtoxin is an effective and safe option for the management of neurogenic bladder 

in patients who have an inadequate response to, or are intolerant of, oral medication. In 

SCI patients with neurogenic detrusor overactivity (NDO), botulinum toxin injection 

significantly decreased UI and detrusor pressure, thus increasing bladder capacity and 

quality of life. 

 

Key words: botulinum toxin, neurogenic bladder, overactive detrusor, spinal cord injury 
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ΕΙΣΑΓΩΓΗ 

Η κάκωση του νωτιαίου μυελού (ΚΝΜ) αποτελεί  σημαντική αιτία νοσηρότητας και 

θνησιμότητας στους νέους, στις αναπτυσσόμενες χώρες, με 25 νέες περιπτώσεις ανά 

εκατομμύριο. Είναι ένα καταστροφικό γεγονός με συνέπειες σε βάθος χρόνου για την 

υγεία του ατόμου , το οικονομικό και κοινωνικό του μέλλον. Περισσότεροι από  80% 

των ατόμων με  ΚΝΜ εμφανίζουν νευρογενή ουροδόχο κύστη, σαν αποτέλεσμα των 

νευρολογικών διαταραχών της κάκωσης, με αυξημένο κίνδυνο επιπλοκών της 

ουροδόχου κύστης. Η ακράτεια ούρων, οι υποτροπιάζουσες λοιμώξεις του 

ουροποιητικού συστήματος, η κυστεοουρητηρική παλινδρόμηση, η ουρολιθίαση, και 

οι  υψηλές ενδοκυστικές πιέσεις μπορούν να οδηγήσουν σε νεφρική ανεπάρκεια, που 

στο παρελθόν αποτελούσε την κύρια αιτία θανάτου μετά την ΚΝΜ. Επιπλέον, οι 

διαταραχές αυτές έχουν αρνητικό αντίκτυπο στην ποιότητα ζωής των ασθενών (QoL). 

Η διαχείριση της νευρογενούς κύστης σε άτομα με ΚΝΜ έχει μελετηθεί εκτενώς, και 

η γνώση που αποκτήθηκε, άλλαξε τις αρχές  διαχείρισης των ασθενών. Η συνεχής 

μείωση της συχνότητας εμφάνισης ουρολογικών επιπλοκώνως αιτία θανάτου σε 

ασθενείς με ΚΝΜ, αποδεικνύει ότι έχει σημειωθεί σημαντική πρόοδος (1). Μετά την 

ΚΝΜ, η δυσλειτουργία της κύστης είναι διαφορετική σε κάθε άτομο και απαιτείται  

εξατομικευμένη διαχείριση, με βάση τη συγκεκριμένη διάγνωση. 

 

 

Φυσιολογία της κύστης  

 

Κάτω από φυσιολογικές συνθήκες, η  κένωση της ουροδόχου κύστης είναι μια 

εκούσια δραστηριότητα. Η συνδυασμένη δράση του συμπαθητικού και 

παρασυμπαθητικού συστήματος είναι υπεύθυνη για την φυσιολογική λειτουργία της 

κύστης,  υπό τον έλεγχο του φλοιού μέσω των σπονδυλικών κινητικών νεύρων. 

 

 

Νεύρωση της κύστης  

Τα κέντρα του  αυτόνομου νευρικού συστήματος είναι:  

1. Το θωρακικό συμπαθητικό κέντρο (Θ10-Ο2) που μέσω του υπογαστρίου 
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νεύρου προάγει την μυϊκή χαλάρωση της κύστης (συμμόρφωση της κύστης) 

και η σύσπαση του έσω σφιγκτήρα επιτρέπει την αύξηση του όγκου των 

ούρων χωρίς να αυξηθεί η ενδοκυστική πίεση 

2. Το παρασυμπαθητικό ιερό κέντρο (Ο2-Ο4) που μέσω του πυελικού νεύρου 

προάγει την σύσπαση του εξωστήρα και την χαλάρωση του έσω σφιγκτήρα, 

δημιουργώντας τις συνθήκες κένωσης της κύστης. 

Εφόσον η ούρηση είναι μια εκούσια διαδικασία, συμμετέχουν διάφορες υπερνωτιαίες 

περιοχές που την προάγουν, πρώτα το κέντρο ούρησης και έπειτα οι ιεροί πυρήνες 

του Onuf. Από τους πυρήνες αυτούς, μέσω του αιδοιικού νεύρου, συσπάται 

ενεργητικά ο έξω σφιγκτήρας και προκαλείται η ούρηση. (2) 

 

Αισθητήριο σύστημα 

Η αντίληψη της κατάστασης της ουροδόχου κύστης εξασφαλίζεται από ένα 

ολοκληρωμένο σύστημα που περιλαμβάνει το ουροθήλιο, τον υποκείμενο ελαστικό 

υμένα (ΕΥ), δηλαδή τον συνδετικό ιστό μεταξύ επιθήλιου / εξωστήρα, και των 

τοπικών κεντρομόλων νευρικών άκρων, στο σύνολο του βλεννογόνου. 

 

Το ουροθήλιο 

Το ουροθήλιο έχει «νευρωνικές ιδιότητες» μέσω των οποίων συμμετέχει στο 

αισθητήριο σύστηματης ουροδόχου κύστης .Κατά τη διάρκεια της φάση ςπλήρωσης 

της ουροδόχου κύστης, το ουροθήλιο απελευθερώνει ακετυλοχολίνη (Ach), νιτρικό 

οξύ (ΝΟ), τριφωσφορικήαδενοσίνη (ATP), προσταγλανδίνες (PG) και νευρογενή 

αυξητικό παράγοντα (NGF), τροποποιώντας τη διεγερσιμότητα των προσαγωγών 

ινών της κύστης. Αυτές οι προσαγωγές ίνες (εμμύελες Αδ και αμύελες C νευρικές  

ίνες) ανταποκρίνονται σε αύξηση της τάσης του τοιχώματος της κύστης και 

προκαλούν το αντανακλαστικό της ούρησης, οδηγώντας στην απελευθέρωση Ach 

μέσω απαγωγών ινών στον εξωστήρα μυ. Αυτό προκαλεί σύσπαση των μυών και 

ούρηση (3).  

 

 

Ελαστικός Υμένας (Lamina Propria) 

Ο ελαστικός υμένας αποτελείται από μυοϊνοβλάστες (Myo) και τελοκύτταρα (Tc) που 

σχηματίζουν ένα τρισδιάστατο δίκτυο με πολλές κυτταρικές συνδέσεις. Έτσι, οι 



13 

μεταβολές που λαμβάνουν χώρα μέσα στην κύστη, μέσω του ελαστικού υμένα και 

της διέγερσης των κεντρομόλων νευρικών ινών, μεταδίδονται στις σχετικές περιοχές 

του νωτιαίου μυελού. 

 

Τύποι νευρογενούς ουροδόχου κύστης μετά από ΚΝΜ 

Οι δυσλειτουργίες του ουροποιητικού συστήματος που προκύπτουν μετά την ΚΝΜ 

συνολικά ορίζονται ως «Νευρογενής Κύστη". Στην οξεία φάση της κάκωσης αρχικά 

εμφανίζεται το «νωτιαίο σοκ», που χαρακτηρίζεται από έναν ατονικό εξωστήρα μυ 

και απώλεια ελέγχου της ουροδόχου κύστης με κατακράτηση ούρων. Μετά από 6-8 

εβδομάδες, παρατηρείται η νευρωνική αναδιοργάνωση, με την εμφάνιση του 

νωτιαίου αντανακλαστικού ούρησης και του νευρογενή υπερδραστήριου εξωστήρα 

(NΥΕ), με ή χωρίς  δυσυνέργεια  σφιγκτήρα-εξωστήρα (ΔΣΕ) (4). 

Ανάλογα με το επίπεδο και τη σοβαρότητα της κάκωσης, μπορούν να επηρεαστούν 

διαφορετικές νευρικές οδοί, με αντίστοιχες επιπτώσεις για την ουροδόχο κύστη και  

συγκεκριμένα συμπτώματα. Σε πλήρεις βλάβες του νωτιαίου μυελού, η εκούσια 

επιθυμία και ο υπερκείμενος έλεγχος της ούρησης  καταργούνται ενώ, η επιθυμία 

ανάσχεσης  της ούρησης είτε μειώνεται είτε απουσιάζει (5). 

 

Υπεριερές βλάβες του νωτιαίου μυελού  

Βλάβες μεταξύ του ιερού και του εγκεφάλου οδηγούν κυρίως στην ανάπτυξη 

υπερδραστήριου νευρογενή εξωστήρα και απώλεια του συντονισμού μεταξύ του 

εξωστήρα και του σφιγκτήρα με ταυτόχρονη σύσπαση της ουροδόχου κύστης και του 

ουρηθρικού σφιγκτήρα, γνωστή ως δυσλειτουργία σφιγκτήρα-εξωστήρα (ΔΣΕ). Αυτό  

οδηγεί σε ανεξέλεγκτες συσπάσεις του εξωστήρα, στη φάση πλήρωσης της κύστης, 

λόγω απώλειας της δράσης του ιερού αντανακλαστικού της σπονδυλικής στήλης στο 

κλείσιμο του ουρηθρικού σφιγκτήρα, με αποτέλεσμα να εμποδίζεται η εκροή ούρων. 

Τα συμπτώματα της υπερδραστήριας κύστης που οφείλονται στην 

υπερδραστηριότητα του νευρογενή εξωστήρα, είναι η επιτακτική ούρηση, με ή χωρίς 

ακράτεια, η αύξηση της συχνότητας ούρησης, ο χαμηλός όγκος ούρων και η 

νυκτερινή ενούρηση (6). Η ακράτεια ούρων μπορεί να συνοδεύεται και από 

κατακράτηση ούρων λόγω δυσυνέργειας (ΔΣΕ), που προκαλεί αύξηση των 

ενδοκυστικών πιέσεων, με πιθανή βλάβη του ανώτερου ουροποιητικού συστήματος. 
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Μη ειδικά ερεθίσματα, όπως το άγγιγμα του δέρματος του υπογαστρίου ή των 

γεννητικών οργάνων, μπορούν να προκαλέσουν αντανακλαστική ούρηση (6). 
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Βλάβες του Sacral conus medullaris 

Βλάβες στην ιερή μοίρα του νωτιαίου μυελού οδηγούν σε μη αντανακλαστικό 

εξωστήρα, με αποτέλεσμα την κατακράτηση ούρων ή / και την ακράτεια από 

υπερχείλιση ούρων ή την απώλεια αντίστασης της ουρήθρας. Σε  βλάβες πάνω από το 

έκτο θωρακικό νευρολογικό επίπεδο (Θ6), οποιοδήποτε επιβλαβές ερέθισμα κάτω 

από το επίπεδο της βλάβης μπορεί να προκαλέσει ένα επεισόδιο αυτόνομης 

δυσρεφλέξιας (ΑΔ). Πρόκειται για γενικευμένη συμπαθητική απόκριση με 

αγγειοσυστολή κάτω από το επίπεδο βλάβης, κεφαλαλγία, εφίδρωση άνω του 

επίπεδου βλάβης, κακουχία, ναυτία, συνοδευόμενη από υψηλή αρτηριακή πίεση (5). 

Οι χρόνιοι ασθενείς με ΚΝΜ, λόγω της υπερδραστηριότητας του εξωστήρα ή της 

δυσυνέργεια του σφιγκτήρα-εξωστήρα, σε συνδυασμόμε την αποτυχία αποθήκευσης 

και κένωσης  των ούρων, εμφανίζουν υψηλές ενδοκυστικές πιέσεις , που  προκαλούν 

νεφρική ουλή και χρόνια νεφρική ανεπάρκεια, επηρεάζοντας αρνητικά την ποιότητα 

ζωής. Επίσης η ΚΝΜ οδηγεί σε ταχεία διάσπαση του ουροεπιθηλιακού φραγμού και 

αύξηση της διαπερατότητας νερού και ουρίας. Η διάσπαση αυτή ξεκινά ένα 

καταρράκτη γεγονότων δυσλειτουργίας της ουροδόχου κύστης, που οδηγούν σε 

φλεγμονή του υποουροθηλίου και ευαισθησία σε χρόνια ή υποτροπιάζουσα κυστίτιδα 

ή λοίμωξη ή και τα δύο. Η υποουροθηλιακή φλεγμονή μπορεί επίσης να επηρεάσει τη 

λειτουργία του ουροθηλίου, οδηγώντας σε ένα φαύλο κύκλο (6). 

 

 

Συμμόρφωση της ουροδόχου κύστη (ΣΚ) 

 Ορίζεται ως η σχέση μεταξύ της μεταβολής του όγκου της κύστης και της πίεσης του 

εξωστήρα. Μικρή  συμμόρφωση σημαίνει στα-διακή αύξηση της ενδοκυστικής 

πίεσης στη φάση αποθήκευσης ούρων και είναι συχνό φαινόμενο σε ασθενείς με 

ΚΝΜ. Πίεση σημείου διαρροής εξωστήρα (ΠΣΔΕ) είναι η μικρότερη πίεση του 

εξωστήρα με την οποία συμβαίνει απώλεια ούρων είτε  χωρίς τη σύσπαση εξωστήρα 

είτε λόγω αύξησης της ενδοκοιλιακής πίεσης. Μακροχρόνια διατήρηση, σε υψηλά 

επίπεδα, της πίεσης σημείου διαρροής στην κύστη με πτωχή συμμόρφωση μπορεί να 

οδηγεί σε υδρονέφρωση ή κυστεοουρητηρική παλινδρόμηση. Έτσι, στη θεραπεία των 

ασθενών με ΚΝΜ, η διατήρηση σε ασφαλή όρια της πίεσης διαρροής (ΠΣΔΕ) 
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αποτελεί σημαντική προτεραιότητα. Οι διαθέσιμες ουροδυναμικές εξετάσεις 

(κυστεομανομετρία, ουροφλουομετρία κ.λπ.) επιτρέπουν τη διάγνωση των 

διαταραχών της ουροδόχου κύστης και δίνουν τη δυνατότητα παρακολούθησης της 

πορείας της νόσου με την πάροδο του χρόνου (7). 

 Η απώλεια του εκούσιου ελέγχου της ούρησης αποτελεί ιδιαίτερα σοβαρό λόγο 

κοινωνικής απομόνωσης, καθώς οι ασθενείς προτιμούν να εγκαταλείψουν τη 

διαδικασία αποκατάστασης, να ακυρώσουν τα ιατρικά και κοινωνικά ραντεβού παρά 

να νιώθουν άσχημα. Επομένως, η διαχείριση των ούρων αποτελεί σημαντική 

προτεραιότητα στην αποκατάσταση των ασθενών και τη διατήρηση της ποιότητας 

ζωής που σχετίζεται με την υγεία (HRQoL) (2,8). Οι στρατηγικές θεραπείας για την 

νευρογενή κύστη είναι η πρόληψη: (α) της παλινδρόμησης των ούρων, (β) της 

νεφρικής βλάβης και (γ) της ακράτειας, με διατήρηση χαμηλών ποσοστών λοιμώξεων 

του ουροποιητικού συστήματος και κοινωνικά αποδεκτό περιορισμό. 

 

Θεραπεία  

Η θεραπεία πρώτης γραμμής  είναι η φαρμακευτική αγωγή με  αντιχολινεργικά και ή 

αδρενεργικούς ανταγωνιστές, σε συνδυασμό με διαλείποντα καθετηριασμό ή 

υπερηβικό καθετήρα. Τα αντιχολινεργικά φάρμακα (οξυβουτυνίνη,  τολτεροδίνη, 

σολιφενακίνη) μειώνουν την πίεση του εξωστήρα, βελτιώνουν την χωρητικότητα  της 

ουροδόχου κύστης, βελτιώνοντας την ποιότητα ζωής. Μεταξύ των ασθενών που 

λαμβάνουν οξυβουτυνίνη, η ξηροστομία αναφέρεται ως παρενέργεια  σε τουλάχιστον 

50% των ασθενών, η δυσκοιλιότητα σε περίπου 15%, η υπνηλία σε περίπου 12% και 

η θολή όραση σε περίπου 5%. Τα  παραπάνω συμπτώματα είναι υπεύθυνα για  την 

συχνή διακοπή της θεραπείας, και η αποτελεσματικότητα της μειώνεται με την 

πάροδο του χρόνου, ενώ η αύξηση της δόσης συχνά αυξάνει τις παρενέργειες (4,9,10) 

Η βοτουλινική τοξίνη αποτελεί θεραπεία δεύτερης επιλογής της νευρογενούς κύστης, 

όταν μειωθεί η αποτελεσματικότητα των αντιχολινεργικών φαρμάκων (2). Το 2011, η 

βοτουλινική τοξίνη τύπου Α (BoNT-A) εγκρίθηκε για ασθενείς με νευρογενή 

υπερδραστήριο εξωστήρα μετά από κάκωση νωτιαίου μυελού (ΚΝΜ) από την 

Υπηρεσία Τροφίμων και Φαρμάκων των ΗΠΑ (FDA) και απότον Ευρωπαϊκό  

Οργανισμό Φαρμάκων (EMA) ως obotulinumtoxin-A (BoNT-A). 

Η βοτουλινική τοξίνη είναι μια νευροτοξίνη που προέρχεται από το βακτήριο 

Clostridium botulinum. Οι Dykstra et al. το 1988, έκαναν έγχυση αρχικά 100 μονάδες 
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βοτουλινικής τοξίνης στον έξω σφιγκτήρα της ουρήθρας  για τη θεραπεία ασθενών με 

ΚΝΜ. Κατέληξαν στο συμπέρασμα ότι οι πιέσεις στην  ουρήθρα και στην ουροδόχο 

κύστη μειώθηκαν ταυτόχρονα. 

Έχουν απομονωθεί επτά ανοσολογικά διακριτοί ορότυποι, από τον τύπο Α έως τον 

τύπο G, αλλά μόνο οι ορότυποι Α και Β είναι εμπορικά διαθέσιμοι. Ο πλέον συχνά 

χρησιμοποιούμενος ορότυπος για το κατώτερο ουροποιητικό σύστημα είναι 

βοτουλινική τοξίνη τύπου Α (BoNT -A). Η ενδοκυστική έγχυση τοξίνης έχει  

καθιερωθεί ως μια αποτελεσματική, ελάχιστα επεμβατική και γενικά καλά ανεκτή 

θεραπεία για τη βελτίωση της υγείας των ασθενών και την ποιότητα ζωής (QoL) (11). 

 

Μηχανισμός δράσης της βοτουλινικής τοξίνης 

Η βοτουλινική τοξίνη θεωρείται ότι λειτουργεί στην νευρογενή κύστη μέσω 

διαφόρων μηχανισμών, αλλά η ακριβής δράση της δεν είναι πλήρως κατανοητή. 

Πιστεύεται ότι αναστέλλει την απελευθέρωση ακετυλοχολίνης (ACh), της 

τριφωσφορικής αδενοσίνης (ΑΤΡ) και της ουσίας Ρ από το ουροθήλιο, που θεωρείται 

ότι ευθύνονται για την εμφάνιση  ενδογενών και νωτιαίων αντανακλαστικών που 

οδηγούν στην υπερδραστήρια νευρογενή ουροδόχο κύστη. Η βοτουλινική τοξίνη 

επίσης αναστέλλει την προσυναπτική απελευθέρωση της ACh από τις 

παρασυμπαθητικές νευρικές απολήξεις, που οδηγεί σε προσωρινή χημειοαπονεύρωση 

– παράλυση του εξωστήρα και κατά συνέπεια μείωση των συμπτωμάτων της 

νευρογενούς κύστης. Η αποτελεσματικότητα της βοτουλινικής τοξίνης στον 

υπερδραστήριο εξωστήρα προκύπτει όχι μόνο από την ανασταλτική επίδραση στον 

εξωστήρα, αλλά και από την επίδραση της τοξίνης που προκαλεί  μεταβολές στην 

αισθητηριακή πληροφόρηση. Έτσι η επιπρόσθετη δράση στις C ίνες,  πιστεύεται ότι 

είναι ο μηχανισμός πίσω από τη μείωση της αίσθησης, όπως της επιτακτικής ούρησης 

(4,12-15). 

 

Αποτελεσματικότητα  

Μετά την έγχυση με τη βοτουλινική τοξίνη, ο μέσος αριθμός των ημερήσιων 

επεισοδίων ακράτειας μειώθηκε σταθερά, ο όγκος των ούρων ούρησης σχεδόν 

διπλασιάστηκε μετά από κάθε θεραπεία και η συνολική βαθμολογία στους δείκτες της 

ποιότητας ζωής (I-QOL) αυξήθηκε (16). Η αποτελεσματικότητα της βοτουλινικής 

τοξίνης παρακολουθείται μέσω των ουροδυναμικών παραμέτρων (συμμόρφωση του 
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εξωστήρα, χωρητικότητα της κύστης, μέγιστη πίεση εξωστήρα) και από τη γνώμη 

των ασθενών για την ευημερία τους. Τόσο τα κινητικά όσο και τα αισθητικά  

αποτελέσματα, της έγχυσης βοτουλινικής τοξίνης είναι αναστρέψιμα και απαιτούνται 

επαναλαμβανόμενες εγχύσεις Η διάρκεια τους είναι, κατά μέσο όρο, 9 μήνες, αν και 

οι ασθενείς εμφανίζουν ευεργετικά αποτελέσματα για έως και 12 μήνες ή 

περισσότερο κατά τη διάρκεια των πρώτων 4 ετών της περιοδικής  θεραπείας. Με την 

πάροδο του χρόνου, η αποτελεσματικότητα της βοτουλινικής τοξίνης μειώνεται μέχρι 

τη πλήρη απώλεια των θεραπευτικών της αποτελεσμάτων. Κατά μέσο όρο, 12-14 

χρόνια μετά την πρώτη έγχυση, το 60% των ασθενών εξακολουθούν να εμφανίζουν 

ευεργετικά αποτελέσματα, ενώ το 40% από αυτούς έχουν σταματήσει τη θεραπεία 

(4). Οι προτεινόμενες δόσεις είναι 200U έως 300U, καθώς δεν παρατηρήθηκαν 

καλύτερα αποτελέσματα με υψηλότερες δόσεις.  
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Παρενέργειες και αντενδείξεις 

Οι πλέον συχνέςανεπιθύμητες ενέργειες που παρατηρούνται, μετά από έγχυση 

τοξίνης είναι λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος (ΛΟ),  αυξημένη 

κατακράτηση ούρων και σπάνια γενική μυϊκή αδυναμία που μπορεί να διαρκέσει 1-2 

μήνες. Οι ανεπιθύμητες ενέργειες είναι προσωρινές και μπορούν να αντιμετωπιστούν 

με αντιβιοτικά και καθαρό διαλείποντα καθετηριασμό (CIC) (17,18,19). 

 Η έγχυση βοτουλινικής τοξίνης στον εξωστήρα αντενδείκνυται σε ασθενείς με 

ουρολοίμωξη ή σε ασθενείς με κατακράτηση ούρων, κατά τη στιγμή της έγχυσης, που 

δεν εκτελούν διαλείποντα καθετηριασμό και για εκείνους που δεν μπορούν ή δεν 

θέλουν να ξεκινήσουν καθετηριασμό, εάν χρειαστεί μετά τη θεραπεία. 

Η ασφάλεια και η αποτελεσματικότητα της βοτουλινικής τοξίνης (BoNT A) δεν έχει 

τεκμηριωθεί σε ασθενείς κάτω των 18 ετών με νευρογενή κύστη και δεν συνιστάται 

για χρήση σε αυτήν την ηλικιακή ομάδα. 

 

Σχηματισμός αντισωμάτων NAbs 

Οι νευροτοξίνες αλλαντίασης έχουν τη δυνατότητα να προκαλέσουν ανοσολογικές 

απαντήσεις σε ανθρώπους, συμπεριλαμβανομένης της ανάπτυξης αντισωμάτων 

εξουδετέρωσης (NAbs). Ο κίνδυνος ανάπτυξης αντισωμάτων είναι χαμηλός. Εάν και 

όταν συμβεί, μπορεί να μειώσει την αποτελεσματικότητα της θεραπείας. Επειδή ο 

σχηματισμός αντισωμάτων μπορεί να είναι πιο πιθανός με συχνές εγχύσεις και σε 

υψηλότερες δόσεις, συνιστάται η χρήση της βοτουλινικής τοξίνης στη χαμηλότερη 

αποτελεσματική δόση και για την μεγαλύτερη κλινικά ενδεικνυόμενη περίοδο. (3) 

 

Εφαρμογή 

Η τοξίνη εγχέεται σε διάφορες περιοχές του τοιχώματος της κύστης μέσω 

κυστεοσκόπησης (εύκαμπτο ή άκαμπτο κυστεοσκόπιο), με γενική ή τοπική 

αναισθησία, εισάγεται με ειδική βελόνα έγχυσης και εγχύεται στον εξωστήρα μυ σε 

πολλές θέσεις, αποφεύγοντας συνήθως το κυστικό  τρίγωνο. Ενώ η βοτουλινική 

τοξίνη  τύπου Α είναι ο πιο κοινός ορότυπος που χρησιμοποιείται, η βοτουλινική 

τοξίνη τύπου Β είναι επίσης αποτελεσματική, αλλά για μικρότερο χρονικό διάστημα 

(12,20).     
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ΥΛΙΚΑ –ΜΕΘΟΔΟΙ-FLOWCHART 
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ΣΥΖΗΤΗΣΗ 

 

Στα άτομα με ΚΝΜ, η αντιμετώπιση των διαταραχών της κύστης είναι πολύ 

σημαντική λόγω της γνωστής νοσηρότητας που σχετίζεται με την ΚΝΜ, όπως η 

ακράτεια ούρων, οι ουρολοιμώξεις και η νεφρική ανεπάρκεια, τα οποία μπορούν να 

προκαλέσουν περαιτέρω επιπλοκές. Δεδομένου ότι η 10ετής επιβίωση μετά από μια 

τραυματική ΚΝΜ είναι μεγαλύτερη από 80%, αυτές οι ουροκυστικές επιπλοκές 

παίζουν μεγάλο ρόλο στη ποιότητα ζωής ενός ασθενούς μακροπρόθεσμα. 

 Η διαχείριση της ουροδόχου κύστης είναι  μέρος της συνολικής διαχείρισης ενός 

ασθενούς με ΚΝΜ. Οι ασθενείς και τα μέλη της ομάδας αποκατάστασης θα έχουν 

ρόλο στη διάγνωση, τη θεραπεία και την μακροχρόνια διαχείριση των συμπτωμάτων 

της νευρογενούς κύστης, επομένως είναι σημαντική η εκπαίδευση των ασθενών και 

των φροντιστών τους, καθώς και η παρακολούθηση της απόδοσης τους. Η ιατρική 

αλλά και η νοητική κατάσταση του κάθε ασθενούς, το επίπεδο επιδεξιότητας του και 

οι προσωπικές του προτιμήσεις παίζουν ρόλο ώστε να καθοριστούν οι στόχοι και ο  

καλύτερος τρόπος επίτευξής τους. Υπό την καθοδήγηση όλων των διαθέσιμων 

διαγνωστικών δεδομένων και τις αξιολογήσεις , η αποκατάσταση της λειτουργίας της 

νευρογενούς κύστης, η αποτροπή επιπλοκών όπως η νεφρική βλάβη και η καλή 

ποιότητα ζωής αποτελούν τους μακροπρόθεσμους στόχους. Επίσης, στους  ασθενείς  

με ΚΝΜ, οι αλλαγές στην μέθοδο εκκένωσης της ουροδόχου κύστης δεν είναι 

σπάνιες κατά τη διάρκεια της μακροχρόνιας ουρολογικής αντιμετώπισης τους, για 

διάφορους λόγους. 

 Η αξιολόγηση της  λειτουργίας του ουροποιητικού συστήματος σε ασθενείς με ΚΝΜ 

είναι πολύ σημαντικό να  γίνεται και με ουροδυναμική μελέτη. Έτσι η ολοκληρωμένη  

νευρο-ουρολογική αξιολόγηση επιτρέπει την προσαρμοσμένη στον ασθενή 

διαχείριση της νευρογενούς κύστης του και την τακτική παρακολούθηση του, 

ελέγχοντας την αποτελεσματικότητα της θεραπείας. Οι ουροδυναμικές παράμετροι, 

σε συνδυασμό με το ημερολόγιο της ουροδόχου κύστης και το ιατρικό ιστορικό, 

επιτρέπουν τη διάγνωση και τη θεραπεία. Η ουροδυναμική μελέτη θα πρέπει να 

πραγματοποιείται σύμφωνα με τα πρότυπα της Διεθνούς Εταιρείας για την  

Εγκράτεια (ICS). Η βίντεο-ουροδυναμική εξέταση είναι ο συνδυασμός μελέτης 

κυστεομετρίας και πίεση ροής (όταν είναι δυνατή η αυτόματη ούρηση) με 
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ταυτόχρονη απεικόνιση, και αποτελεί το χρυσό κανόνα για τον ουροδυναμικό έλεγχο  

των διαταραχών της νευρογενούς κύστης  ασθενών με ΚΝΜ (63). 
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Οι γενικοί στόχοι της διαχείρισης κατά το άμεσο χρονικό διάστημα μετά την ΚΝΜ 

είναι να εντοπιστούν και να αντιμετωπιστούν οι παράγοντες κινδύνου για πιθανή  

νοσηρότητα που οφείλεται στο ουροποιητικό σύστημα και να ενημερωθεί ο ασθενής 

για το ουρολογικό του μέλλον. Στις ΚΝΜ, η  απώλεια του υπερκείμενου ελέγχου του 

ουροποιητικού συστήματος οδηγεί σε ακούσιες, αντανακλαστικές συσπάσεις της 

ουροδόχου κύστης και συχνά σε νευρογενή ακράτεια. Είναι σημαντικό, στα άτομα με 

υπερδραστήριο νευρογενή εξωστήρα ή με δυσυνέργεια σφιγκτήρα εξωστήρα, να 

διατηρούνται χαμηλές πιέσεις εντός της ουροδόχου κύστης κατά τη φάση 

αποθήκευσης  και ούρησης. Η αύξηση της πίεσης εντός της ουροδόχου κύστης κατά 

τη διάρκεια της ούρησης μπορεί να οδηγήσει σε επιπλοκές του ανώτερου 

ουροποιητικού συστήματος λόγω στάσης και κακής αποστράγγισης. Η υψηλή πίεση 

του εξωστήρα μπορεί επίσης να επιδεινώσει την κυστεοουρητηρική  παλινδρόμηση. 

Ο υπερδραστήριος νευρογενής εξωστήρας μπορεί επίσης να προκαλέσει επιπλοκές 

του κατώτερου ουροποιητικού συστήματος, όπως ακράτεια ούρων, υποτροπιάζουσες 

λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος, πέτρες της ουροδόχου κύστης, ίνωση και 

απώλεια συμμόρφωσης του τοιχώματος της ουροδόχου κύστης, και αυτόνομη 

δυσρεφλέξια. Επιπλέον, η ακράτεια ούρων προκαλεί σημαντικό αρνητικό αντίκτυπο 

στη σεξουαλικότητα και οδηγεί σε μειωμένη ποιότητα ζωής (QoL). Έτσι, σε μελέτες 

περιγράφεται ότι το 35,3% των ατόμων με ΚΝΜ ανέφεραν ότι οι ουροκυστικές 

διαταραχές τους εμπόδισαν να συμμετάσχουν σε σεξουαλικές δραστηριότητες, σε 

μερικές περιπτώσεις τουλάχιστον. 

Επομένως, οι στρατηγικές διαχείρισης της νευρογενούς κύστης πρέπει να πληρούν 

τρεις βασικούς στόχους: 1) η αποθήκευση των ούρων να γίνεται με χαμηλή 

ενδοκυστική  πίεση, 2) κατά την διάρκεια της  ούρησης, οι πιέσεις να παραμένουν  

χαμηλές και 3) η αποστράγγιση των  ούρων να είναι   επαρκής. Η  αποτελεσματική   

κένωση θα πρέπει να επιτυγχάνεται αποφεύγοντας δοκιμασίες αύξησης 

ενδοκοιλιακής πίεσης ή ανακλαστικής ούρησης  και διατήρηση υπολείμματος ούρων 

μετά την κένωση που δεν οδηγεί  σε επιπλοκές. Δοκιμασίες όπως  υπερηβικές  

πλήξεις, αύξηση ενδοκοιλιακής πίεσης με πίεση και ο χειρισμός Crédé, όλες 

δημοφιλείς μέθοδοι των προηγούμενων δεκαετιών, δεν εφαρμόζονται πλέον για την 

εκκένωση της  κύστης.   

 Επίσης  σημαντικός  στόχος  της  διαχείρισης  είναι η εγκράτεια  ούρων, η  οποία  

είναι  ζωτικής σημασίας για την επανένταξη του ασθενούς στην κοινότητα  και  τον 
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κίνδυνο εμφάνισης ουρολογικών επιπλοκών. Η αρχική αξιολόγηση ασθενών με ΚΝΜ 

απαιτεί κατανόηση των λειτουργικών αλλαγών  που συμβαίνουν στο  ουροποιητικό  

σύστημα με βλάβη του νωτιαίου μυελού και το χρονικό πλαίσιο στο οποίο   

εμφανίζονται  αυτές οι  αλλαγές. Είναι σημαντικό να λαμβάνεται υπόψιν και κάποια  

πιθανότητα ανάκαμψης της ουροδόχου κύστης, καθώς οργανώνεται η  διαχείριση της.   

Ωστόσο, από την πλευρά του ασθενή, οι πιο σημαντικοί στόχοι είναι η συνέχεια και η 

καλή ανοχή στην θεραπεία. Η αντιμετώπιση της νευρογενούς δυσλειτουργίας της 

ουροδόχου κύστης έχει υποστεί πολλές αλλαγές τα τελευταία 25 χρόνια. 

Σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες για τη διαχείριση της νευρογενούς 

δυσλειτουργίας της ουροδόχου κύστης τα αντιχολινεργικά φάρμακα και οι 

διαλείποντες καθετηριασμοί αποτελούν τη ενδεδειγμένη θεραπεία. Περισσότεροι από 

το 90% των ασθενών με ΚΝΜ μπορούν να αντιμετωπιστούν αποτελεσματικά με 

αντιχολινεργικά φάρμακα και διαλείποντες καθετηριασμούς. 

 Η σημαντική δράση των αντιχολινεργικών φαρμάκων είναι η καταστολή των 

ακούσιων συσπάσεων της ουροδόχου κύστης. Κλινικά, αυτό βοηθά στη διευκόλυνση 

της αποστράγγισης του ανωτέρου ουροποιητικού συστήματος, μειώνοντας την πίεση 

εντός της ουροδόχου κύστης. Από την οπτική γωνία των ασθενών, η ικανότητα των 

αντιχολινεργικών φαρμάκων να αναστέλλουν τις ακούσιες συσπάσεις οδηγεί σε 

βελτιωμένη χωρητικότητα της ουροδόχου κύστης και βοηθά στην μείωση της 

συχνότητας, της επιτακτικότητας  και της ακράτειας των ούρων. Έτσι η βελτίωση των 

συμπτωμάτων επηρεάζει θετικά και την ποιότητα ζωής των ασθενών. Ωστόσο, σε 

ασθενείς με αυξημένη υπεραντανακλαστικότητα του εξωστήρα και  ή δυσυνέργεια 

σφιγκτήρα-εξωστήρα, τα αντιχολινεργικά φάρμακα δεν επαρκούν. Επιπλέον, τα 

αντιχολινεργικά φάρμακα εμφανίζουν παρενέργειες που εξαρτώνται από τη 

δοσολογία και, επομένως, ενδέχεται να μην είναι ανεκτές. Η ξηροστομία και η 

δυσκοιλιότητα είναι ιδιαίτερο προβλήματα σε ασθενείς με νευρογενή εξωστήρα  που 

προσπαθούν να περιορίσουν την πρόσληψη υγρών λόγω της διαχείρισης με 

πρόγραμμα διαλειπόντων καθετηριασμών ή που έχουν ήδη προβλήματα με τη 

δυσκοιλιότητα που προκύπτει από νευρογενή δυσλειτουργία του εντέρου. Επιπλέον, 

οι ασθενείς με νευρογενή εξωστήρα συχνά χρειάζονται μεγαλύτερες δόσεις 

αντιχολινεργικών φαρμάκων, επειδή ο στόχος δεν είναι μόνο η ελαχιστοποίηση της 

συχνότητας και του επείγοντος, αλλά και η αύξηση της κατακράτησης ούρων 

προκειμένου να αποφευχθεί η ακράτεια μεταξύ καθετηριασμών. Απαιτούνται συχνά 
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μεγάλες δόσεις ή συνδυασμοί διαφόρων τύπων αντιχολινεργικών φαρμάκων. Ένα 

άλλο πρόβλημα με τα αντιχολινεργικά φάρμακα είναι ότι πρέπει να λαμβάνονται 

συστηματικά και σε βάθος χρόνου, με τους ασθενείς να εμφανίζουν μικρή 

συμμόρφωση και συχνά να οδηγούνται σε διακοπή της θεραπείας (αναφέρεται μέχρι 

και 80%). Η έλλειψη αποτελεσματικότητας, η παρουσία παρενεργειών και η φτωχή 

συμμόρφωση, είναι οι κύριοι λόγοι για την εξέταση εναλλακτικών θεραπευτικών 

επιλογών. 

 Άλλες επιλογές διαχείρισης της νευρογενούς ουροδόχου κύστης σε άτομα με ΚΝΜ 

είναι με πρόγραμμα διαλειπόντων καθετηριασμών, όπου συνήθως απαιτείται η 

συνδυαστική χορήγηση αντιχολινεργικών φαρμάκων. Επίσης, η αντανακλαστική 

ούρηση μπορεί να επιτευχθεί με ή χωρίς σφιγκτηροτομή, με αύξηση της χωρητικό-

τητας της ουροδόχου κύστης, με εκτροπή των ούρων ή συσκευές νευροδιέγερσης. 

Αυτές οι επιλογές συχνά δεν είναι αποδεκτές από πολλούς ασθενείς  με νευρογενή 

εξωστήρα επειδή περιλαμβάνουν χειρουργική παρέμβαση ή τη χρήση συσκευής 

ούρων. Για τους  λόγους αυτούς, υπάρχει ανάγκη για μια νέα θεραπεία που να είναι 

αποτελεσματική, καλά ανεκτή, με έναν συγκεκριμένο μηχανισμό δράσης. Ως 

εναλλακτική λύση των αντιχολινεργικών φαρμάκων έχει προταθεί η έγχυση 

βοτουλινικής τοξίνης, η οποία έχει αναδειχθεί ως μια αποτελεσματική εναλλακτική 

λύση για ασθενείς με νευρογενή εξωστήρα που δεν ανέχονται ή είχαν πτωχά 

αποτελέσματα με αντιχολινεργικά φάρμακα. 

 Η έγχυση της βοτουλινικής τοξίνης στον εξωστήρα μυ έχει αποδειχθεί 

αποτελεσματική στην διαχείριση της νευρογενούς κύστης (21). Το κύριο κλινικό 

όφελος της βοτουλινικής τοξίνης είναι ότι μειώνει την επίπτωση της ακράτειας ούρων 

σε άτομα με νευρογενή εξωστήρα που δεν ανέχονται αντιχολινεργικά φάρμακα. Αυτή 

η βελτίωση συμβαίνει επειδή η βοτουλινική τοξίνη αυξάνει την μέγιστη 

χωρητικότητα της ουροδόχου κύστης και μειώνει την μέγιστη πίεση του εξωστήρα. 

Αυτά τα αποτελέσματα επιτυγχάνονται αναχαιτίζοντας τις μη ανεσταλμένες 

συσπάσεις της ουροδόχου κύστης. Μελέτες επίσης υποδηλώνουν ότι αυτά τα 

αποτελέσματα μπορούν να προκύψουν από την μείωση των διεγερτικών ερεθισμάτων 

από τη διάταση του τοιχώματος της ουροδόχου κύστης, η οποία μπορεί να αποτρέψει 

και τελικά να μειώσει την ίνωση του τοιχώματος της ουροδόχου κύστης. 

 Επίσης, η τοξίνη μπορεί να είναι μια χρήσιμη θεραπεία ενισχύοντας τις υπάρχουσες 

θεραπείες ή άλλες χειρουργικές επιλογές. Είναι ελάχιστα επεμβατική και προκαλεί 
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σημαντική μείωση της νοσηρότητας καθώς και του κόστους που σχετίζεται με την 

βασική φαρμακευτική αγωγή (14,16,17). Η παρακολούθηση της θεραπείας γίνεται με 

την παρακολούθηση των μεταβολών των ουροδυναμικών παραμέτρων. Μετά την 

έγχυση καταγράφεται αύξηση της μεγίστης χωρητικότητας της κύστης και μείωση 

της πίεσης εξωστήρα, ενώ η μακροχρόνια παρακολούθηση δείχνει ελαχιστοποίηση 

του υπολειπόμενου όγκου ούρων (7,22).   

Τις δύο τελευταίες δεκαετίες, η θεραπεία των παθήσεων του κατώτερου 

ουροποιητικού συστήματος με την χρήση της βοτουλινικής τοξίνης επεκτάθηκε 

γρήγορα. Στη βιβλιογραφία υπάρχει μεγάλος αριθμός μελετών που διερευνούν την 

αποτελεσματική και την ασφαλή χρήση της βοτουλινικής τοξίνης, καθώς και την  

αποτελεσματικότερη δόση με τις λιγότερες παρενέργειες. Μέχρι στιγμής, η 

βοτουλινική τοξίνη είναι μια καθιερωμένη θεραπεία για τη διαχείριση της 

νευρογενούς κύστης και συνιστάται, από την πλειοψηφία των διεθνών οργανισμών 

και των κατευθυντήριων γραμμών, ως θεραπεία δεύτερης γραμμής σε ασθενείς με 

νευρογενή κύστη που έχουν συμπτώματα ανθεκτικά στην αντιχολινεργική 

φαρμακευτική αγωγή (23,24). 

 

Αποτελεσματικότητα και ασφάλεια 

Οι Guang-PingLietal (25) σε συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυση 17 

μελετών με 1.455 ασθενείς, σημειώνουν την αποτελεσματικότητα της βοτουλινικής 

τοξίνης καθώς παρατήρησαν σημαντική μείωση του αριθμό επεισοδίων ακράτειας και 

της συχνότητας υπερδραστηριότητας του εξωστήρα, που επιβεβαιώθηκε με την 

βελτίωση των ουροδυναμικών παραμέτρων (αύξηση μέγιστης χωρητικότητας κύστης 

και όγκου πρώτης ακούσιας σύσπασης εξωστήρα και μείωση της πίεσης εξωστήρα, 

και του μέγιστου ρυθμού ροής). Δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σημαντικές 

διαφορές μεταξύ των δόσεων (200 Uκαι300 U) ή μεταξύ θέσεων της έγχυσης 

(εξωστήρα μυ ή υποβλεννογόνια), ενώ η αποφυγή του κυστικού τριγώνου θεωρήθηκε 

προτιμότερη. Επιπλέον, βελτιώθηκε η ποιότητα της ζωής σε σχέση με την ακράτεια  

(IQoL), ενώ οι πιο συχνές αναφερόμενες ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν η 

συμπωματική λοίμωξη του ουροποιητικού συστήματος. Καταλήγουν στο 

συμπέρασμα ότι η βοτουλινική τοξίνη είναι αποτελεσματική και ασφαλής στη 

θεραπεία του νευρογενή εξωστήρα μετά από ΚΝΜ. 
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Ανάλογα αποτελέσματα διαπιστώνουν οι David Ginsberg et al (26) σε πολυκεντρική 

διπλή τυφλή μελέτη φάσης ΙΙΙ, με έγχυση BTX-A 200 και 300U σε ασθενείς με 

ακράτεια λόγω νευρογενή εξωστήρα, όπου παρατηρήθηκε μείωση των επεισοδίων 

ακράτειας ούρων σε σχέση με εικονικό φάρμακο (P<0,001). Ο μέσος χρόνος 

επανάληψης της έγχυσης ήταν μεγαλύτερος γιατην BTX-A 200 και 300U (8,5 μήνες), 

σε σχέση με το εικονικό φάρμακο, με πιο συχνές ανεπιθύμητες ενέργειες τις 

λοιμώξεις του ουροποιητικού, την κατακράτηση ούρων με έναρξη διαλειπόντων 

καθετηριασμών. 

Μελέτες με μικρό αριθμό συμμετεχόντων, επίσης, επιβεβαιώνουν τη σημαντική 

μείωση της ακράτειας ούρων λόγω υπερδραστηριότης της ουροδόχου κύστης, 

βελτίωση των όγκων της κύστης και βελτίωση της ποιότητας ζωής, με συχνότερη 

αναφερόμενη επιπλοκή τις λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος (19,23,27-

31,33-36,39). 

Οι Hejia Yuan et. al (37), σε συστηματική ανασκόπηση με 6 τυχαιοποιημένες διπλές 

τυφλές δοκιμές ελεγχόμενες με εικονικό φάρμακο, και οι Swati Mehta et al (11) σε 

μετα-ανάλυση 14μελετών σε ασθενείς με νευρογενή κύστη και υπερδραστήριο 

εξωστήρα, μετά την ανάλυση των αποτελεσμάτων, συμπέραιναν ότι η θεραπεία με 

βοτουλινική τοξίνη είναι αποτελεσματική και ασφαλής για την αντιμετώπιση του 

νευρογενή εξωστήρα. Επίσης, παρατήρησαν σημαντική βελτίωση του υπολειπόμενου 

όγκου ούρων μετά από ούρηση, της  συμμόρφωσης  της  κύστης και της συχνότητας 

των καθετηριασμών (P<0.01), ενώ η έγχυση βοτουλινικής τοξίνης συνήθως 

συσχετίστηκε με επιπλοκές που εντοπίζονται κυρίως στο ουροποιητικό σύστημα. 

Οι Michael Kennelly et al. (16), σε μακροχρόνια μελέτη σχετικά με την 

αποτελεσματικότητα και την ασφάλεια της βοτουλινικής τοξίνης, αποδεικνύει ότι η 

επαναλαμβανόμενη θεραπεία με βοτουλινική τοξίνη 200U οδήγησε σε μείωση >50% 

των επεισοδίων ακράτειας. Μετά από κάθε θεραπεία με βοτουλινική τοξίνη 

παρατηρήθηκε σταθερή αύξηση του όγκου  ούρησης. Παρακολούθηση για πάνω από 

4 χρόνια κατέγραψε ότι το 43–56% των ασθενών πέτυχαν πλήρη εγκράτεια, 

σημαντικά υψηλότερο σε σχέση με άλλες θεραπείες για νευρογενή εξωστήρα, 

συμβαδίζοντας με σημαντική βελτίωση στους δείκτες ποιότητας ζωής. Δεν 

παρατηρήθηκαν κλινικές διαφορές στην ανταπόκριση στη θεραπεία μεταξύ των 

ομάδων δόσης βοτουλινικής τοξίνης 200 και 300U. Η θεραπευτική επίδραση της 

βοτουλινικής τοξίνης σε όλους τους ασθενείς ήταν 9 μήνες. Οι αναφερόμενες 
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ανεπιθύμητες ενέργειες είναι οι λοιμώξεις του ουροποιητικού, ενώ η μακροχρόνια 

θεραπεία δεν αύξησε το ποσοστό τους, επομένως η βοτουλινική τοξίνη δεν έχει 

αθροιστική δράση ή τοξική διάρκεια. Μετά την πρώτη θεραπεία βοτουλινικής 

τοξίνης, η συχνότητα εκτέλεσης καθετηριασμών μειώθηκε σημαντικά κατά τη 

διάρκεια των θεραπειών που ακολούθησαν. Σε αυτή την μακροχρόνια μελέτη, ο 

ρυθμός σχηματισμού αντισωμάτων ήταν χαμηλός στους ασθενείς και οι μισοί από 

τους θετικούς σε αντισώματα ασθενείς συνέχισαν να παρουσιάζουν κλινικό όφελος. 

Σε δυο μελέτες που αφορούσαν διπλές τυφλές, ελεγχόμενες με εικονικό φάρμακο, 

τυχαιοποιημένες δοκιμές DIGNITY (Double-blind InvestiGation of purified 

Neurotoxin complex In neurogenic deTrusor overactivitY) των Francisco Cruz and 

colleague (38) και των André Santos-Silva et al.(39), με μεγάλες πιλοτικές μελέτες 

φάσης 3, συνέκριναν τη βοτουλινική τοξίνη με εικονικό φάρμακο όσον αφορά στην 

αποτελεσματικότητα και ασφάλεια της σε ασθενείς με νευρογενή εξωστήρα, λόγω  

κάκωσης νωτιαίου μυελού. Οι ασθενείς παρουσίαζαν επεισόδια ακράτειας που δεν 

αντιμετωπίστηκαν επαρκώς με αντιχολινεργικά,  τυχαιοποιήθηκαν για να λάβουν είτε 

βοτουλινική τοξίνη 200U, 300U ή εικονικό φάρμακο. Οι ασθενείς έπρεπε να 

εκτελούν καθαρό διαλείποντα καθετηριασμό ή να είναι ικανοί και πρόθυμοι να το 

κάνουν. Την 6η εβδομάδα, και στις  δύο μελέτες, η βοτουλινική τοξίνη 200U μείωσε 

σημαντικά τα επεισόδια ακράτειας/εβδομάδα και βελτίωσε την μέγιστη χωρητικότητα 

της κύστης και την μέγιστη πίεση του εξωστήρα, σε σύγκριση με το εικονικό 

φάρμακο (P<0,001). Επίσης, οι ασθενείς χωρίς ακούσια σύσπαση του εξωστήρα ήταν 

σημαντικά περισσότεροι στην ομάδα της βοτουλινικής τοξίνης σε σύγκριση με το 

εικονικό φάρμακο, υποδεικνύοντας ότι η τοξίνη μειώνει έναν σημαντικό παράγοντα 

κινδύνου (διάρκεια της ακούσιας σύσπασης του εξωστήρα) για βλάβη του ανώτερου 

ουροποιητικού συστήματος. Η διάρκεια του θετικού αποτελέσματος για την ομάδα 

της τοξίνης ήταν 38,4 εβδομάδες, με σημαντικές αλλαγές στα σκορ της κλίμακας 

ποιότητας ζωής σε σχέση με την ακράτεια (I-QOL). Οι πιο συχνές αναφερόμενες 

ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν οι λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος και η 

κατακράτηση ούρων, ενώ στο ένα τρίτο των ασθενών με βοτουλινική τοξίνη, ο 

καθετηριασμός ξεκίνησε λόγω αυξημένου υπολείμματος ούρων, σε σύγκριση με 

σχεδόν κανένα στο εικονικό φάρμακο. Οι συγγραφείς αναφέρουν ότι η χρήση  της 

βοτουλινικής τοξίνης σε ασθενείς με υψηλές βλάβες του νωτιαίου μυελού, πάνω από 

το Θ1, θα πρέπει να είναι προσεκτική, λόγω του κινδύνου ανάπτυξης μυϊκής 
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αδυναμίας στους αναπνευστικούς μύες. Τα θετικά αποτελέσματα μετά τη θεραπεία με 

βοτουλινική τοξίνη ήταν ανεξάρτητα από την αντιχολινεργική χρήση. Ωστόσο, 

χρειάζονται περισσότερες μελέτες για τη διερεύνηση πρόσθετου οφέλους από τη 

συνδυαστική θεραπεία. Μετά από επαναλαμβανόμενες εγχύσεις με βοτουλινική 

τοξίνη 200U, τα επεισόδια  ακράτειας/εβδομάδα μειώθηκαν σταθερά σε πέντε 

κύκλους θεραπείας και επίσης υπήρξε στατιστικά σημαντική βελτίωση από την 

έναρξη σε όλες τις κλίμακες της ποιότητας ζωής  που σχετίζονται με την ακράτεια 

(IQOL). 

Η μελέτη των Aaron Kaviani et al (40), μέσω 2 διπλών τυφλών, ελεγχόμενων με 

εικονικό φάρμακο μελετών, φάσης III, συγκρίνουν την απάντηση στην βοτουλινική 

τοξίνη με την ανταπόκριση στο εικονικό φάρμακο, σε ασθενείς με νευρογενή 

εξωστήρα λόγω ΚΝΜ ή MS. Τα αποτελέσματα έδειξαν ότι υπάρχουν ισχυρές 

ενδείξεις ότι η έγχυση  βοτουλινικής τοξίνης στον εξωστήρα μυ, για τη θεραπεία, του 

ανθεκτικού στα αντιχολινεργικά νευρογενή εξωστήρα σε ασθενείς με ΚΝΜ, 

σχετίζεται με σημαντική βελτιώση των ουροδυναμικών παραμέτρων  και  της 

ποιότητας ζωής των ασθενών. Οι πιο συχνές ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν οι 

λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος, ο αυξημένος όγκος υπολειπόμενων ούρων 

και η ανάγκη για εκτέλεση διαλειπόντων καθετηριασμών, ειδικά σε ασθενείς που δεν 

εκτελούσαν καθετηριασμό. Ανέφεραν επίσης ότι, σε ασθενείς με ΚΝΜ η χρήση της 

βοτουλινικής τοξίνης είναι κλινικά σημαντική λόγω της πιθανής επίδρασης στην 

αυτόνομη δυσρεφλέξια. Μελέτες σε ζώα και ανθρώπους έδειξαν ότι οι εγχύσεις στον 

εξωστήρα μυ βοτουλινική τοξίνη μειώνουν τη σοβαρότητα και τη συχνότητα 

επεισοδίων αυτονομίας δυσρεφλέξιας που σχετίζονται με την ουροδόχο  κύστη.  

Ανάλογες παρατηρήσεις για ευεργετική επίδραση στην αυτόνομη δυσρεφλέξια 

αναφέρουν οι Young Sam Cho et. al (41),  παράλληλα  με  τη  σημαντική βελτίωση 

των ουροδυναμικών παραμέτρων (αύξηση της μέγιστης χωρητικότητας της κύστης,  

μείωση της μέγιστης πίεσης εξωστήρα και των επεισοδίων ακράτειας), μετά τη 

θεραπεία με βοτουλινική τοξίνη, σε ασθενείς με ΚΝΜ και νευρογενή κύστη. Η 

βελτίωση σημειώθηκε μετά την πρώτη έγχυση και στη συνέχεια παρέμεινε σταθερή 

μετά από 4,5 επαναλαμβανόμενες εγχύσεις στις 2 εβδομάδες και συνεχίστηκε σε όλη 

τη διάρκεια των 6 μηνών. Επιπλέον, στους 6 μήνες, παρατηρήθηκε σημαντική 

βελτίωση στην ποιότητα ζωής. Για να ελαχιστοποιηθεί η ανάγκη για διαλείποντα 

καθετηριασμό, λόγω της κατακράτησης ούρων που προκλήθηκε από την τοξίνη, 
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δόθηκαν 200U αντί 300U. Αυτή η μελέτη τεκμηρίωσε την ανάγκη μείωσης των 

αντιχολινεργικών μετά την έγχυση  βοτουλινικής τοξίνης στο τοίχωμα της ουροδόχου 

κύστης, Οι πιο συχνές αναφερόμενες ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν οι λοιμώξεις 

(πυελονεφρίτιδα, ορχίτιδα, προστατίτιδα) και η αύξηση του υπολείμματος ούρων.  

 Επίσης, ο Jean-Jacques Wyndaele (1) αναφέρει τα θετικά αποτελέσματα της 

θεραπείας με βοτουλινική τοξίνη σε πολλές ουροδυναμικές και κλινικές 

παραμέτρους, διάρκειας 6 έως 16 μηνών. Ωστόσο, δεν προκύπτει κανένα πρόσθετο 

όφελος από το συνδυασμό βοτουλινικής τοξίνης και αντιχολινεργικών, ενώ 

επαναλαμβανόμενες εγχύσεις τοξίνης φαίνεται να  έχουν παρόμοια αποτελέσματα με 

αυτά της προηγούμενης έγχυσης. Οι πλέον συχνές ανεπιθύμητες ενέργειες που 

αναφέρονται είναι η αύξηση του υπολειπόμενου όγκου ούρων σε ασθενείς που 

μπορούν να ουρήσουν, υψηλότερη συχνότητα εμφάνισης λοιμώξεων και σπάνια  

γενικευμένη μυϊκή αδυναμία που μπορεί να διαρκέσει 1-2 μήνες. 

 Παρομοίως οι Sheng-MouHsiao et al (42) καταλήγουν στο συμπέρασμα ότι οι 

θεραπευτικές επιδράσεις της βοτουλινικής τοξίνης μπορούν να διαρκέσουν έως και 6 

μήνες μετά τη έγχυση. 

Οι Jianshu Ni et al (43), σε μια συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυση 18 

μελετών με συμμετοχή 1533 ασθενών με ΚΝΜ και MS, με νευρογενή εξωστήρα, 

αξιολόγησαν τη βελτίωση των συμπτωμάτων μετά από επαναλαμβανόμενες εγχύσεις 

βοτουλινικής τοξίνης, μετά την πρώτη και την τελευταία έγχυση. Σε όλες τις μελέτες 

παρατηρήθηκε βελτίωση της ακράτειας μετά τις επαναλαμβανόμενες εγχύσεις 

βοτουλινικής τοξίνης που διατηρήθηκε και το αποτελέσματα συμφωνεί με τα 

αποτελέσματα των ουροδυναμικών μεταβολών. Αναφέρουν μελέτη με ομάδα 

ασθενών που έλαβε λιγότερες από 4 εγχύσεις  και  παρατηρήθηκε σταθερή βελτίωση 

στην ποιότητα ζωής, μετά την πρώτη και την τελευταία έγχυση, ενώ στην ομάδα που 

έλαβε περισσότερες από 5 εγχύσεις παρατηρήθηκε μέτρια μείωση της ποιότητας ζωής 

(QOL) (0,5 <SMD <0,8) μετά την τελευταία έγχυση από ότι μετά την πρώτη έγχυση. 

Στους ασθενείς που έλαβαν βοτουλινική τοξίνη 300U, η βελτίωση της ποιότητας 

ζωής (QOL) ήταν σταθερή έως την πέμπτη έγχυση, ενώ σημειώθηκε σημαντική 

μείωση της QOL μετά τις δύο τελευταίες εγχύσεις. Στην ίδια μελέτη, δόση 

βοτουλινικής τοξίνης 200U βελτίωσε την QOL μέχρι την ένατη έγχυση. Αυτά τα 

αποτελέσματα μπορεί να οφείλονται στη διαφορετική δόση θεραπείας. Δεν 

παρατηρήθηκε σημαντική αλλαγή στα μεσοδιαστήματα μεταξύ των 
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επαναλαμβανόμενων εγχύσεων βοτουλινικής τοξίνης. Οι πιο συχνά αναφερόμενες 

ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν οι λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος, 

κατακράτηση ούρων και αιματουρία. Η ανάλυση αυτή επιβεβαιώνει την 

αποτελεσματικότητα και την ασφάλεια τριών έως τεσσάρων επαναλαμβανόμενων 

εγχύσεων, υποδηλώνοντας ότι η βοτουλινική τοξίνη δεν έχει σωρευτική δράση ή 

τοξικότητα διάρκειας. 

Σε μελέτη των C Jia et al.(44) διαπιστώθηκε ότι η έγχυση τοξίνης σε νευρογενή 

εξωστήρα σε ασθενείς με ΚΝΜ βελτίωσε σημαντικά το ποσοστό ουρολοιμώξεων 

(P=0.023) παράλληλα με την μείωση της πίεσης του εξωστήρα, συμπεραίνοντας ότι 

οι λοιμώξεις μπορεί να σχετίζονται με την πίεση εξωστήρα. 

Οι Χ.-Τ. G et al. (45) στη μελέτη τους αξιολόγησαν την  επίδραση της έγχυσης της  

βοτουλινικής τοξίνης A στον εξωστήρα μυ, με καταμέτρηση  των παραμέτρων  

ούρησης  σε ασθενείς με ΚΝΜ με υπερδραστήριο εξωστήρα και ακράτεια ούρων, 

ανθεκτικούς στην από του στόματος φαρμακευτική αγωγή. Κατέληξαν νστο 

συμπέρασμα ότι η χρήση βοτουλινικής τοξίνης στη θεραπεία του υπερδραστήριου  

νευρογενή εξωστήρα σε ασθενείς με ΚΝΜ είναι ασφαλής, πολύτιμη και πολλά 

υποσχόμενη επιλογή, ειδικά σε εκείνους με μικρή ανταπόκριση  στα αντιχολινεργικά 

φάρμακα. Σημείωσαν ότι η  βοτουλινική τοξίνη 300U στον εξωστήρα, έδειξε 

σημαντικά αποτελέσματα στα ημερήσια επεισόδια ακράτειας, περίπου 50%  στις 6 

και 24 εβδομάδες μετά τη θεραπεία. Επίσης καταγράφηκε βελτίωση στον μέγιστο 

όγκο ούρων ούρησης και στις ουροδυναμικές παραμέτρους (χωρητικότητα κύστης, 

μέγιστη πίεση εξωστήρα). Δεν υπήρξε αύξηση στα ποσοστά ανεπιθύμητων ενεργειών  

σε σχέση με τις επαναλαμβανόμενες εγχύσεις, γεγονός που υποδηλώνει ότι οι 

ασθενείς που έλαβαν θεραπεία με τοξίνη είχαν πλήρη εγκράτεια 24 εβδομάδες μετά 

από την έγχυση. Η ουροδυναμική μελέτη έδειξε σημαντική μείωση της μέγιστης 

πίεσης του εξωστήρα, αύξηση της μέσης χωρητικότητας της κύστης, μετά την έγχυση  

στην 2 και 24εβδομάδα (Ρ <0,05). Η βελτίωση της ποιότητας ζωής και η ικανοποίηση 

του ασθενούς βελτιώθηκαν σημαντικά λόγω της μείωσης των απωλειών και του 

αριθμού των επεισοδίων ακράτειας.  

Επίσης οι JM  Soler et al (46) κατέληξαν στο συμπέρασμα ότι ισχυροί προγνωστικοί 

παράγοντες αποτελεσματικής έκβασης, μετά από έγχυση 100U βοτουλινικής τοξίνης 

στον εξωστήρα μυ σε ασθενείς με ΚΝΜ, είναι η σύσπαση του εξωστήρα και η 

φυσιολογική δραστηριότητα του αυχένα της ουροδόχου κύστης. 
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 Οι David C. Moore et al. (47) αξιολόγησαν τις μεταβολές της συχνότητας των 

επεισοδίων ακράτειας ανά εβδομάδα, των ουροδυναμικών παραμέτρων και την 

βαθμολόγηση της ποιότητας ζωής για την ακράτεια (I-QOL), σε ασθενείς με 

νευρογενή εξωστήρα που έλαβαν βοτουλινική τοξίνη 200U, 300U ή εικονικό 

φάρμακο. Καταγράφηκε στατιστικά σημαντική μείωση των επεισοδίων ακράτειας 

ανά εβδομάδα στις ομάδες των 200U και των 300U σε σύγκριση με το εικονικό 

φάρμακο. Σε όλους τους ασθενείς σημειώθηκε σημαντική αύξηση στην βαθμολόγηση 

ποιότητάς ζωής σε σχέση με την ακράτεια (I-QOL) σε σύγκριση με το εικονικό 

φάρμακο. Οι ουροδυναμικές μελέτες  έδειξαν ότι ασθενείς που έλαβαν 200U και 

300U παρουσίασαν αύξηση της μέγιστης χωρητικότητα της κύστης και της πίεσης 

εξωστήρα, σε σύγκριση με το εικονικό φάρμακο. Οι συγγραφείς αναφέρουν ότι οι πιο 

συχνές ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν οι λοιμώξεις ουροποιητικού σε όλους τους  

ασθενείς, που οποία καθορίστηκαν από θετικές καλλιέργειες ούρων. Η αξιολόγηση  

της μακροπρόθεσμης αποτελεσματικότητας των εγχύσεων βοτουλινικής τοξίνης 

δείχνει συνεχόμενη βελτίωση των επεισοδίων ακράτειας ανά εβδομάδα και της 

βαθμολόγησης της ποιότητά ζωής σε σχέση με την ακράτεια (I–QOL), ενώ ο αριθμός 

των νέων ασθενών που ξεκίνησαν καθετηριασμούς μειώθηκε δραματικά με κάθε 

θεραπεία. Οι ασθενείς που δεν χρειάζονταν καθετηριασμούς μετά από τρεις θεραπείες 

δεν έκαναν ποτέ. Τα αναφερόμενα ποσοστά AE και ο ρυθμός τους ήταν παρόμοια. 

Με δόση 200U, η μέση διάρκεια του αποτελέσματος θεραπείας ήταν εννέα μήνες. Οι 

συγγραφείς αναφέρουν επίσης μικρές μελέτες οι οποίες κατέδειξαν την 

αποτελεσματικότητα της έγχυσης 100U βοτουλινικής τοξίνης στον έξω σφιγκτήρα 

για τη θεραπεία της δυσυνέργειας. Η μετα-ανάλυση αυτών των μελετών σε ασθενείς 

με ΚΝΜ σημείωσε μείωση του υπολειπόμενου όγκου ούρησης μετά την έγχυση 

βοτουλινικής τοξίνης που διαρκεί έως και έξι μήνες, καθώς και μείωση των 

ουρολοιμώξεων και των καθετηριασμών σε ορισμένες σειρές. Οι ανεπιθύμητες 

ενέργειες που περιγράφονται σε αυτές τις μελέτες ήταν ελάχιστες. 

 Σε μια πολυκεντρική, προοπτική, μελέτη παρατήρησης των Jeremy B. Myers et al 

(48) ασθενών με ΚΝΜ, που εκτελούσαν διαλείποντες καθετηριασμούς, διαπιστώθηκε 

ότι αυτοί που υποβλήθηκαν σε κυστεοπλαστική είχαν υψηλότερη βαθμολογία στις 

κλίμακες ποιότητας ζωής και των συμπτωμάτων της νευρογενούς κύστης 

(Neurogenic Bladder Symptom Score), από αυτούς που υποβλήθηκαν σε 

καθετηριασμό με ή χωρίς τη χρήση τοξίνης. Παρατήρησαν επίσης ότι, δεν 



33 

καταγράφηκε σημαντική βελτίωση των ουροδυναμικών παραμέτρων και της 

ποιότητας ζωής, ως αποτέλεσμα της χρήσης τοξίνης όπως παρατηρήθηκε σε άλλες 

μελέτες. 

Οι Sheng-Fu Chen et. al (49), σε μελέτη μικρού δείγματος ασθενών, διερεύνησαν την 

πιθανή θεραπευτική επίδραση των επαναλαμβανόμενων εγχύσεων βοτουλινικής 

τοξίνης στη δυσλειτουργία του ουροθηλίου, σε ασθενείς με ΚΝΜ  και νευρογενή 

υπερδραστήριο εξωστήρα. Οι ασθενείς έλαβαν 300U βοτουλινικής τοξίνης με έγχυση 

στον εξωστήρα κάθε έξι μήνες. Το ουροθήλιο εκτιμήθηκε με βιοψία κύστης και 

προσδιορίστηκαν τα επίπεδα πρωτεϊνικής σύνδεσης, κατά την έναρξη και έξι μήνες 

μετά από κάθε θεραπεία με βοτουλινική τοξίνη. Μετά από επαναλαμβανόμενες 

εγχύσεις βοτουλινικής τοξίνης, καταγράφηκε σημαντική αύξηση της χωρητικότητας 

της κύστης, του υπολειπόμενου όγκου μετά ούρηση, καθώς και μια σημαντική 

μείωση της πίεσης του εξωστήρα. Παρατήρησαν ότι η λειτουργία του ουροθηλιακού 

φραγμού ανακάμπτει βελτιώνοντας τα επίπεδα πρωτεϊνικής σύνδεσης, παρέχοντας 

μια ένδειξη ότι οι επαναλαμβανόμενες εγχύσεις βοτουλινικής τοξίνης μπορεί να 

έχουν παρατεταμένη θεραπευτική επίδραση στο νευρογενή υπερδραστήριο 

εξωστήρα, σε ασθενείς με ΚΝΜ. 

 

Δοσολογία 

Μέσα από πολλές μελέτες γίνεται προσπάθεια διερεύνησης για την 

αποτελεσματικότερη και ταυτόχρονα ασφαλή δόση της βοτουλινικής τοξίνης. 

Ωστόσο υπάρχουν περιορισμένα δεδομένα σχετικά με την ασφάλεια μακροπρόθεσμα, 

τη βέλτιστη δόση και την καλύτερη τεχνική έγχυσης, παρά το ότι ορισμένες μελέτες 

προσπαθούν να διερευνήσουν αυτά τα ζητήματα με υψηλότερες δόσεις βοτουλινικής 

τοξίνης. 

Οι Yih-Chou Chen et al (50), σε μελέτη ασθενών με ΚΝΜ, οι οποίοι έλαβαν 200U 

και 300U βοτουλινικής τοξίνης σε 2 ομάδες, προκειμένου να συγκριθεί η 

αποτελεσματικότητα των δόσεων, διαπίστωσαν ότι οι ουροδυναμικές παράμετροι, τα 

επεισόδιά ακράτειας και η ποιότητα ζωής βελτιώθηκαν σημαντικά, χωρίς σημαντική 

διαφορά μεταξύ των δύο ομάδων. Η πιο συχνή επιπλοκή ήταν η λοίμωξη του 

ουροποιητικού συστήματος, που εμφανίστηκε στο ένα τρίτο των ασθενών. 

Καταλήγουν στο συμπέρασμα ότι η έγχυση σε νευρογενή εξωστήρα 200U ή 300U 

βοτουλινικής τοξίνης βελτίωσαν την ακράτεια, τις ουροδυναμικές παραμέτρους και 
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την ποιότητα ζωής των ασθενών με ΚΝΜ και νευρογενή εξωστήρα. Η νεφρική 

λειτουργία διατηρήθηκε στους ασθενείς που έλαβαν και τις δύο δόσεις 

επαναλαμβανόμενων εγχύσεων.  

Οι Tao Cheng et. al (51), σε μετα-ανάλυση έξι τυχαιοποιημένων ελεγχόμενων 

δοκιμών (RCTs), αξιολόγησαν την αποτελεσματικότητα διαφορετικών δόσεων 

βοτουλινικής τοξίνης σε ασθενείς με νευρογενή εξωστήρα, μέσω των ανεπιθύμητων 

ενεργειών που σχετίζονται με τη χρήση τοξίνης. Η μελέτη συνέκρινε τρεις ομάδες 

(ομάδα βοτουλινικής τοξίνης 300U, ομάδα βοτουλινικής τοξίνης 200U και ομάδα 

εικονικού φαρμάκου) σε σχέση με τις μεταβολές των επεισοδίων ακράτειας ανά 

εβδομάδα. Παρατηρήθηκε σημαντική μείωση των επεισοδίων ακράτειας στην ομάδα 

βοτουλινικής τοξίνης200U (P<0,00001) και στην ομάδα βοτουλινικής τοξίνης 300U 

(P<0,00001), χωρίς σημαντικές διαφορές μεταξύ των ομάδων, σε σύγκριση με το 

εικονικό φάρμακο. Τα αποτελέσματα δείχνουν ότι η βοτουλινική τοξίνη έχει 

σημαντικά ευεργετικά αποτελέσματα σε επεισόδια ακράτειας, σε σύγκριση με  

εικονικό φάρμακο, ενώ η μετα-ανάλυση έδειξε βελτίωση στις ουροδυναμικές 

παραμέτρους. Η θεραπεία με BoNT-A (200U και 300U), σε σύγκριση με το εικονικό 

φάρμακο, ήταν σημαντικά ανώτερη για την αύξηση της μέγιστης χωρητικότητας της 

κύστης και τη μείωση της μέγιστης πίεσης του εξωστήρα, χωρίς  σημαντική διαφορά 

μεταξύ των δύο ομάδων βοτουλινικής τοξίνης (P=0,56). Σε αυτή τη μελέτη, ως  

κύριες ανεπιθύμητες ενέργειες αναφέρθηκαν οι ουρολοιμώξεις (P<0,00001), η 

κατακράτηση ούρων (P<0,00001), η αιματουρία (P=0,05) και μυϊκή αδυναμία 

(P=0,004). 

 Όλες οι παρενέργειες ήταν παροδικές ή εύκολα διαχειρίσιμες και σχετίζονταν με τη 

δόση, σε ασθενείς που δεν χρησιμοποιούν διαλείποντες καθετηριασμούς. Οι 

συγγραφείς καταλήγουν ότι υπάρχει στατιστικά σημαντική βελτίωση στη συχνότητα 

της ακράτειας και των ουροδυναμικών παραμέτρων μεταξύ των ομάδων BoNT-A 

200U και 300U, έναντι του εικονικού φαρμάκου. Επίσης, σχεδόν όλες οι κλίμακες 

της ποιότητας ζωής των ασθενών βελτιώθηκαν σημαντικά στις ομάδες που έλαβαν 

BoNT-A, ενώ οι αλλαγές των ουροδυναμικών παραμέτρων συνοδεύονταν από 

βελτίωση των συμπτωμάτων των ασθενών. 

Οι Rui Zhang et. al (52), σε μελέτη επισκόπησης για νευρογενή εξωστήρα με οκτώ 

επιλεγμένες μελέτες (1879 συμμετέχοντες), σημειώνουν ότι υπήρξε σημαντική 

μείωση της συχνότητας των επεισοδίων ακράτειας ούρων στην ομάδα βοτουλινικής 
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τοξίνης, σε σύγκριση με το εικονικό φάρμακο. Οι συγγραφείς παρατήρησαν ότι η 

μέγιστη χωρητικότητα της κύστης αυξήθηκε και η μέγιστη πίεση εξωστήρα μειώθηκε 

σε σχέση με το εικονικό φάρμακο, χωρίς στατιστική διαφορά μεταξύ δόσεων 

βοτουλινικής τοξίνης 200U και 300U, ενώ η έγχυση σχετίζεται με λοίμωξη του 

ουροποιητικού συστήματος και στις δύο ομάδες βοτουλινικής τοξίνης 200U και 

300U, σημαντικά υψηλότερα από το εικονικό φάρμακο. Η αξιολόγηση της επίδρασης 

της βοτουλινική τοξίνη 200U και 300U στην ποιότητα ζωής, έδειξε σημαντική 

βελτίωση από την έναρξη, η οποία ήταν ανώτερη από την επίδραση του εικονικού 

φαρμάκου (P<0,001) και την κατεγράφη στην 6 και 12 εβδομάδα. Καταλήγουν στο 

συμπέρασμα ότι η βοτουλινική τοξίνη παρέχει κλινικό και ουροδυναμικό όφελος σε 

πληθυσμούς με νευρογενή εξωστήρα αλλά δεν βρήκαν σαφείς διαφορές ως προς τη 

δόση (200 VS 300U). 

 Οι Apostolidis et al (53,54) συνέκριναν δόσεις της βοτουλινικής τοξίνης 50, 100, 200 

U και κατέληξαν ότι οι 200U είναι η πιο αποτελεσματική δόση, ενώ οι παρενέργειες 

ήταν συγκρίσιμες σε όλες τις δόσεις. 

Οι NC-Y Chen DO et al (55) καταλήγουν ότι ασθενείς με διαφορετικά επίπεδα 

βλάβης ή τύπους νευρογενούς εξωστήρα έχουν παρόμοια ανταπόκριση με 200U 

BoNT-A. 

Σε  μελέτη τους , οι Duthie JB et .al (12) υποστηρίζουν την αποτελεσματικότητα της 

βοτουλινικής τοξίνης στη θεραπεία της υπερδραστήριας κύστης. Καταλήγοντας 

αναφέρουν ότι, οι χαμηλότερες δόσεις μπορεί να είναι πιο αποτελεσματικές με 

λιγότερες ανεπιθύμητες ενέργειες, αν και τα αποτελέσματα έχουν μικρότερη διάρκεια 

από τις υψηλότερες δόσεις. Η επίδραση της θεραπείας με βοτουλινική τοξίνη τύπου 

Α μπορεί να διαρκέσει από τρεις έως δώδεκα μήνες, ενώ η θεραπεία με βοτουλινική 

τοξίνη τύπου Β φαίνεται να είναι περιορισμένη σε λιγότερο από δέκα εβδομάδες . 

Οι Hui-Yun Gu et. Al (56), σε συστηματική ανασκόπηση και μέτα-ανάλυση που 

περιλάμβανε 11 μελέτες, συνέκριναν δόσεις των 200 και 300 μονάδων στις 2,6,12,και 

36 βδομάδες, σε σχέση με τη βελτίωση των συμπτωμάτων της  νευρογενούς κύστης 

(επεισόδια ακράτειας ανά εβδομάδα, μέγιστη χωρητικότητα της κύστης και ποιότητα 

ζωής σε σχέση με την ακράτεια I-QOL), σε σύγκριση με το εικονικό φάρμακο. Η 

μετα-ανάλυση έδειξε ότι η BTX-A 300U και 200U είναι αποτελεσματική στην 

διαχείριση του νευρογενή εξωστήραως βραχυχρόνια θεραπεία. Ως εκ τούτου, 

συνιστάται η έγχυση βοτουλινικής τοξίνης 200U για τη διαχείριση του νευρογενή 
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εξωστήρα ως βραχυπρόθεσμη θεραπεία, διότι δεν υπήρχε σημαντική διαφορά από τη 

μεγαλύτερη δόση των 300U. 

 

Ποιότητα ζωής 

Σε άτομα με νευρογενή δυσλειτουργία της ουροδόχου κύστης που σχετίζεται με την 

υπερδραστηριότητα του εξωστήρα, επηρεάζεται η  ποιότητα ζωής (QoL) και συχνά 

αποτελεί απειλή για το ανώτερο ουροποιητικό σύστημα. Ως εκ τούτου, 

αντιπροσωπεύει ένα σημαντικό πρόβλημα υγείας σε αυτόν τον πληθυσμό. Η 

επίδραση της νευρογενούς κύστης στην ποιότητα ζωής των ατόμων με ΚΝΜ, μπορεί 

να εκτιμηθεί με αντικειμενικά και υποκειμενικά εργαλεία αξιολόγησης. Επίσης, οι 

διάφορες στρατηγικές διαχείρισης της ουροδόχου κύστης επηρεάζουν σε μεγάλο 

βαθμό την ποιότητα ζωής, έτσι ώστε αποτελεσματικές μέθοδοι διαχείρισης της 

ουροδόχου κύστης να οδηγούν σε καλύτερη ποιότητα ζωής. Αυτό είναι πολύ 

σημαντικό για τον καθορισμό επιτυχημένων παρεμβάσεων για τη βελτίωση της 

ποιότητας ζωής (41). 

Οι Michael B .et al (57), πραγματοποίησε πολυκεντρική διπλή τυφλή τυχαιοποιημένη 

μελέτη φάσης ΙΙΙ σε ασθενείς με νευρογενή εξωστήρα και ακράτεια, και ανεπαρκή 

θεραπεία με αντιχολινεργικά, που υποβλήθηκαν σε έγχυση βοτουλινικής τοξίνης 200 

ή 300U ή εικονικό φάρμακο. Καταγράφηκε σημαντική βελτίωση σε όλες τις κλίμακες 

αξιολόγησης ποιότητας ζωής στην χρήση βοτουλινικής τοξίνης σε σχέση με το 

εικονικό φάρμακο, αποτελώντας απόδειξη Ι τάξης ότι η έγχυση βοτουλινικής τοξίνης 

βελτιώνει την ποιότητα ζωής των ασθενών αυτών. 

 Παρομοίως, οι David Sussman et al (58) καταλήγουν ότι η θεραπεία με βοτουλινική 

τοξίνη 200 ή 300U έχει σημαντική βελτίωση της ποιότητας ζωής και μεγαλύτερη 

ικανοποίηση σε σχέση με το εικονικό φάρμακο, χωρίς κλινικές διαφορές ως προς τις 

λαμβανόμενες δόσεις.  

Οι Jianshu Ni et.al (43), σε μια συστηματική ανασκόπηση και μετα-ανάλυση 18 

μελετών, με  συμμετοχή   1533 ασθενών  με  ΚΝΜ και MS με νευρογενή εξωστήρα, 

αξιολόγησαν τη βελτίωση των συμπτωμάτων μετά από  επαναλαμβανόμενες εγχύσεις  

βοτουλινικής τοξίνης, μετά  την πρώτη και  την τελευταία έγχυση. Σε όλες τις μελέτες 

παρατηρήθηκε βελτίωση της ακράτειας μετά τις επαναλαμβανόμενες εγχύσεις 

βοτουλινικής τοξίνης, η οποία διατηρήθηκε. Το αποτελέσματα αυτά είναι ανάλογα  

με τα αποτελέσματα των ουροδυναμικών μεταβολών. Αναφέρουν μελέτη  με ομάδα 
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ασθενών που έλαβε λιγότερες από 4 εγχύσεις και παρατηρήθηκε σταθερή βελτίωση 

στην ποιότητα ζωής, μετά την πρώτη και την τελευταία έγχυση, ενώ στην ομάδα που 

έλαβε περισσότερες από 5 εγχύσεις παρατηρήθηκε μέτρια μείωση της  ποιότητα ζωής  

(QOL) (0,5 <SMD <0,8) μετά την τελευταία έγχυση, από ότι μετά την πρώτη έγχυση. 

Στους ασθενείς που έλαβαν βοτουλινική τοξίνη 300U, η βελτίωση της QOL ήταν 

σταθερή έως την πέμπτη έγχυση, ενώ σημειώθηκε σημαντική μείωση  της  QOL μετά  

τις δύο τελευταίες ενέσεις. Στην ίδια μελέτη, δόση βοτουλινικής τοξίνης 200U 

βελτίωσε την ποιότητα ζωής μέχρι την ένατη έγχυση. Αυτά τα αποτελέσματα  μπορεί  

να  οφείλονται  στην  διαφορετική  δόση  θεραπείας. Δεν  παρατηρήθηκε σημαντική 

αλλαγή στα μεσοδιαστήματα μεταξύ των επαναλαμβανόμενων εγχύσεων 

βοτουλινικής τοξίνης. Οι πιο συχνά αναφερόμενες ανεπιθύμητες ενέργειες ήταν οι 

λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος, η κατακράτηση ούρων και  η αιματουρία. 

Η ανάλυση αυτή επιβεβαιώνει την αποτελεσματικότητα και την ασφάλεια τριών έως 

τεσσάρων επαναλαμβανόμενων εγχύσεων, υποδηλώνοντας ότι η βοτουλινική τοξίνη 

δεν έχει συσωρευτική δράση ή τοξικότητα διάρκειας. 

Οι Guoqing Chen et al (59), σε μελέτη μικρού δείγματος ασθενών με νευρογενή 

υπερδραστήριο εξωστήρα που υποβλήθηκαν σε έγχυση βοτουλινικής τοξίνης στον 

ουρηθρικό σφιγκτήρα, αναφέρουν ότι, μετά τη θεραπεία, αυξήθηκε ο όγκος  ροής των 

ούρων, ενώ μειώθηκαν το υπόλειμμα ούρων, η μέγιστη πίεση της ουρήθρας και η 

πίεση του σημείου διαρροής του εξωστήρα. Οι ασθενείς εξακολουθούσαν να μην 

αποδεσμεύονται  εντελώς από τον  διαλείποντα καθετηριασμό , αλλά μπορούσαν εν 

μέρει να ουρούν αυτόνομα, ενώ η μείωση της συχνότητας των καθετηριασμών 

βελτίωσε την ποιότητα ζωής. Η μελέτη τους κατέληξε ότι επίδραση της βοτουλινικής 

τοξίνης διαρκεί μόνο τρεις έως 4 μήνες οπότε και απαιτήθηκε επανάληψη των 

εγχύσεων.  

Ορισμένες μελέτες έχουν επιβεβαιώσει ότι μετά την ένεση της βοτουλινικής τοξίνης, 

σημειώθηκαν σημαντικές βελτιώσεις στην ποιότητα ζωής σε άτομα με ΚΝΜ  και 

νευρογενή εξωστήρα. Αυτό συνέβη παρά το γεγονός ότι οι ασθενείς έπρεπε να 

κάνουν διαλείποντες καθετηριασμούς, γεγονός που υποδηλώνει ότι οι διαλείποντες 

καθετηριασμοί έχουν λιγότερο σημαντική επίδραση στην ποιότητα ζωής των 

ασθενών σε σχέση με την ανακούφιση από τα ενοχλητικά συμπτώματα της 

ουροδόχου κύστης (19,24). 
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Θέση έγχυσης 

Προκειμένου να αξιολογηθεί η αποτελεσματικότητα και η ασφάλεια της 

βοτουλινικής τοξίνης σύμφωνα με το σημείο της έγχυσης σε ασθενείς με νευρογενή 

κύστη, οι Jung Ki Jo et al (60) διεξήγαγαν μια μέτα-ανάλυση. Η έγχυση βοτουλινικής 

τοξίνης σε διαφορετικά σημεία οδηγεί σε διαφορετικά αποτελέσματα. Μεταξύ της 

ενδομυϊκής  έγχυσης στον εξωστήρα και στο υποουροθήλιο, δεν υπήρχαν διαφορές 

ως προς την αποτελεσματικότητα ή την ασφάλεια, όσον αφορά στη συχνότητα 

εμφάνισης κυστεοουρητηρικής παλινδρόμησης, αιματουρίας, γενικής αδυναμίας, 

δυσφορίας της ουροδόχου κύστης, μεγάλων υπολειμμάτων ούρων μετά την ούρηση 

και λοιμώξεων του ουροποιητικού συστήματος. Βελτίωση των συμπτωμάτων του 

ασθενούς (υψηλότερο ποσοστό πλήρους εγκράτειας και χαμηλότερη συχνότητα 

επεισοδίων ακράτειας) παρατηρήθηκε στην έγχυση που συμπεριλάμβανε το κυστικό 

τρίγωνο. Η έγχυση βοτουλινικής τοξίνη στο κυστικό τρίγωνο έχει επίσης σαν 

αποτέλεσμα την αύξηση του όγκου ούρων κατά την πρώτη ούρηση μετά τη θεραπεία, 

με χαμηλότερη πίεση στον εξωστήρα και χωρίς αύξηση των ανεπιθύμητων ενεργειών. 

Αντίθετα, σε σχέση  με το βάθος της έγχυσης,  δεν παρατηρήθηκαν  διαφορές  στην 

αποτελεσματικότητα ή την ασφάλεια. 

Οι J Krhut et al (61), σε πιλοτική μελέτη διερεύνησαν την αποτελεσματικότητα της 

θέσης έγχυσης μεταξύ ενδομυϊκής έγχυσης του εξωστήρα και στο υποουροθήλιο με 

300U βοτουλινικής τοξίνης, αναφέρουν ότι δεν παρατηρήθηκαν σημαντικές διαφορές 

μεταξύ των δυο θέσεων ,με εξαίρεση τη βελτίωση της συμμόρφωσης του εξωστήρα 

σε έγχυσή του. 
Σε μια μελέτη δοκιμής των Hui Chen et al (62) σε συνολικά 120 ασθενείς με 

ακράτεια και πτωχή συμμόρφωση του τοιχώματος της κύστης λόγω ΚΝΜ, 

αξιολογήθηκε η αποτελεσματικότητα των εγχύσεων βοτουλινικής τοξίνης στο 

κυστικό τρίγωνο. Η πειραματική ομάδα έλαβε 240U βοτουλινικής τοξίνης στον 

εξωστήρα και επιπλέον 60U βοτουλινικής τοξίνης εντός του κυστικού τρίγωνου, ενώ 

η ομάδα ελέγχου έλαβε 300U βοτουλινικής τοξίνης στον εξωστήρα, διατηρώντας  

ανέπαφο το κυστικό τρίγωνο. Οι ασθενείς αξιολογήθηκαν μέσω των ουροδυναμικών 

αποτελεσμάτων, του υπολειπόμενου όγκου ούρων, των επεισοδίων ακράτειας και των 

δεικτών που αφορούν την ποιότητα ζωής. Κατέληξαν ότι η έγχυση βοτουλινικής 

τοξίνης εντός του κυστικού τριγώνου είναι πιο αποτελεσματική και ασφαλέστερη σε 

σχέση με την έγχυση που δεν περιλαμβάνει το τρίγωνο, σε για ασθενείς με ΚΝΜ και 
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δευτερογενή  ακράτεια ούρων και πτωχή συμμόρφωση της ουροδόχου κύστης, χωρίς 

όμως να καταγράφεται στις ουροδυναμικές παραμέτρους. 

Σε άλλη μελέτη οι S. H. Alloussi et al (7) αναφέρουν ότι η έγχυση στο κυστικό 

τρίγωνο είναι ασφαλής και δεν σχετίζεται με την εμφάνιση κυστεοουρητηρικής 

παλινδρόμησης. 
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Λόγω της  βελτίωσης στην αποκατάσταση των ασθενών με ΚΝΜ, το προσδόκιμο 

ζωής τους πλέον δεν διαφέρει από αυτό του υπόλοιπου πληθυσμού. Με μέση ηλικία 

των ασθενών τα 32,6 χρόνια, άνδρες και γυναίκες με ΚΝΜ χρειάζονται μακροχρόνια 

θεραπεία για τη δυσλειτουργία της ουροδόχου κύστη τους. Λαμβάνοντας υπόψη τον 

μέσο όρο διάρκειας της δράσης BTX, κάθε ασθενής θα χρειάζεται ετήσια έγχυση 

βοτουλινικής τοξίνης προκειμένου να διατηρηθεί το θεραπευτικό αποτέλεσμα στην   

ουροδόχο κύστη. Αν και σε βραχυπρόθεσμες ιστοπαθολογικές μελέτες που έχουν 

πραγματοποιηθεί δεν έδειξαν νέες παθολογικές αλλαγές στην νευροπαθητική κύστη 

λόγω των εγχύσεων βοτουλινικής τοξίνης, αυτό παραμένει ως μια θεωρητική 

ανησυχία. Οι εγχύσεις   τοξίνης που γίνονται για αρκετά χρόνια μπορεί να οδηγήσουν 

σε ενίσχυση της παθολογικής επανανέυρωσης, βλάβη των μυϊκών κυττάρων με 

εναπόθεση υπερβολικού συνδετικού ιστού που οδηγεί όχι μόνο σε μη 

συμμορφούμενες κύστες, αλλά και σε ανοχή στη θεραπεία. Ωστόσο, δεν υπάρχουν 

στοιχεία που το επιβεβαιώνουν σε άλλες χρήσεις της βοτουλινικής τοξίνης  τα 

τελευταία 20 χρόνια (21). Η βοτουλινική τοξίνη είναι ένα εξαιρετικό θεραπευτικό 

μέσο για ασθενείς με νευρογενή υπερδραστήριο εξωστήρα. Έχει παρατείνει 

σημαντικά το χρόνο της φαρμακολογικής θεραπείας πριν ο ασθενής οδηγηθεί σε 

κάποια  χειρουργική επέμβαση. Επιπλέον, η τοπική έγχυση της βοτουλινικής τοξίνης, 

δεν οδηγεί σε είσοδο της στην συστηματική κυκλοφορία και δεν παρουσιάζει 

παρενέργειες. Είναι μια θεραπεία δεύτερης επιλογής, μόνο λόγω της νοσηλείας που 

απαιτείται για τη χορήγησή της. Είναι ενδιαφέρον ότι η βοτουλινική τοξίνη ενεργεί 

σε έναν ευρύτερο αριθμό στόχων από το αναμενόμενο, αντικατοπτρίζοντας την 

πολυπλοκότητα της φυσιοπαθολογίας της ουροδόχου κύστης. Πράγματι, μέσω του 

αποκλεισμού της απελευθέρωσης, η βοτουλινική τοξίνη δρα πάνω στις προσαγωγές 

και απαγωγές τελικές νευρικές ίνες, στο ουροθήλιο και πιθανά, στον ελαστικό υμένα. 

Παρόλα αυτά, η εξάντληση της αποτελεσματικότητας της τοξίνης στον νευρογενή 

υπερδραστήριο εξωστήρα είναι μη αναστρέψιμη . 

Με βάση τα δεδομένα της βιβλιογραφίας, υποθέτουμε ότι η βοτουλινική τοξίνη έχει 

«διπρόσωπη» δράση, καθώς, μαζί με τις θεραπευτικές και ευεργετικές της 

επιπτώσεις, προκαλεί ταυτόχρονα και τοπικές αλλαγές που είναι υπεύθυνες για την 

έλλειψη αποτελεσματικότητάς της. Η κύρια αλλαγή που παρατηρείται είναι η 
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σημαντική εκβλάστηση των διεγερτικών τελικών νευρικών ινών. Αυτή η 

εκβλάστηση, από τη μία πλευρά επιβεβαιώνει την ικανότητα της τοξίνης να επιδρά 

στις νευρικές απολήξεις, από την άλλη πλευρά, η απάντηση αυτή υποστηρίζει και 

προάγει την θεωρεία της  τοπικής φλεγμονής που αποκτά νευρογενή χαρακτηριστικά 

με την πάροδο του χρόνου. Από την άποψη αυτή, μια φαρμακευτική  προσέγγιση που 

περιορίζει τη νευρογενή φλεγμονή (εγχύσεις βοτουλινικής τοξίνης ) θα μπορούσε να 

είναι αποτελεσματική στην επιβράδυνση της επιδείνωσης της ουροδόχου κύστης και, 

πιθανά, στην επιμήκυνση της αποτελεσματικότητα της θεραπείας με την βοτουλινική 

τοξίνη (2). 
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ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

 

Συμπερασματικά, οι  εγχύσεις βοτουλινικής  τοξίνης στον εξωστήρα μυ έχουν γίνει 

μια από τις πιο δημοφιλείς τεχνικές για τη θεραπεία του νευρογενή υπερδραστήριου 

εξωστήρα  σε ασθενείς με ΚΝΜ. Η βοτουλινική τοξίνη αποτελεί μια ασφαλή και 

αποτελεσματική θεραπεία στην αντιμετώπιση της νευρογενούς κύστης σε ΚΝΜ, 

παρέχοντας ανώτερα κλινικά οφέλη και βελτίωση των ουροδυναμικών παραμέτρων 

σε άτομα με νευρογενή εξωστήρα και ανθεκτική ακράτεια στα αντιχολινεργικά 

φάρμακα. Σύμφωνα με τις διεθνείς κατευθυντήριες οδηγίες, αποτελεί το δεύτερο 

βήμα θεραπείας για την διαχείριση του νευρογενή εξωστήρα σε ασθενείς με ΚΝΜ, 

που δεν ανταποκρίνεται σε αντιχολινεργική αγωγή. Οι περισσότερες κλινικές δοκιμές 

έχουν χρησιμοποιήσει τοξίνη τύπου Α (BoNT A). Μόνο η δόση των 200 μονάδων 

έγχυσης βοτουλινικής τοξίνης έχει μέχρι στιγμής εγκριθεί τόσο από το FDA όσο και 

από τον EMA για «ενήλικες ασθενείς με τραυματισμό του νωτιαίου μυελού που δεν 

αντιμετωπίζονται επαρκώς από αντιμουσκαρινικά». Πιθανώς, μελλοντικές έρευνες να 

μπορέσουν να αξιολογήσουν την αποτελεσματικότητα της βοτουλινικής τοξίνης ως 

θεραπευτική αγωγή πρώτης γραμμής, σε σύγκριση με τα αντιχολινεργικά φάρμακα, 

ιδιαίτερα σε ασθενείς με νευρογενή υπερδραστήριο εξωστήρα και ακράτεια που 

αναπτύσσεται ταχέως (όπως μετά από ΚΝΜ). 

Η έγχυση βοτουλινικής τοξίνης  σε  νευρογενή  εξωστήρα φαίνεται να είναι ασφαλής 

και αποτελεσματική, με θετικές επιδράσεις σε πολλές ουροδυναμικές και κλινικές 

παραμέτρους, διάρκειας περίπου 6-16 μηνών. Παρατηρείται σημαντική βελτίωση των 

επεισοδίων ακράτειας, των ουροδυναμικών παραμέτρων και της ποιότητας ζωής, 

στους περισσότερους ασθενείς που έλαβαν επαναλαμβανόμενες εγχύσεις με 

βοτουλινική τοξίνη, χωρίς να παρατηρείται  καμία σημαντική διαφορά μεταξύ των  

δόσεων 200U και 300U. Ωστόσο, ο συνδυασμός βοτουλινικής τοξίνης με 

αντιμουσκαρινικά δεν έχει πρόσθετα θεραπευτικά οφέλη. Οι επαναλαμβανόμενες 

εγχύσεις βοτουλινικής τοξίνης έχουν αποδειχθεί ότι παράγουν παρόμοια 

αποτελέσματα με αυτά των προηγούμενων εγχύσεων. Αυξημένο υπολειπόμενο  

όγκου ούρων σε ασθενείς που μπορούν να ουρήσουν, υψηλότερη συχνότητα 

εμφάνισης ουρολοιμώξεων και σπάνια απώλεια γενικής μυϊκής ισχύος που μπορεί να 
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διαρκέσει 1-2 μήνες είναι οι πιο σημαντικές ανεπιθύμητες ενέργειες που αναφέρονται 

στη βιβλιογραφιά. Επίσης αναφέρεται η ύπαρξη ευεργετικής επίδρασης στην 

αυτόνομη δυσρεφλέξια, μετά από έγχυση βοτουλινικής τοξίνης, όχι μόνο κατά την 

διάταση της κύστης αλλά και όταν εμφανίζονται συσπάσεις της ουροδόχου κύστης, 

σε ασθενείς με ΚΝΜ πάνω από το Θ6 επίπεδο. Η έγχυση βοτουλινικής τοξίνης για 

ασθενείς με δυσυνέργεια σφιγκτήρα εξωστήρα παραμένει χωρίς άδεια σε ασθενείς με 

ΚΝΜ, αν και έχει περιγράφει κάποια αποτελεσματικότητα αυτής της προσέγγισης. 
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