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≈摘要  目的 探讨 � 型肉毒毒素k�× ÷2�l缓解脑瘫痉挛的适宜剂量与程度及与其他因素的关系 ∀方法 对 v|例脑瘫患儿采

用 �× ÷2� 局部注射缓解痉挛 ∀结果 uv例患儿治疗后效果良好 o其中男性 tx例 !女性 {例 o年龄 vv ∗ twx个月 o平均kys qz ? uy q|l

个月 ∀ �× ÷2� 的适宜剂量与患儿的性别 !年龄 !体重 !诊断分型 !粗大运动功能分级k� � ƒ≤≥l !致病因素 !注射点数目无相关性 o与

术前改良 �¶«º²µ·«量表k � �≥l评分呈线性正相关 ∀结论 �× ÷2� 可缓解脑瘫患儿的痉挛 o注射剂量与 � �≥评分呈正相关 ∀
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� 型肉毒毒素k¥²·∏̄¬±∏° ·²¬¬¦ � o�× ÷2�l可以

有效缓解脑瘫儿童的肌肉痉挛 o但文献报道的注射剂

量差异很大 ∀以小腿三头肌为例 o报道的最大剂量达

| ��r®ªo而最小剂量仅 s qx ��r®ª∀肉毒毒素是已知

最毒的毒素 o注射剂量太小无治疗效果 o剂量过大则易

中毒 o故注射剂量的难以确定妨碍了此疗法的临床应

用 ∀

本研究旨在设计出一个合理的脑瘫患儿 �× ÷2�

剂量计算公式 o以方便临床应用 �× ÷2� 缓解脑瘫痉

挛 ∀

1 资料与方法

1 q1 一般资料  本研究为回顾性研究 ∀ussv年 y月

∗ ussw年 tu月 o共有 v|例在本院进行治疗的脑瘫患

儿接受了小腿三头肌 �× ÷2� 注射治疗k均为第一次接

受 �× ÷2� 治疗l o其中 uv例效果良好 o即痉挛评分下

降 t qx分以上 o下肢运动功能提高分数 ∴|分 o疗效持

续时间 ∴uu周 o且无明显的副作用 ∀

作者单位 }t q首都医科大学康复医学院 o北京市 tsssy{ ~u q中国康

复研究中心北京博爱医院 o北京市 tsssy{ ∀作者简介 }刘建军kt|y|2l o

男 o北京市人 o博士研究生 o主要研究方向 }儿童脑瘫 !脑外伤 !脑炎后遗

症的康复治疗 ∀

  在 uv例患儿中 o门诊患儿 tz例 !住院患儿 y例 ~

男性 tx例 !女性 {例 ~年龄 vv ∗ twx个月 o平均kys qz

? uy q|l个月 ~依据第一届全国小儿脑瘫座谈会制定的

脑瘫诊断与分型标准≈t  o双瘫 {例 !偏瘫 y例 !双重性

偏瘫 x例 !截瘫 u例 !单瘫 t例 !四肢瘫 t例 ~按粗大运

动功能分级系统k�µ²¶¶ � ²·²µƒ∏±¦·¬²± ≤ ¤̄¶¶¬©¬¦¤·¬²±

≥¼¶·̈° o� � ƒ≤≥l标准≈u  o� � ƒ≤≥一级 z例 !� � ƒ≤≥

二级 ty例 ∀

1 q2 药物和仪器用品  �× ÷2� 为兰州生物制品研究

所生产的干粉制剂 o每支含 �× ÷2� tss �� o使用前用

生理盐水稀释后立即使用 ∀

电刺激器选用上海华谊电子仪器厂生产的

�y{sx2u� 型治疗仪k带有导线和片状表面电极l o采用

连续波 o脉冲频率 u qyyz ∗ {v qvvv �½o电流强度 s ∗ y

°� o电压 y ∂ ∀

导线由中国康复研究中心设备科研制 o分为黑红

两根 o在电刺激器的导线上加长而成 o总长度 uus ¦° o

一端连接电刺激器输出孔 o另一端分别连接两片表面

电极 ∀黑色导线连接阳性表面电极 o红色导线连接阴

性表面电极 o在黑色导线的中段暴露一段长约 t ¦°的

导线 o以便于连接一次性神经阻滞绝缘注射针的导线 ∀
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导电膏为美国 • ¤̈√ µ̈公司产品 k � � ��导电

膏l o原本用于脑电图和肌电图检查 o在本研究中用于

降低注射点皮肤电阻 ∀

一次性神经阻滞绝缘注射针k简称绝缘针l由日本

× �°株式会社制造 o针体内外表面喷涂有绝缘材料特

富龙k× ©̈̄²µo聚四氟乙烯l o只有针尖的斜面是暴露导

电的 o重 uv ªo长 xs °° o经环氧乙烷气体消毒处理 ∀

针体连接有导线和注射导管 o导线的另一端连接有导

电的小夹子 o注射导管的另一端可连接注射器的针管 o

当绝缘针刺入身体时 o只有针尖部分是导电的 ∀

1 q3 操作方法

1 q3 q1 定位  根据解剖位置 o大致确定所选肌肉的肌

腹在体表的投影区 o把刺激器的阴极用胶布固定于拮

抗肌的体表k固定前在体表皮肤处涂上导电膏l ∀腓肠

肌 !比目鱼肌的肌腹在体表的投影区在小腿后面上 ur

v处 o阴极固定于胫前肌的体表 ∀

将电刺激器的脉冲频率设定为 v �½o电流强度设

定为 v °� ∀在体表投影区的皮肤处涂上导电膏 o用阳

极在投影区内反复寻找 o同时不断调节电流强度 o直至

找到用最小刺激电流能引起相应肌肉最大收缩的位

置 o即为注射点 o用棉签沾龙胆紫做标记 ∀

1 q3 q2 注射  从冰箱冷冻室中取出 �× ÷2� 干粉制

剂 o用生理盐水稀释为 u ° k̄xs ��r° l̄ o抽于 u qx °¯

的一次性注射器内备用 ∀同时准备肾上腺素 o以备急

救用 ∀

用碘酒 !酒精常规消毒标记点周围皮肤 o铺孔巾 o

戴手套 ∀在助手帮助下取出绝缘针k针体部分保持无

菌状态l ∀助手将绝缘针导线的小夹子夹在黑色导线

中段暴露的导线上 o使绝缘针的针尖斜面成为阳极 ~拔

掉备用的 u qx °¯一次性注射器的针头k注射器内已装

有 �× ÷2� 溶液l o将绝缘针的导管连接于注射器的针

管上 ∀将刺激器的电流强度调至 s qx °� o脉冲频率不

变 ∀从标记点附近皮肤处刺入到肌腹内 o调节进针的

深度和角度 o同时调节电流强度k在所需电流强度较小

的部位注射≈v l o当用 s qu °� 以下的电流能引起肌肉

收缩时 o即可由助手注入药物 ∀

注射点的数目根据患儿年龄确定 o� y岁为 w个

注射点 o∴y岁为 y个注射点 ∀每次注射的 �× ÷2� 剂

量在 xs ∗ t|s ��之间 o平均ktsv qz ? v{ qwl��r次 ∀按

体重计算为 v qxz ∗ { qt{ ��r®ªo平均kx qw{ ? t qwxl

��r®ª∀

注射完毕后 o用无菌棉签压迫止血 o再用无菌纱布

包扎 ∀嘱家长注射点处禁止沾水 ov §之内不要洗澡 !

水疗 ∀

1 q4 评价方法  在注射前 o评价所阻滞肌肉的肌张力

和运动功能情况 ∀

1 q4 q1 痉挛评定  采用改良 �¶«º²µ·«量表k � ²§¬2

©¬̈§ �¶«º²µ·« ≥¦¤̄¨o� �≥l ∀

1 q4 q2 功能评定  � � ƒ � 的评测内容 }设计 ty个下

肢运动功能评价项目 o包括 }向前走 ts步 ~向前走 ts

步 o停步 o转身回来 ~向后退着走 ts步 ~沿着 u ¦°宽的

直线向前走 ts步 ~跨过膝盖高的横杆 ~跑 tx步 o停步 o

回来 ~右脚踢球 ~左脚踢球 ~双脚跳 vs ¦°高 ~双脚跳 vs

¦°远 ~在 t个直径 uw英寸kyt ¦°l的圈内右足单脚跳

ts次 ~在 t个直径 uw英寸kyt ¦°l的圈内左足单脚跳

ts次 ~扶住一侧栏杆上楼梯kw级l o左右脚轮流上 ~扶

住一侧栏杆下楼梯kw级l o左右脚轮流下 ~交替步上楼

梯kw级l ~交替步下楼梯kw级l ∀评分标准为 }≠ s分 }

不能进行 ~� t分 }少量完成k � ts h任务l ~≈ u分 }部

分完成k完成 ts h ∗ || h任务l ~…v分 }全部完成 ∀ty

个项目满分为 w{分 ∀

1 q4 q3 疗效判定  阻滞术后 z §内 o每天在固定时间

分别评价所阻滞肌肉的肌张力和运动功能情况 ~z §

后 o每周观察记录 t次 ∀对门诊患儿 o电话联系随访 o

家长认为疗效消失后 o来院复查 o进行详细评价 ∀

将 � �≥评级转化为评分 ot级为 t分 otn级为t qx

分 ou级为 u分 ov级为 v分 ow级为 w分 ∀疗效持续时

间终止以 � �≥ 评分恢复到术前水平为准 o运动功能

评价以术后 vs ∗ ws §的下肢运动功能评分为准 ∀

1 q5 统计学处理  采用 ≥°≥≥ tu qs统计软件对所得

数据进行统计学分析 ∀

2 结果

uv例 �× ÷2� 注射效果良好的脑瘫患儿的单位剂

量k��r®ªl与性别k × � t qssz o ° � s qvuxl !分型k °

� s qy{sl !� � ƒ≤≥分级k × � s qtut o ° � s q|sxl !致

病因素 k早产 !窒息史 !其他l k ƒ � s qwwx o ° �

s qywzl !注射点数目kw 个 !y 个lk × � 2s qzzy o ° �

s qwwyl !年龄k � � s q{xz o ° � s qwxxl !体重k � �

s q{x{ o° � s qwxvl等均无关 ∀

以单位剂量为因变量 o以年龄 !体重 !术前 � �≥

评分为自变量进行多元线性回归分析 o ƒ � yxz qv o °

� s qsst o自变量年龄 !体重 !术前 � �≥评分所对应的

°值分别为 s qyvy !s qyyy和 � s qsst o体重的 ° 值最

大 ∀

将最没有意义的体重自变量去掉 o以单位剂量为

因变量 o以年龄 !术前 � �≥评分为自变量进行多元线

性回归分析 oƒ � tsuz qw o° � s qsst o自变量年龄 !术

前 � �≥评分所对应的 °值分别为 s qz|y和 � s qsst o

年龄的 °值 � s qsx ∀

将年龄自变量去掉 o以单位剂量为因变量 o以术前

� �≥评分为自变量进行线性回归分析 o ƒ � utxs qs o

° � s qsst o常数为 t qst| o系数为 t qzy{ o所对应的 °
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值均 � s qsst o单位剂量与术前 � �≥ 评分呈正相关 ∀

回归方程为 }单位剂量 � t qst| n t qzy{ ≅ � �≥评分 ∀

3 讨论

痉挛型脑瘫患儿的病变部位在大脑皮质及锥体

系≈w  o临床表现为肌肉痉挛 ∀痉挛是造成脑瘫患儿运

动发育迟缓 !运动姿势异常的重要因素 o影响患儿的正

常运动功能 o严重者可丧失肢体活动能力 ∀

牵张反射活动的解剖结构基础是反射弧 o包括 x

个基本组成部分 }肌梭 !感觉神经 !脊髓 !运动神经和肌

纤维 ∀缓解痉挛的手段如口服肌松弛剂 !手术 !神经阻

滞术 !鞘内注射巴氯酚等方法都是作用于反射弧的某

个环节 o使牵张反射活动减弱 o从而降低肌张力 ∀如选

择性脊神经后根切断术k¶̈¯̈ ¦·¬√¨ ³²¶·̈µ¬²µµ«¬½²·²2

°¼ o≥°� l是减少感觉神经的传入刺激而减轻痉挛 ∀

�× ÷2� 阻滞术是作用于反射弧的传出部分 o即神经肌

肉接点k± ∏̈µ²°∏¶¦∏̄¤µ­∏±¦·¬²±o���l o具有很高的选

择性 ∀

脑瘫所致的痉挛 o并不是所有肌肉都痉挛 o而是部

分肌肉的肌张力增高 o其他肌肉的肌张力并不高 ∀以

小腿为例 o大多数患儿小腿三头肌张力过高 o但胫前肌

并无痉挛 o所以造成尖足的异常姿势 ∀缓解小腿三头

肌痉挛 o即可纠正尖足 ∀

因为作用环节的关系 o≥°� 手术和巴氯酚都不可

能有针对性地缓解某一块肌肉的痉挛 o但 �× ÷2� 阻滞

术却可以 o因此其优势也在于此 o这种治疗方法可以有

效降低局部肌肉或肌群的肌张力 o对其他肌肉几乎没

有影响 o因而可提高患儿的运动功能 o结合康复治疗可

提高脑瘫患儿的疗效≈x oy  ∀

�× ÷2� 的肌肉麻痹作用是可逆的 o此作用可持续

v ∗ y个月 o之后原来的神经支配又得以恢复 ∀以往认

为 o这种神经支配的恢复是由于神经末稍侧枝芽生引

起 o但目前则认为可能是由于毒素产生的一种/缠结0

蛋白或毒素本身的退化所致≈z  ∀

像其他许多儿童用药一样 o�× ÷2� 的儿童用量也

是按照体重计算 o因为体重与肌肉的体积成正比 o肌肉

的体积越大 o所需要的 �× ÷2� 剂量越大 ∀所以 o��r

®ª即单位剂量 o可以被视为 �× ÷2� 的标准化剂量 ∀

�× ÷2� 的疗效与剂量密切相关≈{  o要想取得较好

的疗效 o就必须达到一定的剂量 o而剂量过大 o则易出

现毒副作用 ∀因此 o寻找能确定适宜剂量的方法是康

复医生的期盼 ∀

儿童的 ���比较密集 o随着年龄的增长 o���趋

向于分散 ∀本组患儿 y岁以下取 w个注射点 oy岁以上

取 y个注射点 o但统计学分析显示 o适宜剂量与注射点

数目无相关性 ∀

随着患儿年龄 !体重的增长 o要获得较好效果 o所

需要的 �× ÷2� 绝对剂量也应增大 ∀由于单位剂量去

除了体重的因素 o而儿童的体重和年龄密切相关 ∀多

元线性回归分析显示 o�× ÷2� 单位剂量与年龄 !体重

无关 o故可以认为适宜剂量在考虑到体重因素后 o就不

必再考虑年龄因素 ∀

本研究多元线性回归分析显示 o单位剂量与术前

� �≥评分呈线性正相关 o即 � �≥ 评分越高 o单位剂

量越大 o回归方程为 }单位剂量 � t qst| n t qzy{ ≅

� �≥评分 ∀为使临床上计算方便 o可将常数 t qst|简

化为 t o差 s qst|对总剂量计算的影响微乎其微 o以体

重 us ®ª的患儿计算 o其影响只有 s qv{ �� o如果以 xs

��r°¯的浓度稀释 s qv{ �� 的 �× ÷2� o药物容量只有

s qsszy °¯o在临床实际操作中没有实际意义 o可以忽

略不计 ∀在回归方程中 o系数的影响比较大 o故系数的

确定应该慎重 ∀本研究得出 �× ÷2� 适宜剂量的初步

计算公式为 }剂量k��l � kt n系数 ≅ � �≥评分l ≅ 体

重k®ªl ∀
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