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不同剂量Ａ型肉毒毒素配合康复训练治疗
痉挛性脑瘫患儿疗效评价

李林清
（青海省妇女儿童医院康复科，青海西宁８１０００７）

摘要：目的探讨不同剂量Ａ型肉毒毒素（ＢＴＸ － Ａ）配合康复训练对痉挛性脑瘫患儿运动功能和肌痉挛程度的影响。方法选取医院
２０１５年６月至２０１７年８月收治的痉挛性脑瘫患儿８４例，按使用ＢＴＸ － Ａ的剂量不同分为Ａ组牗３ Ｕ ／ ｋｇ牘、Ｂ组牗４ Ｕ ／ ｋｇ牘和Ｃ组牗５ Ｕ ／ ｋｇ牘，
各２８例，同时配合康复训练。结果治疗后，３组患儿的粗大运动评价量表（ＧＭＦＭ）评分差异均有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）；不同时间点
３组患儿的ＧＭＦＭ评分比较均无明显差异（Ｐ ＞ ０． ０５）；治疗后，３组患儿的改良痉挛牗Ａｓｈｗｏｒｔｈ 牘量表评分比较无明显差异（Ｐ ＞ ０． ０５），
但各组均明显低于其治疗前（Ｐ ＜ ０． ０５）；Ａ组、Ｂ组患儿治疗有效率分别为９２． ８６％，９６． ４３％，均高于Ｃ组的８５． ７１％（Ｐ ＜ ０． ０５）；３组
患儿出现的注射局部炎症、皮疹和恶心呕吐等不适症状均无明显差异（Ｐ ＞ ０． ０５）。结论ＢＴＸ － Ａ配合康复训练治疗痉挛性脑瘫疗效较
好，推荐剂量为３ ～ ５ Ｕ ／ ｋｇ，可有效改善患儿的运动功能及肌痉挛症状，不良反应少，安全性较高。
关键词：Ａ型肉毒毒素；康复训练；痉挛性脑瘫；儿童；运动功能
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·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

小儿脑性瘫痪属常见儿童致残性疾病，在其出生后
因各种原因致脑部未发育成熟，由非进行性脑损伤而导
致的各种运动功能障碍为主的综合征犤 １ － ２ 犦。其临床表现
为中枢性运动障碍、姿势及反射异常及语言障碍、智力
低下等，增加了患儿家庭的负担，其中痉挛型偏瘫为常
见类型，往往引发患儿肢体姿势异常和肌肉痉挛，甚至
挛缩变形，严重影响其生长发育。目前，临床治疗主要采
用康复训练和神经发育疗法牗 Ｂｏｂａｔｈ 牘，有一定疗效，但
效果欠佳犤 ３ 犦。目前，有学者发现Ａ型肉毒毒素（ＢＴＸ － Ａ）
对肌张力有明显的增强作用，对患儿的肢体痉挛临床疗
效良好，还可减少不良反应，但过多治疗易引起中毒，量

小效果较差，如果反复注射会增加其耐药性，剂量仍需
作进一步探讨犤 ４ － ５ 犦。本研究中比较了不同剂量ＢＴＸ － Ａ
配合康复训练治疗痉挛性脑瘫患儿的运动功能和肌痉
挛程度的临床疗效，现报道如下。
１ 资料与方法
１． １ 一般资料

纳入标准：符合我国小儿痉挛性脑瘫的诊断及标
准犤 ６ 犦；年龄３ ～ ６岁；３个月内未使用ＢＴＸ － Ａ注射治疗
或手术治疗缓解痉挛；遵医嘱，且自愿配合康复训练；无
外伤或颅内感染等严重疾病；无其他心、肝、肾功能不全
疾病；本研究经医院医学伦理委员会批准，患儿家属均
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组别
Ａ组
Ｂ组
Ｃ组
ｔ ／ χ２值
Ｐ值

性别
（男／女，例）
１８ ／ １０
１６ ／ １２
１７ ／ １１
０． ２９９
０． ８６１

年龄
（Ｘ ± ｓ，岁）
４． ９６ ± ２． ３５
４． ８７ ± ２． ３０
５． ０１ ± ２． ３８
０． ０３２
０． ９７５

病程
（Ｘ ± ｓ，年）
１． ２４ ± ０． ４７
１． １８ ± ０． ４２
１． ２１ ± ０． ５０
０． １２１
０． ８９０

偏瘫
８
７
９

双瘫
１１
１３
１０
０． ６９２
０． ７０８

四肢瘫
９
８
９

表１ 两组患儿一般资料比较（ｎ ＝ ２８）
病变部位（例）

表２ ３组患儿ＧＭＦＭ评分情况比较（Ｘ ± ｓ，分，ｎ ＝ ２８）

注：与本组治疗前比较，ａ Ｐ ＜ ０． ０５；与本组治疗１个月后比
较，ｂ Ｐ ＜ ０． ０５。

注：与Ａ组比较，ａ Ｐ ＞ ０． ０５；与Ｂ组比较，ｂ Ｐ ＜ ０． ０５。

表３ ３组患儿Ａｓｈｗｏｒｔｈ量表评分比较（Ｘ ± ｓ，分，ｎ ＝ ２８）
时间
治疗前
治疗后
ｔ值
Ｐ值

Ａ组
３． ４８ ± ０． ７０
１． ７９ ± ０． ７８
８． ５３３
＜ ０． ００１

Ｂ组
３． ６０ ± ０． ５８ａ

１． ６１ ± ０． ８８ａ

９． ９９１
＜ ０． ００１

Ｃ组
３． ４８ ± ０． ７１ａｂ

１． ７１ ± ０． ９０ａｂ

８． １７０
＜ ０． ００１

Ｆ值
０． ３０２
０． ３１３

Ｐ值
０． ７３９
０． ７３３

组别
Ａ组
Ｂ组
Ｃ组
Ｆ值
Ｐ值

治疗前
４７． ２８ ± ６． ９８
４６． ９０ ± ５． ０６
４７． １３ ± ６． ２０
０． ００１
０． ９９９

治疗１个月后
５４． ７６ ± ７． ０８ａ

５５． ３６ ± ５． ４０ａ

５５． ４８ ± ６． ０７ａ

０． １１２
０． ８９８

治疗３个月后
７１． ６１ ± ７． ３８ａｂ

７２． ４９ ± ５． １８ａｂ

７４． ０２ ± ５． ９６ａｂ

１． ０７３
０． ３４８

Ｆ值
５８． ３６１
１２３． ５１２
１０２． ４１０

Ｐ值
＜ ０． ００１
＜ ０． ００１
＜ ０． ００１

表４ ３组患儿临床疗效比较犤例（％），ｎ ＝ ２８ 犦

χ２值
Ｐ值

２． １８２
０． ３３６

组别
Ａ组
Ｂ组
Ｃ组

治愈
２０（７１． ４３）
１８（６４． ２９）
１９（６７． ８６）

有效
６（２１． ４３）
９（３２． １４）
５（１７． ８６）

无效
２（７． １４）
１（３． ５７）
４（１４． ２９）

总有效
２６（９２． ８６）
２７（９６． ４３）
２４（８５． ７１）

知情且签署知情同意书。
排除标准：相关药物过敏史；内分泌及代谢性障碍

疾病；因颅内疾病而形成运动功能障碍；严重传染性疾病
或存在严重的智力发育问题；病毒性脑炎或脑肿瘤等。

病例选择与分组：选取我院２０１５年６月至２０１７年
８月收治的痉挛性脑瘫患儿８４例，按使用ＢＴＸ － Ａ的
剂量不同分为Ａ组、Ｂ组和Ｃ组，各２８例。各组患儿一
般资料比较，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５），具有可比
性。详见表１。

１． ２ 方法
所有患儿入院后，均给予不同剂量ＢＴＸ － Ａ（兰州

生物制品研究所有限责任公司，国药准字Ｓ１０９７００３７，
规格为每支１００ Ｕ）痉挛肌肉局部注射治疗，Ａ组患儿
予３ Ｕ ／ ｋｇ，Ｂ组患儿予４ Ｕ ／ ｋｇ，Ｃ组患儿予５ Ｕ ／ ｋｇ。先
行局部消毒，进针后抽吸，确保注入在血管内，每块肌肉
每次注射总量少于２００ Ｕ，术中必须准备肾上腺素及气
管插管、呼吸机等，治疗后密切观察患儿的生命体征（心
率、体温及血压等）和精神状况，注射后６ ｈ内禁擦洗或
按摩。注射治疗２ ｄ后，由专业的康复医师根据其具体
症状及体征制订针对性的康复训练计划：行传统的关节
活动度训练和跟腱与内收肌牵伸训练，运动功能训练包
括Ｂｏｂａｔｈ技术及强制性诱导运动治疗，对患儿的患肢
关节活动度及中线位训练、痉挛肌牵伸；牵动患侧保护
性伸展反应，举重训练，发展弱势肌群的肌力（包括手臂
的承重、手指的握力和捏力训练等），每位患儿均由一对
一的医师进行感觉训练，每次４０ ｍｉｎ，每日１次，每周
５次，１２周为１个疗程；配合家庭运动训练，加强偏瘫肢
体的关节活动度训练，做好痉挛肌牵伸训练，掌握平衡
及行走功能训练等。
１． ３ 观察指标及疗效判定标准

随访１个月、３个月后，采取粗大运动功能评估量
表（ＧＭＦＭ）犤 ７ 犦评定患儿的运动功能，包含卧位与翻身、
爬与跪、坐位、站立运动及走、跑、跳等５个功能区，共计
８８个项目，每项采用４级计分。完全不能做计０分，开
始能做但完成不到１０％计１分，部分完成１０％ ～ ９９％
计２分，全部完成计３分。得分越高表示运动功能越好。
采取改良痉挛程度牗Ａｓｈｗｏｒｔｈ 牘量表评价患儿的肌痉挛
程度犤 ８ 犦，无肌张力增加表示０级，计０分；肌张力轻度增

加，表示为Ⅰ级，计１分；肌张力较明显增加，且关节活动
范围增加，但受累部分仍较容易被移动为Ⅱ级，计２分；
肌张力严重增强，被动运动困难为Ⅳ级，计４分；均由同
１名医师对患儿的运动状况进行评分。

疗效判定犤 ９ 犦：ＧＭＦＭ评分较治疗前提高不低于
２１％且临床症状消失为治愈；ＧＭＦＭ评分较治疗前提高
１％ ～ ２０％且症状及体征较前好转为有效；ＧＭＦＭ评分
较治疗前无提高且症状及体征甚至加重为无效。以前两
者合计为总有效。详细记录两组患儿不良反应，包括恶
心呕吐、感染样症状及皮疹等。
１． ４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ １８． ０统计软件处理。计量资料以均数±
标准差（Ｘ ± ｓ）表示，不同时间点比较采用方差分析，行
ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行χ２检验。Ｐ ＜ ０． ０５
为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表２至表４。Ａ组出现注射点局部炎症、恶
心呕吐各１例，皮疹２例，发生率为１４． ２９％（４ ／ ２８）；
Ｂ组仅出现皮疹２例，发生率为７． １４％（２ ／ ２８）；Ｃ组出
现注射点局部炎症２例，皮疹、恶心呕吐各１例，发生率
为１４． ２９％（４ ／ ２８）。３组不良反应发生率比较无明显差
异（Ｐ ＞ ０． ０５）。

３ 讨论
小儿脑性瘫痪又称脑瘫，属于中枢神经障碍综合
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征，病变部位在脑及四肢，其中痉挛属于影响脑瘫患儿
运动发育迟缓、运动姿势异常的主要因素犤 １０ － １２ 犦。目前，
由于国内外尚无治疗脑瘫的特效方法犤 １３ － １４ 犦，临床大多
提倡综合治疗，一直采用康复训练和Ｂｏｂａｔｈ疗法等治
疗方式，取得一定疗效。运动疗法为最常见的一种治疗
方式，通过传统的关节活动度训练及跟腱与内收肌牵伸
训练诱导运动治疗，对患儿的患肢关节活动度及中线位
训练、痉挛肌牵伸，发展弱势肌群的肌力，从而增加组织
血流量，促进恢复，但效果欠佳犤 １５ － １６ 犦。有学者研究发现，
ＢＴＸ － Ａ可松弛肌肉犤 １７ － １８ 犦，并降低肌张力、改善肢体痉
挛和姿势异常，可有效治疗肢体痉挛和姿势控制异常，
该药物是肉毒梭菌繁殖过程中产生的一种毒力极强的
细菌外毒素犤 １９ 犦，通常以神经毒和血凝素的复合体形式
存在，是一种潜在的神经肌肉瘫痪剂，可抑制乙酰胆碱
的释放，导致肌肉缓性麻痹，其药效稳定性好，并易于制
备，可长期在低温下保存，被广泛用于肌张力障碍患者
的治疗犤２０ 犦。采取ＢＴＸ － Ａ联合功能训练的患儿治疗１个
月后的ＧＭＦＭ评分显著升高，显著高于单独采取功能
训练的患儿治疗６个月（Ｐ ＜ ０． ０５），且均较治疗前升高
（Ｐ ＜ ０． ０５）犤 ２１ 犦。本研究中，３组患儿治疗后ＧＭＦＭ评
分差异均有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）；３组患儿不同时
间点的ＧＭＦＭ评分比较均无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；
治疗前，３组患儿的Ａｓｈｗｏｒｔｈ量表评分组间比较无明
显差异（Ｐ ＞ ０． ０５），治疗后各组评分均明显低于治疗前
（Ｐ ＜ ０． ０５），证实ＢＴＸ － Ａ注射联合功能训练能有效缓
解脑瘫患儿肢体痉挛，提高患儿粗大运动能力。但因效
力及靶肌肉的大小、注射部位等多因素均会严重影响
ＢＴＸ － Ａ的用量，我国推荐剂量为０． ５ ～ ６ Ｕ ／ ｋｇ，３ Ｕ ／ ｋｇ
未见明显不良反应发生，且随注射剂量的增加，配合康
复训练，随访观察３个月，各组疗效指标改善程度增加，
患儿的痉挛肌肉得以缓解，运动功能得到改善，康复训
练时痛苦减少。本研究中，ＢＴＸ － Ａ剂量为３ ～ ５ Ｕ ／ ｋｇ，
且临床疗效及安全性均较高。因此，在治疗有效的前提
下，选择最小有效剂量进行治疗，可有效避免大剂量应
用产生耐药性，并减轻患儿家庭的经济负担。

综上所述，采取ＢＴＸ － Ａ配合康复训练治疗痉挛性
脑瘫临床疗效较好，推荐剂量为３ ～ ５ Ｕ ／ ｋｇ，可有效改
善患儿的运动功能及肌痉挛症状，不良反应少，安全性
均较高，值得临床推广。
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