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A型肉毒毒素对面肌痉挛疗效的初步研究

史树贵 1 ,罗明奎 2 ,邵淑琴 1 ,范文辉 1 ,雷光荣 1 ,陈康宁 1 ,蔡昌启2　　 (第三军医大学: 1附属西南医院神经内科 ; 2基础医学

部数学教研室 ;重庆 400038)

　　【提要】　目的:探讨 A型肉毒毒素对面肌痉挛的远期疗效及副作用。方法:对 122例面肌痉挛病人进行

面部多点注射 A型肉毒毒素 ,对其疗效进行书信、电话或门诊随访。 结果: A型肉毒毒素治疗的总有效率为

96. 09% ( 172 /179) ,副作用主要为短期上睑下垂、患侧眼流泪 ,复视 ;重复注射不能延长面肌痉挛的复发时

间 ;其疗效与病程长短和病情严重程度有关 ,病程越长 ,病情越重 ,有效时间越短。结论: A型肉毒毒素对面肌

痉挛是一种有效的治疗手段 ,但作用有限 ,反复注射不能控制其复发 ;病情越轻、治疗时间越早 ,疗效持续时

间越长。

　　关键词　面肌痉挛 ;肉毒毒素

　　中图法分类号　 R746. 905. 3; R971. 92 文献标识码　 A

　　面肌痉挛 ( Hemifacial spasm , HFS)又称面肌抽

搐 ,过去认为其病因不明或为功能性疾病 ,其治疗长期

困扰医学界。自 1995年来我科采用 A型肉毒毒素

( Bo tulinum toxin A, BTX)对该类病人进行治疗 ,取

得较满意疗效 ,但对该药的远期疗效、副作用、重复注

射能否使疾病根治等缺乏经验 ,文献报道极少 ,因此我

们进行了前瞻性的系统观察及随访。 现报道如下。

1　对象及方法

1. 1　临床资料
　　 HFS病人 122例 ,男 42例 ,女 80例 ,年龄 17～ 71岁 ,平均

( 48. 35± 12. 44)岁 ,病程 2个月至 30年 ,平均 4. 23年 ,平均发

病年龄 46岁 ,其中 5例为面神经炎后发病 ,余病因不明。 进行

BTX治疗前 11例行茎乳孔处面神经阻滞术 ,有效 10例 ,疗效

持续 2～ 10月 , 106例曾进行针炙及中药、维生素等治疗无效。

1. 2　治疗方法
　　采用卫生部兰州生物制品研究所生产的 A型肉毒毒素针

剂 ,行面部肌肉多点注射 ,平均每点注射 3～ 4 U ,其中 33例注

射 2次以上 ,最多注射 4次 ,共注射 179人次。

1. 3　疗效标准及评价
　　疗效评价采用病人自评和医生评分 2种方法进行 ,所有病

人均按 Albert等 [1 ]痉挛强度分级。 疗效评定:病人注射后评分

下降 1级以上为有效。

1. 4　统计学处理
　　采用 Spur医学统计程序包进行处理。

2　结果

2. 1　统计学处理结果
　　 122例 HFS病人年龄符合正态分布 ,平均发病年龄为

( 46. 01± 11. 35)岁 ,均数和方差的 95%可信限区间分别为

( 43. 98, 48. 05)和 ( 101. 66, 168. 62)。

2. 2　病程与疗效的关系
　　经单因素方差分析 , P (F , 6, 6)= 0. 001137 < 0. 01,说明各

均值间有非常显著差异 ;提示病程长短与疗效之间有明显关

系 ,病程越长 ,疗效持续时间越短 ,见表 1。

表 1　 122例面肌痉挛病人第 1次注射后病程与疗效之间的关系

Tab 1　 The relat ions between the course and duration of improvement af ter f irst inj ect ion in HFS pat ients (n= 120)

Cou rse( year)

≤ 1 1～ 2 2～ 3 3～ 4 4～ 6 6～ 10 > 10

n 28 25 20 15 14 9 11

Duration of improvem ent ( w eek) 25. 80± 8. 18 23. 26± 6. 80 21. 43± 8. 80 19. 92± 9. 60 17. 34± 8. 20 14. 96± 5. 10 16. 83± 5. 90

　　作者简介:史树贵 ,男 , 1968. 11. 30生 ,云南省陆良县人 ,硕士 ,主治

医师 ,主要从事脑血管病方面的研究 ,发表论文 9篇。电

话: ( 023)68753786

　　收稿日期: 1998-12-29;修回日期: 1999-04-12

2. 3　重复注射与疗效的关系
　　分析 33例注射 2次以上的病人每次注射后的有效时间 ,

经单因素方差分析 , P > 0. 05,说明重复注射不能延长 BTX的

有效时间 ,见表 2。
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表 2　 33例重复注射 2次以上的患者各次注射的平均疗效

Tab 2　 Durar ion of improvement following every in jection of 33 HFS patients

No. of injection 1s t (n= 33) 2nd (n= 33) 3rd (n= 19) 4th (n= 5)

Sev erity　　　　　 1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4 1 2 3 4

No. of s everi ty　　 0 0 17 16 0 4 20 9 0 0 12 7 0 1 3 1

Duration of improvem ent ( w eek) 21. 21± 7. 67 25. 79± 6. 86　　 23. 53± 9. 68　　 26. 79± 5. 01

2. 4　病情严重程度与疗效的关系
　　 179人次经 BTX治疗后病情严重程度与疗效之间的关系 ,

见表 3,经单因素方差分析 , P (F , 2, 2) = 0. 00413 < 0. 01,说明

疗效之间相差非常显著 ,即病情越轻 ,注射后疗效持续时间越

长。

表 3　 179人次病情严重程度与疗效之间的关系

Tab 3　 The relations bwteen the severity and the

durarion of improvement of 179 inject ions

Severit y 0～ 1 2 3 4

n 0 21 74 84

Duration o f
improvement( week)

—— 29. 62±10. 66 25. 04± 8. 89 19. 67± 7. 32

2. 5　病人治疗后的转归
　 　经相依配对 r× r χ2检验 ,χ2 ( 3) = 861. 306> χ2

0. 01=

11. 345, P < 0. 01说明经 BTX治疗后 ,病情显著减轻 ,与治疗

前差异非常显著 , 179人次治疗中 ,除 7人次无效外 ,其余均有

效 ,有效率为 96. 09% ,见表 4。

表 4　 BTX治疗 179人次 HFS病人的转归

Tab 4　 The prognosis of 179 in ject ions of BTX

Post-injection(n )
Pre-inject ion(n )

0～ 1 2 3 4

0～ 1( 0) 0 0 0 0

2( 21) 21 0 0 0

3( 74) 40 29 5 0

4( 84) 37 37 8 2

Total 179 98 66 13 2

2. 6　主要副作用
　　治疗后出现患侧上睑下垂 148例次 ,占 82. 68% ;流泪 67

例次 ,占 37. 43% ;口角向对侧歪斜 152例次 ,占 84. 92% ,注射

后数小时即可出现 ,最长持续至注射后 10周 ; 18例次治疗后出

现复视 ,占 10. 06% ,注射后数小时即可发生 ,最长持续至注射

3周。

3　讨论

　　 HFS为原因不明的局部肌张力障碍之一 ,其发病

机制不明 ,临床治疗非常困难 , BTX局部注射是目前

最为有效的治疗方法 , 80年代初国外首先应用于临

床 ,国内 1993年开始使用 [2 ]。

　　 BTX通过阻滞神经元乙酰胆碱的释放而使肌肉

松驰 ,由于局部用药 ,迅速起效 ,持续时间较长 ,故目前

已用于治疗面肌痉挛、痉挛性斜颈、 Parkinson病晚期

的局部肌张力障碍 [3 ]等。

　　我们观察的 122例患者 ,平均年龄 48. 35岁 ,平均

发病年龄 46岁 ,与国内报道 [4 ]相似 ,但国外报道其发

病年龄为 50～ 80岁 ,是否为种族差异尚不明确。病因

学方面 ,有无面神经炎史与 HFS发病无关 ,既往经多

种方法治疗效差 ,说明其发病机制复杂。 最近研究认

为 [4, 5 ] ,Wi lli s环及其邻近动脉变异为主要病因。 目前

认为该病不具遗传性 ,但我们观察到母女同患此病的

病例 ,母亲 59岁 ,就诊时病情为 4级 ,女儿 28岁 ,患病

2月 ,就诊时为 2级。

　　文献报道 BTX对 HFS的疗效一般为 20周 ,最长

26周。我们观察 179例次该病患者 ,疗效最短半月 ,最

长 40周 ,平均 23. 06周 ,说明该药短期疗效甚佳。通过

33例重复注射的总体疗效研究发现 ,各次注射的平均

疗效之间无显著差异 ( P > 0. 05) ,说明重复注射不能

延长复发时间 ,与最近国外报道
[6 ]
一致。 BTX对部分

患者无效 ,其原因可能为:①重复注射产生免疫抗体导

致抗药性 [7 ] ;②重复注射后影响药物吸收 [8 ]。由于上述

局限 ,目前国外已研制出选择性封闭 N型 Ach受体的

免疫毒素 ,该毒素疗效更佳、持续时间更长 ,可望成为

治疗局限性肌张力障碍的主要药物。

　　我们发现 ,就诊时病情严重程度与药物疗效有明

显关系 ,与 Chen等
[9 ]
研究结果一致。 此外 ,我们还发

现 ,病程长短与疗效亦有明显关系 ,可能与 HFS的发

病规律有关 ,因为 HFS早期仅表现为眼睑下局部轻微

抽动 ,后逐渐波及眼、口轮匝肌。提示病程越长 ,病情越

重 ,从而要求病人必须早期治疗。

　　文献 [10 ]报道 BTX治疗 HFS的副作用为暴露性

角膜炎、复视、睑下垂、流泪增多等。本组病例的副作用

主要为睑下垂、流泪增多、病侧面肌瘫痪 ,发生率与国

外报道大致相同 ,但复视的发生率较高 ,可能与我们局

部用药量较大、或注射深度较深致药物局部扩散累及

眼外肌所致 ,但有作者认为复视的发生是由于部分病
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人对药物更为敏感 ,及 BTX在这些病人中更易扩散到

眼外肌所致。 对此我们将进一步研究。
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Study of the treatment of hemifacial spasm with botulinum toxin type A
SHI Shu-gui, LUO Ming-kui , SHAO Shu-qing , FAN Wen-hui , LEI Guang-rong, CHENG Kang-ling , CAI

Chang-qi ( Depa rtment o f Neurolog y , Southw est Hospital, Third M ilita ry Medica l Univ er sity , Chongqing 400038)

　　 Abstract　 Objective: To study the long term the rapeutic effec ts o f bo tulinum toxin type A on

hemifacia l spasm.Methods: 122 cases o f hemifacial spasm were trea ted with botulinum toxin type A and

follow ed up th rough let ters, telephone calls o r personal v isits.Resul ts: The efficient ra te w as 96. 09% ( 172 /

179 injections) in the 122 cases. The main side effects w ere ptosis, lacrimation and diplopia. The duration of

improvement wa s no t pr olonged with consecutiv e injections after the first 4 injections. Patients with mo re

sever e spasm and longer course w ere apt to have a sho rte r pe riod o f remission.Conclusion: Botulinum tox in

type A is an effectiv e therapy for hemifacia l spasm, w hich is limited with its sho rt dur ation o f action.

Pa tients with less sever e spasm and sho rte r cour se may have a longer period o f remission.

　　 Key words　 hemifa cial spasm; buto linum toxin type A

　　 (上接 907页 )

胃癌的主要手段 ,确诊率可达 90%以上 ,但也可能漏诊 ,临床怀

疑残胃癌的患者 ,胃镜检查阴性要反复复查。 脱落细胞检查对

诊断亦有一定帮助。

　　残胃癌的治疗: 一般主张残胃癌不管肿瘤大小和部位均应

行全胃切除术 ,因为整个残胃均可能发生残胃癌 ,而胃镜检查

难以发现所有病灶 ,故难以确定切除范围 [2 ]。 如有可能应行根

治性切除术 ,重点应清扫贲门两侧、胃左动脉区、胰腺区等淋巴

结 ,必要时联合切除胰体尾、脾、肝左叶等。

　　关键词　残胃癌 ;外科手术

　　中图法分类号　 R735. 2　　　文献标识码　 B
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