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偏侧面肌痉挛和良性特发性眼睑痉挛的临床与治疗

特点

彭彬 张申起 董红娟 罗瑛 卢祖能

【摘要】　目的　探讨偏侧面肌痉挛 (HFS)和良性特发性眼睑痉挛 (BEB)的临床特点、治疗现状以及

对A型肉毒毒素 (BTX-A)治疗的反应。方法　对2013年4~10月在武汉大学人民医院神经内科门诊就诊

的HFS患者和BEB患者进行调查，其中HFS患者110例，BEB患者90例。所有的患者均接受了BTX-A
局部注射治疗。注射后2周左右复诊，在每周二下午的专病门诊随访，并记录BTX-A的疗效持续时间。 
结果　(1)入组200例患者中，BTX-A治疗起效时间0～30 d(中位数4 d)，疗效持续时间2～128周 (中位数

16周 )，总有效率96.9%。HFS患者症状明显好转 (完全和明显缓解 )占99.3%，BEB患者占90.2%。总的

来说，BEB患者的疗效持续时间［（13.6±5.5）周］与HFS患者［（20.3±10.2）周］相比较短。HFS患者所用

BTX-A剂量［(53.2±15.8)U］较BEB患者［(74.8±20.2)U］少。(2)BTX-A注射 (70.9%)、针灸 (68.2%)和口

服药 (65.5%)是HFS患者曾经选择的最多的非手术治疗方法。针灸和口服药大部分效果不好而自行停用。

BTX-A注射 (88.9%)、口服药 (86.7%)和眼轮匝肌切割术 (31.1%)是BEB患者曾经选择的最多的治疗方法，

但患者均反映手术无效。结论　HFS和BEB是运动障碍门诊最常见的两种疾病，BTX-A治疗HFS和BEB
安全、有效，对HFS效果更好，BEB患者需要更频繁的注射，其面部肌张力障碍的治疗更具挑战性。

【关键词】　A型肉毒毒素； 偏侧面肌痉挛； 良性特发性眼睑痉挛； 治疗
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Clinical and therapeutic features of patients with hemifacial spasm and benign essential blepharospasm　
PENG Bin， ZHANG Shen-qi， DONG Hong-juan， et al. Department of Neurology， Renmin Hospital of Wuhan 
University， Wuhan 430060， China

【Abstract】　Objective　To confirm the clinical features and therapeutic efficacy of botulinum toxin type 
A(BTX-A)for hemifacial spasm(HFS) and benign essential blepharospasm(BEB) patients. Methods　Totals of 
110 HFS patients and 90 BEB patients from Department of Neurology， Renmin Hospital of Wuhan University 
between April 2013 and October 2013 were included in this cross-section study. All patients were instructed 
to be reviewed in the second week after BTX-A injection. The duration of effects of BTX-A injection was re-
corded. Results　(1) Of 200 patients who were included， the mean duration was 61.6 months. The onset time was 0-30 d  
(median 4 d). The duration of response was 2-128 weeks (median 16 weeks). Of all patients， the effective rate 
was 96.9%， while 99.3% for HFS patients and 90.2% for BEB patients. Patients with HFS received a lower mean 
dose of BTX than patients with BEB ［(53.2±15.8)U vs (74.8±20.2)U］. And patients with HFS had a longer 
treatment duration than patients with BEB［(20.3±10.2)weeks vs (13.6±5.5)weeks］. (2) BTX-A injection was 
the most commonly used treatment (70.9%)， followed by acupuncture (68.2%) and oral medication (65.5%) in 
HFS patients. Most patients gave up acupuncture and oral medication because of the ineffectiveness. In BEB patients， 
BTX-A injection was the most commonly used treatment (88.9%)， followed by oral medication (86.7%) and orbicu-
laris oculi myectomy (31.3%)， whereas orbicularis oculi myectomy was not effective. Conclusions　HFS and BEB 
are most common diseases in movement disorder clinic. BTX-A treatment is safe and effective for both BEB and 
HFS， with better effect for HFS. BEB patients require more frequent injections， highlighting that facial dystonia 
in patients with BEB is more challenging to manage.

【Key words】　Botulinum toxins， type A； Hemifacial spasm； Benign essential blepharospasm； Treatment

偏侧面肌痉挛 (Hemifacial Spasm，HFS)是以第

七对颅神经所支配肌肉间歇性不自主收缩为特点的

运动障碍［1］。该疾病通常累及单侧，往往自眼轮匝

肌始发，逐渐累及同侧口周、颈阔肌和其他面部表情

肌，不属于肌张力障碍疾病。良性特发性眼睑痉挛

(Benign Essential Blepharospasm，BEB)是一种特发性

功能障碍，以双侧眼睑不自主痉挛，干扰视觉功能和

导致眼部不适为特征，属于局灶性肌张力障碍。中
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老年女性多见，可合并口、下颌肌张力障碍，表现为

不自主张口、闭口、噘嘴等动作，进展为颅颈肌张力

障碍 (Craniocervical Dystonia)/Meige综合征［2］。

自武汉大学人民医院神经内科1999年肌张力

障碍门诊开设以来，HFS和BEB为两大类最常见疾

病。很多患者被误诊，经历了诸多波折才确诊，最终

得到有效的治疗。有的患者甚至花费了数万元才开

始得到正规的治疗。A型肉毒毒素 (Botulinum Toxin 
Type A，BTX-A)局部注射作为有效的疗法已有20余
年［3］。湖北地区相当大比例的HFS和BEB患者在我

院就诊，我们积累了大量的临床经验和进行了很多

电生理研究，对这两大疾病有了更深的认识。本研

究通过观察这些患者的临床特点和治疗现状，探讨

BTX-A治疗的安全性和不良反应，期望对推动临床

治疗这两种疾病的规范化有所帮助，让更多的患者

得到有效的治疗。

1 对象与方法
1.1 研究对象 选择2013年4~10月在我院运动障

碍专病门诊就诊的特发性HFS患者和BEB患者共

200例，其中HFS患者110例，BEB患者90例。入组

标准：(1)年龄为18~80岁。(2)HFS患者临床诊断为

特发性HFS痉挛通常仅限于一侧，并排除继发性病

因如面瘫后HFS，无神经系统其他疾病，或头颅CT/
MRI未显示脑实质异常。(3)BEB患者诊断符合BEB
的诊断标准［4］，可合并相邻部位的肌张力障碍，除眼

睑痉挛及相邻部位肌张力障碍外无其他神经系统症

状和体征，无其他神经系统疾病或继发性眼睑痉挛。

(4)所有患者知情同意。

1.2 方法

1.2.1 登记患者一般资料 对这200例患者进行病史

记录、神经系统检查和调查问卷。调查包括：病史摘

要、治疗情况、既往史和家族史、危险 /保护因素调查。

1.2.2 药物配制和注射方法 采用美国Allergan公
司生产的保妥适 (Botox)或兰州生物制品研究所生产

的衡力，规格 100 U/amp、25 U/ng，于-20℃环境下

保存。注射前先将BTX-A干粉制剂用无菌盐水稀

释，调节浓度为33 U/ml。配好溶液后，一般应尽量

4 h内使用；为便于疗效比较，两种制剂均用3 ml的 
0.9%氯化钠溶液稀释。HFS患者根据痉挛肌肉的分

布进行注射，每例总量33~75 U，主要注射的肌肉包

括额肌、眼轮匝肌、颧肌、颞肌、颊肌、咬肌、提上唇

肌、颏肌等；原则是少量、多点。BEB患者主要涉及

双侧的眼轮匝肌、降眉间肌、额肌和皱眉间肌等肌

肉，每例用量50~100 U。应根据个体化原则以达到

最佳疗效，可根据患者对治疗的反应、肌肉活动情

况调整注射部位及用量。若首次注射反应欠佳的患

者，可在1~2周后追加注射。患者要求且症状复发＞

50%、间隔3个月以上，再行第2次注射。

1.2.3 随访评估 治疗前后在每周二下午的运动障

碍专病门诊随访，并进行相关的摄像记录和追加注

射，注射后2周左右复诊。由专门负责注射的熟练

医生进行注射治疗。HFS及BEB患者按Cohen标准

分级［5］，根据患者的主观感受、客观检查和摄像判定

疗效，分为完全缓解、明显缓解、部分缓解和无效。

记录BTX-A的疗效持续时间，即从最后一次注射起，

到症状复发 (症状程度患者不能接受 )的时间间隔，

以周 (7 d)为单位。

1.3 统计学方法 采用SPSS 17.0软件进行统计学

分析。计量资料以均数±标准差 (x±s)表示，组间

比较行 t检验，计数资料行χ2检验，P＜0.05为差异

有统计学意义。

2 结果
2.1 临床一般资料 见表1。200例患者中，男性 
68例，女性132例，平均年龄48.3岁，平均病程61.6个月。

110例HFS患者中，左侧发病 58例 (52.7%)，右侧发

病52例 (47.3%)。
表1 HFS和BEB患者的一般情况

项目 HFS（n=110） BEB（n=90）

性别（例）

 男 40 28

 女 70 62

家族史（例） 1 5

年龄（岁，x±s） 51.8 ± 11.5 54.2 ± 11.3

发病年龄（岁，x±s） 45.8 ± 11.5 51.1 ± 11.5

病程（年，x±s） 7.3 ± 3.8 5.2 ± 4.1

2.2 治疗方式的选择 HFS患者有78例 (70.9%)曾
经选择BTX-A注射治疗，75例 (68.2%)选择针灸治

疗，72例 (65.5%)选择口服药物治疗；针灸和口服药

大部分效果不好而自行停用。BEB患者中有 80例
(88.9%)曾经选择BTX-A注射治疗，78例 (86.7%)选
择口服药物治疗，28例 (31.3%)曾行眼轮匝肌切割

术，患者均反映该手术无效。其中最常用的药物是

卡马西平，其次是B族维生素，其他包括中药、苯二

氮䓬类、加巴喷丁、巴氯芬、硫必利、苯海索等。应

用卡马西平的患者部分出现严重的皮疹。

2.3 BTX-A疗效 见表 2。BTX-A治疗起效时间

0～30 d(平均 4 d)，疗效持续时间 2～128周 (平均 
16周 )；总有效率96.9%。症状完全和明显缓解者，

在HFS占 96.3%，在BEB占 90.0%。BEB患 者 9 例

对治疗不满意，1例患者无任何效果。与HFS患者

［(20.3±10.2)周］相比，BEB患者的疗效持续时间

［(13.6±5.5)周］更短；HFS患者所用BTX-A剂量

［(53.2±15.8)U］较BEB患者［(74.8±20.2)U］更少，

差异有统计学意义 (P＜0.05)。
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表2 BTX-A对HFS和BEB患者的疗效持续时间比较

BTX-A

剂量 (U)

HFS BEB

例数 疗效持续时间（周） 例数 疗效持续时间（周）

33 11 18.7 0 -

50 73 22.3 10 9.5

66 16 20.8 13 10.8

75 10 20.1 48 14.7

100 0 - 19 14.5

2.4 BTX-A不良反应 在HFS患者，出现口角歪斜

者占19.1%(21/110)，眼睑闭合不全占13.6%(15/110)，
是最常见的两种不良反应。HFS患者出现口角歪斜

较明显时，随访时在对侧追加适当剂量。在BEB患

者，多为对称注射，口角歪斜发生较少，最常见的不

良反应是眼裂闭合不全和眼睑下垂，各占8.9%(8/90)
和5.6%(5/90)。
3 讨论

运动障碍疾病主要表现为随意运动调节功能异

常，肌力、感觉及小脑的功能是正常的。肌张力障

碍属于运动障碍病变，其特征是持续性或间歇性肌

肉收缩，从而引起异常运动和 (或 )姿势［6］。根据其

累及的部位，可以是全身的、节段的、偏身的、多灶

的或局灶的。BEB属于局灶性肌张力障碍。HFS并
不属于肌张力障碍，而是一种周围的运动障碍［7］。　　

我们对110例HFS患者和90例BEB患者进行研究，

以评估其流行病学、临床特点和治疗上的异同，以及

对BTX-A局部注射的反应。

两者的起病年龄比较接近，均为 50岁左右，

性别均为女性多见［8］。美国一项研究评估了

1960~1984年的患者数据［9］，他们观察得出HFS的
平均患病率为11/10万，女性与男性的比例为2∶1。
1%~6%患者发病早于30岁［10］。欧美流行病学调查

显示［11］，眼睑痉挛女性患病率是男性的2.3倍。眼

睑痉挛多在50岁以后起病，女性发病年龄比男性晚

4.7年。我们研究中所得数据与这些数据是相符的，

HFS患者女性是男性的1.75倍，BEB患者女性是男

性的2.21倍。

HFS多为单侧，双侧少见 (＜1%)，有时需要与

BEB鉴别，HFS往往发生不同时、不对称、不同步。

HFS通常为散发，家族性病例有报道［12］。还有一个

不同点是，HFS患者闭眼时由于额肌的收缩使同侧

眉毛上扬，称为“另一个Babinski征”［13］。BEB患者

不会出现这个体征。其敏感性25.3%，特异性100%，

也有报道显示其敏感性86%，特异性100%［14］。我们

在临床诊治过程中也观察到HFS患者这一特征。

HFS的病因为面神经出脑干区受血管压迫所

致，BEB的病因和发病机制尚不明确。多数学者认

为其机制可能与脑基底节损害，黑质—纹状体的

γ—氨基丁酸(GABA)能神经元功能低下，以及多巴胺能

受体超敏或多巴胺递质失衡、胆碱能作用失衡有关［2］。

有学者用PET研究提示BEB的临床表现可能与小脑

和桥脑的异常代谢有关，而BEB可能与皮层的眼睑

控制区域异常有关［8］。与HFS不同的是，许多强烈的

证据支持BEB发病很可能与遗传因素有关［17］。有些

眼睑痉挛患者呈家族性发病，但目前研究未能确定

任何致病基因。对于眼睑痉挛来说需要进行基因筛

查，尤其是有阳性家族史的时候［18］。我们也观察到

BEB有家族史的更多，并会做进一步的研究。

HFS和BEB常用的口服药物均为卡马西平、奥

卡西平及安定类，备选药物为苯妥英钠、巴氯芬、

托吡酯、加巴喷丁、氟哌啶醇等［19］。我们观察到

BTX-A注射 (70.9%)、针灸 (68.2%)和口服药 (65.5%)
是HFS患者曾经选择的最多的非手术治疗方法。而

在BEB患者中，选择针灸的相对较少，88.9%曾经

选择BTX-A注射治疗，86.7%选择口服药物治疗，

35.6%曾行眼轮匝肌切割术。长期口服药物的患者

较少，口服药物治疗效果欠佳，加大剂量症状可有改

善，但患者出现不能耐受的不良反应。两者均可以

用BTX-A局部注射治疗。上睑下垂曾是BTX-A治

疗中最常见的不良反应，但随着经验积累，避开上

眼睑中部注射可以明显降低眼睑下垂的发生率。大

多数不良反应表现为轻微的面瘫症状，注射侧眼睑

闭合无力，或是鼻唇沟较对侧稍浅，眉毛稍不对称

等。有些患者出现局部皮肤血肿，可给予适当冰敷。

通过提高注射技巧，能大大减少并发症。还有些患

者为眼部刺激症状，这些症状不用特殊处理，多在

2~12周自行好转，大多数患者都能接受。

HFS可以通过面神经显微血管减压术治疗，对

于年轻的患者，我们会推荐去做手术。然而，在我国，

大部分患者都担心手术的风险和复发等问题，选择

手术的患者比例不高。而BEB可行的手术方式为脑

深部电刺激术 (Deep Brain Stimulation，DBS)［20］。对

于症状重或合并口下颌肌张力障碍，严重影响生活

质量，对药物和BTX-A治疗效果不佳或无效的患者，

可以作为治疗方法之一。DBS具有微创、可逆、可调

控、个性化等特征，其存在的缺点是目前费用很昂

贵，开展的医院较少。

Drummond和Hinz［21］发现，BTX-A对HFS患者

的疗效平均持续时间为15周，对BEB患者平均持续

12周。我们的观察和以往的研究结果类似，HFS患者

疗效持续时间为4~6个月，而BEB患者疗效持续时间

为3~4个月。总体而言，我们观察到HFS患者的疗效

持续时间的确比BEB患者要长。而增大BTX-A的

使用剂量，BTX-A作用的持续时间并没有显著延长。

Mauriello等［22］研究了长期使用BTX-A治疗面
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部运动障碍的患者50例，只有26例患者治疗时间在

7年以上。BEB患者平均注射次数为15.3次，HFS患
者平均注射次数为11.3次，因这个研究样本量很小，

难以准确地反映真实情况。一项英国的研究持续了

7.5年，其中BEB患者平均注射25次，而HFS患者平

均注射17次，体现了BTX-A治疗作用是可逆的和需

要反复注射的。从结果也可以看出，HFS患者的疗

效持续时间较BEB长，因此相同的时间BEB患者的

注射要比HFS患者更加频繁。有文献报道，HFS患
者多潜在的伴有面肌无力［23］，提示BTX-A治疗的剂

量应当要减少，推测单侧注射可能比双侧注射具有

更好的耐受性。

Anderson等［24］发现高达 50%的BEB患者曾行

眼轮匝肌切割术。在Ortisi等［25］的研究中，这种比

例更是高达81%。我们观察到约31.1%的BEB患者

曾行眼轮匝肌切割术，这种手术也就是俗称“割双

眼皮”，患者均反映手术是无效的。这些患者接受了

手术后再注射BTX-A，会由于瘢痕遭遇产生不适，

使用冰敷或局部麻醉剂可减轻不适。Ortisi等［25］还

观察到，接受眼轮匝肌切割术的患者，需要BTX-A
注射的剂量更低。在我们的患者中，没有观察到这

种趋势。但我们观察到BEB患者接受眼轮匝肌切割

术明显多于HFS患者，可能需要更大的样本量，来进

一步验证分析。

总之，HFS和BEB是运动障碍门诊最常见的两

种疾病，BTX-A局部注射治疗HFS和BEB安全有效。

大部分的研究都显示，约95%的HFS患者经BTX-A
治疗后症状改善［26］。BEB的病因和发病机制更复杂，

可能和遗传有关，治疗的选择相对较少。一般来说，

BEB患者需要的BTX-A剂量更大，而疗效持续时间

较短，相比HFS患者，治疗可能不满意率更高，对于

这些情况，我们在为BEB患者注射前应当交代清楚。

由此，需要更多和更进一步的研究来明确BEB的机

制，为患者提供更好的治疗方案。
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