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Введение. В настоящее время у пациентов с детским церебральным параличом (ДЦП) ботулинотерапия применяется в лечении как 
нарушений мышечного тонуса, так и сиалореи. Поэтому логичным является использование одного препарата ботулинического токси-
на типа А для лечения спастичности и сиалореи в одну инъекционную процедуру.
Цель работы —провести ретроспективный анализ данных 15 центров, которые занимаются лечением пациентов с ДЦП и использу-
ют метод ботулинотерапии, для определения оптимальных доз Incobotulinumtoxin A (IBTA) при лечении спастичности и хронической  
сиалореи в условиях реальной клинической практики.
Материалы и методы. Были проанализированы результаты лечения IBTA у 389 детей с ДЦП (из них 211 (54,2%) мальчиков). Боль-
шинство составили дети с двусторонними формами ДЦП — 312 (80,2%). Средний возраст пациентов был 5,27 ± 3,71 года, средний вес 
пациентов — 18,8 ± 10,9 кг.
Результаты. Общая доза IBTA в группе 389 пациентов с ДЦП для лечения спастичности составила 163,74 ± 80,65 ЕД (25–550; 95% ДИ 
155,7–171,7) и 10,4 ± 5,4 ЕД/кг массы тела (1,25–29,7; 95% ДИ 9,8–10,9). Общая доза IBTA в группе пациентов ДЦП при одномоментном 
лечении спастичности и хронической сиалореи (n=16) была существенно больше: 267,18 ± 124,57 ЕД (115–570; 95% ДИ 200,8–333,6) и  
13,0 ± 7,1 ЕД/кг (5,8–24,6; 95% ДИ 9,2–16,8). В нижних конечностях наиболее частыми мышцами-мишенями были икроножная (55,0% слу-
чаев; 95% ДИ 49,9–60,0) и полусухожильная/полуперепончатая мышцы (46,3% случаев; 95% ДИ 41,2–51,4), а в верхних конечностях —  
круглый пронатор (48,6% случаев; 95% ДИ 43,5–53,7) и двуглавая мышца плеча (28,8% случаев; 95% ДИ 24,3–33,6).
Ограничения исследования. Ограничениями нашей работы являются использование формата открытого ретроспективного иссле-
дования, относительно небольшая выборка пациентов с хронической сиалореей, отсутствие длительного катамнестического наблю-
дения за пациентами и результатов повторных инъекций IBTA.
Заключение. При необходимости применения ботулинотерапии для лечения спастичности и сиалореи у ребенка с ДЦП оптимально 
использовать препарат IBTA, что позволит провести коррекцию двух патологических проявлений в одну процедуру и может сократить 
интервалы между повторными инъекционными циклами.
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Introduction. In patients with infantile cerebral palsy (CP), botulinum therapy is used to treat both muscle tone disorders and sialorrhea. 
Therefore, it is logical to use one preparation of botulinum toxin type A to treat spasticity and sialorrhea in one injection procedure.
The aim of the work is to conduct a retrospective analysis of data from 15 centres that treat patients with cerebral palsy and use the botulinum 
therapy method to determine the optimal doses of IncobotulinumtoxinA (IBTA) for the treatment of spasticity and chronic sialorrhea in real 
clinical practice.
Materials and methods. The treatment results of 389 children with cerebral palsy (including 211 (54.2%) boys) with IBTA were analyzed. The 
majority were children with bilateral forms of cerebral palsy – 312 (80.2%). The average age of the patients was 5.27 ± 3.71 years, the average 
weight of the patients was 18.8 ± 10.9 kg.
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Results. The total dose of IBTA in the group of 389 patients with cerebral palsy for the treatment of spasticity was 163.74 ± 80.65 U (25–
550; 95% CI 155.7–171.7) and 10.4 ± 5.4 U/kg body weight (1,25–29.7; 95% CI 9.8–10.9). The total dose of IBTA in the group of patients with 
cerebral palsy with simultaneous treatment of spasticity and chronic sialorrhea (n = 16) was significantly higher: 267.18 ± 124.57 U (115–570; 
95% CI 200.8–333.6) and 13, 0 ± 7.1 U/kg (5.8–24.6; 95% CI 9.2–16.8). In the lower extremities, the most frequent target muscles were the 
gastrocnemius (55.0% of cases; 95% CI 49.9–60.0) and semitendinosus / semimembranous muscle (46.3% of cases; 95% CI 41.2–51.4 ), and in 
the upper limbs — pronator teres (48.6% of cases; 95% CI 43.5–53.7) and biceps brachii (28.8% of cases; 95% CI 24.3–33.6).
Limitations of the study. The limitations of our work are the use of an open retrospective study format, a relatively small sample of patients 
with chronic sialorrhea, the absence of long-term follow-up of patients and the results of repeated IBTA injections.
Conclusion. If it is necessary to use botulinum therapy for the treatment of spasticity and sialorrhea in a child with CP, it is optimal to use the 
product IncobotulinumtoxinA, which will allow correction of two pathological manifestations in one procedure and can shorten the intervals 
between repeated injection cycles.

Keywords: cerebral palsy; botulinum toxin type A; Incobotulinumtoxin A; spasticity; sialorrhea; total dose 
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Введение

Ботулинотерапия при детском церебральном па-
раличе (ДЦП) применяется уже около 28 лет [1–3]. 
Впервые этот метод лечения был использован для кор-
рекции локальной спастичности, преимущественно 

эквинусной установки стопы [4]. По мере накопления 
опыта стало ясно, что инъекции препаратов ботулини-
ческого токсина типа А (БТА) могут быть эффектив-
ными и для лечения многоуровневой спастичности 
как нижней, так и верхней конечности [5–8]. Позднее 
появились исследования, показывающие, что исполь-
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зование препаратов БТА может быть эффективным 
для лечения сиалореи при ДЦП и при других состо-
яниях, сопровождающихся избыточным слюнотече-
нием [9–12]. Имеются сообщения об одновременном 
лечении спастичности и сиалореии у пациентов с ДЦП 
с использованием ботулинотерапии [13].

В России зарегистрированы 4 лекарственных пре-
парата БТА, которые одобрены для применения в пе-
диатрии с 2-летнего возраста. Однако только препарат 
ксеомин (Incobotulinumtoxin A, IBTA) разрешён для 
лечения спастичности при ДЦП и хронической сиало-
реи у детей от 2 до 18 лет1.

При ДЦП спастические формы заболевания на-
блюдаются в 78–88% случаев [14,15], а хроническая 
сиалорея—в 10–38% случаев в зависимости от кри-
териев, используемых авторами для её определения 
[16]. То есть достаточно большое число пациентов 
с ДЦП одновременно нуждаются в лечении спастич-
ности и сиалореи. Недавний системный обзор мето-
дов лечения ДЦП, основанный на анализе хорошо 
спланированных доказательных исследований, по-
казал высочайшую эффективность ботулинотерапии 
в лечении как нарушений мышечного тонуса и спа-
стичности, так и сиалореи[17]. Учитывая, что мини-
мальный интервал между повторными инъекциями 
препарата БТА должен составлять минимум 3 мес, ло-
гично использовать один и тот же препарат для лече-
ния спастичности и сиалореи в одну инъекционную 
процедуру. 

Целью нашего исследования был ретроспективный 
анализ данных нескольких центров, занимающихся ле-
чением пациентов с ДЦП и применяющих метод боту-
линотерапии, для определения оптимальных доз IBTA  
при лечении нарушений мышечного тонуса и хрони-
ческой сиалореи в условиях реальной клинической 
практики.

Материалы и методы
Данные по применению IBTA у детей были пред-

ставлены 15 центрами из разных регионов России, 
которые занимаются лечением пациентов с ДЦП 
и используют метод ботулинотерапии. Для этого был 
разработан специальный протокол сбора информа-
ции по планированию, выполнению и анализу ре-
зультатов проведённых инъекций IBTA для лечения 
нарушений мышечного тонуса и хронической сиало-
реи у детей со спастическими формами ДЦП. В дан-
ной публикации представлены результаты только 
одного инъекционного цикла для каждого пациента. 
Полученные данные были объединены, статистиче-
ски обработаны и проанализированы. То есть было 
проведено открытое ретроспективное многоцентро-
вое исследование. 

Критерии включения пациентов в исследование:
•	наличие спастической формы ДЦП (гемипарети-

ческая форма, спастическая диплегия или спастический 
тетрапарез) с любым уровнем (от I до V) двигательных 
нарушений по оценке больших моторных функций 
(Gross Motor Function Classification System — GMFCS);

•	повышение мышечного тонуса до 2 баллов или 
выше при оценке по модифицированной шкале 
Эшворта в выбранных мышцах-мишенях для ботули-
нотерапии;

•	возраст пациента 2–17 лет на момент проведения 
инъекции IBTA;

•	согласие родителей на выполнение инъекций  
IBTA и проведение последующего анализа эффектив-
ности лечения.

Критерии невключения пациентов в исследование:
•	наличие фиксированных контрактур в тех сегмен-

тах конечностей, в мышцы которых планировались инъ-
екции IBTA;

•	предшествующее хирургическое лечение (миото-
мия, тенотомия, невротомия, сухожильно-мышечная 
пластика и др.) в тех сегментах конечностей, в мышцы 
которых планировались инъекции IBTA; 

•	предшествующая ботулинотерапия, проведённая 
менее чем за 6 мес до включения в исследование;

•	другие ранее проведённые антиспастические хи-
рургические вмешательства (селективная дорзальная 
ризотомия, установка баклофеновой помпы и др.);

•	выраженные проявления дистонии или хореоате-
тоза в предполагаемых мышцах-мишенях;

•	отсутствие значимого снижения мышечного то-
нуса (по крайней мере на 1 балл по модифицированной 
шкале Эшворта) в инъецированных мышцах через 2 нед 
после проведения инъекций IBTA.

Пациенты, включённые в исследование и получав-
шие лечение IBTA, проходили наблюдение и лечение 
в период с ноября 2017 г. по август 2021 г.

Включённые в исследование дети перед проведе-
нием процедуры ботулинотерапии осматривались ле-
чащим врачом и специалистом, сертифицированными 
для использования препаратов БТА, для определения 
целей лечения и детализации показаний к выполне-
нию инъекций. Родители или опекуны подписывали 
специально разработанный протокол информирован-
ного согласия, который включал диагноз ребёнка, его 
возраст и вес, полный протокол процедуры с указани-
ем дозы препарата для каждой мышцы-мишени, дозы 
для слюнных желёз (если также выполнялись инъек-
ции для лечения хронической сиалореи), общей дозы 
на процедуру и дозы на 1 кг массы тела. Непосред-
ственно перед инъекциями препарат восстанавливал-
ся 0,9% раствором хлорида натрия до содержания 50 ЕД  
IBTA в 1 мл. Для инъекций использовали инсулиновые 
шприцы со съёмными иглами, длину которых подби-
рали в зависимости от глубины расположения каждой 
мышцы-мишени. Введение IBTA в слюнные железы 
всегда выполняли под ультразвуковым контролем.

1Инструкция по медицинскому применению лекарственного препара-
та Ксеомин. URL:  https://grls.rosminzdrav.ru/Grls_View_v2.
aspx?routingGuid=a9556d47-3c23-4e0d-a4fe-5f5b1216f6e7&t=
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Статистический анализ
Накопление, корректировка, систематизация ис-

ходной информации и визуализация полученных ре-
зультатов осуществлялись в электронных таблицах 
«Microsoft Office Excel 2016».

При анализе данных применяли стандартные ме-
тоды описательной статистики. Для описания коли-
чественных данных использовали среднее значение 
(М), стандартное отклонение (SD), 95% доверитель-
ные интервалы (95% ДИ), минимум и максимум (min–
max), 25-й и 75-й процентили (Q1 и Q3). Категориаль-
ные данные описывали с указанием абсолютных зна-
чений и процентных долей.

Результаты

Всего были проанализированы результаты ле-
чения IBTA у 389 детей с ДЦП (из них 211 (54,2%) 
мальчиков), полностью соответствовавших крите-
риям включения и невключения в данное исследо-
вание. Большинство составили дети с двусторон-
ними формами ДЦП — 312 (80,2%). В зависимости 
от оценки по GMFCS пациенты распределялись та-
ким образом: I уровень — 45 (11,5%), II — 89 (22,9%), 
III — 74 (19,0%), IV — 115 (29,5%), V — 66 (16,9%). 
Средний возраст пациентов составил 5,27 ± 3,71 
года (2–17; Q1–Q3 2–7); средний вес пациентов —  
18,8 ± 10,9 кг (Q1–Q3 12,0–22,0).

Общая доза IBTA в группе пациентов ДЦП для ле-
чения спастичности (n = 389) составила 163,74 ± 80,65 
ЕД (25–550; 95% ДИ 155,7–171,7), в расчёте на массу 
тела—10,4 ± 5,4 ЕД/кг (1,25–29,7; 95% ДИ 9,8–10,9).

Общая доза IBTA в группе пациентов ДЦП для 
лечения хронической сиалореи (n = 37) состави-
ла 80,54 ± 27,38 ЕД (40–150; 95% ДИ 71,4–89,6), 

в расчёте на массу тела— 3,96 ± 1,27 ЕД/кг (1,28–
8,0; 95% ДИ 3,5–4,4). Необходимо отметить, что 
большинство пациентов, получавших инъекции 
в слюнные железы, были включены в исследова-
ние до момента одобрения Минздравом России по-
казания «Хроническая сиалорея у детей в возрасте 
от 2 до 18 лет» для препарата ксеомин, поэтому ис-
пользованные дозы IBTA могли отличаться от доз, 
рекомендованных в настоящее время в инструкции 
по применению препарата ксеомин.

Общая доза IBTA в группе пациентов ДЦП при од-
номоментном лечении спастичности и хронической 
сиалореи (n = 16) была существенно больше и соста-
вила 267,18 ± 124,57 ЕД (115–570; 95% ДИ 200,8–
333,6), в расчёте на массу тела — 13,0 ± 7,1 ЕД/кг (5,8–
24,6; 95% ДИ 9,2–16,8).

Инъекции в мышцы ног получили 348 (89,7%) 
пациентов, в мышцы рук — 231 (59,4%). В нижних 
конечностях наиболее частыми мышцами-мишеня-
ми были икроножная (55,0% случаев; 95% ДИ 49,9–
60,0), полусухожильная/полуперепончатая (46,3% 
случаев; 95% ДИ 41,2–51,4), тонкая (42,9% случа-
ев; 95% ДИ 38,0–48,0) и приводящие мышцы бед
ра (42,7% случаев; 95% ДИ 37,7–47,8), а в верхних 
конечностях — круглый пронатор (48,6% случа-
ев; 95% ДИ 43,5–53,7), двуглавая мышца плеча (28,8% 
случаев; 95% ДИ 24,3–33,6) и мышца, приводящая пер-
вый палец кисти (25,7% случаев; 95% ДИ 21,4–30,4). 
Частота инъекций IBTA в мышцы ног и рук по всей 
группе пациентов показана на рис.1 и 2.

Были рассчитаны средние дозы IBTA для основ-
ных мышц-мишеней нижних и верхних конечностей, 
применявшиеся для лечения избыточного мышечного 
тонуса при ДЦП. Полученные данные представлены 
в табл. 1 и 2.
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Рис. 1. Частота инъекций IBTA в мышцы нижних конечностей, %.

Fig. 1. Frequency of Incobotulinumtoxin A injections into the muscles of the lower extremities, %.
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Также были рассчитаны средние дозы IBTA для ка-
ждой слюнной железы при лечении хронической сиа-
лореи (табл. 3).

Большое число наблюдений позволило опреде-
лить, в какие возрастные периоды (диапазоны возрас-
тов были взяты в соответствии с возрастами для опре-
деления уровней по GMFCS) разные мышцы верхних 
и нижних конечностей у пациентов со спастическими 
формами ДЦП инъецировались наиболее часто, что 
косвенно отражает изменение патологического двига-
тельного паттерна. Например, инъекции IBTA в икро-
ножную и камбаловидную мышцы чаще проводились 
в возрасте 4–6 лет, в тонкую — в 2–4 года, полусухо-
жильную и полуперепончатую — в 12–18 лет. Полу-
ченные данные для основных мышц-мишеней нижних 
конечностей представлены на рис. 3, 4, а верхних ко-
нечностей — на рис. 5–7.

Обсуждение
Общая доза IBTA в группе пациентов ДЦП для 

лечения спастичности составила 163,74 ± 80,65 ЕД 
(25–550; 95% ДИ 155,7–171,7), в расчёте на массу те-
ла — 10,4 ± 5,4 ЕД/кг (1,25–29,7; 95% ДИ 9,8–10,9), 
что меньше максимальных доз (400 ЕД или 16 ЕД/кг), 
которые применялись в международных рандоми-
зированных клинических исследованиях (РКИ) эф-
фективности и безопасности IBTA при спастичности 
нижних и верхних конечностей у детей и подростков 
с ДЦП [18, 19], но очень близко к тем значениям, ко-
торые были использованы в двух других ретроспектив-

ных исследованиях IBTA при ДЦП [20, 21]. Указанные 
различия общей дозы IBTA на процедуру в нашем ис-
следовании и РКИ могут быть связаны с тем, что при 
ретроспективном исследовании суммируются данные 
по всем пациентам с различными двигательными на-
рушениями, а в РКИ отбираются сходные пациенты 
согласно критериям включения. Поэтому в нашем ре-
троспективном исследовании одни пациенты могли 
получать инъекции только в 2–3 мышечные группы, 
и в этом случае общая доза была небольшой, а другие 
дети нуждались в многоуровневых инъекциях, и общая 
доза была высокой, на что показывают минимальные 
и максимальные значения. Также относительно не-
большая общая доза IBTA в нашем исследовании мо-
жет объясняться тем, что средний возраст пациентов 
также был небольшим — 5,27 ± 3,71 года.

В случае одновременного лечения спастичности 
и хронической сиалореи при ДЦП общая доза IBTA 
была существенно больше, чем при изолированном 
лечении спастичности, но все равно не превышала 
максимальных значений (400 ЕД или 16 ЕД/кг), ис-
пользованных в РКИ [19, 22]. Использование другого 
препарата БТА при одновременном лечении спастич-
ности и сиалореи у пациентов с ДЦП с тяжёлыми дви-
гательными нарушениями (GMFCS III–V) и достаточ-
но значимыми коморбидными нарушениями также 
оказалось безопасным и эффективным [13].

При оценке частоты инъекций IBTA в разные мыш-
цы нижних конечностей наиболее частой мишенью была 
икроножная мышца (55,0% случаев; 95% ДИ 49,9–60,0), 
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Fig. 2. Frequency of Incobotulinumtoxin A injections into the muscles of the upper extremities, %.
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Таблица 1. Дозы (ЕД) IBTA для мышц-мишеней нижних и верхних конечностей, применявшиеся у пациентов со спастическими формами 
ДЦП

Table 1. Doses (U) of Incobotulinumtoxin A for target muscles of the lower and upper extremities used for injection procedures in patients with 
spastic forms of CP

Мышцы 
Muscles n M ± SD 95% ДИ

95% CI Min–max

Ноги  
Legs

Икроножная 
Gastrocnemius

214 78.4 ± 37.6 73.3–83.5 15–250

Полусухожильная/полуперепончатая
Semitendinosus/Semimembranous

180 56.6 ± 29.4 52.2–60.9 10–220

Тонкая
Gracilis

167 38.6 ± 15.4 36.4–41.1 5–100

Длинная/большая/короткая приводящие
Adductor Longus/Magnus/Brevis

166 52.0 ± 27.1 47.9–56.2 15–200

Прямая мышца бедра
Rectus femoris

66 41.1 ± 21.2 35.9–46.4 10–80

Камбаловидная 
Soleus

44 28.6 ± 13.9 24.5–33.0 10–80

Подвздошно-поясничная
Iliopsoas

42 42.1 ± 18.1 36.4–47.7 10–80

Задняя большеберцовая
Tibialis posterior

24 36.9 ± 12.6 31.6–42.2 10–60

Руки 
Hands

Круглый пронатор
Pronator teres

189 21.6 ± 12.5 19.8–23.4 5–100

Двуглавая мышца плеча
Biceps brachii

112 31.5 ± 20.4 27.6–35.3 5–120

Приводящая первый палец кисти
Adductor pollicis

100 8.9 ± 4.2 8.1–9.8 5–25

Плечевая 
Brachialis

98 25.6 ± 12.6 23.0–28.1 5–60

Плечелучевая
Brachioradialis

66 18.1 ± 10.6 15.5–20.6 5–40

Лучевой сгибатель кисти
Flexor carpi radialis

35 14.1 ± 8.4 11.2–17.0 5–40

Трехглавая мышца плеча
Triceps brachii

27 23.0 ± 8.9 19.4–26.5 10–40

Поверхностный сгибатель пальцев кисти 
Flexor digitorum sublimis

26 15.8 ± 7.5 12.7–18.8 5–30

Большая грудная 
Pectoralis major

24 19.6 ± 8.7 15.9–23.3 10–40

Локтевой сгибатель кисти 
Flexor carpi ulnaris 

12 16.5 ± 9.4 10.5–22.5 5–30

Глубокий сгибатель пальцев кисти 
Flexor digitorum profundus

11 11.8 ± 5.6 8.1–15.6 5–20

Большая круглая
Teres major

10 20.5 ± 11.9 12.0–29.0 10–50

что почти соответствует данным Шведского нацио
нального регистра СРUP для пациентов в возрасте  
2–10 лет [23]. Инъекции в полусухожильную/полупе-
репончатую мышцы (46,3% случаев; 95% ДИ 41,2–51,4) 

и приводящие мышцы бедра (42,7% случаев; 95% ДИ  
37,7–47,8) в нашем исследовании выполнялись несколь-
ко чаще, чем по данным шведского регистра, что особен-
но заметно для пациентов в возрасте 2–8 лет [23]. Среди 



196

НЕВРОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ имени Л.О. БАДАЛЯНА. 2021; 2(4): 189–202
DOI: https://doi.org/10.46563/2686-8997-2021-2-4-189-202  

Оригинальная статья

L.O. BADALYAN NEUROLOGICAL JOURNAL (Nevrologicheskiy zhurnal imeni L.O. Badalyana). 2021; 2(4): 189–202

Original investigations

мышц верхних конечностей чаще всего инъецировался 
круглый пронатор (48,6% случаев; 95% ДИ 43,5–53,7), 
поэтому повышение мышечного тонуса в этой мышце 
может служить своеобразным маркером спастичности 
в верхней конечности. Также достаточно часто (в 20–30% 

случаев) инъекции выполнялись в мышцы-сгибатели 
локтевого сустава (двуглавую мышцу плеча, плечевую 
и плечелучевую мышцы) и мышцу, приводящую первый 
палец кисти. Остальные мышцы инъецировались реже. 
Поскольку частота инъекций в определённые мышцы 

Таблица 2. Дозы (ЕД/кг массы тела) IBTA для мышц-мишеней нижних и верхних конечностей, применявшиеся у пациентов со спастиче-
скими формами ДЦП

Table 2. Doses (U/kg of body weight) of Incobotulinumtoxin A for target muscles of the lower and upper extremities used for injection procedures 
in patients with spastic forms of CP

Мышцы
Muscles n M ± SD 95% ДИ

95% CI Min–max

Ноги
Legs

Икроножная 
Gastrocnemius

214 5.1 ± 2.4 4.7–5.4 0.6–11.4

Полусухожильная/полуперепончатая
Semitendinosus/Semimembranous

180 3.5 ± 1.5 3.3–3.7 0.6–9.0

Тонкая
Gracilis

167 2.8 ± 1.0 2.7–3.0 0.5–6.7

Длинная/большая/короткая приводящие
Adductor Longus/Magnus/Brevis

166 3.3 ± 1.3 3.1–3.5 0.5–8.8

Прямая мышца бедра
Rectus femoris

66 2.6 ± 1.1 2.3–2.9 0.7–5.0

Камбаловидная 
Soleus

44 1.5 ± 0.6 1.4–1.7 0.4–3.2

Подвздошно-поясничная
Iliopsoas

42 2.9 ± 1.0 2.6–3.2 1.0-5.4

Задняя большеберцовая
Tibialis posterior

24 1.9 ± 1.0 1.5–2.4 0.7–4.2

Руки 
Hands

Круглый пронатор
Pronator teres

189 1.3 ± 0.6 1.2–1.4 0.2–3.8

Двуглавая мышца плеча
Biceps brachii

112 1.7 ± 1.0 1.5–1.9 0.2–4.4

Приводящая первый палец кисти
Adductor pollicis

100 0.6 ± 0.3 0.5–0.7 0.1–1.6

Плечевая 
Brachialis

98 1.6 ± 0.9 1.5–1.8 0.2–4.2

Плечелучевая
Brachioradialis

66 1.1 ± 0.7 0.9–1.2 0.2–2.8

Лучевой сгибатель кисти
Flexor carpi radialis

35 0.8 ± 0.4 0.7–0.9 0.4–1.7

Трехглавая мышца плеча
Triceps brachii

27 1.9 ± 0.7 1.6–2.2 0.7–3.0

Поверхностный сгибатель пальцев кисти 
Flexor digitorum sublimis

26 1.2 ± 0.7 0.9–1.5 0.5–3.2

Большая грудная 
Pectoralis major

24 1.1 ± 0.6 0.8–1.3 0.3–2.7

Локтевой сгибатель кисти 
Flexor carpi ulnaris

12 0.6 ± 0.3 0.4–0.8 0.2–1.4

Глубокий сгибатель пальцев кисти 
Flexor digitorum profundus

11 0.5 ± 0.2 0.4–0.6 0.3–0.7

Большая круглая
Teres major

10 1.1 ± 1.0 0.3–1.8 0.4–3.8
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соответствует типичным патологическим паттернам 
[23], эти данные подтверждают мнение, что у пациентов 
с ДЦП при спастичности верхних конечностей наиболее 
часто определяется пронаторная установка предплечья 
в сочетании со сгибанием локтевого сустава [24].

Большое число пациентов, включённых в ретро-
спективный анализ, позволило рассчитать средние 
дозы IBTA для основных мышц-мишеней нижних 
и верхних конечностей, применявшихся для эф-
фективного купирования избыточного мышечно-
го тонуса у пациентов со спастическими формами 
ДЦП. Поскольку средний вес пациентов был неболь-
шой — 18,8 ± 10,9 кг (Q1–Q312,0–22,0), то удобнее 
обсуждать средние дозы в расчёте на массу тела. Наи-
высшая средняя доза использовалась для икронож-
ной мышцы — 5,1 ± 2,4 ЕД/кг, что несколько больше 
дозы, рекомендованной в инструкции по примене-
нию препарата ксеомин, но практически соответству-
ет дозе, применявшейся итальянскими авторами 

в их исследовании безопасности IBTA при ДЦП [25]. 
В РКИ с целью оценки лечения спастичности ниж-
них конечностей дозы IBTA, применённые для кор-
рекции эквинусной установки стопы, были ещё 
больше — 6 или 8 ЕД/кг массы тела, однако эти дозы 
распределялась как минимум в 2 из 5 мышц, которые 
вносят вклад в формирование данной патологиче-
ской установки (икроножная, камбаловидная, задняя 
большеберцовая, длинный сгибатель пальцев стопы, 
длинный сгибатель первого пальца) [18]. Также до-
статочно высокие дозы в нашем исследовании при-
менялись для лечения спастичности проксимальных 
мышц нижней конечности — полусухожильной/
полуперепончатой, приводящих бедро, подвздош-
но-поясничной, тонкой (2,8–3,5 ЕД/кг массы тела). 
Дозы IBTA для коррекции избыточного мышечного 
тонуса в руках были значительно ниже и не превыша-
ли доз, использовавшихся в РКИ для оценки лечения 
спастичности верхних конечностей [19].

Таблица 3. Дозы IBTA для околоушной и подчелюстной слюнных желез (n = 37)

Table 3. Doses of Incobotulinumtoxin A for the parotid and submandibular salivary glands (n = 37)

Железа 
Gland M ± SD 95% ДИ

95% CI Min–max

Околоушная  
Parotid

ЕД  
Units

20.3 (8.2) 17.6–23.1 10–45

ЕД/кг массы тела 
U/kg body weight

1.0 (0.4) 0.8–1.1 0.3–2.4

Подчелюстная 
Submandibular

19.9 (6.0) 17.9–21.9 10–30

ЕД  
Units

ЕД/кг массы тела 
U/kg body weight

1.0 (0.3) 0.9–1.1 0.3–1.6

80

59,1 60,4

55,7

14,8

11,4

19,4

5,6
2,8

19,8

6,9

5,5
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Рис. 3. Частота выполнения инъекций IBTA в мышцы голени в возрасте 2–18 лет у пациентов со спастическими формами 
ДЦП.

Fig. 3. Frequency of IncobotulinumtoxinA injections into the lower leg muscles at the age of 2 to 18 years in patients with spastic 
forms of cerebral palsy.



198

НЕВРОЛОГИЧЕСКИЙ ЖУРНАЛ имени Л.О. БАДАЛЯНА. 2021; 2(4): 189–202
DOI: https://doi.org/10.46563/2686-8997-2021-2-4-189-202  

Оригинальная статья

L.O. BADALYAN NEUROLOGICAL JOURNAL (Nevrologicheskiy zhurnal imeni L.O. Badalyana). 2021; 2(4): 189–202

Original investigations

0

10 8,5

15,2

14,9
11,4

15,9

26,1

43,2

52,8

47,2

33,3

22,2

8,3

50

18,8

44,6

41,6

47,5

40,2

42,1

54,9

20

30

40

50

60

70

80

Полусухожильная/полуперепончатая
Semitendinosus/Semimembranous

Тонкая
Gracilis

2–4 4–6 6–12 12–18
Возраст, лет / Age, years

Подвздошно-поясничная 
Iliopsoas 

Длинная/большая/короткая приводящая 
Adductor Longus/Magnus/Brevis

Прямая мышца бедра
Rectus femoris 

20

15

10 9,1

7,9

2,4

1,2
2

3

5,9

10,9

6,8

4,54,5

5,7

8,3

2–4 4–6

Возраст, лет / Age, years

Поверхностный сгибатель пальцев кисти
Flexor digitorum sublimis

Лучевой сгибатель кисти
Flexor carpi radialis

Локтевой сгибатель кисти
Flexor carpi ulnaris

Глубокий сгибатель пальцев кисти
Flexor digitorum profundus

6–12 12–18 

5

0

25

Рис. 4. Частота выполнения инъекций IBTA в мышцы бедра в возрасте 2–18 лет у пациентов со спастическими формами ДЦП.

Fig. 4. Frequency of IncobotulinumtoxinA injections into the thigh muscles at the age of 2 to 18 years in patients with spastic forms 
of cerebral palsy.

Рис. 5. Частота выполнения инъекций IBTA в мышцы сгибатели запястья и пальцев кисти в возрасте от 2 до 18 лет у пациен-
тов со спастическими формами ДЦП.

Fig. 5. Frequency of incobotulinumtoxinA injections into the flexor muscles of the wrist and fingers at the age of 2 to 18 years in 
patients with spastic forms of cerebral palsy.
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Рис. 6. Частота выполнения инъекций IBTA в мышцы плеча (сгибатели и разгибатели локтевого сустава) и круглый пронатор 
в возрасте от 2 до 18 лет у пациентов со спастическими формами ДЦП.

Fig. 6. Frequency of IncobotulinumtoxinA injections into the shoulder muscles (flexors and extensors of the elbow joint) and round 
pronator at the age of 2 to 18 years in patients with spastic forms of cerebral palsy.
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Рис. 7. Частота выполнения инъекций IBTA в мышцы плечевого пояса и кисти в возрасте от 2 до 18 лет у пациентов со спасти-
ческими формами ДЦП.

Fig. 7. Frequency of incobotulinumtoxinA injections into the muscles of the shoulder girdle and hand at the age of 2 to 18 years in 
patients with spastic forms of cerebral palsy.
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В нашем ретроспективном исследовании дозы 
IBTA, применённые для околоушной и подчелюст-
ной слюнных желёз, для некоторых пациентов были 
достаточно высокими, что и привело к повышению 
средних значений. Это связано с тем, что большин-
ство пациентов, получавших инъекции в слюнные 
железы, были включены в исследование до одобрения 
Минздравом России показания «Хроническая сиа-
лорея у детей в возрасте от 2 до 18 лет» для препарата 
ксеомин. В настоящее время, безусловно, необходимо 
пользоваться инъекционным протоколом и дозами, 
использовавшимися в РКИ по применению IBTA для 
лечения сиалореи у детей, которые показали не только 
высокую эффективность, но и оптимальный профиль 
безопасности [26, 27].

Также у пациентов со спастическими формами 
ДЦП была проанализирована частота выполнения 
инъекций IBTA в мышцы верхних и нижних конеч-
ностей в возрасте 2–18 лет, поскольку это отражает 
трансформацию двигательных паттернов и даёт допол-
нительную информацию для выбора мышц-мишеней 
в разные возрастные периоды.

Ограничения исследования. Ограничениями нашей 
работы являются использование формата открытого 
ретроспективного исследования, относительно не-
большая выборка пациентов с хронической сиалореей, 
отсутствие длительного катамнестического наблюде-
ния за пациентами и результатов повторных инъекций 
IBTA.

Заключение
В представленном ретроспективном исследовании 

проведён анализ данных большого числа центров, за-
нимающихся лечением пациентов с ДЦП и применяю
щих метод ботулинотерапии, что позволило опре-
делить средние дозы на процедуру инъекций IBTA, 
наиболее часто используемые при лечении нарушений 
мышечного тонуса и хронической сиалореи в условиях 
реальной клинической практики. Большое число па-
циентов, включённых в ретроспективный анализ, по-
зволило рассчитать средние дозы IBTA для основных 
мышц-мишеней нижних и верхних конечностей, при-
менявшиеся для эффективного купирования избыточ-
ного мышечного тонуса у пациентов со спастическими 
формами ДЦП. Выявленная частота выполнения инъ-
екций IBTA в мышцы верхних и нижних конечностей 
в разные возрастные периоды (2–18 лет) даёт допол-
нительную информацию и может быть использована 
для выбора мышц-мишеней, поскольку это отражает 
трансформацию двигательных паттернов у пациентов 
с ДЦП. Если у ребёнка с ДЦП имеется необходимость 
применения ботулинотерапии для лечения спастично-
сти и сиалореи, то в этом случае оптимально использо-
вать препарат IBTA, что позволит провести коррекцию 
двух патологических проявлений в одну процедуру 
и может сократить интервалы между повторными инъ-
екционными циклами.
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