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Особенности гемотрансфузионной терапии при транс


плантации гемопоэтических стволовых клеток

Цель исследования – выявить факторы, влияющие на
безопасность и эффективность гемотрансфузионной тера�
пии при трансплантации гемопоэтических стволовых кле�
ток (ТГСК). С 1 января по 31 декабря 2015 г. в исследование
включены 329 пациентов с онкологическими, гематологи�
ческими и наследственными заболеваниями, которым было
выполнено 367 ТГСК. Проведение гемотрансфузионной
терапии потребовалось при 345 ТГСК (94 % случаев). Сум�
марно было зафиксировано 9074 трансфузии компонентов
крови: эритроцитсодержащих – 2378 (26,2 %), тромбоцит�
содержащих – 6255 (68,9 %), свежезамороженной плазмы –
441 (4,9 %). При ТГСК от аллогенного донора АВ0�несовме�
стимость между донором и реципиентом определялась в
60,4 % случаев (n=154). Острая реакция «трансплантат про�
тив хозяина» отмечалась в 34,9 % случаев (n=89). Геморра�
гические осложнения были в 46 случаях (12,5 %), среди
которых преобладали носовые, желудочно�кишечные крово�
течения и геморрагический цистит. Осуществление про�
филактики и лечения анемического синдрома и геморра�
гических осложнений при ТГСК требует длительной и мас�
сивной гемотрансфузионной терапии с учетом наличия
АВ0�несовместимости. Применение лейкофильтрованных,
γ � или рентгеноблученных, индивидуально иммунологиче�
ски совместимых компонентов крови позволяет снизить
риск развития острых и отсроченных гемотрансфузион�
ных реакций при ТГСК.

ВВЕДЕНИЕ
Дистония – это двигательное расстройство, при

котором возникают неритмичные, вращательные,
насильственные движения в различных частях тела
с изменением мышечного тонуса, приводящие

к формированию патологических поз [4]. Среди эк�
страпирамидных заболеваний дистония занимает
3�е место после эссенциального тремора и болезни
Паркинсона [4]. Цервикальная дистония (ЦД) яв�
ляется наиболее распространенной формой фо�
кальной дистонии [6].

Согласно современным представлениям, в ос�
нове ЦД лежит дисфункция сенсомоторных ней�
ронных связей, приводящая к непроизвольным
сокращениям мышц шеи и к формированию пато�
логических поз головы и шеи, которые почти
в половине случаев могут сопровождаться дисто�
ническим тремором [3, 8]. При этом спастическая
кривошея может быть как самостоятельным забо�
леванием – фокальной формой дистонии, так
и частью симптомокомплекса сегментарной, муль�
тифокальной или генерализованной дистонии [7].
Кроме того, при ЦД достаточно часто встречается
болевой сидром, который вместе с двигательными
нарушениями приводит к ивалидизации и сниже�
нию качества жизни пациентов [10, 11].

В зависимости от вида насильственного движе�
ния выделяют тортиколлис – поворот головы
и шеи, наиболее часто встречающийся фенотип ЦД;
латероколлис – наклон головы к плечу; антерокол�
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The aim of the research is to identify factors influencing the
safety and efficacy of the transfusion therapy with hematopoietic
stem cell transplantation (HSCT). From January 1 to December
31, 2015, 329 patients with hematologic diseases and malignan�
cies who had undergone 367 HSCT were included into the study.
Transfusion therapy was conducted in 345 HSCT – 94 % of
cases. Totally, 9074 cases of transfusion of blood components
were recorded: red blood cell�containing – 2378 (26.2 %),
platelet�containing – 6255 (68.9 %), fresh frozen plasma – 441
(4.9 %). АВ0�incompatibility between the donor and recipient
was determined in 60.4 % of cases (n=154) in HSCT from
allogeneic donor. Acute «graft versus host disease» was observed
in 34.9 % of cases (n=89). Hemorrhagic complications were in
46 cases (12.5 %), mainly nasal, gastrointestinal bleeding and
hemorrhagic cystitis. Pprevention and treatment of anemic and
hemorrhagic complications in HSCT requires long�term and
massive transfusion therapy with the availability of АВ0�incom�
patibility. The use of leukofiltrated, γ � or x�ray irradiated, indi�
vidually and immunologically compatible blood components can
reduce the risk of development of acute and delayed transfusion
reactions in HSCT.

Keywords: hematopoietic stem cell transplantation, trans�
fusion therapy.
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лис – наклон головы вперед; ретроколлис –
наклон головы назад; кроме того, нередким являет�
ся сагиттальное или же поперечное смещение ос�
нования шеи от средней линии («шифт») [2].

В настоящее время стандартом лечения ЦД яв�
ляются инъекции ботулинического токсина, пре�
имущественно типа А (БТА), в мышцы шеи. Так, Ев�
ропейская федерация неврологических обществ
(EFNS) и Американская ассоциация неврологов
(AAN) рекомендуют БТА в качестве препарата пер�
вой линии для лечения цервикальной дистонии
(класс доказательности А) [9, 12].

На данный момент в Российской Федерации за�
регистрированы и разрешены к применению пять
препаратов ботулинического токсина типа А: бо�
токс, диспорт, ксеомин, лантокс, релатокс. Эти пре�
параты вызывают временную хемоденервацию и,
как следствие, расслабление и снижение тонуса
мышц. Эффект от введения сохраняется в среднем
3–4 месяца (12–16 недель), после чего могут по�
требоваться повторные инъекции [5].

При проведении процедуры ботулинотерапии
важным моментом, от которого зависит успех
и эффективность лечения, является точность вве�
дения препарата в выбранную мышцу. Именно по�
этому в последнее время все больше внимания уде�
ляется методам визуализации и контроля инъекций
БТА, таким как электромиографический (ЭМГ)
и ультразвуковой. В некоторых случаях может ис�
пользоваться компьютерная томография.

При лечении ЦД препаратами БТА «золотым стан�
дартом» является ЭМГ�контроль введения, который
позволяет повысить эффективность лечения. Игла�
электрод дает возможность регистрировать био�
электрические потенциалы мышцы, которые выво�
дятся на экран или динамики, а также проводить
стимуляцию мышц, чтобы по характеру сокращения
убедиться в правильности попадания в мышцу�ми�
шень и уже после этого ввести препарат [1, 2].

В консенсусных положениях по лечению ЦД экс�
пертной международной группы, опубликованных в
2015 г., много внимания уделяется современным пред�
ставлениям о терапии данного заболевания, и инъек�
ции ботулинического токсина рассматриваются как
средство первого выбора. В то же время эксперты
указывают, что при дистоническом треморе головы
не всегда удается добиться хороших результатов с
помощью препаратов БТА, так как эффективность
этого метода лечения в отношении тремора может
быть ниже по сравнению с дистонической позой [8].

Поэтому целью работы явилась оценка эффек�
тивности и безопасности инъекций ботулиниче�
ского токсина типа А в мышцы шеи, с использова�
нием электромиографического контроля и без него,
для уменьшения тремора головы, мышечного тону�
са и дистонической позы, а также болевого синдро�
ма у пациентов с ЦД.

МАТЕРИАЛ  И  МЕТОДЫ  ИССЛЕДОВАНИЯ
Исследовательская работа основана на анализе

результатов обследования и лечения 49 больных
с фокальной формой первичной дистонии, вовлека�
ющей в патологический процесс мышцы шеи, с тре�
мором головы. Все пациенты наблюдались на кафед�
ре неврологии ПСПбГМУ им. акад. И. П. Павлова.

В исследование включались пациенты с диагно�
зом первичной фокальной спастической кривошеи с
дистоническим тремором в возрасте от 18 до 80 лет,
которым инъекции БТА выполнялись впервые или
не менее чем 12 недель до введения, у которых
в анамнезе отсутствовали оперативные вмешатель�
ства на вовлеченных мышцах или головном мозге,
а также введение спирта или фенола в мышцы шеи.

Диагноз первичной дистонии базировался на кли�
нической картине заболевания, данных анамнеза,
результатах лабораторных, нейрофизиологических
и нейровизуализационных исследований, позволя�
ющих исключить вторичный генез дистонии.

Всем пациентам был проведен один курс инъек�
ций препаратов БТА. Мышцы�мишени определя�
лись на основании результатов клинического об�
следования с использованием анатомических ори�
ентиров, у части больных (16 (33 %) пациентов)
введение БТА проводилось под ЭМГ�контролем.

Динамика дистонических симптомов до и через
4 недели после инъекции оценивалась по шкалам
TWSTRS и TSUI [4], по шкале Общего клинического
улучшения по мнению пациента (CGI), а также фик�
сировалось наличие или отсутствие тремора голо�
вы после инъекций.

Статистическая обработка полученных резуль�
татов исследования проводилась с использова�
нием «Microsoft Excel» и статистического про�
граммного обеспечения IBM «SPSS statistics 20».
Для измеряемых числовых данных, в зависимос�
ти от нормальности выборки, выбирались соот�
ветствующие критерии для поиска различий.
Проверка нормальности проводилась с помощью
критерия Шапиро–Уилка. Различия между дву�
мя выборками определялись при помощи пара�
метрического t�критерия Стьюдента для нор�
мальных выборок и рангового критерия Манна–
Уитни для остальных. Для сравнения связанных
выборок использовали парный критерий t�Стью�
дента (параметрическая статистика) и парный
критерий Вилкоксона (непараметрическая стати�
стика). Статистическая обработка нечисловых
данных заключалась в подсчете количества
объектов с соответствующими нечисловыми ха�
рактеристиками. Описательная статистика для
измеряемых и шкалируемых данных содержала
среднее арифметическое и 95 %�й доверительный
интервал, а для номинальных (подсчитываемых)
данных – доли (проценты) представительства
каждой характеристики в выборке. Для поиска
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различий в случае счетных данных применялся
критерий χ2 Пирсона. Различия считались значи�
мыми при p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ  ИССЛЕДОВАНИЯ
И  ИХ  ОБСУЖДЕНИЕ
Всего в исследовании приняли участие 49 па�

циентов, 16 (33 %) мужчин и 33 (67 %) женщины.
У 38 (78 %) пациентов присутствовал тремор лег�
кой степени выраженности, у 11 (22 %) – тяже�
лой. В 30 (61 %) случаях был выявлен постоянный
тремор, в 19 (36 %) – непостоянный. Чаще встре�
чался тремор головы по типу «нет�нет» – 41 слу�
чай (84 %), по типу «да�да» – в 3 случаях (6 %), сме�
шанный – в 5 случаях (10 %).

Лидирующим доминирующим движением голо�
вы был тортиколлис (39 больных, 80 %), чаще с лево�
сторонней ротацией – 20 (51 %). У 10 пациентов
(20 %) был выявлен латероколлис, чаще с наклоном
вправо – 8 (80 %).

Для коррекции дистонических поз и уменьше�
ния тремора головы все пациенты использовали
коррегирующие жесты – касание рукой лица, за�
тылка и шеи.

Тяжесть ЦД по шкале TWSTRS до лечения со�
ставила 39 (36; 42) баллов, по шкале TSUI – 9,8 (9;
10), без статистически значимых отличий при раз�
ных доминирующих движениях головы.

 Гендерное влияние на тяжесть ЦД отсутствова�
ло: оценка по шкале TWSTRS у мужчин составила
38 (34; 43) баллов, у женщин – 39 (36; 43).

Боль сопутствовала ЦД в 29 (59 %) случаях.
33 (67 %) пациента получили препарат диспорт

в средней дозе 695 Ед (627; 762), 15 человек – ксео�
мин в средней дозе 262 Ед (227; 297) и 1 пациент –
препарат ботокс в дозе 300 Ед.

Эффективная терапия БТА в виде уменьшения
дистонических спазмов, уменьшения патологиче�
ской позы головы и боли привела к статистически
значимой динамике выраженности ЦД по шкалам
TWSTRS и TSUI через 4 недели. Так, тяжесть ЦД по
TWSTRS уменьшилась с 39 (36; 42) до 24 (21; 26) бал�
лов, по шкале TSUI – с 9,8 (9; 10) до 4,9 (4; 6) баллов
(p<0,001).

Инъекции БТА были статистически значимо эф�
фективны в отношении дрожания головы – выра�
женность тремора по шкале TSUI снизилась
с 2,1 (1,7; 2,4) до 0,7 балла (0,5; 0,9) (p<0,001).

В 43 случаях (88 %) отмечалась положительная
динамика: уменьшение тяжести, постоянства или
полный регресс тремора.

У 22 (73 %) больных тремор стал непостоянным,
у всех пациентов с тяжелым тремором после инъ�
екций отмечалось его уменьшение до легкой
степени.

В 24 (49 %) случаях отмечалось полное исчезно�
вение тремора через 4 недели после инъекций.

Из 39 пациентов с тортиколлисом 14 (36 %) полу�
чили инъекции с использованием ЭМГ�контроля,
из 10 с латероколлисом – 2 (2 %).

У пациентов с тортиколлисом с ЭМГ�контролем
введения отмечалось статистически значимое от�
сутствие тремора после инъекций в 10 (71 %) случа�
ях, а у пациентов без него – в 8 (32 %) (p<0,05).

Между группами пациентами с тортиколлисом,
одним из которых инъекции выполнялись с ЭМГ�
контролем, а другим без него, отсутствовала стати�
стическая значимость в используемых средних до�
зах диспорта (732 и 663) и ксеомина (300 и 256),
а также значениях по шкалам TWSTRS (41 (36; 47)
и 39 (36; 42)) и TSUI (9,8 (8,2; 11,3) и 9,7 (8,9; 10,5))
перед введением.

Инъекции БТА продемонстрировали статисти�
чески значимую эффективность в отношении бо�
левого синдрома. Интенсивность боли по 3�му раз�
делу шкалы TWSTRS уменьшилась с 5,4 (3,9; 6,9)
балла до 2,4 (1,3; 3,6) (р<0,001), при этом у 15 (52 %)
пациентов боль полностью регрессировала.

Среднее значение по Шкале общего клиническо�
го улучшения по мнению пациентов составило 1,6
(1,4; 1,8), число больных с умеренным и значитель�
ным улучшением – 28 (57 %), с незначительным –
19 (39 %), в 2 (4 %) случаях эффект отсутствовал.

Побочные эффекты отмечались у 19 больных:
наиболее часто встречались слабость и боли в инъе�
цированных мышцах в 9 (18 %) и 8 (16 %) соответ�
ственно, дисфагия – 6 (12 %) случаях, реже – грип�
поподобный синдром – 4 (8 %). Все побочные эффек�
ты имели незначительную степень выраженности,
отмечались в первые дни после инъекции и прохо�
дили самостоятельно в течение 1–3 недель.

Наше исследование показало хорошую эффек�
тивность и безопасность инъекций БТА при лече�
нии симптомов ЦД, а также дистонического тремо�
ра головы.

Таким образом, учитывая всю сложность лече�
ния дистонического тремора головы, исследование
наглядно продемонстрировало, что использование
ЭМГ�контроля может приводить к существенно
более значимым результатам в его лечении у паци�
ентов с тортиколлисом.

ВЫВОДЫ
1. Инъекции БТА являются высокоэффективным

и безопасным методом лечения симптомов ЦД, та�
ких как дистоническая поза, боль и дистонический
тремор.

2. У пациентов со спастической кривошеей с тор�
тиколлисом, сопровождающейся дистоническим
тремором головы, оптимальными являются инъек�
ции БТА с использованием ЭМГ�контроля. Однако
требуется проведение дальнейших исследований
с большим объемом выборки пациентов, в том чис�
ле с различными фенотипами (латероколлис и др.),
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для подтверждения корелляционной связи между
отсутствием тремора после инъекций и введением
БТА с использованием ЭМГ�контроля. Также необ�
ходимо продолжить наблюдение за пациентами
с целью оценки влияния инъекций БТА с ЭМГ�конт�
ролем на симптомы ЦД и тремор в динамике через
12 недель после введения и при последующих
повторных курсах.
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РЕЗЮМЕ
А. Н. Коренко, А. А. Скоромец, А. А. Тимофеева,
А. В. Тишков
Особенности лечения цервикальной дистонии, сопро


вождающейся тремором головы, препаратами ботулиниче


ского токсина типа А с электромиографическим контролем

Цель работы – оценка эффективности и безопасности
инъекций ботулинического токсина типа А (БТА) в мышцы
шеи с использованием электромиографического (ЭМГ)
контроля и без него для уменьшения тремора головы, мы�
шечного тонуса и дистонической позы, а также болевого
синдрома у пациентов с цервикальной дистонией (ЦД). Ис�
следованы 49 пациентов с ЦД и дистоническим тремором
головы, которые получили инъекции БТА: 33 (67 %) пациен�
та – диспорт в средней дозе 695 Ед (627; 762), 15 (31 %) –
ксеомин в средней дозе 262 Ед (227; 297) и 1 (2 %) – ботокс
в дозе 300 Ед. 16 (33 %) пациентов получили инъекции с
использованием ЭМГ�контроля. Выраженность симптомов
кривошеи и тремора до и через 4 недели после лечения
определялась по шкалам TWSTRS и TSUI, эффективность
лечения оценивалась с помощью шкалы общего клиниче�
ского улучшения по мнению пациента (CGI), а также фик�
сировалось наличие или отсутствие тремора головы после
инъекций. Через 4 недели после инъекций тяжесть ЦД по
шкале TWSTRS уменьшилась с 39 (36; 42) до 24 (21; 26), а по
шкале TZUI – с 9,8 (9; 10) до 4,9 (4; 6) (p<0,001). Оценка тремо�
ра по шкале TSUI снизилась с 2,1 (1,7; 2,4) до 0,7 балла (0,5;
0,9) (p<0,001). В 24 (49 %) случаях отмечалось полное исчез�
новение тремора через 4 недели после инъекций. Полный
регресс тремора наблюдался достоверно чаще у пациен�
тов с тортиколлисом, которым выполнялись инъекции с ис�
пользованием ЭМГ�контроля, в 10 (71 %) случаях против
8 (32 %) без него (p<0,05). 28 (57 %) пациентов отметили
умеренное или значительное улучшением по шкале CGI.
Интенсивность боли по 3�му разделу шкалы TWSTRS умень�
шилась с 5,4 (3,9; 6,9) балла до 2,4 (1,3; 3,6) (р<0,001), при
этом у 15 (52 %) пациентов боль полностью регрессирова�
ла. Инъекции БТА являются высокоэффективным и безо�
пасным методом лечения симптомов ЦД, таких как дисто�
ническая поза, боль и дистонический тремор. У пациентов
с тортиколлисом с дистоническим тремором головы инъ�
екции БТА в мышцы шеи под ЭМГ�контролем могут повы�
сить эффективность лечения.

Ключевые слова: цервикальная дистония, ботулиниче�
ский токсин типа А, дистонический тремор головы, электро�
миографический контроль.

SUMMARY
A. N. Korenko, A. A. Skoromets, A. A. Timofeeva,
A. V. Tishkov
Features of treatment of cervical dystonia associated with

head tremor with botulinum toxin type
A drugs under electro


myographic control

The study was aimed to evaluate the efficacy and safety of
injections of botulinum toxin type�A (BTA) in the neck muscles
under electromyographic control and without it to reduce head
tremor, muscle tone and dystonic postures, as well as pain in
patients with cervical dystonia (CD). 49 patients with CD and
dystonic head tremor who received injections of BTA were
examined. 33 (67 %) patients received Dysport in an average
dose of 695 (627; 762) units, 15 (31 %) patients received Xeomin
in an average dose of 262 (227; 297) units and 1 (2 %) patient
received 300 units of Botox. 16 (33 %) patients received injections
under EMG�control. The level of symptoms of CD and tremor
before and 4 weeks after the treatment were measured by the
TWSTRS and Tsui scales. Evaluation of the treatment efficacy
was carried out using the patient�reported Clinical Global
Improvement (CGI) scale, and the presence or absence of head
tremor after injection was also recorded. The TWSTRS score
decreased from 39 (36, 42) to 24 (21, 26), the TZUI score decreased
from 9.8 (9, 10) to 4.9 (4, 6) in 4 weeks after injection (p <0.001).
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ВВЕДЕНИЕ
Среди опухолей фиброэпителиальной природы

особое место занимают филлоидные опухоли (ФО)
молочной железы, которые не имеют четких пато�
гномоничных симптомов на ранних стадиях разви�
тия и характеризуются непредсказуемым, нередко
агрессивным течением. В структуре онкологиче�
ских заболеваний молочной железы на эти опухо�
ли приходится всего 0,3–1 % [1, 3]. В настоящее
время среди всех заболеваний молочной железы
филлоидные опухоли являются наименее изучен�
ной патологией.

Пока нет существенного прогресса в вопросах
ранней диагностики и эффективного лечения этих
заболеваний. Данные инструментального обсле�
дования зачастую не позволяют дифференциро�
вать ФО от доброкачественных опухолей; морфо�
логическая структура ФО нередко гетерогенная
и включает элементы как доброкачественного, так
и злокачественного строения, что затрудняет пред�
операционную верификацию диагноза. На осно�
вании данных лучевых и морфологических мето�
дов исследования на амбулаторном этапе удается
установить правильный диагноз только в 10–
23 % случаев [4, 5].

В настоящее время на основании морфологиче�
ского исследования и оценки клеточной атипии, ми�
тотической активности, характеристик стромаль�
ного компонента, наличия плеоморфизма клеток

опухоли выделяется три варианта ФО: доброкаче�
ственный, пограничный и злокачественный [6]. Эта
классификация в той или иной мере позволяет
предсказать прогноз заболевания. Однако отсут�
ствие стандартизованного подхода в оценке мор�
фологического материала, высокая частота диагно�
стических ошибок при гистологическом исследо�
вании операционного препарата не позволяют
определить истинное число тех или иных вариан�
тов ФО, что, по мнению ряда авторов, диктует необ�
ходимость все ФО считать потенциально злокаче�
ственными.

Основным видом лечения ФО является хирур�
гическое вмешательство. Системное лечение и лу�
чевая терапия обладают низкой эффективностью в
адъювантном режиме. Целесообразность назначе�
ния химиотерапии, таргетной терапии и лучевой
терапии при рецидивах, в том числе отдаленных
метастазах, в настоящее время активно изучается.

Цель работы: улучшить качество ранней диаг�
ностики и определить пути улучшения результатов
лечения больных с ФО.

МАТЕРИАЛ  И  МЕТОДЫ  ИССЛЕДОВАНИЯ
В исследование включены 65 больных, находив�

шихся на лечении в НИИ онкологии им. Н. Н. Пет�
рова по поводу филлоидных опухолей. Средний
возраст больных составил 44 года (от 12 до 77 лет).
В ретроспективную часть исследование вошли
54 больных, в проспективную –11.

На амбулаторном этапе всем больным выполня�
лась мамммография, ультразвуковое исследование,
в некоторых случаях – магнитно�резонансная то�
мография. В проспективной группе больных ис�
пользовалась опция УЗИ – эластография, а также
УЗИ с контрастированием. 50 больным выполня�
лась аспирационная биопсия или трепанбиопсия.
На основании данных инструментальных методов
диагностики оценена степень местно�регионарно�
го распространения опухоли и наличие отдаленных
метастазов.

По степени местного распространения больные
разделены на три группы: 1 – размер опухоли ме�
нее 20 мм – 12 (18,5 %); 2 – от 20 до 50 мм – 34 (52,3 %);
3 – более 50 мм – 19 (29,2 %). На момент первично�
го обследования данных за наличие отдаленных
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The level of tremor measured by Tsui scale decreased from 2.1
(1.7, 2.4) and 0.7 points (0,5; 0,9) (p <0.001). In 24 (49 %) cases,
complete disappearance of tremor was noted in 4 weeks after
injection. Complete regression of tremor was observed significantly
more frequently in patients with torticollis who received injections
with EMG�control in 10(71 %) cases vs. 8(32 %) without it (p
<0.05). 28(57 %) patients noted moderate or significant
improvement on the CGI scale. Pain decreased from 5.4 (3.9, 6.9)

points to 2.4 (1.3, 3.6) (p <0.001) according to section 3 of TWSTRS
scale, pain completely regressed in 15 (52 %) patients. BTA
injections are highly effective and safe treatment of CD symptoms
such as dystonic posture, pain and dystonic tremor. BTA injections
in the neck muscles under EMG�control can improve outcome in
patients with torticollis associated with dystonic head tremor.

Keywords: сervical dystonia, botulinum toxin type�A, dys�
tonic head tremor, electromyographic control.
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