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서      론

  Botulinum toxin은 Clostridium botulinum의 단백질 산물로

서 신경근 접합 부위의 콜린성 신경말단에서 세포 내 이입

에 의해 선택적으로 흡수되어 아세틸콜린을 함유한 연접세

포들의 분비를 차단하는 효과를 나타내며, 이와 같은 신경

근 차단 효과는 수개월 후 신경의 말단 발아에 의해 새로운 

신경근 접합이 형성되면서 감소하게 된다.
16,24)
 Botulinum 

toxin A는 안과적 질환인 사시와 안검 연축 치료에 임상적

으로 처음 적용된 이후 반검안측경련, 사경, 경련성 발성장

애, 근 긴장 이상 등과 같은 다양한 국소적 신경 질환에 사

용되고 있다.
9,23,26) Botulinum toxin A 주사는 Das와 Park6)이 

1989년 경직 치료에 처음 사용하기 시작한 이후 현재 재활

의학 영역에서 뇌성마비, 뇌졸중, 외상성 뇌손상, 다발성 경

화증, 배뇨괄약근 실조증 환자 등의 경직을 완화시키는 치

료방법으로 활발히 이용하고 있다.
2,3,7,8,18,25)

  Botulinum toxin A 근육 주사 후 신경 근 차단 효과는 근육 

크기, 용량, 농도, 주사 방법, 주사 위치, 근육 활성도 등에 

따라 달라질 수 있다. Botulinum toxin A 주사는 임상적으로 

대부분 환자에서 반복 주사가 필요하므로 객관적으로 신경 

근 차단 효과와 시간 경과에 따른 변화를 추적 관찰하기 

위한 적절한 평가 방법이 필요하다. 경직 환자에서 

Botulinum toxin A 치료 효과를 측정하기 위하여 관절 운동 

범위, 근 긴장도, Ashworth 척도 등이 사용되고 있으나 주관

적이라는 단점이 있다.
1) 최근 흰쥐의 비복근에 Botulinum 

toxin A 주사 후 복합근 활동전위와 비복근의 연축력(twitch 

force)을 측정하여 객관적으로 신경 차단 효과의 지속 기간

을 측정하려는 시도가 이루어지고 있으나 인체에 직접 주

사한 후 신경생리학적 변화를 장기간 조사한 연구는 매우 

드물다.
4,14,19,20) 이에 저자들은 정상 성인들을 대상으로 

Botulinum toxin A를 단지신근에 주사한 후 장기간 연속적

인 전기 생리학적 검사를 통하여 시간 경과에 따른 신경생

리학적 변화를 조사하여 향후 경직성 마비환자뿐 아니라 

Botulinum toxin A 주사를 맞는 환자 평가에 대한 기초자료

로서 도움을 주고자 하였다.

연구대상 및 방법

    1) 연구대상

  2000년 2월 29일부터 2000년 10월 28일까지 중추신경, 말
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초신경 및 근육 질환의 과거력이 없는 정상 성인 남녀 9명을 

대상으로 하였다. 대상자의 연령분포는 19세에서 35세로 평

균연령은 25.3세였고, 성별분포는 남자 5명, 여자 4명이었다

(Table 1). 대상자들은 Botulinum toxin A 주사 전 신경학적 검

사를 하여 이상소견이 없는 것을 확인한 후 단지신근에 대한 

전기생리학적 검사를 하였다.

    2) 연구방법

  무작위로 대상자의 편측을 선정한 후 단지신근을 최대 

수축한 상태에서 최대 팽대 부위에 주사 후 단지신근 운동

에 따라 주사 바늘이 움직이는 것을 확인한 후 Botulinum 

toxin A (Botox
Ⓡ
, Allergen, USA) 5 unit를 0.2 cc 생리식염수

에 희석한 용액을 주사하였다. 주사 후 일상생활동작은 제

한하지 않았으나 발가락의 추가적인 운동은 금지하였다. 

신경생리학적 검사는 Synergy
Ⓡ 
(Medelec, UK)를 사용하여 

주사 전, Botulinum toxin A 주사 후 첫 4주간 매주, 8주까지

는 2주간, 그 이후에는 주사 후 3개월, 4개월, 6개월까지 반

복 시행하였다. 비골 신경전도검사의 전기 자극위치, 표면 

기록 전극의 위치와 거리 등은 Kimura
13)가 기술한 방식에 

따라 시행하였다. 표면 기록 전극의 위치는 주기적으로 실

시한 전기생리학적인 검사에서 Botulinum toxin A를 주사한 

단지신근의 최대 팽대 부위에 위치시킨 후 복합근 활동전

위를 구한 후 조금씩 위치를 변화시키면서 가장 큰 복합근 

활동전위의 진폭이 나타날 때까지 최소 세 부위 이상에서 

검사를 하였다. 또한 검사하는 동안 대상자의 하지 표면 온

도는 32
o
C에서 34

o
C 사이를 유지하였다.

  단지신근의 복합근 활동전위의 정점간 진폭과 음성 정점 

면적(negative peak area)을 측정하여 주사 전후 진폭과 면적

에 대한 백분율을 구하였고, 슬관절과 족관절 사이의 비골 

운동신경 전도속도와 단지신근의 복합근 활동전위의 원위 

잠시를 측정하였다. 단지신근의 F파는 휴식 상태에서 족관

절 부위의 비골 신경을 최대 자극하여 10개의 F파 반응을 

얻은 후 F파 진폭, 기시 잠시, F/M 진폭비의 평균값을 계산

하였다.

  단지신근의 반복신경자극은 3 Hz의 저 빈도로 단지신근 

휴식 시와 15초간 최대 근 수축 직후, 1분, 3분, 5분에 족관

절 부위의 비골 신경을 반복 자극하였다. 주사 전후 반복신

경자극 시의 첫 번째 복합근 활동전위에 대한 네 번째 전위

의 진폭 증가 또는 감소를 백분율로 측정하였고, 같은 방법

으로 최대 근 수축 후 복합근 활동전위 진폭의 변화를 측정

하였다.

  Botulinum toxin A를 주사한 단지신근의 자발적 운동 활

성을 정량적으로 측정하기 위하여 피검사자가 저항에 대하

여 최대로 단지신근을 수축시키면서 최대 복합근 활동전위 

주위의 500-ms 간격의 mean rectified voltage (MRV)를 9번 

측정하여 평균값을 계산하였다. 본 연구에서 얻은 결과들

은 비모수 통계적 방법으로 Wilcoxon Signed Ranks 검정을 

이용하여 통계학적 유의성을 검정하였다.

결      과

    1) 주사 전후 단지신근의 비골 운동신경 원위 잠시와 

전도속도

  단지신근의 복합근 활동전위의 원위 잠시는 주사 후 증

가하였으나 통계학적으로 유의하지 않았고, 비골 운동신경 

전도속도는 주사 후 변화가 없었다(Table 2).

    2) 주사 전후 단지신근의 복합근 활동전위 진폭과 면적 

변화

  단지신근의 복합근 활동전위 평균 진폭은 주사 전 9.7 mV 

였으나 주사 후 4주에 3.5 mV로 가장 작았으며 주사 후 4주

까지 통계학적으로 유의하게 감소하였다. 진폭 변화는 주

사 후 1주에 41%로 가장 크게 감소하였다. 단지신근의 복합

근 활동전위 평균 면적은 주사 전 22.0 mV ms였으나 주사 

Table 1. Age and Sex Distribution
ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ

No. of cases (%)
Age (yrs) ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ Total (%)

Male Female
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
  ≤20 0 1 1 (11.0)

21∼30 3 2 5 (56.0)

31∼40 2 1 3 (33.0)
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Total 5 (56.0) 4 (44.0) 9 (100.0)
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ

Table 2. Distal Latency and Conduction Velocity of Peroneal 
Nerve before and after Injection

ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ
Distal latency Conduction

Time
(msec) velocity (m/s)

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Before 4.1±0.6 50.9±3.2

After 1 week 4.2±0.6 50.6±1.8

2 weeks 4.2±1.0 50.6±2.3

3 weeks 4.1±0.7 51.9±2.4

4 weeks 4.4±0.7 49.6±2.2

6 weeks 4.1±0.6 51.2±4.0

8 weeks 4.5±0.7 51.1±0.5

3 months 4.6±0.9 49.9±0.9

4 months 4.5±0.5 50.2±5.3

6 months 4.5±0.4 49.7±3.6
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Values are mean±S.D. 

*p＜0.01
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후 4주에 7.1 mV ms로 가장 작았으며 주사 후 4주까지 통계

학적으로 유의하게 감소하였다. 면적 변화는 주사 후 1주에 

37 %로 가장 크게 감소하였다. 주사 후 6개월에 진폭과 면

적은 각각 5.0 mV, 11.2 mV ms로 주사 전에 비해 여전히 

낮은 진폭과 면적을 나타내었으나 통계학적으로 유의하지 

않았다(Table 3).

    3) 주사 전후 단지신근의 F파 진폭, 잠시 및 F/M 진폭 비

  단지신근의 F파 평균 진폭은 주사 전 173μV였으나 주사 

후 2주에 89μV로 가장 작았고 주사 후 2주까지 통계학적으

로 유의하게 감소하였다. 단지신근의 F파 잠시는 주사 후 

통계학적으로 유의하게 변화하지 않았다. 단지신근의 F/M 

진폭 비는 주사 후 6주까지 증가한 후 감소하였으며, 6주에 

35.2로 가장 높았으나 통계학적으로 유의하게 변화하지 않

았다(Table 4).

Table 4. Amplitude and Latency of F-wave and F/M Amplitude 
Ratio Recorded on Extensor Digitorum Brevis before 
and after Injection

ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ
F-wave F-wave latency

Time F/M ratio
1)

amplitude (μV) (msec)
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Before 173±89  48.1±3.6 28.8±25.7

After 1 week   98±27* 47.5±3.4 30.9±18.7

2 weeks   89±28* 47.8±4.1 34.7±35.9

3 weeks 100±47 49.3±3.6 32.8±32.4

4 weeks 104±28 50.2±4.0 33.4±13.7

6 weeks 109±41 49.4±3.1 35.2±19.6

8 weeks 115±26 51.3±2.4 28.9±14.9

3 months 141±19 50.3±2.1 26.3±3.6 

4 months 112±51 47.1±3.2 23.0±3.0 

6 months 141±41 48.7±4.1 23.4±4.7 
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Values are mean±S.D.

1. F/M ratio means F wave amplitude (μV)/CMAP amplitude 

(mV)×10
-3

*p＜0.01

Table 3. Peak Amplitude and Area of Compound Muscle Action 
Potential (CMAP) Recorded on Extensor Digitorum 
Brevis before and after Injection

ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ
Time CMAP amplitude (mV) Area (mV ms)

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Before 9.7±1.9 22.0±5.8

After 1 week 4.0±1.0*  8.1±3.3*

2 weeks 3.7±0.6*  7.9±3.6*

3 weeks 3.7±1.4*  7.6±3.5*

4 weeks 3.5±1.5*  7.1±3.3*

6 weeks 4.1±1.0  8.3±3.0

8 weeks 4.4±1.2  9.4±2.7

3 months 4.6±1.5  9.7±3.6

4 months 4.6±0.8  9.9±2.1

6 months 5.0±0.4 11.2±2.5
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Values are mean±S.D.

*p＜0.01

Table 5. Amplitude Change of Compound Muscle Action Potential 
Recorded on Extensor Digitorum Brevis between First 
and Fourth Stimulus 3-Hz Repetitive Stimulation and 
Following Postexercise Activation before and after In-
jection

ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ
CMAP amplitude CMAP amplitude

Time
change (%)

1) change (%)2)

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Before  -2.1±1.5  5.9±8.7

After 1 weeks  -4.9±2.7 15.4±3.8

2 weeks  -9.8±4.1* 18.1±3.3

3 weeks -10.1±3.9* 12.8±9.6

4 weeks -11.5±2.1* 15.7±8.7

6 weeks  -8.2±4.1 18.7±2.1

8 weeks  -7.3±3.1 18.0±6.9

3 months  -6.8±2.5 16.0±2.2

4 months  -7.0±0.3 36.2±4.2

6 months  -6.4±4.8 22.8±9.4
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Values are mean CMAP amplitude change percentage. Negative 
integers represent of decrement.
1. CMAP amplitude change percentage between the first and fourth 
stimulus 3-Hz repetitive stimulation, 2. CMAP amplitude change 
percentage following postexercise activation

*p＜0.01

Table 6. Mean Rectified Voltage in Voluntary Motor Activity of 
Extensor Digitorum Brevis before and after Injection

ꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧꠧ
Time EDB mean rectified voltage (%)

ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Before 294±198 (100.0)

After 1 week  60±35* (20.4)

2 weeks  59±56* (20.1)

3 weeks  56±41* (19.0)

4 weeks  67±52* (22.7)

6 weeks  69±42* (23.4)

8 weeks  70±56* (23.8)

3 months  83±72 (28.2)

4 months  90±29 (30.6)

6 months  98±31 (30.0)
ꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏꠏ
Values are mean±S.D.

*p＜0.01
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    4) 주사 전후 반복신경자극 후 단지신근의 복합근 활동

전위 진폭 비 변화 및 최대 근 수축 후 진폭 변화

  3 Hz 반복신경자극 후 첫 번째와 네 번째 복합근 활동전

위의 진폭 비는 주사 후 2주부터 4주까지 통계학적으로 유

의하게 감소하였으며, 4주에 -11.5%로 가장 낮았다. 최대 

근 수축 후 복합근 활동전위의 진폭은 주사 전에 비해 주사 

후 검사한 모든 시기에 증가하였으나, 통계학적으로 유의

하지 않았다(Table 5).

    5) 주사 전후 단지신근의 자발적 운동 활성 변화

  단지신근의 자발적 운동 활성 시 MRV 변화는 주사 후 

1주에 20.4%로 가장 크게 감소하였으며 주사 후 8주까지 

통계학적으로 유의하게 감소하였다. MRV는 주사 후 3주에 

19.0%로 가장 낮은 후 증가하였다(Table 6).

고      찰

  Botulinum toxin의 신경근 차단 효과는 이학적 검사, 기능

적 평가, 조직병리학적 검사, 전기생리학적 검사 등을 이용

하여 평가할 수 있다. Gutman과 Pratt
11)는 복합근 활동전위

의 진폭 감소는 Botulinum toxin에 의해 유발된 신경근 차단

을 반영한다고 주장하였다. Sanders 등
22)
과 Lange 등

14)
은 

Botulinum toxin을 근육 주사한 후 멀리 위치한 근육에서 단

일 섬유 근전도 검사를 이용하여 객관적으로 Botulinum toxin

의 원위 효과를 평가하였고, Ostergaard 등
19)
은 정량적 근전

도 검사를 이용하여 Botulinum toxin의 치료 효과를 평가할 

뿐 아니라 적절한 근육 주사 위치도 알 수 있다고 보고하였

다. Hamjian과 Walker
12)는 인간의 단지신근에 Botulinum 

toxin A를 주사한 후 전기생리학적 검사와 초음파 검사를 

이용하여 화학적 탈신경(chemodenervation) 효과를 연구하

였다. Kessler와 Benecke
17)는 단지신근에 Botulinum toxin A 

주사 후 복합근 활동전위의 진폭 측정이 주사 후 이차적 

무반응 환자의 항체 검출을 위한 임상적 검사로 유용하게 

사용될 수 있다고 보고하였다. 그러나 이제까지 연구는 

Botulinum toxin A의 효과 측정을 동물을 대상으로 실험하

거나 인간을 대상으로 하더라도 주사 후 단기간의 추적관

찰에 그치거나 혹은 다양한 전기생리학적 검사를 하지 않

은 제한점이 있었다.

  본 연구에서 정상 성인들을 대상으로 인간에 주사 시 일

상 활동에 장애가 없고, 쉽게 전기생리학적 검사를 할 수 

있는 단지신근을 선택하여 주사 후 6개월간 장기간 시간 

경과에 따른 단지신근의 다양한 신경생리학적 변화를 측정

하였다.

  Botulinum toxin A 주사 후 약효 지속 기간은 저자마다 

다양하게 보고하고 있으나 대개 3개월부터 6개월 이내이

고, 근육마비는 주사 후 1일부터 4일 사이에 나타나기 시작

하여 주사 후 2주에 최대 효과를 나타낸 후 6주 내지 16주 

동안 정적인 상태를 유지한 후 2개월 동안 서서히 주사 전 

상태로 회복된다.
5,7) Hamjian과 Walker12)는 인간의 단지신근 

주사 후 복합근 활동전위의 진폭은 주사 후 21일에 주사 전

에 비해 64%로 최대로 감소하였다고 보고하였다.

  본 연구에서 Botulinum toxin A에 의한 정상 성인의 단지

신근 마비 정도를 시간 경과에 따른 복합근 활동전위의 진

폭, 면적 및 자발적 운동 활성 시 MRV를 조사하여 다른 

연구결과와 비교하였다. 주사 후 진폭과 면적 변화는 주사 

후 1주에 진폭과 면적 모두 41%, 37%로 가장 크게 감소하

였으며, 주사 후 4주에 37%, 33%로 가장 낮은 진폭과 면적

을 나타내어 최대 효과를 나타내었다. 본 연구에서 단지신

근에 동일한 제품의 Botulinum toxin A (Botox
Ⓡ, Allergen, 

USA)를 Hamjian과 Walker12) 연구보다 적은 용량을 주사하

였으나 근육 마비 효과가 크게 나타난 것은 대상인의 나이, 

주사 후 운동, 주사방법, 단지신근 크기, 희석 농도 및 인종 

차이 등에 의해 발생하였다고 생각한다. 자발적 운동 활성 

시 MRV 변화는 주사 후 1주에 20.4%로 가장 크게 감소하

였으며 주사 후 8주까지 통계학적으로 유의하게 감소하여 

복합근 활동전위의 진폭과 면적 변화와 유사한 경향을 나

타내었다.

  복합근 활동전위의 진폭과 면적의 회복은 주사 후 4주부

터 나타나기 시작하여 6개월에 각각 52%, 51%로 주사 전에 

비해 여전히 낮은 진폭과 면적을 나타내어 근육 마비가 주

사 후 6개월 이후에도 지속된다는 것을 알 수 있었다. 이는 

전신성 botulinum 중독 후 완전 회복되는 데 1년 내지 2년 

기간이 필요한 것을 고려하면 합당한 소견이며, 향후 장기

간의 추적 조사가 뒤따라야 할 것으로 생각한다. 현재 반복

적으로 주사하는 경우 경직과 근긴장 이상 등을 가진 환자

에서 3개월 정도에 반복 주사하고 있으나 이는 정상 성인에 

있어 주사 후 6개월 이후에도 근육마비가 50% 가량 지속되

는 것을 감안할 때 반복 주사 시기에 대한 추가 연구가 필

요하다. 또한 정상인과 경직 혹은 근긴장 이상을 가진 환자

의 주사 후 신경생리학적 변화의 차이에 대한 가능성을 고

려할 때 환자들을 대상으로 장기간의 연속적 신경생리학적 

연구가 필요할 것으로 생각한다.

  Hamjian과 Walker
12)
는 Botulinum toxin A의 말초신경에 

대한 국소적 효과로 인하여 Botulinum toxin A 주사 후 단지

신근의 복합근 활동전위의 원위 잠시가 통계학적으로 유의

하게 증가되었으나, 슬관절과 족관절 사이의 비골 운동신

경 전도속도와 F파 잠시는 변화가 없었다고 보고하였다. 또

한 주사 후 10일과 20일 사이에 복합근 활동전위의 진폭과 

MRV는 감소하였으나 F파 진폭과 F/M 진폭비는 증가하였

는데 이는 전각 세포들의 Renshaw 세포 억제에 Botulinum 

toxin A가 영향을 미쳐 척수 운동 신경원의 흥분성이 증가

하여 발생하였다고 주장하였다. 또한 척수신경 후근 절제

술의 경우 근방추로부터 운동신경원으로 구심성 입력이 변
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화되어 F파 진폭의 증가를 관찰할 수 있으며, Botulinum 

toxin A는 방추 외근과 내근 섬유 위축으로 인한 긴장성 감

각유입의 변화를 통하여 척수 분절 운동 체계의 기능을 변

화시킨다.
10,15,21)

  본 연구에서도 단지신근 복합근 활동전위의 원위 잠시는 

주사 후 증가하였으나 통계학적으로 유의하지 않았으며, 

비골 운동신경 전도속도와 F파 잠시는 변화가 없어 동일한 

결과를 나타내었다. 복합근 활동전위의 원위 잠시는 Botu-

linum toxin A 주사 후 근육 신경 재지배 즉 새롭게 발아하

는 신경 말단들로 인하여 증가하는 것으로 생각된다. 

Botulinum toxin A 주사 후 비골 운동신경 전도속도와 F파 

잠시에 변화가 없어 말초신경 전도에는 영향을 주지 않는

다고 생각한다. F파 진폭은 주사 후 2주까지 통계학적으로 

유의하게 감소하였으며 주사 후 6개월까지 감소하였다. 또

한 F/M 진폭비는 주사 후 6주까지 증가한 후 감소하였으며 

6주에 가장 높았는데, 이는 Hamjian과 Walker
12)의 결과와 

상반되는 것으로 주사 용량과 희석 농도의 차이, Botulinum 

toxin A가 척수 운동신경원의 흥분성에는 영향을 미치지 않

거나, 주사 후 6주까지 F파 진폭 감소보다 복합근 활동전위 

진폭의 감소가 크기 때문이라고 생각한다.

  정상인의 신경근육 접합부에 대한 전기신경 생리학적 검

사에서 1 내지 5 Hz의 저빈도로 신경을 반복 자극하면 즉시 

사용 가능한 신경근육 전달 물질인 아세틸콜린을 소모시켜 

유발되는 활동전위의 진폭이 자극 전에 비해 5 내지 8% 미

만으로 감소하게 된다. 신경근육 접합부의 시냅스 후 단계

의 아세틸콜린 수용체에 대한 항체로 인하여 수용체가 부

족한 근 무력증에 있어 신경을 저빈도로 반복 자극하면 안

정역(margin of safety)이 낮아 활동전위의 진폭이 10% 이상 

감소된다. 그러나 신경근육 접합부의 시냅스 전 단계에서 

아세틸콜린 방출을 억제하는 보툴리누스 중독과 Eaton- 

Lambert 증후군에서 정상인에 비해 복합근 활동전위의 진

폭이 작으며, 저빈도 반복 신경 자극 시 진폭이 감소하나 

고빈도 반복 자극 시 진폭이 증가한다. 이와 같은 진폭 증가

는 고 빈도 반복 자극에 의해 아세틸콜린이 신경말단으로 

재수용(reuptake)되지 못하여 신경근육 접합부 시냅스에 축

적되기 때문이다.
1)

  본 연구에서도 3 Hz 반복 신경 자극 검사에서 첫 번째와 

네 번째 복합근 활동전위의 진폭 비는 주사 후 2주부터 4주

까지 통계학적으로 유의하게 감소하였고, 최대 근 수축 후 

복합근 활동전위의 진폭은 주사 전에 비해 주사 후 검사한 

모든 시기에 증가하여 신경근육 접합부의 시냅스 전 단계 

이상 시 나타나는 전기생리학적 변화와 유사한 결과를 나

타내었다. 그러나 주사 후 최대 근 수축 후 복합근 활동전위

의 진폭은 Eaton-Lambert 증후군 등에서와 같이 200% 이상 

높게 증가하지 않았다.

  본 연구의 제한점들로 첫째, 주사 후 근육의 신경생리학

적 변화만을 측정하여 형태학 및 조직학적 변화 등을 조사

하지 못하였고, 둘째, 추적연구 기간이 신경근 차단 효과가 

회복되지 않은 6개월로 제한되어 좀 더 장기간 신경생리학

적 변화를 측정하지 못하였고, 셋째, 정상인과 다양한 질환

을 가진 환자들을 대상으로 한 비교 연구가 이루어지지 않

았다는 점 등을 들 수 있을 것이다

결      론

  Botulinum toxin A에 관한 연구는 주로 각 질환에 대한 

임상적 효과와 이에 대한 기전에 집중되어 이루어져 왔다. 

그러나 인간에 있어 Botulinum toxin A 주사 후 신경생리학

적 효과에 대하여 장기간 추적 관찰한 연구는 부족하다. 그

러므로 본 연구에서는 정상 성인에서 Botulinum toxin A를 

단지신근에 주사한 후 장시간 연속적 전기 생리학적 검사

들을 실시하여 시간 경과에 따른 다양한 신경 생리학적 변

화를 객관적으로 측정할 수 있었을 뿐 아니라 향후 Botulinum 

toxin A 주사를 맞는 모든 환자에서 주사 후 치료 효과 판

정, 재주사 시기 결정, 항체 검색 및 추적검사 등에 기초자

료로 유용하게 사용할 수 있을 것으로 생각한다. 그러나 

Botulinum toxin A 주사 후 신경근의 신경생리학적 검사 외

에 형태학 및 조직학적 변화의 추가 연구, 1년 이상 장기간

의 추적 연구 및 정상인과 다양한 질환을 가진 환자들과의 

비교연구가 이루어져야 하겠다.
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