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肢体运动训练对多发性骨髓瘤化疗致
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摘要:目的
 

探讨基于周围神经病变的运动模式(Exercise
 

for
 

Peripheral
 

Neuropathy,
 

EPN)改良版肢体运动训练对多发性骨髓瘤

化疗致周围神经病变患者生活质量及周围神经病变的改善效果。方法
 

将多发性骨髓瘤化疗致周围神经病变患者61例按随机数

字表法分为对照组和干预组。对照组进行常规基础运动训练,干预组进行EPN改良版肢体运动训练,持续4周。干预前后对两

组生活质量、神经病变严重程度进行比较。结果
 

共59例患者(干预组31例,对照组28例)完成研究。干预后,干预组生活质量

得分(107.23±12.21)分,周围神经病变严重程度得分[7.00(7.00,9.00)]分,对照组分别为(95.04±15.11)分、[9.00(9.00,

10.00)]分,两组比较,差异有统计学意义(均P<0.05)。结论
  

基于EPN改良版肢体运动训练能提高多发性骨髓瘤化疗致周围

神经病变患者生活质量,有效改善其周围神经病变情况,且简便易行,安全有效。
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Abstract:

 

Objective
 

To
 

explore
 

the
 

effect
 

of
 

modified
 

limb
 

movement
 

training
 

based
 

on
 

exercise
 

for
 

peripheral
 

neuropathy
 

(EPN)
 

on
 

quality
 

of
 

life
 

and
 

peripheral
 

neuropathy
 

in
 

multiple
 

myeloma
 

patients
 

with
 

chemotherapy-induced
 

peripheral
 

neuropathy.
 

Methods
 

A
 

total
 

of
 

61
 

multiple
 

myeloma
 

patients
 

with
 

chemotherapy-induced
 

peripheral
 

neuropathy
 

were
 

divided
 

into
 

a
 

control
 

group
 

and
 

an
 

intervention
 

group
 

by
 

using
 

a
 

random
 

number
 

table.
 

The
 

control
 

group
 

received
 

routine
 

basic
 

exercise
 

training,
 

while
 

the
 

interven-
tion

 

group
 

received
 

modified
 

limb
 

movement
 

training
 

based
 

on
 

EPN
 

for
 

4
 

weeks.
 

Quality
 

of
 

life
 

and
 

severity
 

of
 

peripheral
 

neuropa-
thy

 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

the
 

intervention.
 

Results
 

Totally
 

59
 

patients
 

(31
 

in
 

the
 

intervention
 

group
 

and
 

28
 

in
 

the
 

control
 

group)
 

completed
 

the
 

study.
 

After
 

the
 

intervention,
 

the
 

scores
 

of
 

quality
 

of
 

life
 

and
 

severity
 

of
 

peripheral
 

neuropathy
 

in
 

the
 

intervention
 

group
 

were
 

(107.23±12.21)
 

points
 

and
 

[7.00(7.00,
 

9.00)]
 

points,
 

which
 

were
 

(95.04±15.11)
 

points
 

and
 

[9.00(9.00,
 

10.00)]
 

points
 

in
 

the
 

control
 

group,
 

there
 

were
 

statistically
 

significant
 

differences
 

in
 

the
 

above
 

scores
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(both
 

P<0.05).
 

Conclusion
 

The
 

modified
 

limb
 

movement
 

training
 

based
 

on
 

EPN
 

can
 

in-
crease

 

the
 

quality
 

of
 

life
 

in
 

multiple
 

myeloma
 

patients
 

with
 

chemotherapy-induced
 

peripheral
 

neuropathy,
 

effectively
 

improve
 

their
 

peripheral
 

neuropathy,
 

and
 

it
 

is
 

simple,
 

safe
 

and
 

effective.
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  多发性骨髓瘤是一种无法治愈的血液恶性肿

瘤[1],目前临床常用的治疗手段仍以化疗为主,化疗诱

导所致的周围神经病变(Chemotherapy-induced
 

Perip-
heral

 

Neuropathy,CIPN)在癌症治疗过程中的发生率为

30%~70%[2-3],CIPN的主要症状包括麻木、手脚刺痛

和疼痛,这些症状以“袜子和手套”的渐进形式影响上

肢、下肢以及口腔和面部[4],其主要影响包括治疗效果

下降、肢体功能障碍和生活质量下降[5]。多发性骨髓

瘤患者由于疾病特征需要频繁接受化疗,会加重CIPN
症状[6],导致患者运动功能受限严重[7]。运动干预被

证实可以有效改善多发性骨髓瘤CIPN患者生活质量,
缓解疲乏及化疗特异性副作用[8]。由于缺乏对运动干

预益处的了解及认识,以及对安全运动干预相关知识

的缺失,尽管65%的患者渴望进行运动干预,但多发性

骨髓瘤患者进行安全运动的需求尚未得到满足[9]。基

于周围神经病变的运动模式(Exercise
 

for
 

Peripheral
 

Neuropathy,
 

EPN)是国外学者提出的一种下肢运动训
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练模式[10],目前主要应用于糖尿病周围神经病变患者

中,可以改善肢体平衡能力[11]。本研究对多发性骨髓

瘤CIPN患者实施EPN改良版肢体运动训练,效果较

好,介绍如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 2022年6月至2023年5月,采用便

利抽样法,选取苏州大学附属第一医院血液病房收治

的多发性骨髓瘤CIPN患者为研究对象。纳入标准:①
符合血液病诊断与疗效标准中多发性骨髓瘤的相关诊

疗标准[12];②符合药物毒性判定标准中的PN分级1

级及以上标准[13];③年龄≥18岁;④有基础行动能力;
⑤知晓病情,充分了解研究项目。排除标准:①化疗前

有糖尿病神经病变或其他神经病变史;②并存有其他

恶性肿瘤;③伴有重要脏器功能异常;④既往有精神疾

病史;⑤认知沟通能力受限。脱落标准:①中断治疗、
死亡或其他原因导致的失访;②运动训练的完成率低

于80%。按随机数字表法将入选的61例患者分为干

预组(n=31)和对照组(n=30),对照组有2例患者因

治疗中断失访。共有59例患者(干预组31例,对照组

28例)完成研究。两组一般资料比较,见表1。
表1 两组一般资料比较

组别 例数
性别(例)
男 女

年龄

(岁,x±s)
文化程度(例)

小学及以下 初中及高中 本科及以上

婚姻状况(例)
未婚 已婚

居住地(例)
城镇 农村

医疗费用支付方式(例)
职工医保 居民医保 自费

对照组 28 18 10 55.43±9.62 5 20 3 1 27 16 12 13 15 0
干预组 31 16 15 57.42±10.04 12 16 3 1 30 16 15 17 12 2
统计量 χ2=0.968 t=0.776 Z=1.483 χ2=0.181 χ2=2.721
P 0.325 0.441 0.138 1.000 0.670 0.147

组别 例数
家庭人均月收入(例)

<3
 

000元 3
 

000~<5
 

000元 ≥5
 

000元

慢性疾病

史(例)
营养药物

使用(例)
镇痛药物

使用(例)
化疗周期(例)

第2疗程 第3疗程 第4疗程

对照组 28 8 13 7 12 22 1 17 11 0
干预组 31 16 7 8 14 24 3 20 9 2
统计量 Z=1.175 χ2=0.032 χ2=0.011 Z=0.099
P 0.240 0.859 0.915 0.614 0.921

1.2 干预方法
 

对照组住院期间按常规进行护理,密切观察患者

病情变化,讲解多发性骨髓瘤疾病及治疗相关知识,
遵医嘱指导患者用药,协助患者日常生活活动,如进

食、穿衣、洗漱、大小便等。加强基础运动训练,主要

包括屈指运动、屈臂运动、转膝运动、快走运动,每个

动作重复50~100次。指导患者观看运动训练的相

关视频,根据视频中指导的动作进行关节活动度锻

炼。干预组在对照组基础上实施EPN改良版肢体运

动训练,具体方法如下。
1.2.1 开具运动处方 ①运动频率及时间:每天晨

间、午间各1次;每个动作10~20次,每个动作之间停

顿10~30
 

s,每个动作持续2~3
 

min,每次运动时间

20~60
 

min,每日2次,每周5
 

d,连续训练4周。②运

动场所:有墙面、扶手等保护设施的室内。③运动项

目:EPN改良版肢体运动训练。每次运动前热身训练

10
 

min,运动结束后放松训练10
 

min,完成简单的伸

展和拉伸动作。
1.2.2 EPN改良版肢体运动训练的实施 针对多发

性骨髓瘤患者特点及易学性、可行性、高依从性3个

角度,参考相关文献[11]对EPN进行改良,具体包括以

EPN为基础的下肢运动训练和手指关节抗阻训练。
下肢运动训练包括:膝关节肌腱拉伸、膝关节旋转、坐
骨神经伸展运动、腿部肌肉伸展运动、踝关节背伸及

跖屈、足踝翻转运动、足踝反转运动、大足趾特殊运动

(足掌着地,大足趾向上抬起)、足趾交替运动、足趾弯

曲运动、靠墙的深蹲动作和单腿站立动作。手指关节

抗阻训练使用Prohands握力器(Prohands生产,型号

GRIP
 

master-5磅)进行双手的弯曲伸展、指端按压,
包括大拇指压力练习、手指练习、综合压力练习、抓力

练习、指尖压力练习、平掌练习、腕弯曲练习。以上运

动方法由2名研究者(第4、5作者)录制成视频供患者

训练用。患者入组后,由课题组专人在病房对患者进

行规范化运动训练培训,指导患者在保证自身安全的

情况下规范运动训练动作,并掌握运动训练的相关要

求。出院后课题组专人利用微信平台对患者进行在

线提醒和监督,提醒患者坚持完成运动训练,每日及

时记录运动频率及持续时间,每周进行总结,并通过

微信平台将总结反馈给患者,同时与患者分析其运动

训练完成的规范性及改进策略,根据患者身体情况调

整运动训练计划。
1.3 伦理原则 该研究通过医院伦理审查委员会审

查[(2022)伦研批第067号]。患者均自愿参加本研

究,已全部签署知情同意书,研究结束后,所有患者可

得到基于周围神经病变为主导的运动模式改良版运

动训练指导及训练辅助用具,如Prohands握力器等,
并获得《多发性骨髓瘤居家治疗手册》赠书。
1.4 评价方法 由研究团队的4名成员于干预前及

干预后4周评估患者生活质量、周围神经病变严重程

度,采用面对面测量或电话回访的方式。①生活质

量。采用癌症治疗功能评价-多发性骨髓瘤患者生活

质量 测 定 量 表 (Functional
 

Assessment
 

of
 

Cancer
 

Therapy-Multiple
 

Myeloma,
 

FACT-MM)[14]评 估。
量表由癌症患者生命质量测定量表共性模块(Func-
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tional
 

Assessment
 

of
 

Cancer
 

Therapy
 

Generic
 

Scale,
FACT-G)和多发性骨髓瘤特异模块构成,包含5个维

度共41
 

个条目。其中FACT-G分为生理状况(7个

条目)、社会/家庭状况(7个条目)、情感状况(6个条

目)、功能状况(7个条目)4个维度共27个条目,多发

性骨髓瘤特异模块包括14个条目作为附加关注条

目,均采取Likert
 

5级评分法,“一点也不、有一点、有
些、相当、非常”依次赋

 

0~4分。FACT-MM总分0~
164分,评分越高,则生活质量越好。中文版量表各维

度重测信度均>0.85,各维 度 Cronbach's
 

α均>
0.80,说明该量表具有良好信度[15]。②周围神经病变

严重程度。采用总神经病学评分临床版量表[16]评估

患者周围神经病变严重程度。量表分为感觉神经、运

动神经、自主神经3个维度共7
 

个条目,包括感觉症

状、针刺感觉、震动感觉、深部腱反射、运动症状、肌
力、自主神经症状,均采取Likert

 

5级评分法,依照神

经病变严重程度依次赋0~4分,总分0~28分,评分

越高表明周围神经病变程度越严重。
1.5 统计学方法 使用SPSS26.0软件进行统计分析。
服从正态分布的连续变量以(x±s)表示,不服从正态分

布的连续变量以M(P25,P75)表示,分类变量以频数表

示,组间比较采用独立样本t检验、Mann-Whitney
 

U 检

验、χ2 检验、秩和检验或Fisher精确概率法。检验水准

α=0.05。

2 结果

2.1 两组干预前后生活质量得分比较 见表2。
表2 两组干预前后生活质量得分比较 分,x±s/M(P25,P75)

组别 例数
生理状况

干预前 干预后

社会/家庭状况

干预前 干预后

情感状况

干预前 干预后

对照组 28 16.00(13.25,18.00) 16.86±3.71 16.00(12.25,25.00)16.50(13.25,25.25) 12.50(11.00,14.75) 13.57±2.99
干预组 31 16.00(12.00,19.00) 19.06±4.08 18.00(14.00,26.00)20.00(17.00,27.00) 12.00(11.00,14.00) 16.77±2.35
t/Z 0.382 2.166 1.003 2.338 0.552 4.601
P 0.703 0.035 0.316 0.019 0.581 <0.001

组别 例数
功能状况

干预前 干预后

特异模块

干预前 干预后

FACT-MM总分

干预前 干预后

对照组 28 18.00(13.00,25.00)19.00(15.00,26.50) 25.00(22.00,30.75) 26.64±6.43 93.50(78.50,101.75) 95.04±15.11
干预组 31 20.00(15.00,28.00)24.00(18.00,28.00) 24.00(20.00,30.00) 27.10±5.87 95.00(90.00,98.00) 107.23±12.21
t/Z 0.994 1.892 0.722 0.284 0.144 3.423
P 0.320 0.059 0.470 0.778 0.885 0.001

2.2 两组干预前后周围神经病变程度评分比较 见

表3。
表3 两组干预前后周围神经病变程度评分比较

分,M(P25,P75)

组别 例数 干预前 干预后

对照组 28 7.00(7.00,8.00) 9.00(9.00,10.00)
干预组 31 7.00(7.00,8.00) 7.00(7.00,9.00)

Z -0.215 -4.747
P  0.830 <0.001

3 讨论

3.1 肢体运动训练能提升多发性骨髓瘤CIPN患者

生活质量 加拿大物理治疗学会发布的临床实践指

南提出:在多发性骨髓瘤患者治疗的前、中、后期进行

运动训练都是非常重要并为患者提供诸多益处,治疗

前期运动可以改善多发性骨髓瘤患者睡眠,减少疲

劳,延缓肌肉萎缩,并提升生活质量[17]。本研究结果

显示,肢体运动训练4周后,干预组生活质量总分及

生理状况、社会/家庭状况、情感状况3个维度得分显

著高于对照组(均P<0.05),说明EPN改良版肢体

运动训练能有效提升多发性骨髓瘤CIPN患者生活

质量。运动益处的体现在于患者的长期坚持,运动依

从性越好,运动益处越大[18]。Nadi等[10]研究证实

EPN运动模式可以提高患者运动水平,促进患者主动

完成运动。本研究考虑到多发性骨髓瘤患者因疾病

因素导致身体状况下降,难以完成复杂的训练动作,
且运动时需考虑训练安全性,故采用EPN肢体运动

训练,该运动训练方式具有低成本、时间灵活及可居

家的优点,在治疗期间及疾病缓解期间,可提高患者

运动依从性。研究人员在实施过程中记录运动训练

完成情况,与患者分析其运动训练完成的规范性及改

进策略,根据患者身体情况及时调整运动训练计划,
塑造患者正确的运动认知,避免不规范的运动训练损

害患者身体,进而提高患者的参与度及积极性,以有

效改善生活质量。本研究结果显示,功能状况模块及

多发性骨髓瘤特异模块无改善(均P>0.05),可能是

因为功能状况模块内含条目主要评估患者心理社会

适应水平,多发性骨髓瘤患者中老年人群多发,患者

社会角色早已退化,仅需担任固定的家庭角色,故心

理社会适应水平较为稳定,功能状况模块得分无明显

改善;多发性骨髓瘤特异模块内含条目主要针对多发

性骨髓瘤最为相关的生活质量问题[14],而多发性骨髓

瘤具有临床症状多、并发症复杂、治疗周期长且无法

治愈等疾病特征,患者对多发性骨髓瘤有较强的疾病

恐惧,且患者角色不断强化,故特异模块得分无明显

差异。
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3.2 肢体运动训练能改善多发性骨髓瘤CIPN患者

周围神经病变症状 多发性骨髓瘤患者治疗周期较

长,随着多发性骨髓瘤治疗方案推进,治疗持续时间

及药物累积剂量会使患者 CIPN 相关症状逐渐严

重[5,19]。本研究结果显示,肢体运动训练4周后,干预

组总体神经病学评分显著低于对照组(P<0.05)。相

关研究结果显示,EPN肢体运动可改善患者疼痛及刺

痛感觉[10]。查荣苹等[20]研究结果显示,多模式运动

干预有利于缓解CIPN症状及影响,说明肢体运动训

练能有效改善多发性骨髓瘤CIPN患者周围神经病

变的相关症状。肢体运动训练奏效的可能作用机制:
运动对神经系统具有抗炎作用,通过降低促炎细胞因

子,使脑源性神经营养因子和神经胶质细胞活化正常

化,从而减轻神经系统症状;肢体运动训练通过关节

的主动运动,促进轴浆流动来延长神经,恢复活动能

力及减少神经水肿;肢体运动训练进行感觉运动训

练,旨在通过协调和平衡来对神经肌肉系统进行改

善,增加周围神经的血供,减少原发性髓鞘变性,降低

周围神经的高兴奋性,恢复轴突电压门控钠离子通

道,改善急性神经毒性[21],缓解相关症状。

4 结论
对多发性骨髓瘤CIPN患者进行肢体运动训练,

不仅能改善其周围神经病变情况,还能有效提高其生

活质量。但目前尚缺乏最佳运动强度、持续时间和频

率以及治疗性运动干预动作的相关指南指导临床运

动干预的实施。本研究采用总体神经病学评分临床

版评估患者周围神经病变情况,可能存在一定的主观

性,今后可采用更为客观的评估方式进行评估,如神

经肌电图、电导分析仪等。本研究干预时间较短,对
周围神经病变改善的远期影响未知,应进行纵向研

究,观测肢体运动对周围神经病变的远期影响。
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