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Dystonian patofysiologia ja hoito

Dystonia on krooninen neurologinen liikehdiridsairaus, johon liittyy lisdédntyneen lihasten aktiivisuuden
aiheuttamia tahdosta riippumattomia, vaantévia tai nykivid liikkeitd ja pysyvid virheasentoja. Oireet
voivat alkaa lapsuudessa tai aikuisidssa ja painottua paikallisesti yksittdiselle kehon alueelle (fokaalinen
ja segmentaalinen dystonia) tai esiintya laaja-alaisesti kehon eri lihaksissa (hemidystonia, multifokaa-
linen ja yleistynyt dystonia). Aikuisidssa alkanut dystonia on useimmiten etiologialtaan idiopaattinen,
mutta dystonia voi kehittyd myds esimerkiksi keskushermostovaurion seurauksena. Dystonian neuro-
biologista mekanismia ei toistaiseksi tunneta, mutta sen ajatellaan olevan aivojen laaja-alainen sensoris-
ten ja motoristen hermoverkostojen toimintahdirio. Aikuisidan dystonian diagnoosi on kliininen ja kuuluu
neurologian erikoisalalle. Dystonian hoito on oireenmukaista ja hoitovaihtoehtoja ovat botuliiniruiskeet,

ladkehoito ja syvaaivostimulaatio.

ystonia on krooninen neurologinen

litkehiriosairaus, jolle tyypillista ovat

jatkuvan tai ajoittaisen lihasaktivaation
aiheuttamat epdnormaalit ja toistuvat liikkeet
sekd epdnormaali asento. Dystoniset liikkeet
toistuvat yleensd samankaltaisina, vddntdvind
tai vapisevina, ja niihin voi liittyd voimakasta
kipua. Oireet pahentuvat yleensi tahdonalai-
sen liikkeen yhteydessi, ja tiettyjen dystonian
alamuotojen oireet liittyvit pelkistddn tiettyyn
toimintaan, esimerkiksi kirjoituskouristus (kir-
joittajan kramppi) tai muusikon kramppi (1).
Dystoniaa voi esiintya kaikilla kehon alueilla,
ja se on luokiteltu aikaisemmin ldhinnd oirei-
den sijainnin mukaan (2). Uudempi luokittelu
perustuu sekd kliinisiin piirteisiin (alkamisika,
anatominen laajuus, ajallinen muuntuminen,
lisdpiirteet) etti etiologiaan (anatominen muu-
tos, perinnoéllinen, hankinnainen, tuntematon
eli idiopaattinen) (1).

Suomessa dystonian esiintyvyys on tuoreen
selvityksen mukaan 40,5/100 000, ja ylivoimai-
sesti yleisin dystoniatyyppi on servikaalinen
dystonia (TAULUKKO) (3). Servikaalisen dys-
tonian jilkeen yleisimpid dystoniamuotoja ovat
segmentaaliset dystoniat (dystoniaa kahdella
vierekkiiselld kehon alueella), blefarospasmi
(luomikouristus) ja kirjoituskouristus. Dys-
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tonia on naisilla 2-3 kertaa yleisempdi kuin
miehilld, keskimaardinen ikd diagnoosihetkelld
on 54 vuotta ja taudin esiintyvyys on suurinta
60-79-vuotiaiden ikiryhmaissi (3).

Kisittelemme kirjoituksessamme aikuisidn
dystonian patofysiologiaa ja hoidon periaattei-
ta. Lapsuusidn dystoniat muodostavat oman
kokonaisuutensa, emmeki kisittele niita tissa
katsauksessa tarkemmin (4).

Patofysiologia

Dystonian etiologia voi olla geneettinen, han-
kinnainen tai idiopaattinen. Lapsuusidssi
alkaneet oireet etenevit usein yleistyneeksi
dystoniaksi ja ovat etiologialtaan perinnoéllisid
tai hankinnaisia, kun taas aikuisidssi alkavat
dystoniaoireet painottuvat paikallisesti ja ovat
taustaltaan pddosin idiopaattisia. Dystoniaa
voi kuitenkin esiintyd myos sekundaarisena
esimerkiksi paikallisten aivovaurioiden yhtey-
dessi tai osana muita oireyhtymid, esimerkiksi
lapsuudessa alkavan dystonia-parkinsonismi-
oireyhtymin (dopamiiniherkki dystonia) tai
kupariaineenvaihdunnan hairién aiheuttavan
Wilsonin taudin yhteydessi (5-7). Samankal-
taisten kliinisten oireiden taustalla on ajateltu
olevan ainakin osittain yhteinen neurobiologi-
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TAULUKKO. Dystonioiden luokittelu, esiintyvyys Suomessa, tyypilliset oireet ja hoito (3

Tyyppi Esiintyvyys | Tyyppioireet
(/100000)

Fokaalinen dystonia: oireita vain yhdessa kehon osassa

Servikaalinen 304 Paan kiertyminen sivulle, taakse tai eteen, dystoni- | Botuliiniruiskeet, ladkehoito
dystonia nen vapina, kiertymisen puoleisen hartian nousu, | (bentsodiatsepiinit), syvaaivo-
niska-hartiaseudun kivut stimulaatio
Blefarospasmi 2,6 Tahaton sekunteja kestava silmaluomien sulkeutu- | Botuliiniruiskeet, ladkehoito
(luomikouristus) minen, klooniset silmien rapyttelyt (bentsodiatsepiinit)
Spasmodinen 1,2 Aénen katkeilu ja puhumisen mahdottomuus Botuliiniruiskeet
dysfonia (adduktorinen tyyppi), kuiskaava ja voimaton puhe
(abduktorinen tyyppi), d@nen vapina
Oromandibulaari- 0,5 Tahaton suun sulkeutuminen tai avautuminen Botuliiniruiskeet, laakehoito
nen dystonia harkinnan mukaan
Kirjoituskouristus 15 Sormien puristuminen kynan ympadrille ja kaden Oireen kiertaminen: esim. sopiva
jaykistyminen dystoniseen asentoon estavat kir- kynd, kirjoitus toisella kadella;
joittamisen botuliiniruiskeet
Raajadystonia 0,1 Ylaraajat: muissa toistuvissa kaden liikkeissa kir- Botuliiniruiskeet, Iddkehoito
joituskouristusta vastaavat oireet; alaraajat: yleisin | harkinnan mukaan
oire on jalkateran vaantyminen inversioon
Segmentaalinen 33 Oireita kahdessa tai useammassa vierekkaisessa Botuliiniruiskeet, laakehoito
dystonia kehon osassa, esim. Meigen oireyhtyma (orofasiaa- | harkinnan mukaan
linen dystonia), jossa blefarospamin lisdksi oireita
suupielessa, leuassa tai kielessa
Multifokaalinen 0,6 Oireita kahdessa tai useammassa kehon osassa, Botuliiniruiskeet, ladkehoito
dystonia jotka eivét ole vierekkdin harkinnan mukaan
Hemidystonia Ei tietoa | Oireita useammassa kehon osassa ainoastaan Botuliiniruiskeet, ladkehoito
kehon toisella puolella, esim. kontralateraalipuolen | harkinnan mukaan
hankinnaisen leesion vuoksi
Yleistynyt dystonia
Aikuisian yleisty- 0,2 Oireita vartalossa ja vahintaan kahdessa muussa Laakehoito, botuliiniruiskeet,
nyt dystonia kehon osassa syvdaivostimulaatio
Lapsuusian yleis- Ei tietoa, | Alkavat alaraajoista yleensa 7-12 vuoden idssd, Ladkehoito (erityisesti antikoli-
tynyt dystonia harvinainen | levidvat myéhemmin vartalolle ja ylaraajoihin nergit), baklofeenipumppu, botu-
liiniruiskeet, syvaaivostimulaatio
Dopamiiniherkka Ei tietoa, | Alkavat alaraajoista ja vaikeuttavat kavelya yleen- | Hyva vaste levodopahoitoon
dystonia harvinainen | sd 4-8 vuoden idssd, oireet levidvat vartalolla ja
ylaraajoihin; lisaksi saattaa esiintyd parkinsonismia
kuten hypokinesiaa ja rigiditeettia

nen mekanismi, mutta nykykasityksen mukaan
idiopaattisten, hankinnaisten ja geneettisten
dystonioiden patofysiologiassa vaikuttaisi ole-
van my®és eroja (8).

Dystonia ilmenee perifeeristen lihasten
poikkeavana aktiivisuutena, mutta sen alkuperd
on keskushermostossa. Dystoniassa ei todeta
spesifisid neuropatologisia 16ydoksid, eiki diag-
noosia voida siksi varmentaa neuropatologises-
sa tutkimuksessa. Dystonia on tavattu yhdistaa
tyvitumakkeiden toimintahiiriéon (9,10).
Poikkeavaa toimintaa on kuitenkin havaittu
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lagjalti muuallakin aivoissa, esimerkiksi pikku-
aivoissa, etuotsalohkossa, keskiaivoissa, liike-
aivokuorella ja somatosensorisella aivokuorella
(11-15) (kuva1). Dystonia ei todennikdisesti
aiheudukaan minkdin yksittidisen rakenteen
vauriosta vaan on laaja-alaisempi sensomoto-
risten verkostojen toiminnan hiirié (16).
Neurologisten oireiden alkuperin jiljille
on tavanomaisesti padsty tutkimalla niita oi-
reita aiheuttaneita paikallisia aivovaurioita.
Servikaalista dystoniaa aiheuttavat aivovauriot
osuvat laajempaan verkostoon, jonka keskeisid
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KUVA 1. Dystoniassa poikkeavaa toimintaa on havaittu tyvitumakkeissa (putamen, A ja linssitumak-
keen pallo eli globus pallidus, B), etuotsalohkossa (C), keskiaivoissa (D), pikkuaivoissa (E) sekd motori-

sella (F) ja somatosensorisella (G) aivokuorella.

solmukohtia ovat somatosensorinen aivokuori
ja pikkuaivot (17). Léydés viittaa siihen, ettd
poikkeava toiminta somatosensorisella kuori-
kerroksella ja pikkuaivoissa saattaa johtaa laaja-
alaiseen liikkeitd sditelevin aivoverkoston toi-
mintahdirio6n, miké heijastuu useiden muiden
aivoalueiden toimintaan.

Neurofysiologisissa tutkimuksissa on osoi-
tettu muutoksia aivojen plastisuudessa eli muo-
vautuvuudessa erityisesti sensorisen ja moto-
risen jirjestelmin osalta (8). Sensorinen jir-
jestelmd kommunikoi motorisen jirjestelman
kanssa, ja dystoniapotilailla sensorinen aktiivi-
suus johtaa poikkeaviin lihasvasteisiin. Tdhan
liittyva kliinisesti mielenkiintoinen yksityiskoh-
ta dystoniassa on geste antagoniste eli sensory
trick”, jolloin potilas voi tilapdisesti helpottaa
virheasentoa koskettamalla tiettyd ihoaluetta
eli aktivoimalla sensorista jarjestelmaa.

Aivojen vilittdjiainetoiminnan poikkeavuu-
det dystoniassa tunnetaan toistaiseksi verrat-
tain huonosti. Dystonian oireet eivit liity sel-
visti minkédn yksittdisen aivojen vilittdjdaine-
toiminnan hiirioon, toisin kuin esimerkiksi
Parkinsonin taudin motoriset oireet, joissa
aivojen dopamiinitoiminnan vajeella on keskei-
nen merkitys. Aivojen vilittdjdaineista dopamii-
nin, asetyylikoliinin, GABA:n ja glutamaatin
toiminnalla vaikuttaa kuvantamistutkimusten

1807

ja ladkevasteiden perusteella olevan merkitystd
dystoniassa. Esimerkiksi dopamiinireseptorian-
tagonistit voivat aiheuttaa dystoniaa, ja asetyy-
likoliini- sekd GABA-jirjestelmiin vaikuttavilla
lddkkeilld voidaan lievittdd dystonian oireita.

Diagnoosi

Dystonian diagnoosi on kliininen (2). Térkein
diagnostinen viline on oirekuvan havainnoin-
ti. Dystoniaa esiintyy paikallisena eli yhdelld
alueella, segmentaalisena eli kahdella vierek-
kiiselld anatomisella alueella, multifokaalisena
eli kahdella alueella, jotka eivit ole anatomi-
sesti vierekkiin, hemidystoniana eli ainoastaan
kehon toisella puolella tai yleistyneend muoto-
na eli vartalon lisdksi kahdella tai useammalla
alueella (KUVA 2 ja TAULUKKO) (3).

Aikuisidssd alkavassa dystoniassa tyypilli-
sesti toistuvat, tahdosta riippumattomat lihas-
aktivaatiossa esiintyvit oireet alkavat yleensa
30 ikdvuoden jalkeen, esiintyvit padosin fokaa-
lisesti tai segmentaalisesti ja ovat etiologialtaan
idiopaattisia. Kuten edelld on kuvattu, oireille
on tyypillistd my®0s, ettd tietyn kehon kohdan
kosketus helpottaa niitd. Tami 16ydos tukee
dystoniadiagnoosia. Oireisiin ei tyypillisesti
liity lihasheikkoutta, lihaskatoa, spastisuutta,
ataksiaa, silmioireita tai kognitiivisia oireita.

Dystonian patofysiologia ja hoito
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Servikaalinen dystonia

Kirjoituskouristus
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KUVA 2. Dystonioiden oireita.

Vapina sen sijaan on yksi tyypillinen dystoni-
an oire. Aikuisidssd alkavia yleistyneitd dysto-
nioita tavataan harvoin, ja tilloin hankinnainen
etiologia on todennikdinen (18). Geneettisissi
tutkimuksissa on toistaiseksi l6ydetty muuta-
mia aikuisidssa fokaalisin oirein alkavien mutta
usein segmentaalisiksi tai yleistyneiksi kehitty-
vien dystonioiden taustalla olevia geenimutaa-
tioita, kuten DYT1, DYT6, DYT24 ja DYT2S
eli DYT-GNAL (19).

Kliinisen diagnostiikan tueksi tehddin usein
kuvantamistutkimuksia (pdin magneettiku-
vaus) hankinnaisten tekijoiden poissulkemisek-
si. Laboratoriokokeita metabolisten syiden
poissulkuun ja geneettisid testauksia kiytetdan
tapauskohtaisesti harkinnan mukaan.

Eurooppalaisen suosituksen mukaan suosi-
tellaan testaamaan DYT1 ja DYT6, jos dystonia-
oireet alkavat nuorella iilli (alle 26-vuotiaana)
tai jos suvussa on nuorella iilld alkaneita dys-
tonioita (20).

Hoito

Parantavaa tai taudinkulkua muuntavaa dysto-
nian hoitoa ei toistaiseksi tunneta. Lievioirei-

E. A. Honkanen ym.

Blefarospasmi

Yleistynyt dystonia

nen tauti ei valttimatta tarvitse hoitoa. Oireen-
mukaiset hoitovaihtoehdot ovat botuliiniruis-
keet, lddkehoito ja syviaivostimulaatio (deep
brain stimulation, DBS) (kuva3). Botuliini
(botulinumtoksiini) on paikallisten dystonioi-
den ensisijainen ja tehokas hoitomuoto. Lai-
kehoidot ovat joskus hy6dyllisia mutta tutki-
musndyttonsa ja tehonsa osalta yleisesti ottaen
melko vaatimattomia, varsinkin paikallisten
dystonioiden hoidossa. Syviaivostimulaatio on
tehokkain hoitomuoto erityisesti yleistyneis-
sd dystonioissa, mutta sen tehosta on nayttod
myds servikaalisen dystonian hoidossa (21).
Fysioterapia vaikuttaa olevan tehokasta eri-
tyisesti servikaalisen dystonian hoidossa seki
botuliinihoidon rinnalla etti ilman siti, mut-
ta laajaa tutkimusndyttod aiheesta ei vield ole
(19,22). Dystoniaan on todettu liittyvin myds
psyykkisid oireita, kuten masennusta, ahdistus-
ta ja sosiaalisten tilanteiden pelkoa (8,23). Osa
ndistd oireista on kroonisen sairauden aiheut-
tamia haittoja, mutta osa saattaa liittyd taudin
neurobiologiaankin. Nami oireet vaikuttavat
potilaiden eldminlaatuun, joten niiden huo-
mioiminen kliinisessé ty6ssd on olennaista.
Paikallisten aikuisidssd alkavien dystonioi-
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KUVA 3. Dystonian hoitoja. A) Botuliini. B) Ladkkeet, kuvassa klonatsepaamin molekyyli-

rakenne. C) Syvaaivostimulaatio.

den ensisijainen hoito ovat botuliiniruiskeet
(kuva3A) (24). Botuliinihoito lamaa yliaktiivi-
sia lihaksia, helpottaa virheasentoa ja kipua seka
lisdd toimintakykyi (24,25). Ruiskeet annetaan
oiretta aiheuttaviin lihaksiin, ja ne antaa hoitoon
perehtynyt ladkari, useimmiten neurologi, fy-
siatri, korva-, neni- ja kurkkutautilaakiri (spas-
modinen dysfonia) tai silmlidkari (blefarospas-
mi). Botuliiniruiskeet voidaan antaa lihassih-
kotutkimus (EMG)- tai kaikukuvausohjaukses-
sa, mika helpottaa kohdelihaksen 16ytamista.

Yhden ruiskeen hoitovaste ilmenee asteittain
ja on suurimmillaan noin muutaman viikon ku-
luttua ruiskeesta. Hoitovaste kestia tavallisesti
1-3 kuukautta, minka jilkeen oireet palaavat
asteittain (26). Yleisin haittavaikutus ovat pai-
kallisesta lihasheikkoudesta aiheutuvat oireet,
jotka ohittuvat vaikutuksen havittyd. Lisdksi
pitkdaikaisessa ruiskehoidossa kohdelihaksiin
saattaa kehittyd atrofiaa ja dystoniaoireet saat-
tavat levita viereisiin lihaksiin.

Botuliinia kohtaan voi kehittya vasta-aineita,
joiden kliininen vaikutus on kuitenkin epaselvi,
eikd niilld vaikuta olevan luotettavaa yhteyttd
hoidon tehoon (27,28). Botuliinin tehon siily-
mistd voidaan mitata epdsuorasti antamalla bo-
tuliinia esimerkiksi varpaan ojentajalihakseen
tai otsalihakseen, ja arvioimalla vastetta Kkliini-
sesti tai EMG:ll4.

Laidkehoidon suositukset perustuvat pddosin
pienilld potilasmadrilld tehtyihin avoimiin tut-
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kimuksiin. Paikallisten dystonioiden liikehoi-
toa suositellaan harkittavaksi, mikili botulii-
nihoidolla ei saada riittivii vastetta (KUVA 3B)
(29,30). Klonatsepaamista hydtyy viidesosa
servikaalista dystoniaa tai blefarospasmia sai-
rastavista potilaista, mutta bentsodiatsepiinin
haitat lyhyt- ja pitkdaikaiskdytossd tulee huo-
mioida (31).

Yleistyneiden dystonioiden ensisijaiseksi
hoidoksi suositellaan lidkehoitoa. Bentsodiat-
sepiineistd laajimmin kiytetddn klonatsepaa-
mia. Levodopa on tehokas dopamiiniherkin
dystonian hoidossa, mutta levodopakokeilua
voidaan harkita my6s muihin etiologialtaan
idiopaattisiin yleistyneisiin dystonioihin. Suu-
riannoksisesta baklofeenilddkityksestd hyotyy
arviolta kolmasosa dystoniapotilaista, mutta
haittavaikutukset kuten pahoinvointi ja vi-
symys vihentivit lidkkeen kiyttod (29,32).
Yleistynyttd dystoniaa sairastavat potilaat ovat
hy6tyneet myos intratekaalisesta baklofeeni-
pumppuhoidosta (29). Tulokset antikoliner-
gisten ladkkeiden tehosta aikuispotilaiden
hoidossa ovat ristiriitaisia, ja haittavaikutukset
rajoittavat usein niiden kiytt6d, joten niitd ei
ensisijaisesti suositella (18).

Kirurginen hoito on aiheellista, mikali ser-
vikaaliset tai yleistyneet dystoniaoireet ovat
vaikeat botuliini- ja lidkehoidosta huolimatta.
Syvdaivostimulaatio on ldhes tdysin syrjaytta-
nyt aikaisemmin kdytetyn leesiohoidon, jossa

Dystonian patofysiologia ja hoito
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Ydinasiat

» Dystonia on krooninen neurologinen lii-
kehairidsairaus.

» Dystoniassa lihasten lisaantynyt aktiivi-
suus aiheuttaa tahdosta riippumattomia,
vaantavia pakkoliikkeitd, vapinaa tai py-
syvia virheasentoja.

» Yleisin aikuisidssa alkava dystonia on ser-
vikaalinen dystonia, joka aiheuttaa paan
kiertymistd, vapinaa, hartiaseudun puoli-
eroa ja niska-hartiakipua.

» Taudin etiologia voi olla idiopaattinen,
geneettinen tai hankinnainen.

» Hoito on oireenmukaista, ja vaihtoehto-
ja ovat botuliiniruiskeet, lddkehoito seka
syvaaivostimulaatio.

aivoihin tehdddn pysyvi paikallinen vaurio. Sy-
vastimulaatioelektrodit asennetaan molemmin
puolin yleensi globus pallidus internan tumak-
keisiin tai harvemmin subtalaamisiin tumakkei-
siin (KuvA3c) (33,34).

Selvd hoitovaste saavutetaan viikkojen tai
kuukausien (keskimiirin kolmen kuukauden)
kuluttua toimenpiteestd, ja potilaiden oireet
lievittyvat dystonian oireiden voimakkuutta
mittaavien kliinisten pisteytyksien (TWSTRS,
BFMDRS) perusteella keskiméirin noin 50 %
(35). Vaste kuitenkin vaihtelee, ja jopa neljin-
nekselld potilaista oireet lievittyvit alle 25 %
(36). HYKS:ssi ensimmiinen dystoniapo-
tilaan syvdaivostimulaatio aloitettiin vuonna
2011, ja vuoteen 2016 mennessi sitd on saanut

SUMMARY
Pathophysiology and treatment of dystonia

maassamme 37 dystoniapotilasta (37,38). Lu-
kumdird suurenee jatkuvasti.

Status dystonicus -termid on kéytetty viittaa-
maan dirimmaiisen harvinaiseen mutta mah-
dollisesti hengenvaaralliseen dystoniaoireiden
dkilliseen pahenemiseen. Dystonian pahene-
misen lisiksi kehittyy bulbaarioireita, hengen-
ahdistusta ja limpoilyd. Lisdksi seerumin
kreatiinikinaasipitoisuus suurenee (39). Suurin
osa raportoiduista status dystonicuksista on
esiintynyt yleistynyttd dystoniaa sairastavilla
lapsilla, mutta my6s Wilsonin taudin alkuun
on todettu liittyvén status dystonicuksen kehit-
tyminen (39). Idiopaattisiin paikallisiin dysto-
nioihin liittyvid tapauksia ei ole raportoitu.

Status dystonicuksen hoitoon lidkkeet (an-
tikolinergit ja bentsodiatsepiinit) ovat tehon-
neet ainoastaan joka kymmenennelld potilaal-
la. Tehohoito (sedaatio, harvoin my®s lihasten
lamaaminen esimerkiksi intratekaalisella bak-
lofeenilla) ja neurokirurginen hoito (piivys-
tyksellinen syviaivostimulaatio) saattavat olla
tehokkaita hoitomuotoja, mutta tilan harvinai-
suuden vuoksi ndytto niiden tehosta perustuu
lahinni tapausselostuksiin (39).

Lopuksi

Dystonia on monimuotoinen, krooninen neu-
rologinen sairaus, jonka kliininen kuva vaihte-
lee oireita aiheuttavien lihasryhmien lukumai-
ran mukaan. Aikuisidssd alkava dystonia on
yleensi paikallinen, ja sen ensisijainen hoito
ovat botuliiniruiskeet. Paikallisten dystonioi-
den etiologia jdd usein tuntemattomaksi, mutta
oireiden kehittymisen taustalla ajatellaan ole-
van laaja-alainen motoristen ja sensoristen ai-
voverkkojen toimintahairio. B

Dystonia is a chronic neurological disorder characterized by involuntary, twisting movements or abnormal postures caused by
excessive muscle contractions. Adult-onset dystonia is often local or segmental, whereas childhood-onset dystonias commonly
affect several body regions (hemidystonia, multifocal or generalized dystonia). Etiology of adulthood onset dystonia is usually
idiopathic but can also occur secondary to lesions in the nervous system. The diagnosis of dystonia is clinical and there are no
characteristic neuropathological changes. The pathophysiology of dystonia is not yet fully understood but it is considered to
be a brain network disorder, leading to abnormal somatosensory and motor function. Treatment of dystonia is symptomatic.
The first line treatment for focal dystonia is botulinum toxin injections, and medications for generalized dystonia. Deep brain
stimulation has been shown to be highly effective in the treatment of cervical and generalized dystonia.

E. A. Honkanen ym.
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