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Обзорная статья

Резюме. Поздняя тардивная дискинезия  (ТД) — серьёзное, часто инвалидизирующее двигательное 
расстройство, вызываемое препаратами, блокирующими дофаминовые рецепторы, в т.ч. нейролепти-
ками. Распространенность ТД достаточно велика, однако, контроль факторов риска в теории позволит 
снизить вероятность развития ятрогении. ТД оказывает колоссальное негативное влияние на все сферы 
жизни пациента, включая физическое и психологическое самочувствие, социальную удовлетворенность 
и течение основного психического заболевания. В настоящее время не существует стандартного под-
хода к лечению. Вместе с тем в арсенале специалистов есть средства, существенно облегчающие со-
стояние пациентов. Одним из таких препаратов является амантадина сульфат (ПК-мерц), показавший 
достаточную эффективность и безопасность у данной категории пациентов.
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Summary. Tardive tardive dyskinesia (TD) is a serious, often disabling movement disorder caused by 
dopamine receptor blocking drugs, including antipsychotics. TD is quite common, but controlling risk factors 
can, in theory, reduce the likelihood of iatrogenic development. TD has a colossal negative impact on all 
areas of a patient’s life, including physical and psychological well-being, social satisfaction, and the course of 
the underlying mental illness. Currently, there is no standard treatment approach. However, specialists have 
treatment options that can significantly alleviate the condition. One such drug is amantadine sulfate (PК-Merz), 
which has demonstrated sufficient efficacy and safety in this patient population.
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наличие и гиперкинетических проявлений. Таким 
образом, современные формулировки «тардив-
ных» (поздних, отсроченных) осложнений вклю-
чают максимально широкое понятие «тардивный 
синдром», включающий двигательные, сенсорные, 
психологические и иные аспекты осложнений. Тер-
мин «тардивная дискинезия», отражающий раз-
личные формы двигательных ятрогенных ослож-
нений и включающий в себя феномен «тардивная 
дистония» — феномен отчасти дублирующий, но 
исторически подчеркивающий выраженность ста-
тичных позных дистонических проявлений [24].

Первоначальные эпидемиологические исследо-
вания [29], основанные на публикациях периода 
с 1959 по 1979 год, сообщали о распространенно-
сти ТД около 15% среди тех, кому были назначе-
ны антипсихотические препараты. Однако, 10 лет 
спустя обзор [53] показал встречаемость ТД уже 
около 24% в общем приеме нейролептической те-
рапии, а обзор, посвященный длительности стажа 
приема антипсихотических средств [25] продемон-
стрировал риск развития ТД примерно в 50% после 
10 лет воздействия терапии антипсихотиками. Ме-
таанализ 41 исследования, опубликованных с 2000 
года [11] отражал распространенность ТД с учетом 
поколений препаратов. Для второго поколения от-
мечен более низкий показатель распространенно-
сти, чем для первого — 21% против 30%. 

К зарегистрированным факторам риска раз-
вития нейролептик-индуцированных тардивных 
дискинезий относятся женский пол, пожилой 
возраст, когнитивный дефицит, предшествующая 
черепно-мозговая травма, а также африканская 
и афроамериканская этническая принадлежность 
[3,11,17,49]. Частота возникновения ТД ниже у 
пациентов, принимавших нейролептики второго 
поколения [17], а также общая нагрузка блокады 
дофаминовых рецепторов в комбинированной 
терапии, доза и продолжительность воздействия 
препарата), расстройство настроения, наличие не-
гативных симптомов шизофрении, злоупотребле-
ние алкоголем и наркотиками, а также сахарный 
диабет [9,48]. Интересно, что у большинства па-
циентов, принимающих антипсихотические пре-
параты в течение многих лет, ТД не развивается, 
а у пациентов с аналогичным режимом приема 
лекарств, может быть очень широкий диапазон 
тяжести и феноменологии ТД. Эти наблюдения 
могут быть объяснены индивидуальной, воз-
можно, генетической, восприимчивостью к ТД 
[6,15,50]. Таким образом, нейролептик-индуциро-
ванная тардивная дискинезия является достаточ-
но распространенным ятрогенным осложнением, 
вероятность которого можно снизить при учете 
соответствующих факторов риска.

Для клинической картины «классической» 
тардивной дискинезии наиболее характерен оро-
лингво-мандибулярный гиперкинез: гримаснича-
нье, высовывание языка, движения жевательного, 
сосательного типа. Реже наблюдаются хореоате-
тоидные движения конечностей, аксиальные ги-
перкинезы, тазовые дискинезии, дыхательные и 
голосовые феномены [52]. ТД относятся к числу 

Тардивная дискинезия (ТД) — это группа ятро-
генных двигательных расстройств с отсро-
ченным началом и различной клинической 

представленностью, вызываемых блокаторами до-
фаминовых рецепторов, чаще всего нейролепти-
ками [1]. ТД характеризуется непроизвольными 
нерегулярными движениями, которые чаще всего 
затрагивают язык, губы, челюсти, реже периорби-
тальную область, в некоторых случаях патологиче-
ские движения наблюдаются в туловище и конеч-
ностях. Двигательные расстройства при ТД чаще 
носят гиперкинетический характер (хореиформ-
ный или хореоатетоидный характер, дистония, 
реже тремор), реже гипокинетический (паркинсо-
низм) [48], отличаются тенденцией к хронизации 
и сохраняется даже после отмены антипсихотика 
у значительной части пациентов [15,17].

Впервые клиническая картина поздних тар-
дивных двигательных расстройств была описана 
Шонекером в 1957 году, всего через 5 лет после 
дебюта хлорпромазина, когда у пациентов, под-
вергавшихся воздействию препарата в течение 
2–8 недель, наблюдались оромандибулярные не-
произвольные движения, сохраняющиеся после 
прекращения лечения  [45]. Форби и соавторы в 
1964г. ввели термин «поздняя (тардивная) диски-
незия» для описания этих движений, подчеркивая 
отсроченный дебют двигательных феноменов и 
значимость продолжительного приема антипси-
хотических (нейролептических) препаратов или 
других блокаторов дофаминовых рецепторов [22]. 

Впоследствии феноменология ТД расширилась 
и стала включать множество других аномальных 
движений помимо оромандибулярной дискинезии 
(ОМД), а именно стереотипии (повторяющиеся, 
скоординированные, бесцельные движения, взя-
тые из репертуара нормальных движений (на-
пример, жевание, вытягивание губ, покачивание, 
постукивание руками)), хорею (танцеподобные, 
бесцельные движения, которые случайным об-
разом затрагивают различные части тела), дисто-
нию и множество других гиперкинетических дви-
гательных расстройств как побочных эффектов 
применения антипсихотических средств.  С того 
же времени термин ТД использовался для опи-
сания не только «классической» ОМД, но и всех 
поздних аномальных движений, которые в насто-
ящее время относятся к этой рубрике. В 1973 году 
Фридман ввел термин «тардивный синдром» [23], 
описывающий помимо двигательных феноменов 
также негативные сенсорные симптомы, такие 
как парестезии, боль и внутреннее желание дви-
гаться [46,48]. Термин получил признание в меди-
цинской литературе и продолжает использоваться 
параллельно с ТД, хотя последняя не исключает 
наличия т.н. немоторных симптомов (например, 
дистонической боли).

Также определенную путаницу в формулиро-
вание диагноза вносит термин «тардивная дис-
тония», который первоначально предполагал 
преобладание в клинической картине статичных 
дистонических феноменов, однако, согласно по-
следним представлениям [21,47] не исключает 
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наиболее инвалидизирующих осложнений те-
рапии антипсихотическими препаратами. Они 
характеризуются стойкими тоническими сокра-
щениями мышц, патологическими позами и двига-
тельными нарушениями, которые в значительной 
степени влияют на физическую, эмоциональную, 
социальную и профессиональную сферы жизни 
пациента, имеют хроническое, прогрессирующее 
течение, плохо поддаются лечению, что приводит 
к снижению качества жизни (КЖ), нарушению 
повседневной активности и тяжёлым психосоци-
альным последствиям.

Тардивные дискинезии затрагивают функцио-
нальные возможности человека в широком спек-
тре ежедневных активностей. В зависимости от 
локализации ТД могут приводить к физическому 
ограничению подвижности шеи и поворотов го-
ловы, нарушению походки и равновесия, утрате 
способности выполнять точные движения рука-
ми, нарушению жевания, речи и даже глотания 
[10,11]. Физическая дезадаптация приводит к 
падениям, невозможности длительно сидеть или 
стоять, снижению самостоятельности, затрудне-
ниям при уходе за собой.

Дистоническая боль также один из частых 
симптомов ТД. До 70% пациентов с цервикальной 
тардивной дистонией испытывают ежедневные 
боли высокой интенсивности [51]. Хроническая 
боль значительно ухудшает сон, работоспособ-
ность и эмоциональное состояние, приводит к 
физическому истощению и бессоннице. Наруше-
ния сна в свою очередь усиливают выраженность 
двигательных симптомов и повышают уровень 
тревоги [51].

Тардивные дискинезии оказывают выраженное 
негативное влияние на социальную адаптацию. 
Согласно крупным исследованиям [5], до 50% па-
циентов с генерализованной и цервикальной ТД 
утрачивают трудоспособность, многие вынужде-
ны сменить профессию или перейти на неполный 
рабочий день, пациенты испытывают трудности с 
общением и выполнением задач, требующих мо-
торной координации. В ряде случаев ТД приводит 
к социальной изоляции, причины которой вклю-
чают стигматизацию из-за заметных двигательных 
симптомов, избегание публичных мест, снижение 
самооценки, стеснение из-за гримас, патологиче-
ских поз и нарушений речи [42]. Пациенты часто 
отказываются от общения, хобби и активности, 
которые раньше приносили удовольствие. 

Патологические позы, гримасничанье и изме-
нения походки формируют у пациентов чувство 
стыда и деформацию образа тела. Аутостигмати-
зация — это внутреннее непринятие негативных 
социальных стереотипов и предубеждений, на-
правленных на людей с заметными физическими 
или психическими отклонениями [36]. Аутостиг-
матизация вызывает снижение самооценки, фор-
мирование избегающе-депрессивного поведения, 
утрату уверенности и нарушение социальной 
адаптации. У пациентов с ТД этот феномен при-
обретает выраженный характер из-за видимости 
двигательных нарушений, их прогрессирующего 

течения и связи с психиатрическим диагнозом и 
лечением. Вместе с тем аутостигматизация являет-
ся важным, но часто недооценённым психосоци-
альным феноменом у пациентов с хроническими 
двигательными расстройствами, включая тардив-
ные нейролептик-индуцированные дискинезии.

Пациенты с тардивными дистониями сталкива-
ются с двумя уровнями стигмы: стигма, связанная 
с психическим заболеванием, включая обществен-
ные стереотипы о «психических» пациентах, страх 
дискриминации и предубеждение относительно 
лечения антипсихотиками, и стигма, обусловлен-
ная внешними двигательными проявлениями в 
виде гримасничанья, патологической позы, нару-
шение походки, непроизвольных движений. Эти 
проявления действительно привлекают внимание 
окружающих и дополнительно усиливают чувство 
социальной уязвимости. Отмечено, что заметные 
двигательные расстройства являются одним из 
самых мощных триггеров внешней стигмы, ко-
торая затем интернализируется пациентом [42]. 
Эта утрата контроля усиливает чувство беспо-
мощности — ключевой механизм депрессогенеза и 
самообвинения [51]. Феномен аутостигматизации 
приводит к снижению самооценки и уверенности 
в себе с формированием избегающего поведения, 
самоограничения, излишней фиксации на внеш-
ности и двигательных симптомах [5]. При этом 
степень избегания коррелирует с тяжестью дис-
тонии и уровнем эмоциональной нестабильности 
и аффективных нарушений [40]. По данным ис-
следований, до 65% пациентов с дистонией имеют 
клинически значимые аффективные нарушения, 
во многом обусловленные именно аутостигмати-
зацией [51]. Феномен аутостигматизации негатив-
но влияет на текущий уровень качества жизни [8], 
а также является предиктором отчаяния, страха 
будущего и риском суцидальных тенденций [44].

Качество жизни пациентов с ТД значительно 
ниже, чем у пациентов с психическими заболевани-
ями без двигательных осложнений [4]. По данным 
исследований, оценки по шкалам SF-36 и EQ-5D 
снижены на 40–60% по физическому компоненту, 
на 30–50% по психическому компоненту [8]. Па-
циенты часто сравнивают своё состояние с «посто-
янным тяготением» или ощущением «невидимых 
оков», что отражает сложность адаптации к хрони-
ческим двигательным ограничениям. Нейролептик-
индуцированные тардивные дискинезии оказывают 
негативное влияние на качество жизни родствен-
ников пациента из-за необходимости дополнитель-
ного ухода, тревоги за прогрессирование заболева-
ния, эмоционального истощения и дополнительной 
финансовой нагрузки [27]. Экономическое бремя, 
связанное с ТД, испытывает и общество в связи 
с ростом частоты госпитализаций, длительной по-
тере трудоспособности пациентов, необходимости 
применения дорогостоящего лечения, высокой по-
требности в социальной реабилитации. По между-
народным данным, суммарные расходы на лечение 
тардивных дискинезий сопоставимы с затратами на 
лечение болезни Паркинсона умеренной степени, 
что подчёркивает тяжесть состояния [7,14].
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Тардивные дискинезии оказывают негативное 
влияние и на текущее психическое состояние. 
Одним из наиболее значимых последствий ТД 
является снижение приверженности к лечению 
основного заболевания. Некомплаентность па-
циентов связана с неприятными двигательными 
осложнениями и болью, нарушениями мимики 
и речи, затрудняющими общение с врачом, со 
страхами усиления двигательных симптомов, ра-
стущим недоверием к медикаментозному лечению 
после появления необратимых осложнений [26]. 
В крупном когортном исследовании показано, 
что пациенты с ТД раньше прекращают приём 
антипсихотиков, чем пациенты без поздних экс-
трапирамидных нарушений [31]. Отсутствие при-
верженности к терапии в свою очередь, ведёт к 
обострению психотической симптоматики, уве-
личению числа рецидивов и росту частоты ре-
госпитализаций.

Пациенты с ТД демонстрируют более неста-
бильное течение основного психического заболе-
вания. Так по данным Zurowski и McDonald [54] 
значимая часть пациентов с тардивными диски-
незиями страдают тревожными и депрессивны-
ми расстройствами, развивающимися вследствие 
хронической боли, ограничения функционально-
сти, социальной изоляции и страха прогрессиро-
вания симптомов. Также причинами ухудшения 
основного заболевания могут быть вынужденное 
изменение схемы антипсихотической терапии, 
обусловленное необходимостью коррекции ТД и 
субоптимальному контролю психотической сим-
птоматики, а также нарушение нейрохимического 
баланса, связанное с изменениями чувствительно-
сти рецепторов, что может способствовать усиле-
нию как позитивных, так и негативных симптомов 
психоза [32]. Согласно данным наблюдательных 
исследований, у пациентов с ТД риск обострения 
шизофрении выше по сравнению с пациентами 
без двигательных осложнений [33]. 

ТД ассоциированы с усугублением негативной 
симптоматики (апатии, адинамии, социальной 
изоляции), что может ошибочно трактоваться как 
прогрессирование основного заболевания [34]. 
Это может быть обусловлено социальной изо-
ляцией из-за двигательных феноменов, хрониче-
ская болью и истощением, снижение самооценки, 
депрессия, возникающая вторично к дистонии 
[35,38]. Также исследования подтверждают нега-
тивное влияние ТД и на когнитивные функции 
[51]. Несколько исследований показали, что у па-
циентов с тяжёлыми формами ТД повышен риск 
суицидальных мыслей и действий, особенно при 
сочетании с аффективными расстройствами [44].

Тардивные дискинезии являются одним из наи-
более тяжёлых и резистентных к терапии осложне-
ний. Лечение ТД представляет значительную кли-
ническую проблему, поскольку эти расстройства 
характеризуются устойчивостью к традиционной 
фармакотерапии и нередко требуют комплексного, 
мультидисциплинарного подхода. Первым шагом 
в коррекции ТД является пересмотр антипсихоти-
ческой терапии с постепенным снижением дозы, 

заменой высокопотентного типичного нейролепти-
ка на атипичный, отказ от полифармакотерапии. 
Необходимо помнить, что резкое прекращение 
лечения противопоказано из-за риска ухудшения 
психического состояния и феномена «withdrawal 
dyskinesia» [5,16]. В ряде работ Клозапин счита-
ется «препаратом выбора» при развившейся ТД 
[30,39]. В качестве корректоров ТД первой линии 
для фокальных и сегментарных форм ТД являют-
ся инъекции ботулинического токсина (БТА) [16]. 
Эффективность и безопасность которого сохраня-
ется на протяжении многих лет при правильном 
подборе мышц и дозировок. Вместе с тем эффек-
тивность БТА показана преимущественно при 
фокальных и сегментарных феноменах (не при 
генерализованых), и преимущественно при статич-
ных симптомах, в то же время при динамических 
паттернах его эффективность значительно ниже 
[4]. Также для коррекции ТД зарегистрирован ин-
гибитор VMAT2 (тетрабеназин) [2], показавший 
эффективность примерно у 20–40% пациентов, в 
т.ч. при генерализованных формах. Его механизм 
действия основан на снижении выброса дофамина 
в синаптическую щель [37], что также и объясня-
ет возможные нежелательные явления — депрессия, 
явления паркинсонизма.

Одним из препаратов рекомендованных для 
коррекции ТД является Амантадина сульфат 
(оригинальный препарат — ПК-мерц) [41] — пре-
парат с многокомпонентным механизмом дей-
ствия, традиционно применяемый в лечении 
болезни Паркинсона и лекарственного паркин-
сонизма. В последние десятилетия интерес к 
Амантадину значительно возрос в связи с его 
потенциальной эффективностью при гиперкине-
тических двигательных расстройствах, включая 
тардивные дискинезии. ряд исследований и кли-
нические наблюдения свидетельствуют о нейро-
модулирующем эффекте Амантадина, что делает 
его перспективным терапевтическим вариантом, 
особенно при смешанных формах тардивных на-
рушений. Интерес к Амантадину обусловлен его 
несколькими фармакологическими эффектами, 
влияющими на патогенез ТД [12,13]: 1. Аманта-
дин является слабым неконкурентным антагони-
стом NMDA-рецепторов, подавляющим глутама-
тергическую гиперактивацию, характерную для 
нарушенного моторного ингибирования и фор-
мирования стойких дистонических паттернов, а 
глутаматергическая гиперактивация рассматрива-
ется как ключевой механизм в патогенезе тардив-
ных гиперкинезов. 2. Парадоксально, но при ТД 
умеренное повышение дофаминергического тону-
са может снижать постсинаптическую сверхчув-
ствительность, возникшую вследствие длительной 
блокады D2-рецепторов. В связи с чем модуля-
ция дофаминергической передачи с повышением 
выброса дофамина, уменьшением его обратного 
захвата и умеренной стимуляцией D2-рецепторы 
Амантадина также оказывает антидискинетиче-
ское действие. 3. Амантадин уменьшает двига-
тельную гиперактивность, снижает выраженность 
непроизвольных движений и нормализует баланс 
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«дофамин–глутамат–ацетилхолин» в базальных 
ганглиях.

В ряде открытых исследований отмечено 
уменьшение выраженности дискинезий при при-
менении Амантадина при цервикальных и акси-
альных формах ТД [43]. Пациенты также отмеча-
ли уменьшение болевого синдрома и улучшение 
подвижности. Амантадин показал также эффек-
тивность при хореоатетоидных гиперкинезах [19]. 
При этом в ряде публикаций подчёркивается 
лучший эффект при комбинированном исполь-
зовании Амантадина с БТА, бензодиазепинами, 
баклофеном и VMAT2-ингибиторами (тетрабе-
назином) [16,41]. Преимущества Амантадина в 
сравнении с другими препаратами в хорошей 
переносимости, низком риске утяжеления психо-
тической симптоматики, не смотря на умеренную 
дофаминергическую активность [13] и возмож-
ность амбулаторного применения. Препарат удо-
бен в использовании, не требует лабораторного 
мониторинга, в отличие от Клозапина.

Применение инъекционной формы Аманта-
дина сульфата (ПК-мерц) в лечении ТД пред-
ставляет особый интерес при тяжёлых и острых 
проявлениях [13] благодаря быстрому началу дей-
ствия, высокой биодоступности и возможности 
использования у пациентов, плохо переносящих 
или недостаточно отвечающих на пероральную 
терапию. Несмотря на ограниченное количество 

исследований, парентеральное введение Аманта-
дина рассматривается как перспективный подход 
при резистентных, остро проявляющихся или вы-
раженных формах ТД, особенно когда требуется 
быстрое снижение выраженности дистонических 
спазмов и болевого синдрома. В нескольких кли-
нических сериях описано применение внутривен-
ного Амантадина у пациентов с тяжёлыми, рези-
стентными формами дискинезий с уменьшением 
спазмов, снижение боли и улучшение моторной 
функции и быстрый эффект — в течение первых 
часов после инфузии [21]. В некоторых наблюде-
ниях внутривенный Амантадин использовали как 
«терапию спасения» при болезненных аксиальных 
дистониях, гиперкинетических кризах [27].

Выводы: Бремя тардивной дискинезии огром-
но как для конкретного пациента, так и для об-
щества в целом. Лечение тардивных ТД требует 
комплексной, индивидуализированной стратегии. 
Психотерапевтическая поддержка и реабилитация 
необходимы для управления аутостигматизацией, 
снижением боли, повышением функциональности 
и восстановления качества жизни. Современные 
подходы подтверждают: оптимальная терапия ТД 
возможна только при комбинировании фармако-
логических, интервенционных и психосоциальных 
методов. Амантадина сульфат (ПК-мерц) является 
эффективным и безопасным методом лечения как 
в моно- так и в комбинированной терапии.
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