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В статье приведены данные о механизмах формирования лекарственного паркинсонизма у больных, прини-
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тов. Описан клинический случай развития болезни Паркинсона у пациентки с лекарственным паркинсонизмом, 
длительно получающей нейролептики.
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The article presents data on the mechanisms of development of drug-induced parkinsonism in patients taking neu-
roleptic drugs, as well as on specifics of the development of Parkinson’s disease in these patients. A clinical case of 
Parkinson’s disease development in a patient with drug-induced parkinsonism who has been taken antipsychotics for 
a long time is described.
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1Введение. Лекарственный паркинсонизм (ЛП) 
является вторым по распространенности после бо-
лезни Паркинсона (БП) и самым частым вариантом 
вторичного паркинсонизма. Его частота, по данным 
различных эпидемиологических исследований, со-
ставляет до 22–37 % всех случаев паркинсонизма [1]. 
Чаще всего ЛП наблюдается у лиц старше 60 лет, в 
этом же возрасте развиваются и нейродегенератив-
ные заболевания с экстрапирамидной симптомати-
кой [2, 3]. ЛП, в отличие от БП, чаще встречается у 
женщин. Как правило, ЛП связан с применением ней-
ролептиков и наблюдается у 10–25 % этих пациентов. 
Причиной развития ЛП является постсинаптическая 
блокада дофаминергических рецепторов. Клиниче-
ская симптоматика появляется при блокировании 
не менее 75 % рецепторов. Чаще нейролептический 
паркинсонизм возникает при приеме сильнодейству-
ющих блокаторов D2-рецепторов (например, галопе-
ридол или фторфеназин) [4]. Вызываемая нейролеп-
тиками блокада D2-дофаминергических рецепторов 
приводит к нарушению функционирования соответ-
ствующих нейронов, ингибирует функции митохон-
дрий и препятствует выработке нейротрофических 
факторов, что способствует усилению процессов 
свободнорадикального перекисного окисления и ток-
сическому воздействию на нейроны, ухудшению про-
цессов тканевого дыхания, торможению образова-
ния аутофаголизосом и, в конечном итоге, активации 
белков апоптоза и смерти клетки [5]. Атипичные же 
нейролептики (клозапин, оланзапин, кветиапин) мяг-
ко взаимодействуют с D2-рецепторами в стриатуме, 
и вероятность развития паркинсонизма на фоне их 
приема значительно снижена.

Развитие ЛП непредсказуемо и, видимо, об-
условлено возрастзависимыми компенсаторными 
механизмами обеспечения нормальной дофами-
нергической передачи и наследственной предрас-
положенности к экстрапирамидной патологии. Кроме 
того, значение имеют: доза нейролептиков, наличие 
фонового органического заболевания головного моз-
га и черепно-мозговая травма в анамнезе.

Симптомы нейролептического паркинсонизма 
(ригидность, тремор) появляются в течение первых 
шести месяцев после начала лечения. Нейролепти-
ческий паркинсонизм, как и БП, проявляется гипо-
кинезией, ригидностью, тремором и постуральной 
неустойчивостью. Классический тремор покоя встре-
чается сравнительно нечасто. Наиболее характерен 
грубый постурально-кинетический тремор конечно-
стей, нижней челюсти, губ, языка. Часто встречается 
тремор периоральной области — «синдром кролика» 
и согбенная поза.
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Особенностями нейролептического паркинсо-
низма являются подострое начало с быстрым на-
растанием симптомов и регрессом после отмены 
препарата, относительная симметричность прояв-
лений, сочетание с другими лекарственными дис-
кинезиями, акатизией, эндокринными нарушениями 
(гиперпролактинемия с аменореей и галактореей) [6, 
7]. После отмены нейролептика симптомы паркинсо-
низма регрессируют от нескольких недель до шести 
месяцев. Если отменить нейролептики невозможно, 
то желательно снизить их дозу или заменить на ати-
пичный нейролептик [8]. Одновременно необходимо 
назначить холинолитики: бипериден или тригекси-
фенидил, которые являются препаратами первого 
ряда, особенно у лиц молодого возраста [2, 6]. Эти 
препараты относятся к селективным блокаторам 
М1-холинорецепторов, которые в большом количе-
стве располагаются в базальных ганглиях. Бипери-
ден обладает более мягким действием и не вызыва-
ет выраженные периферические холинолитические 
побочные эффекты (артериальная гипотензия, уча-
щение сердечного ритма, нарушение аккомодации, 
сухость во рту, задержка мочи). Бипериден назнача-
ется в дозе 1 мг 2 раза в сутки, с последующим повы-
шением дозы до терапевтического эффекта (макси-
мально 16 мг/сут.).

Важно помнить, что длительный прием холино-
литика может привести к когнитивным нарушениям, 
особенно у лиц пожилого возраста. При нейролепти-
ческом паркинсонизме также применяют и аманта-
дин (в дозе от 200 до 400 мг в сутки), особенно при 
наличии поздней дискинезии. Амантадин блокирует 
NMDA-глутаматные рецепторы, увеличивает высво-
бождение дофамина из пресинаптических окончаний 
и обладает легким холинолитическим действием. 
Возможна комбинированная терапия бипериденом 
и амантадином. С профилактической целью назна-
чение холинолитиков не рекомендуется [6]. Дофами-
нергические препараты при нейролептическом пар-
кинсонизме обычно не назначают, так как они могут 
усугубить первичное психотическое заболевание. 
Кроме того, показано назначение пиридоксина (вита-
мин В6), витамина Е и других антиоксидантов [2, 3].

По определению, ЛП должен регрессировать в 
течение нескольких месяцев после отмены нейро-
лептиков, что соответствует фактическому положе-
нию вещей: симптомы обычно редуцируются у 70 % 
пациентов. Однако в остальных случаях признаки 
паркинсонизма сохраняются или даже усиливаются. 
Это может свидетельствовать о возникновении ЛП 
на фоне скрыто протекающего нейродегенеративно-
го процесса и о развитии болезни Паркинсона. Этим 
пациентам необходимо проводить лечение по обще-
принятым правилам терапии болезни Паркинсона.

Причинно-следственная связь между приемом 
нейролептиков и развитием БП проанализирована в 
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15-летнем популяционном исследовании, проведен-
ном во Франции [9]. Как оказалось, прием нейролеп-
тика в анамнезе увеличивал риск развития БП в 3,2 
раза, а в 30 % всех случаев клиническая картина БП 
проявлялась во время антипсихотической терапии. 
Изложенное подтверждает гипотезу, что нейролеп-
тическое воздействие провоцирует последующую 
клиническую манифестацию БП у предрасположен-
ных больных, а пациенты, у которых развивается ЛП 
во время приема нейролептиков, относятся к группе 
высокого риска развития БП. Имеются данные о вы-
явлении у пациентов с ЛП единичных гетерозиготных 
мутаций гена паркина.

Приводим собственное наблюдение пациентки с 
шизофренией, у которой на фоне приема нейролеп-
тиков развивается лекарственный паркинсонизм, со-
храняющийся более 20 лет, и с последующей мани-
фестацией болезни Паркинсона.

Описание клинического случая. Больная Ш. 
68 лет раньше работала врачом-терапевтом. В 
44 года (1994 г.) на фоне стрессовой ситуации появи-
лась общая слабость, головная боль, плохое настро-
ение, подавленность, бессонница, нежелание жить, 
навязчивые суицидальные мысли, слышала «голоса 
в голове», которые хотят нанести ей вред. Обрати-
лась к психиатру. Диагностирована шизофрения, 
параноидная форма. С этого времени принимала 
трифлуоперазин 5 мг 2 раза в день и амитриптилин 
75 мг в сутки. Дополнительно, с профилактической 
целью возможного развития нейролептического пар-
кинсонизма, психиатром назначен тригексифенидил 
4 мг в сутки. На фоне лечения через 1,5–2 месяца 
появилась скованность и замедленность движений с 
двух сторон, гипомимия, застывания при ходьбе, по-
стурально-кинетический тремор рук, акатизия, гипер-
саливация, что соответствовало клиническим про-
явлениям ЛП, в связи с чем доза тригексифенидила 
была увеличена до 8 мг в сутки.

На фоне приема психотропных препаратов психо-
патологическая продукция частично регрессировала, 
но вести врачебную деятельность больной запрети-
ли. Она была вынуждена переквалифицироваться в 
цитолога, работала в лаборатории до пенсионного 
возраста. С 2010 г. (60 лет) состояние стабилизиро-
валось, чувствовала себя вполне удовлетворитель-
но. Психиатром уменьшена доза трифлуоперазина 
до 2 мг в сутки и амитриптилина до 25 мг в сутки. 
Выраженность нейролептических экстрапирамидных 
нарушений (гипокинезии и постурально-кинетическо-
го тремора рук) также уменьшилась до легкой сте-
пени и имела непостоянный характер, в связи с чем 
холинолитики (тригексифенидил) стала принимать 
периодически по 2 мг в сутки.

В 66 лет появился тремор покоя в левой руке, уси-
лилась скованность в ней, а через 6 месяцев анало-
гичные симптомы возникли и в правой руке.

Неврологический статус. Пациентка контак-
тна, правильно ориентирована, эмоционально ла-
бильна, общий фон настроения снижен. Со сторо-
ны черепных нервов без патологии. Сухожильные 
и надкостничные рефлексы живые, симметричные; 
патологических знаков нет. Координаторные про-
бы выполнила удовлетворительно, в замедленном 
темпе. Чувствительность и функция тазовых органов 
сохранены. Выявляется синдром паркинсонизма — 
акинетико-ригидно-дрожательная форма с преобла-
данием слева: поза согбенная, походка шаркающая, 
мелкими шажками, ахейрокинез, симптом «редкого 
мигания», гипомимия, микрография. Комбинирован-

ный тремор рук, с преобладанием тремора покоя над 
постурально-кинетическим, больше выраженный 
слева. Повышение мышечного тонуса по пластиче-
скому типу, также более выражено в левых конеч-
ностях. При пробе Тевенара самостоятельно восста-
навливает равновесие с тенденцией к ретропульсии. 
Имеются немоторные симптомы: гипосмия, запоры, 
нейрогенный мочевой пузырь, инсомния, дневная 
сонливость. Оценка по унифицированной шкале бо-
лезни Паркинсона (UPDRS) [2] часть 2, 3 составила 
58 баллов. Проведено нейропсихологическое тести-
рование. Краткая шкала оценки психического стату-
са — 26 баллов, Монреальская шкала оценки когни-
тивных функций — 24 балла [10].

При магнитно-резонансной томографии головно-
го мозга выявлены единичные очаговые изменения 
сосудистого характера, неравномерное расширение 
субарахноидальных пространств. Транскраниальная 
сонография базальных ганглиев: в области ножек 
среднего мозга с двух сторон отчетливо визуализи-
руется гиперэхогенная черная субстанция, площадь 
которой справа составила 0,23 см2, слева 0,26 см2, 
что достоверно превышает общепринятую границу 
нормальных значений (<0,20 см2) и характерно для 
сонографической картины болезни Паркинсона.

Семейный анамнез. Известно, что бабушка по ли-
нии отца страдала сенильным психозом.

С учетом клинических проявлений и данных 
транскраниальной сонографии у больной диагности-
рована болезнь Паркинсона, смешанная форма, 2,5 
степень тяжести (по Хён и Яру), с преобладанием 
слева. В соответствии с Национальным протоколом 
ведения больных с болезнью Паркинсона от 2005 г. 
[11] пациентке назначен прамипексол 0,375 мг/сут. с 
постепенным увеличением дозы до 1,5 мг/сут., препа-
рат леводопы по 50 мг 3 раза в день с постепенным 
увеличением дозы до 600 мг/сут. С учетом возраста 
пациентки тригексифенидил был отменен. Препарат 
трифлуоперазин 2 мг заменен на кветиапин 12,5 мг, а 
амитриптилин 25 мг заменен на эсциталопрам 10 мг 
(все препараты указаны в суточной дозе). На фоне 
лечения через 2–3 месяца симптомы паркинсониз-
ма значительно уменьшились (UPDRS часть 2, 3 со-
ставила 37 баллов). Однако появились зрительные 
и слуховые галлюцинации (ощущение присутствия 
посторонних в квартире, возобновились «голоса в го-
лове»). В связи с этим прамипексол был отменен, а 
доза кветиапина увеличена до 25 мг. На фоне коррек-
ции медикаментозной терапии психопатологические 
проявления в течение недели регрессировали.

Заключение. Данный клинический случай пред-
ставляет значительный интерес в связи с манифе-
стацией болезни Паркинсона у пациентки с нейро-
лептическим паркинсонизмом на фоне длительного 
(более 20 лет) приема нейролептиков. По всей ви-
димости, прием нейролептиков способствовал про-
явлению дегенеративного процесса в базальных ган-
глиях, типичного для БП.
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