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Abstract

Introduction: Dyskinesia is a symptom complex in the form of involuntary, repetitive movements of lips, lower jaw, tongue, less
often the trunk and limbs. Despite the use of newer drugs in treatment neuroleptics, dyskinesia has not ceased to be a clinical
problem.

Method: The work is based on a research review for which the Google Scholar database was used as well PubMed. The search
range was limited to 2008-2020. We have included descriptive publications tardive dyskinesia only as a consequence of
antipsychotic medications.

Material: We present the use of tetrabenazine analogues, deep brain stimulation, neuroleptics, benzodiazepines and botulinum
toxin in late-suffering patients drug-induced dyskinesias, which may indicate an improvement in your health.

Discussion: The first method of treating tardive dyskinesia are withdrawal antipsychotic medications, but for many patients
this is impossible. Valbenazine and Deep Brain Stimulation are the most effective in treating Tardive Dyskinesia.

Conclusions: There are not enough studies with the highest reliability to create unequivocal recommendations in the treatment

of drug-induced tardive dyskinesia.
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Streszczenie

Wstep: Dyskinezy to zesp6t objawéw pod postacig mimowolnych, powtarzajacych sie ruchéw warg, zuchwy, jezyka, rzadziej
tutowia i koniczyn. Mimo stosowania w leczeniu nowszych lekéw neuroleptycznych, dyskinezy nie przestaty by¢ problemem
klinicznym.

Metoda: Praca opiera sie na przegladzie badan, do ktérych wykorzystano baze Google Scholar oraz PubMed. Zasieg poszukiwan
ograniczono do lat 2008-2020. UwzgledniliSmy publikacje opisujgce pdzne dyskinezy polekowe tylko w nastepstwie stosowania
lekoéw przeciwpsychotycznych.

Material: Prezentujemy zastosowanie analogéw tetrabenazyny, gtebokiej stymulacji mdézgu, neuroleptykéw, benzodiazepin
oraz toksyny botulinowej u pacjentéw cierpigcych na pézne dyskinezy polekowe, ktére moga wskazywac na poprawe stanu
zdrowotnego.

Dyskusja: Pierwszg metodg leczenia p6znych dyskinez jest odstawienie lekéw przeciwpsychotycznych, jednak w przypadku
wielu pacjentow jest to niemozliwe. Najwieksza skuteczno$¢ w leczeniu ma walbenazyna oraz gteboka stymulacja mozgu.
Whioski: Brakuje wystarczajacej liczby badan o najwyzszej wiarygodnos$ci, aby stworzy¢ jednoznaczne rekomendacje

w leczeniu p6znych dyskinez polekowych.

Stowa kluczowe: dyskinezy polekowe, leki neuroleptyczne, dystonia

Introduction years, increased expression of dopaminergic receptors and
The use of antipsychotics can cause many side effects. their hypersensitization occurs, which continues thrust

As a result of chronic use of neuroleptics, usually for many causing an increase in dopamlne neurotransmission in the
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basal ganglia. It works the appearance of side effects in
the form of drug-induced dyskinesias.

Dyskinesias is a group of symptoms in the form of
involuntary, repeated movements of the lips, the jaw,
tongue, less often the torso and limbs, e.g. kissing, licking,
chewing movements concerning the mouth, tongue and
lower jaw. The risk of their manifestation increases in
intermittent high-dose treatments daily use of neuroleptic
drugs or when they are suddenly stopped. Dyskinesia
subsides in only 5-40% of cases and may persist for a long
time, up to 5 years after discontinuation the drug causing
them. Reduction of the dose of the drug or changing
to an atypical neuroleptic with a lower potential of
inducing dyskinesia is recommended in the first place in
therapeutic treatment [1,2].

Despite the use of newer neuroleptic drugs in the
treatment, dyskinesias have not stopped being a clinical
problem. Establishing treatment therapy (TD, org. Tardive
dyskinesia) can be problematic as few advised drugs have
been clinically tested to the appropriate level enabling
recommendation [3]. The incidence of dyskinesias in 32%
of cases results from the use of typical neuroleptics, and
in 13% of atypical neuroleptics, recommended for therapy
in the event of dyskinesias. TD occurs most often after at
least 1 year of continuous exposure to dopamine blocking
agents, especially first-generation antipsychotics,
however, it can be seen among patients after 3 months of
therapy [4].

The aim of the study is to present a literature
review regarding evidence of effective action of selected
substances and non-pharmacological methods of TD
therapy. We present the use of tetrabenazine analogs,
deep brain stimulation, neuroleptics, benzodiazepines
and toxins botulinum toxin in patients suffering from
drug-induced tardive dyskinesia that may be indicative of
improving your health.

Method

The work is based on a research review, for which the
Google Scholar database was used and PubMed, which has
a wide range of topics for managing acute drug-induced
dyskinesias (TD). The search range was limited to 2008-
2020. Key words were tardive dyskinesia, neuroleptics,
dystonia. We have included publications describing TD
only as a consequence of antipsychotic medications.

Material

Dyskinesia and neuroleptics

The incidence of drug-induced dyskinesias in the first
year of using antipsychotic drugs is estimated at 5%, while
in subsequent years it increases even up to 50% [5]. First-
generation antipsychotics have the greatest potential to
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cause dyskinesias. The published reports show that in the
case of typical neuroleptics, the incidence of TD is 32%,
whereas for atypical neuroleptics this frequency drops to
13%. Lower risk of TD due to new-generation neuroleptics
may result from their pharmacokinetics - these drugs are
relatively weaker at blocking D2 receptors and quickly
(12-24 hours after a single dose) detach from dopamine
receptors, unlike the first generation neuroleptics, which
bond stronger and remain longer attached to D2 receptors
[6]. Regardless of the differences, TD remains essential
problem potentially associated with all antipsychotics [7].

The
antipsychotic treatment reduces the risk of tardive

use of new generation neuroleptics in

dyskinesia. Among them, clozapine and quetiapine
have the weakest binding strength to D2 receptors
and thus the lowest potential for inducing TD. For
this reason, if possible, it is recommended to replace a
typical neuroleptic with an atypical one in therapeutic
management [3]. However, it should be remembered that
atypical neuroleptics can also cause tardive dyskinesia,
for example: atypical risperidone in 6 mg doses a day
increases the risk of TD. Complete or abrupt withdrawal of
drugs has also not been proven as effective in treating TD,
and may even aggravate symptoms.

In their article, Haile and Umer described the case
of a patient suffering from catatonic schizophrenia, who
after 8 years of taking chlorpromazine in a dose of 200 mg
/ day developed abnormal, involuntary body movements.
Doctors tried to discontinue the current treatment and
introduced the following drugs gradually: olanzapine,
clozapine and clonazepam. This was the use of clozapine
at a dose of 500 mg / day and clonazepam at a dose of 4
mg / day that gave a noticeable improvement, and the
dyskinetic movements almost completely disappeared [8].

Tetrabenazine analogs

The VMAT2
valbenazine currently have the most rigorous evidence

inhibitors deutetrabenazine and
of treatment efficacy and safety in the TD population.
While antipsychotics can also mask the symptoms of TD,
VMAT?2 inhibitors have the advantage over drugs from
this group that they do not seem to cause troublesome
neurological side effects, nor do they cause tardive
dyskinesia themselves. Follow-up studies provided new
evidence on the subject of the efficacy and tolerability
of two tetrabenazine analogs -- valbenazine and
deutetrabenazine. The mechanism of action of these drugs
is based on the reduction of dopamine levels, thereby
reducing the severity of TD and inhibiting the vesicular
monoamine transporter-2 (VMAT-2). Valbenzine and
deutetrabenazine have a longer half-life, and are therefore
metabolized more slowly in the body. Rigorous trials have

confirmed that both drugs are more effective than placebo
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in reducing the severity of TD and are better tolerated
than tetrabenazine [9]. Caroff in his study showed that the
use of valbenazine reduces the symptoms of TD, even 4
weeks after its discontinuation [10].

Deep brain stimulation

Deep brain stimulation (DBS) is used in the treatment
of mental diseases, especially in pharmacotherapy-
resistant cases. Another example of the use of deep
brain stimulation is drug-induced tardive dyskinesias
treatment. DBS modulates the pathological oscillatory
activity between brain regions. The mechanism is based
on the local action of the electrode on the neuronal
activity, which is transmitted to monosynchronous and
polisynaptic connections.

Macerollo and Deuschl have shown that the treatment
of tardive dyskinesia brain stimulation in the region of
the internal globus pallidus (GPi-DBS org. internal globus
pallidus deep brain stimulation) or the hypothalamic
nucleus (STN-DBS, org. subthalamic nucleus deep brain
stimulation) may be considered in patients with severe
drug-resistant symptoms. Single case reports suggest a
favorable and relatively safe action of DBS. However, the
authors emphasize that more precise data are needed that
can only be obtained from randomized controlled clinical
trials with double-blind on an appropriate representative
group [11].

Zheng DaoDeng et al. conducted their research on 10
patients with refractory TD. The average follow-up time
was 12-105 months. There was an improvement in motor
function noticeable on the Burke-Fahn-Marsden Dystonia
Rating Scale (BFMDRS) and Abnormal Involuntary
Movement Scale (AIMS) by 87.3% and 88.4% respectively.
This result persisted in long-term observation. The
that DBS orientated towards the
hypothalamus nucleus can be an effective and acceptable

research shows
procedure for TD, leading to a permanent significant

improvement in both movement and psychiatric

symptoms [12].

Dyskinesias and benzodiazepines

Based on the American Academy of Neurology (AAN)
therapeutic classification scheme, clonazepam is likely
to be effective in the treatment of TD [13]. GABAergic
drugs are believed to provide short-term improvement in
TD symptoms, but also have significant side effects and
are unlikely to be effective in the long term. The authors
report that in patients with bothersome symptoms of
TD, despite using the lowest effective dose of DRBA,
treatment with valbenaazine or deutetrabenazine (or
tetrabenazine if newer VMAT?2 inhibitors are unavailable)
is recommended first.

There is a reported case of a patient with TD induced

with aripiprazole, which proves the therapeutic effect of
clozapine. Clozapine was used in combination therapy
with tetrabenazine and botulinum toxin [14]. Even though
the drug has some restrictions (risk of agranulocytosis), it
may be an effective alternative in the treatment of drug-

resistant TD.

Bergman et al. analyzed the effects of
benzodiazepines on antipsychotic-induced tardive
dyskinesia among people with schizophrenia,

schizoaffective disorder, or other chronic mental illness.
They obtained inconclusive results showing that routine
clinical use of benzodiazepines is not advisable, and that
these therapies still remain experimental [15].

Dyskinesias and botulinum toxin

inhibits the secretion of

acetylcholine, binding with presynaptic nerve endings

Botulinum  toxin
[16]. It works by weakening the muscles involved in
triggering the tic. Botulinum toxin seems to be a better
option (despite insufficient research) in the treatment of
focal drug-induced dystonia, such as cervical dystonia or
blepharospasm [3]. The most significant risk associated
with botulinum toxin therapy is severe dysphagia.
Considering the risks, the treatment is relatively safe with
a negligible amount of side effects.

Aguilar et al. reported an aripiprazole-induced TD
case in which botulinum toxin was used in combination
with clozapine and tetrabensin. After the therapy was
started, the patient's health improved significantly,
and the dyskinetic symptoms were minimized [14]. The
authors suggest that this combination of drugs, which has
not been used before, may be of benefit to TD patients.

Slotema et al. conducted a study on a group of 12 TD
patients who received botulinum toxin A therapy. The
substance was administered in three sessions and with
increasing doses. An insignificant relief of TD symptoms
was observed, however, in patients who remained on
stable doses of neuroleptics, the reduction of TD symptoms
was significant. The intensification of symptoms was
measured by Abnormal Involuntary Movement (AIMS).
The authors of the study claim that it is necessary to carry
out a double blind test [17].

Discussion

Tardive dyskinesia prevention begins with the

prescription of antipsychotic drugs, the physician
should discuss the risk of movement disorders with the
patient and use the lowest possible dose of the drug least
associated with TD [18]. Withdrawal of antipsychotics
is the first treatment option, but this is not possible for
many patients. Does drug dose reduction minimise TD
symptoms?

Valbenazine and DBS seem to be the most effective

Curr Probl Psychiatry 2020;21(2): 95-101
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in treating TD, reducing symptoms and being relatively
safe. Neuroleptic drugs, according to the 2013 Evidence-
based guideline recommendations, are not advised for
the treatment of dyskinesias, and in some cases they may
aggravate the symptoms of TD [13]. The use of clonazepam
in TD gives a statistically significant improvement in both
dyskinesia and dystonia, but it has a strong addictive
potential, and the therapy remains experimental. Positive
results with botulinum toxin should be interpreted with
caution, regarding the lack of large studies using double-
blind, control groups or standard therapy parameters. The
amount of evidence that botulinum toxin is effective is
considered insufficient [19].

Prevention remains the best strategy to treat TD.
Screening tests and the frequency of their taking, the

doses and duration of using the drug play a key role in the
early diagnosis and thus the prevention of TD [10].

Conclusions

1. Tetrabenazine may be an effective therapeutic
option for the treatment of TD. In cases of complex
and very intense movements, treatment with DBS
should be considered [3].

2. In the presented publications, good results of TD
treatment were not obtained, which shows that it is
a continuous problem in medical practice.

3. Itis necessary to conduct further scientific studies
on larger groups of patients, which would help to
develop guidelines for the treatment of TD.

Wstep

Stosowanie lekéw przeciwpsychotycznych

moze powodowa¢ wiele dziatan
Wskutek

stosowania neuroleptykéw dochodzi do zwiekszonej

niepozadanych.

przewlektego, najczesciej  wieloletniego,

ekspresji receptoréw dopaminergicznych oraz ich
hipersensytyzacji, co w dalszym ciggu powoduje wzrost
neurotransmisji dopaminy w zwojach podstawy médzgu.
Skutkuje to pojawieniem sie objawéw niepozadanych pod
postacia dyskinez polekowych.

Dyskinezy to =zesp6t objawéw pod postacia
mimowolnych, powtarzajacych sie ruchéw warg, zuchwy,
jezyka, rzadziej tutowia i konczyn, np. ruchy cmokania,
lizania, zucia dotyczace ust, jezyka i zuchwy. Ryzyko
ich ujawnienia zwieksza sie w przerywanych kuracjach
duzymi dawkami dobowymi lekéw neuroleptycznych
lub przy nagtym ich odstawieniu. Dyskinezy ustepuja
w zaledwie 5-40% przypadkéw i moga sie utrzymywac
dtugotrwale, nawet do 5 lat po odstawieniu wywotujacego
je leku. W pierwszej kolejnosci w postepowaniu
leczniczym zaleca sie redukcje dawki stosowanego leku
lub zmiane na neuroleptyk atypowy o nizszym potencjale
wywotywania dyskinez [1,2].

Mimo stosowania w leczeniu nowszych lekow
neuroleptycznych, dyskinezy nie przestaty by¢ problemem
klinicznym. Ustalenie terapii leczenia (TD, org. Tardive
Dyskinesia, p6zne dyskinezy) moze stwarzac¢ problemy,
gdyzniewiele zalecanych lekow przeszto badania kliniczne
na odpowiednim poziomie umozliwiajgcym rekomendacje
[3]. Czestosc

w 32% przypadkéw jest skutkiem stosowania typowych

wystepowania dyskinez polekowych
neuroleptykéw, a w 13% neuroleptykéw atypowych,
zalecanych w terapii w przypadku wystapienia dyskinez.
1 roku

nieprzerwanej ekspozycji na $rodki blokujace receptory

TD wystepuje najczesciej po co najmniej

dopaminy, zwtaszcza leki przeciwpsychotyczne pierwszej
generacji, jednakze mozna to zauwazy¢ u pacjentéw juz po
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3 miesigcach terapii [4].

Celem pracy jestprzedstawienie przegladu literatury
dotyczacego dowoddéw na skuteczne dziatanie wybranych
substancji i niefarmakologicznych metod terapii TD.
Prezentujemy zastosowanie analogéw tetrabenazyny,
gtebokiej stymulacji moézgu, neuroleptykdow,
benzodiazepin oraz toksyny botulinowej u pacjentéow
cierpigcych na pézne dyskinezy polekowe, ktére moga

wskazywac na poprawe stanu zdrowotnego.

Metoda

Praca opiera sie na przegladzie badan, do ktérych
wykorzystano baze Google Scholar oraz PubMed, ktéra
ma szeroki zakres tematyczny odno$nie postepowania
w ostrych dyskinezach polekowych (TD).
lat 2008-2020.
klucz, ktore zostaty zastosowane to tardive dyskinesia,

Zasieg
poszukiwan ograniczono do Stowa

neuroleptics, dystonia. UwzgledniliSmy publikacje
opisujace TD tylko w nastepstwie stosowania lekow

przeciwpsychotycznych.

Materiat

Dyskinezy, a neuroleptyKki

Wystepowanie dyskinez polekowych w ciggu
pierwszego roku stosowania lekéw przeciwpsycho-
tycznych szacuje sie na poziomie 5%, natomiast

w kolejnych latach wzrasta ono nawet do 50% [5].
Najwiekszy potencjat wywotywania dyskinez
leki
Z opublikowanych raportéw wynika, ze w przypadku

maja
przeciwpsychotyczne pierwszej generacji.
typowych neuroleptykéw czesto$¢ wystepowania TD
wynosi 32%, dla atypowych neuroleptykéw czesto$¢
ta spada juz do 13%. Mniejsze ryzyko wystapienia TD
moze

w przypadku neuroleptykow nowej generacji

wynika¢ z ich farmakokinetyki - leki te stosunkowo
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stabiej blokuja receptory D2 i szybko (12-24h po
podaniu pojedynczej dawki) odtaczajg sie od receptoréw
dopaminowych, w przeciwienstwie do neuroleptykéow
pierwszej generacji, ktére posiadaja silniejsze wigzanie
i pozostaja diuzej potaczone z receptorami D2 [6].
Niezaleznie od réznic TD pozostaje istotnym problemem
potencjalnie  zwigzanym ze  wszystkimi lekami
przeciwpsychotycznymi [7].

Zastosowanie w leczeniu przeciwpsychotycznym
neuroleptykdw nowej generacji zmniejsza ryzyko
rozwiniecia péznych dyskinez. Wsréd nich klozapina i
kwetiapina maja najstabsza site wigzania z receptorami
D2, a przez to najmniejszy potencjat wywotywania TD.
Z tego powodu, jezeli istnieje u pacjenta taka mozliwos¢,
to w postepowaniu terapeutycznym zaleca sie zamiane
neuroleptyku typowego na atypowy [3]. Nalezy jednak
pamieta¢, ze neuroleptyki atypowe réwniez moga
powodowacé dyskinezy pozne - dla przyktadu: atypowy
risperidon, w niestandardowych dawkach 6mg/dobe
zwieksza ryzyko TD. Catkowite lub nagte odstawienie
lekéw réwniez nie ma potwierdzonej skutecznosci
w zwalczaniu TD, a wrecz moze nasili¢ objawy.

W swoim artykule Haile i Umer opisali przypadek
pacjenta cierpiacego na schizofrenie katatoniczna, ktory
po 8 latach przyjmowania chlorpromazyny w dawce
200mg/dobe rozwinat nieprawidtowe, mimowolne ruchy
ciata. Lekarze podjeli prébe odstawienia dotychczasowego
leczenia i wtiaczenia stopniowo nastepujacych lekéw:
olanzapiny, klozapiny oraz klonazepamu. To wtasnie
zastosowanie klozapiny w dawce 500mg/dobe oraz
klonazepamu w dawce 4mg/dobe dalo zauwazalna
poprawe,
zniknety [8].

a ruchy dyskinetyczne prawie catkowicie

Analogi tetrabenazyny

Inhibitory VMAT2, deutetrabenazyna i walbenazyna,

maja obecnie najbardziej rygorystyczne dowody
skuteczno$ci leczenia i bezpieczenstwa w populacji
TD. Chociaz leki przeciwpsychotyczne moga réwniez
maskowac objawy TD, inhibitory VMAT2 majq te przewage
nad lekami z tej grupy, ze nie wydaja sie powodowac
ucigzliwych neurologicznych skutkéw ubocznych ostrych
reakcji dystonicznych lub same wywotywaé¢ pbézne
dyskinezy.

Badania kontrolne dostarczyty nowych dowoddéw
na temat skutecznosci i tolerancji dwodch analogow
tetrabenazyny - walbenazyny i deutetrabenazyny.
Mechanizm dziatania tych lekéw polega na obnizeniu
poziomu dopaminy, tym samym zmniejszajgc nasilenie TD
oraz hamujac pecherzykowy transporter monoaminowy-2
(VMAT-2). Walbenzyna i deutetrabenazyna maja dtuzszy
okres pottrwania, przez co sg wolniej metabolizowane w

organizmie. Rygorystyczne préby potwierdzity, ze oba

leki sa bardziej skuteczne niz placebo w zmniejszaniu
nasilenia TD i sg lepiej tolerowane niz tetrabenazyna
[9]. Caroff w swoim badaniu wykazat, ze stosowanie
walbenazyny wplywa na zmniejszenie objawéw TD,
nawet 4 tygodnie po jej odstawieniu [10].

Gleboka stymulacja mézgu

Gteboka stymulacja mézgu (DBS org. Deep Brain

Stimulation, gleboka stymulacja moézgu) znajduje
zastosowanie w leczeniu chordb psychicznych zwtaszcza
w przypadkach opornych na farmakoterapie. Innym
przyktadem zastosowania glebokiej stymulacji mézgu
jest terapia poznych dyskinez polekowych. DBS polega
na modulacji patologicznej aktywnosci oscylacyjnej
miedzy regionami moézgu. Odbywa sie ona poprzez
miejscowe dziatanie elektrody na aktywno$¢ neuronalng,
ktéra jest przekazywana do monosynchronicznych
i wielosynaptycznych potaczen sieciowych.

Macerollo i Deuschl wykazali, Ze leczenie klasycznych
poznych dyskinez gteboka stymulacja mézgu w obszarze
gatki bladej wewnetrznej (Gpi-DBS org. internal globus
pallidus deep brain stimulation) lub jadra podwzgdrza
(STN-DBS,

stimulation) mozna rozwazy¢ u pacjentdw z ciezkimi

org. subthalamic nucleus deep brain
objawami, opornymi na leki. Raporty z pojedynczych
przypadkéw sugeruja korzystne i stosunkowo bezpieczne
dziatanie DBS. Autorzy podkre$laja, ze potrzebne sa
jednak doktadniejsze dane, ktére mozna uzyskac¢ tylko
dzieki

klinicznym z podwodjna $Slepa préba na odpowiedniej

randomizowanym, kontrolowanym badaniom

grupie reprezentatywnej [11].

Zheng DaoDeng i inni swoje badania przeprowadzili
na 10 pacjentach z opornym na leczenie TD. Sredni
czas obserwacji wynosit 12-105 miesiecy. Poprawa
w zakresie funkcji motorycznych byta zauwazalna
w skalach dystonii Burke-Fahna-Marsdena (BFMDRS)
oraz skali nieprawidtowego ruchu mimowolnego (AIMS) -
odpowiednio 0 87,3%i88,4%. Rezultat ten utrzymywat sie
w oberwacji dtugoterminowej. Z przeprowadzonych badan
wynika, ze DBS ukierunkowany na jadro podwzgérza
moze by¢ skuteczng i akceptowalng procedura dla TD,
prowadzaca do trwatej i znaczacej poprawy zaréwno
w zakresie ruchu, jak i objawéw psychiatrycznych [12].

Dyskinezy, a benzodiazepiny

Na podstawie schematu klasyfikacji terapeutycznej
Amerykanskiej Akademii Neurologii (AAN) ustalono, ze
klonazepam jest prawdopodobnie skuteczny w leczeniu
TD [13]. Przypuszcza sie, Ze leki GABA-ergiczne moga
zapewni¢ krétkotrwata poprawe objawéw TD, ale rowniez
mie¢ znaczace skutki uboczne i jest mato prawdopodobne,
aby byty skuteczne w dtuzszej perspektywie. Autorzy
podaja, ze u pacjentéw z uciazliwymi objawami TD,

Curr Probl Psychiatry 2020;21(2): 95-101
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pomimo stosowania najnizszej skutecznej dawki DRBA,
zaleca sie w pierwszej kolejnosci leczenie walbenazyng
lub deutetrabenazyng (lub tetrabenazyna, jesli nowsze
inhibitory VMAT2 sg niedostepne).

Opisano przypadek pacjentki z TD indukowanym
arypiprazolem, ktory potwierdza skuteczno$¢ dziatania
terapeutycznego klozapiny, zastosowanej w terapii
skojarzonej wraz z tetrabenazyng i toksyna botulinowa
[14].

agranulocytozy),

Chociaz lek ma pewne ograniczenia (ryzyko

moze by¢ skuteczng alternatywa
w leczeniu nieodwracalnego TD.

Bergman i inni analizowali wptyw
benzodiazepin na pézne dyskinezy wywotane lekami
os6b  ze

przeciwpsychotycznymi u schizofrenia,

zaburzeniami schizoafektywnymi lub innymi

przewlektymi chorobami psychicznymi. Otrzymali
niejednoznaczne wyniki, ktére pokazuja, ze rutynowe
stosowanie kliniczne beznodiazepin nie jest wskazane,

a terapie te sg nadal eksperymentalne [15].

Toksyna botulinowa

Toksyna botulinowa hamuje wydzielanie
acetylocholiny, ktéra wigze sie z presynaptycznymi
zakonczeniami nerwowymi [16]. Dziatanie leku polega
na ostabieniu mie$ni zaangazowanych w wykonanie tiku.
Toksyna botulinowa wydaje sie najlepsza opcja (mimo
braku specyficznych badan) w leczeniu ogniskowej
dystonii polekowej, na przyktad dystonii szyjnejlub kurczu
powiek [3]. Najbardziej znaczacym ryzykiem zwigzanym
z terapia toksyna botulinowq jest ciezka dysfagia. Biorac
pod uwage ryzyko, leczenie jest stosunkowo bezpieczne,
przy niewielkim poziomie dziatan niepozadanych.
Aguilar i inni opisali przypadek TD wywotanym
przyjmowaniem arypiprazolu,

w  ktérym toksyna

botulinowa znalazta zastosowanie w skojarzeniu
z klozaping i tetrabenzyna. Po wdrozeniu takiej terapii
stan zdrowia pacjentki ulegt znaczacej poprawie, a objawy
dyskinetyczne zostaty zminimalizowane [14]. Autorzy
sugeruja, ze taka kombinacja lekéw, wcze$niej nie
stosowana moze by¢ korzystna u pacjentéw z TD.

Slotema i inni przeprowadzili badania na grupie 12
pacjentéw z TD, u ktérych zastosowano terapie toksyna
botulinowa A. Substancje podawano w trzech kolejnych
sesjach wraz ze zwiekszajacymi sie dawkami. Stwierdzono
nieistotne zmniejszenie nasilenia TD, jednak u pacjentdw,
ktérzy pozostawali na statych dawkach neuroleptykéow
redukcja objawéw TD byta znaczaca. Nasilenie mierzono
za pomoca skali nieprawidtowego ruchu mimowolnego
(AIMS). Autorzy uwazaja, ze niezbedne jest wieksze

badanie z podwdjna $lepa préba [17].

Dyskusja

Zapobieganie pdznym dyskinezom rozpoczyna sie w
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momencie przepisywania lekéw przeciwpsychotycznych,

lekarz powinien oméwi¢ z pacjentem ryzyko
wystapienia zaburzen ruchowych i zastosowac najnizsza
mozliwag dawke leku najmniej zwigzanego z TD [18].
leczenia lekéw

Pierwsza metoda jest odstawienie

przeciwpsychotycznych, jednak w przypadku wielu
pacjentow jest to niemozliwe. Czy zmniejszenie dawki
lekéw, powoduje zmniejszenie objawow TD?

Wydaje sie, ze najwieksza skutecznos¢ w leczeniu TD
ma walbenazyna oraz DBS, ktdre zmniejszaja objawy oraz
sa stosunkowo bezpieczne. Leki neuroleptyczne wedtug
rekomendacji Evidence-based guideline z 2013 roku nie sa
zalecane w terapii dyskinez, a w niektérych przypadkach
moga nasila¢ objawy TD [13]. Zastosowanie klonazepamu
w TD daje istotng statystycznie poprawe zaréwno w
zakresie dyskinez, jak i dystonii, jednak ma silny potencjat
uzalezniajacy, a terapia pozostaje dalej eksperymentalna.
Pozytywne wyniki z toksyna botulinowa nalezy
interpretowac¢ z ostroznos$cig, biorac pod uwage brak
duzych badan wykorzystujacych podwoéjne zaslepienie,
grupy kontrolne lub standardowe parametry terapii. [lo$¢
dowodoéw na skuteczno$¢ toksyny botulinowej uwaza sie
za niewystarczajaca [19].

Wciaz najlepsza strategia walki z TD pozostaje
profilaktyka. We wczesnym rozpoznaniu, a przez to
zapobieganiu TD, kluczowa role odgrywaja badania
przesiewowe, czestotliwos¢ ich wykonywania,
zastosowane dawki leku oraz czas jego przyjmowania
[10].

Whisoki

1. Tetrabenazyna moze by¢ skuteczna opcja
terapeutyczng w leczeniu TD. W przypadkach
ztozonych i bardzo nasilonych ruchéw warto
rozwazy¢ leczenie za pomoca DBS [3].

2. W przedstawionych publikacjach nie uzyskano
dobrych efektéw leczenia TD, co pokazuje, ze jest
to ciggly problem w praktyce lekarskiej.

3. Niezbedne jest przeprowadzenie kolejnych badan
naukowych na wiekszych grupach pacjentéw,
ktére pomogltyby w opracowaniu wytycznych

postepowania w leczeniu TD.
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