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Общие сведения
    Синдром Туретта (МКБ F95) - распространенное нервно-психическое расстройство у детей, характеризующееся множественными двигательными и голосовыми тиками, степень тяжести которых колеблется и длится не менее 1 года. Мальчики болеют чаще, чем девочки. Симптомы обычно начинаются с простых моторных или вокальных тиков, которые затем со временем перерастают в более сложные моторные и вокальные тики. Разгар заболевания у детей от 2 до 18 лет. Предупреждающие сенсорные позывы распространены у детей старше 8 лет, и эти позывы помогают отличить тики от симптомов других двигательных расстройств.
Диагноз заболевания устанавливался в соответствии с Международной классификацией болезней 10-го пересмотра (МКБ-10), где выделены следующие основные виды тиков:
• F 95.0 — Транзиторное тикозное расстройство: не сохраняются более 12 месяцев;
• F 95.1 — Хроническое двигательное или голосовое тикозное расстройство: длятся более 12 месяцев;
• F 95.2 — Комбинированное голосовое и множественное двигательное тикозное расстройство (Синдром де ля Туретта): комбинирование множественных моторных тиков и одного или более вокальных тиков
   Точные причины возникновения данной патологии неизвестны.

Историческая справка
 Впервые заболевание, похожее на синдром Туретта, было описано в 1486 году в книге «Молот ведьм». Там упоминался священник с моторными и вокальными тиками, считавшийся одержимым. В конце XIX века симптомы заболевания на примере нескольких пациентов описал вместе с коллегами французский невролог Жорж Жиль де ла Туретт, в честь которого и назван синдром.
 В 1882 г. Жиль де ля Туретт, описывая “болезнь множественных тиков” у взрослых пациентов, отметил хроническое и волнообразное течение, наличие копролалии и эхолалии, предрасположенность лиц мужского пола к этому заболеванию. 

Распространенность и тип наследования
Диагностируемые в соответствии с современными критериями тикозные расстройства встречаются у 5–24% детей и подростков (с преобладанием мальчиков), хронические формы – у 1,6–10%. Синдром Туретта,обсессивнокомпульсивный синдром (ОКС) и связанные с ними состояния встречаются в популяции в 0,3–3% случаев.


Молекулярный механизм и патоморфология
Патогенез синдрома Туретта до конца не изучен. Известно лишь, что расстройство вызвано генетическими причинами. Значительное внимание уделяется генам, отвечающим за нейротрансмиссию во фронтальной и стриарных областях головного мозга. В первую очередь это гены дофаминовых рецепторов: возможно, играют роль в развитии СТ ген дофаминового рецептора 2го типа (DRD2), ген дофаминβгидроксилазы, ген переносчика дофамина, а ген переносчика дофамина DAT1 связан не только с гиперкинезами,но и с нарушениями поведения и социальной адаптации. Большинство исследователей склоняются к гипотезе полигенного наследования с различными фенотипами: СТ и ОКС, СТ и СДВГ, хронические моторные тики с участием генов DRD2. Есть гипотеза, что гены DRD2 и DRD4 связаны.
Помимо генетических факторов, в патогенезе может участвовать и органическое повреждение головного мозга, например при патологии беременности и родов, черепно-мозговых травмах или нейроинфекциях.
Так же считается, что большую роль в развитии синдрома Туретта играет правая лобно-височная область, сенсомоторные отделы орбитофронтальной коры, моторная область, базальные ганглии и поясная извилина. Также важное значение имеют нарушения в кортико-стрио-таламо-кортикальном контуре — нейронных цепях, связывающих кору, базальные ганглии и таламус.
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Клиническая картина
 Тики дебютируют у детей в возрасте от 3 до 7 лет, экспрессия симптомов наблюдается с 8 до 12 лет с максимальным обострением симптомов в 10—11 лет, именно в этот возрастной период происходит трансформация тиков в СТ.
 СТ характеризуется ежедневными множественными моторными тиками с одним вокальным симптомом и более в течение 12 мес, не связан с приемом препаратов и заболеваниями ЦНС, проявляется до 18 лет, обусловлен нарушением развития ЦНС, по версии DSM-V.
Классификация тикозных гиперкинезов
I. Этиология:
1. Первичные (наследственные).
2. Вторичные, симптоматические, лекарственные (психостимуляторы, вальпроаты).
3. Криптогенные (без установленной этиологии или спорадические).
II. Топико-клиническое проявление тиков:
1. Локальные — в одной мышечной группе.
2. Распространенные — более двух мышечных групп.
3. Генерализованные, вовлечение мышц нижних конечностей в сочетании с вокальными тиками. — СТ.
3.1. Инфантильная доброкачественная форма СТ.
III. Тяжесть (подсчет исследователем за 20 мин наблюдения):
1. Единичные — <10.
2. Серийные — >10<50.
3. Статусные — от >50 до 600—1200.
IV. Течение:
1. Транзиторное — полная обратимость гиперкинезов, наблюдение за больным в течение 3 лет.
2. Ремиттирующее — снижение до единичных тиков или полный регресс на недели и месяцы.
3. Cтационарное — хронические гиперкинезы постоянно присутствуют.
4. Прогредиентное — нарастание симптомов, ремиссии отсутствуют, резистентность к препаратам.
V. Стадии:
1. Дебют (3 года — 7 лет).
2. Экспрессия симптомов (8—12 лет) — обострения заболевания в виде статусных моторно-вокальных гиперкинезов.
3. Резидуальная (13—15 лет) — регресс симптомов или полное их  исчезновение.
 Вокальные тики при синдроме Туретта так же многообразны, как и двигательные. Простые вокальные тики могут проявляться повторением бессмысленных звуков и слогов, свистом, пыхтением, вскрикиванием, мычанием, шипением. Вплетаясь в речевой поток, вокальные тики могут создавать ложное впечатление запинок, заикания и других нарушений речи. Навязчивый кашель, сопение носом нередко ошибочно воспринимаются как проявления аллергического ринита, синусита, трахеита. К звуковым феноменам, сопровождающим течение синдрома Туретта, также относятся эхолалии ,палилалии , копролалии. Вокальные тики также проявляются изменением ритма, тона, акцента, громкости, скорости речи. 
 Пациенты с синдромом Туретта отмечают, что перед началом тика они испытывают нарастающие сенсорные феномены (ощущение инородного тела в горле, зуд кожи, резь в глазах и пр.), вынуждающие их издать звук либо совершить то или иное действие. После окончания тика напряженность спадает. Эмоциональные переживания оказывают индивидуальное влияние на частоту и выраженность моторных и вокальных тиков (уменьшают или увеличивают).
 В большинстве случаев при синдроме Туретта интеллектуальное развитие ребенка не страдает, однако отмечаются трудности в обучении и поведении, связанные, главным образом, с СГДВ. Так же может сопровождаться депрессией, тревожным расстройством, ОКР и СДВГ, что осложняет прогноз. Депрессия возникает из-за того, что детей с этим синдромом часто обижают и унижают. В результате у них формируется чувство одиночества и может развиться аутоагрессия, вплоть до попытки суицида. Поэтому важно не оставлять ребёнка один на один с этим расстройством: ему особенно необходима поддержка родителей и друзей.
Дифференциальная диагностика
Проявления синдрома Туретта требуют дифференциации с пароксизмальными гиперкинезами, характерными для ювенильной формы хореи Гентингтона, малой хореи, болезни Вильсона, торсионной дистонии, постинфекционного энцефалита, аутизма, эпилепсии, шизофрении. Для исключения данных заболеваний необходимо обследование ребенка детским неврологом, детским психиатром; динамическое наблюдение, проведение КТ или МРТ головного мозга, ЭЭГ.
1.Электроэнцефалография
Перспективны диагностические технологии с компьютерной обработкой спектров биоритмов мозга и топографическим анализом. Наиболее показательны результаты исследований у больных СТ в тикозном статусе: снижается мощность спектров a-ритма в затылочной области, повышается дельта-активность в лобных областях и появляется билатеральный феномен «разряд-тик» из задних, передних и стволовых отделов мозга. Феномен «разряд-тик» представляет собой разряд тетта-дельта волн 0,5-1 с, после которого на кривой возникает артефакт в результате гиперкинеза (моргания, джерков, поворотов головы), феномен «разряд-тик» должен регистрироваться не менее трех раз за время записи для исключения возможных совпадений.
2.Электромиография (ЭМГ)
Запись миограмм мышц, вовлеченных в гиперкинез, позволяет получить билатеральные разряды высокой амплитуды. ЭМГ используется для объективизации заболевания, исключения симуляции.
3.Нейровизуализация
Компьютерная томография, магнитно-резонансная томография. Находки имеют место у 10-15% обследуемых больных:
• расширение боковых желудочков
• атрофия зрительных нервов
• мелкие кисты височно-теменных долей
• артериовенозная аневризма
• точечные поражения в покрышке ножке мозга
• уменьшение размеров мозолистого тела.
Для СТ достаточно клинических симптомов, методы нейровизуализации используются в случаях присоединения эпилепсии, дистонии, тремора, 
Лечение
 Для лечения синдрома Туретта могут применяться антипсихотики в невысоких дозировках, которые воздействуют на дофаминэргическую активность. Наиболее эффективны:
1.Арипипразол
2.Рисперидон 
3.Галоперидол.
 Из них лучше всего переносится Арипипразол. Однако в российских инструкциях по лечению синдрома Туретта это лекарство не упоминается. В России назначают Галоперидол и Рисперидон, а также ряд ноотропов (чаще всего гопантеновую и аминофенилмасляную кислоту) без достаточной доказательной базы. С пересмотра от 2021г.  Галоперидол назначается только психиатрами. Так же в детской практике имеет место назначения Клоназепама.
 При возникновении сопутствующих заболеваний, таких как тревожно-депрессивное расстройство и ОКР, применяются селективные ингибиторы обратного захвата серотонина: 
1.Сертралин
2.Пароксетин
3.Эсциталопрам. 
При выраженной агрессии, направленной на себя или окружающих, назначаются нормотимики.
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Транскраниальная магнитная стимуляция
 В настоящее время изучается влияние транскраниальной магнитной стимуляции на синдром Туретта как у детей, так и у взрослых, но пока недостаточно данных об эффективности этого метода.
 Нейрохирургическое лечение
При тяжёлом течении заболевания и выраженной устойчивости к медикаментам может применяться нейрохирургический подход — глубокая стимуляция подкорковых структур головного мозга . Её используют для взрослых пациентов.
Прогноз
 Прогноз благоприятнее и заболевание чаще заканчивается ремиссией или выздоровлением, если тики появились в возрасте до 7 лет.
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Table 2. Pharmacological preparations and target receptors n the reatment of tics and Tourette’s syndrome 51

Petemopmer

Mpenarst —Bx G GABA st ST At Opioid B CiR
Pimond D2
Haloperidol® D2
Fluphenszine  DI/D2
Ecopipan DI
Adpiprazole  D2/D3 BRI wrp3
Risperidonet D2 SHTPI
Olanzapine  DI-D4 HIRI 2l el
Ziprasidone D2 SHTP
Quetiaprine D2 Al HIRI w2t
dSerin NaDA2
Riluzole NMDAI
Baclofen® cABa2
Clonazepam® caBa
Topiromat* cABAA2
Levetiacetam® GABA/AZ
Clonidin GABAAI/AZ
Physostigmine PACHR2
Mecamylanine BACHRI
Nalosone Mu, Delta, Kappa2
Cannabidiol coi/cm1

Tcsesanie+— WP, e pORIE PO 1 TSI KK espact Pernopi: DA — spasionif, Gy, GABA—
s et Kieions, His — Tcrasamoni, 5 HT —eporounaioni, Ach— aenitmioni, Opiod Rs — omnt, CB s kuorci
e+ — drus approvd fo s in Russa in children, Rocsptors: DA — dopanin, Gl — glutamte, GABA — gamna-anipabutyric 30d, Hist — Hstamin,
5-HT — scrotonin, Ach —acetlchoine, Opiod Rs — opioid, CB Rs —cannabiboid.




