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托吡酯治疗Ｔｏｕｒｅｔｔｅ综合征６２例临床观察

刘盛焱，蒋国庆，王敏建△

（重庆市精神卫生中心，重庆 ４０１１４７）
摘要：目的 探讨托吡酯治疗 Ｔｏｕｒｅｔｔｅ综合征（ＴＳ）的临床疗效和安全性。方法 选取重庆市精神卫生中心收治的 ＴＳ患者６２例，均予托
吡酯片口服，剂量为１．０～５．０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），初始剂量为０．５ｍｇ／ｋｇ，连续治疗１２周。分别采用耶鲁抽动症严重程度量表（ＹＧＴＳＳ）和临
床疗效总评价量表（ＣＧＩ）中的病情严重程度分量表（ＳＩ）评估患者的抽动严重程度及疗效，采用副反应量表（ＴＥＳＳ）评定药品不良反应。
结果 总有效率为 ７５．８１％；患者治疗后的 ＹＧＴＳＳ评分为（３０．１９±１１．０３）分，ＳＩ评分为（３．７７±０．８２）分，明显低于治疗前的（６４．１０±
１１．２３）分和（５．３７±０．９３）分（Ｐ＜０．０５）；不良反应发生率为１２．９０％，表现为轻度的食欲下降、记忆力减退等，均未给予治疗，逐渐自行
消失。结论 托吡酯治疗ＴＳ疗效确切，可明显降低抽动症状及病情严重程度。
关键词：托吡酯；Ｔｏｕｒｅｔｔｅ综合征；临床疗效；安全性
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Ｔｏｕｒｅｔｔｅ综合征（ＴＳ）又称抽动秽语综合征或多种运
动与发声联合抽动障碍，为抽动障碍中最严重的类型，

现属神经发育障碍犤１犦。ＴＳ症状反复且难以控制，受情绪
影响，且共患情绪障碍、强迫障碍及其他儿童神经发育

行为障碍的概率较高，随着年龄的增长，对患者的日常

生活、在校学习和社会功能等各方面均有严重影响犤２犦。

目前治疗ＴＳ以传统抗精神病药物（如硫必利、氟哌啶醇
等）为主，副作用大且疗效欠佳，故临床医师需寻求新的

治疗药物犤３犦。新型广谱抗癫痫药物托吡酯能有效改善

ＴＳ患儿的抽动症状，且与抗精神病药物相比耐受性好、

副作用轻，临床应用前景较好犤４犦。本研究中观察了托吡

酯治疗ＴＳ的临床疗效。现报道如下。
１ 资料与方法

１．１ 一般资料
纳入标准：符合《美国精神疾病统计与分类手册

牗第５版牘》（ＤＳＭ－Ⅴ）诊断标准；年龄小于１８岁；且耶鲁
抽动症严重程度量表（ＹＧＴＳＳ）评分总分大于 ２５分；治
疗前的血沉、抗Ｏ、脑电图检查均正常；使用托吡酯治疗
前２周，未使用任何抗精神病药物和抗癫痫药物；患者
及其监护人均签署知情同意书。
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项目

运动性抽动

发声性抽动

综合损害

严重度

治疗前

１６．５０±３．６５
１５．０２±３．２５
３２．４２±７．８３
６４．１０±１１．２３

治疗后

８．９０±２．７６
７．５２±２．４３
１３．８７±８．３７
３０．１９±１１．０３

ｔ值

１９．５８７
１９．８２１
１４．５２３
２１．８４５

Ｐ值

０．０００
０．０００
０．０００
０．０００
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表１ 患者治疗前后 ＹＧＴＳＳ量表评分比较（Ｘ±ｓ，分，ｎ＝６２）

排除标准：既往有癫痫发作；严重心、肝、肾疾病或

免疫系统疾病；实验室检查指标明显异常。

病例选择：选取重庆市精神卫生中心２０１７年１０月
至２０１９年１０月收治的ＴＳ患者６２例。其中男４７例，女
１５例；年龄 ８．５～１６．０岁，平均（１１．５±３．８）岁；病程
１．５～５．２年，平均（３．０±１．８）年。
１．２ 方法

患者均予托吡酯片（西安杨森制药有限公司，国药

准字 Ｈ２００２０５５５，规格为每片２５ｍｇ）口服，初始剂量为
０．５ｍｇ／ｋｇ，每日１次；第２周增至１．０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ），分
２次服用；以后每 １、２周增加 ０．５～１．０ｍｇ／ｋｇ，直至症
状减轻或控制，最大量不超过５．０ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）。连续治
疗１２周。
１．３ 观察指标及疗效判定标准

抽动严重程度：采用ＹＧＴＳＳ量表评估，包括运动抽
动、发声抽动及综合损伤３个方面，前两者满分各为２５
分，后者满分为５０分。严重度为 ３项得分之和。分数越
高表明抽动程度越严重。

病情严重程度：采用临床疗效总评价量表（ＣＧＩ）中
的病情严重程度分量表（ＳＩ）评定ＴＳ程度，无病０分，基
本无病１分，极轻２分，轻度３分，中度４分，偏重５分，
重度６分，极重７分。

药品不良反应（ＡＤＲ）：采用副反应量表（ＴＥＳＳ）评
定，包括６组（行为不良反应、实验室检测、神经系统反
应、自主神经系统症状、心血管系统反应及其他）、３４项
症状。

疗效判定：采用 ＹＧＴＳＳ评分减分率计算法评估临
床疗效，减分率（％）＝（治疗前评分 －治疗后评分）／治
疗前评分×１００％。减分率≥６０％为显效，减分率３０％～
５９％为有效，＜３０％为无效。总有效＝显效＋有效。
１．４ 统计学处理

采用ＳＰＳＳ１７．０统计学软件分析，计量资料以 Ｘ±ｓ
表示，行 ｔ检验；计数资料以率（％）表示，行 χ２检验。检验
水准α＝０．０５（双侧），Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。
２ 结果

结果见表 １。治疗后的 ＳＩ量表评分为（３．７７±
０．８２）分，明显低于治疗前的（５．３７±０．９３）分（Ｐ＜
０．０５）。显效 １８例（２９．０３％），有效 ２９例（４６．７７％），无
效 １５例（２４．１９％），总有效率 ７５．８１％。６２例患者中出

现 ８例 ＡＤＲ（１２．９０％），其中食欲下降 ３例（４．８４％）、
记忆力减退 ２例（３．２３％）、注意力下降、嗜睡、头晕
各１例（均为１．６１％），均为轻度，且均未给予治疗，逐渐
自行消失，未见明显锥体外系ＡＤＲ和体质量增加。
３ 讨论

ＴＳ为儿童时期常见的言语和（或）行为异常的疾
病，主要表现为反复发作的不自主多部位运动性、发声

性抽动，并易共患广泛行为障碍（如注意力缺陷、强迫

症、情感问题等）。儿童患病率为０．３９％～１．５１％，男女
比例约为 ４∶１犤５犦。本研究中得出相同结果，这种性别差
异可能与雄激素水平不同有关。

ＴＳ的确切病因尚不清楚，目前普遍认为受遗传和
环境双重因素影响犤１，６犦。但大多数学者认为其发病机制

与中枢神经递质变化相关，尤其是纹状体多巴胺功能活

动过度、突触后多巴胺受体超敏犤６犦。除多巴胺功能紊乱

外，近年的研究还发现，抽动症的发生还与脑内抑制性

神经递质 γ－氨基丁酸（ＧＡＢＡ）系统功能低下有关，
ＧＡＢＡ投射通路减少后，对大脑皮层兴奋性神经元活动
抑制性减弱，导致神经兴奋性氨基酸谷氨酸和天冬氨酸

增多，引起大脑兴奋性增加，从而产生抽动症状犤７犦。其他

理论包括脑发育障碍，自身激素影响，包括感染和自身

免疫功能障碍等环境因素的影响，以及产前和围生期相

关因素的影响等犤２，６犦。

临床治疗ＴＳ的常用药物：抗精神病药物，如氟哌啶
醇、硫必利、匹莫齐特等；非典型抗精神病药物，如利培

酮、奥氮平、阿立哌唑等；α２肾上腺素能受体激动剂，如
可乐定、胍法辛等；抗癫痫药物，如丙戊酸盐、托吡酯、左

乙拉西坦等；其他，如镁、维生素 Ｂ６等犤３，８犦。目前作为治

疗 ＴＳ一线用药的抗精神病药物及 α２肾上腺素能受体
激动剂类药物因ＡＤＲ严重，临床使用受限。

以托吡酯为代表的抗癫痫药物被证明能有效控制

ＴＳ症状，且 ＡＤＲ相对较轻。托吡酯为由氨基磺酸酯取
代单糖的吡喃果糖氨基磺酸酯化合物，属新型广谱抗癫

痫药物，临床也用于治疗双相情感障碍、震颤等病症。托

吡酯于 ２００１年首次报道用于 ２例氟哌啶醇等常规药
物治疗无效的 ＴＳ病例，有效控制了抽动症状犤９犦。此后，

多项研究均报道托吡酯改善 ＴＳ患儿抽动症状的效果
优于氟哌啶醇和硫必利等常规药物，且ＡＤＲ较少，安全
性更高犤４，１０犦。

本研究结果表明，托吡酯能有效改善 ＴＳ患儿的症
状，在运动性抽动、发声性抽动、综合损伤方面均有较好

的改善作用，有效率较高，ＡＤＲ轻微，安全性较高。目前
认为，托吡酯能增加 γ－氨基丁酸 Ａ亚型（ＧＡＢＡＡ）受
体诱导的氯离子内流，通过氯离子大量流入，使神经元

细胞膜发生超极化，抑制神经兴奋性氨基酸的释放，增


