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V pocatecnim stadiu Parkinsonovy nemoci je zasadni predevsim zvolit okamzik, kdy je medikamentozni terapie zahajena. Mélo by
tak byt u¢inéno ve chvili, kdy projevy nemoci vyznamnéji omezuji bézné denni aktivity pacienta. Nasledné je pak tfeba zvolit néktery
z nékolika druh( preparat(, které jsou pro lIé¢bu tohoto stadia Parkinsonovy nemoci dostupné. V zasadé je vzdy vhodné zaéit Ié¢bu

zus z poslednich let, podpoieny vysledky klinickych studii, je ten, Ze v takovém pfipadé by 1é¢ba méla byt zahajena preparatem ze

skupiny agonist dopaminu.
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Uvod

Je vlibec otdzkou, co Ize nazvat pocate¢nim
stadiem Parkinsonovy nemoci. Jedné-li se o situa-
ci, kdy poprvé na pacientovi lékaf zjisti pfitomnost
pfiznaku, které mohou na parkinsonsky syndrom
upominat, anebo jedna-li se o situaci, kdy je na
zakladé klinického nalezu, vysledkd pomocnych
vySetieni a vysledkl farmakologickych test sou-
zeno, Ze v daném pfipadé je parkinsonsky syn-
drom zpUsoben pocinajici Parkinsonovou nemoci.
Osobné se klonim spiSe k druhé varianté, tj. tomu
stavu, kdy lékaf usoudi, Ze se jedna o Parkinsono-
VU nemoc.

Daldi otdzkou je, co a jak v této fazi IécCit.
Obvykle se v tomto stadiu u pacienta setkdvame
s nevyraznymi pfiznaky charakteru drobné hypoki-
nezy, lehce zvyseného plastického tonu, hypomimie,
a v nékterych pfipadech i s vyvinutym tfesem (tfes je
pocateénim pfiznakem Parkinsonovy nemoci pouze
v 20-30% pfipadd). Lékaf si musi byt pochopitel-
né védom toho, ze kazdd medikamentdzni terapie
ma kromé zadoucich, pozitivnich U¢inkd i Ucinky
postranni a tudiz nezadouci. Takze kazda farmako-
logickd intervence mize stav pacienta zlepsit, ale
zaroven indukovat problémy, a to nejen okamzité,
ale i ,odlozené". Proto by zékladnim imperativem
v této fazi terapeutickych tivah mélo byt ,primum non
nocere”. Jakakoliv farmakologicka terapie by méla
byt dikladné diskutovana s pacientem a ordinovéna
pouze v situaci, kdy se Iékaf snazi ovlivnit pfiznaky,
které pacienta skutecné obtézuji a vyznamnéji zhor-
Suji kvalitu jeho Zivota.

Poté, co bylo dosazeno konsenzu mezi paci-
entem a lékafem, ze farmakologicka terapie je ne-
zbytnd, nabizi se v pocate¢nim stadiu Parkinsonovy
nemoci nékolik terapeutickych variant. Jsou jimi
léCba inhibitory MAO-B, anticholinergiky, adaman-
tanovymi slouCeninami, dopaminovymi agonisty
a vyjime¢né Iécba L-DOPA (14).
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Inhibitory monoaminooxiddazy B

Selegilin jako slouenina byl syntetizovan popr-
vé vr. 1964 v Budapesti Janosem Knollem. Jednd se
ireverzibilni blokator monoaminooxidazy B (MAO-B).
Predpoklada se, Ze svym plisobenim (nejen v moz-
ku, ale ve vSech bunéénych systémech lidského
téla) blokuje Fentonovu reakci a tim redukuije riziko
oxidativniho stresu redukci tvorby volnych radikald.
Zatim jsou volné radikély povazovany za dilezity ¢i-
nitel v priibéhu apoptézy. Zaroven blokddou MAO-B,
jednoho z enzym(i, metabolizujicich L-DOPA na pe-
riferii i v CNS, zvySuji jeji vyuzitelnost. Velké klinic-
ké studie (napf. DATATOP) prokdzaly, Ze skute¢né
|é¢ba selegilinem oddaluje potfebu zahajeni Iécby
L-DOPA. Neprokazaly v§ak presvédcivé predpokla-
dany neuroprotektivni efekt, tj. zpomaleni progrese
nemoci (10). Do nedévna byl selegilin ziejmé nej-
Castéji pouzivanym preparatem pii zahajovani me-
dikamentdzni 1é¢by Parkinsonovy nemoci. Limitaci
jeho pouziti je vSak to, Ze u starich nemocnych je
potfeba velké opatrnosti, zejména pfi koincidenci
kardidlniho onemocnéni. Ddvodem jsou vysledky
velké britské studie, kterd pfinesla dikazy o nahlych
koronarnich Umrtich u pacient( s touto anamnézou,
|éenych selegilinem. Proto se v soucasnosti do-
poruCuje 1é¢ba maximalni davkou 5mg/den, ktera
by toto riziko méla kdyZ ne eliminovat, tak alespor
minimalizovat. DalSim problémem lécby selegilinem
je rozvoj urcité zavislosti na 1éChé. Selegilin je totiz
v téle metabolizovan na amfetamin a metamfetamin.
Euforizujici u¢inek IéCby selegilinem je sice do jisté
miry pfiznivy, na druhé strané je vSak vyvazen rizi-
kem vzniku abstinenénich pfiznakl pfi nahlém vy-
sazeni. Podobnym problémem je mozna kombinace
s SSRI preparaty, kterd muze vyvolat serotoninovy
syndrom. Tyto vlastnosti postradd novy preparat
této fady, rasagilin, ktery je na rozdil od selegilinu
indikovan nejenom v po¢ateénim, ale i v pokrocilém
stadiu nemoci (8).
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Anticholinergika

Jednd se patrné o nejstarSi léky pouzivané
k Ié¢bé Parkinsonovy nemoci. Anticholinergiky jsou
totiZ pfirodni alkaloidy atropin a skopolamin, a tinc-
tura belladonae byla k ovlivnéni parkinsonské sym-
ptomatologie pouzivana jiz davno. Vyhodou anticho-
linergik je snadné podavani, nevyhodou je pomérné
vysoka incidence nezadoucich ucinku z psychiatric-
ké oblasti, zejména halucinaci a kognitivnich poruch
(8). Z tohoto diivodu se nedoporuéuje podavani anti-
cholinergik u pacient starsich 60 let. Nevyhodou je
také nutnost postupného vysazeni, nahlé vysazeni
mize zplsobit abstinenéni pfiznaky. Vyhodou, kte-
rou je tfeba zminit, je selektivni velmi dobra ucinnost
u tremor-dominantnich forem Parkinsonovy nemoci
a pozitivni ovlivnéni vegetativnich pfiznakd, napf.
hypersalivace (6). V sou¢asné dobé jsou prakticky
dostupné pouze 3 preparaty této skupiny: biperi-
den, benztropin a orfenadrin, pficemz biperiden
existuje i v injekéni formé. Je také patrné nejCastéji
podavan.

Adamantanové sloucéeniny

Plvodné byla tato Iékova skupina vyvinuta ja-
ko antivirotikum. Akcidentalné vSak byl pozorovan
vyznamny pozitivni efekt této léCby na pfiznaky
Parkinsonovy nemoci.

V soucasnosti jsou adamantanové slou¢eniny
dostupné jako amantadin-sulfat a amantadin-
hydrochlorid. Pfedpoklada se u nich stejna cesta
ucinku. Vzhledem k tomu, ze tyto prepardty jsou
antiglutamatergni, zfejmé se vazi na NMDA-recep-
tory v mozku a jejich prostfednictvim ovliviuji pfi-
buzny (a anatomicky blizky) systém dopaminergni
(8).

Adamantanové slouceniny jsou vyhodné v mo-
noterapii. Jejich kombinace se selegilinem nepfinasi
(vzhledem k absenci prikazu skute¢ného neuropro-
tektivniho Ucinku selegilinu) Zadnych vyhod, takZe je
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tfeba volit mezi témito dvéma druhy terapie. Pfitom je
vhodné zohlednit specifické plisobeni amantadinu na
posturini poruchy u Parkinsonovy nemoci. Kombinace
s L-DOPA ¢i dopaminovymi agonisty mdze byt pficinou
vzniku halucinatorniho syndromu, takze je doporu¢ova-
no se této kombinaci v [6¢bé vyhnout a pfed nasazenim
dopaminergni terapie amantadin vysadit (14).

Specifickym pouzitim amantadinu je infuzni 16¢-
ba roztokem amantadin-sulfatu, ktera je pouZivana
v pfipadech selhavéni dopaminergni Ié&by a nastu-
pu vyrazné hypokinezy a rigidity u fluktuujicich paci-
entli s Parkinsonovou nemoci.

Agonisté dopaminu

Jde o nejmladsi skupinu léCiv uréenych k Ié¢-
bé Parkinsonovy nemoci. V zasadé se jednd o dvé
skupiny molekul, ergolinové a non-ergolinové.
StarSi preparaty (napf. lisurid, tergurid bromokrip-
tin, dihydroergokriptin, cabergolin, pergolid) maji
vesmés ergolinovou strukturu, preparaty moder-
néjsi (ropinirol, pramipexol, rotigotin, sumanirol)
maji strukturu non-ergolinovou. Specifickym za-
stupcem této skupiny je apomorfin, ktery ma struk-
preparaty je mozno pouzit v Ié¢bé pocatecni faze
Parkinsonovy nemoci.

Aplikacie:

- rehabilitacni a Sportovi lekari
- prakticki lekari

- ortopédia

- chirurgické ambulancie

Niektoré indikacie:
- myorelaxacia, opuchy
- zvySenie mikrocirkulacie lymfy bolesti
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- chirurgické ambualncie

- neurologovia

- ambulancie bolesti

- Ustavy socialnej starostlivosti

- liecba svalovej a uponove;j

Lisurid je slaby D2 a jesté slabsi D1 agonista.
Ma velmi kratkou doba ucinku a polo¢as do 3 hodin.
Byl podavan Siroce v dobé, kdy nebyly dostupné mo-
derni a ucinnéjsi preparaty.

V soucasné dobé vSak fakticky neni v indikaci
Parkinsonovy nemoci podavan. V klinickych studiich
probiha ovéfovani moznosti podavani lisuridu pomo-
ci naplasti (17).

Tergurid je slaby parcidlni D1 a D2 agonista.
Jedna se o puvodni ¢eskou molekulu. Nizka UGéin-
nost preparatu byla vyvazena nizkou frekvenci
nezédoucich ucink( (3). Je stéle indikovan jako mo-
noterapie i jako ,add-on" terapie ve fazi komplikaci
|écby levodopou, nicméné prakticky neni v indikaci
Parkinsonova nemoc podavan.

Bromokriptin je méné efektivni D2 agonista,
ktery ma na D1 receptorech antagonisticky efekt.
Ma krat$i polo¢as, kolem 8-9 hodin, a k dosazeni
terapeutického efektu je nutno podavat vy$si dav-
ky, az kolem 30 mg t. i. d. Halucinace a zmatenost
popisovana i pleuralni fibréza (12). V sou¢asné dobé
je indikovan jako ,add-on“ terapie ve fazi komplikaci
lé&by levodopou, nicméné jeho podavani je v Ceské
republice i Evropé spiSe vyjimkou, Castéji je pouzi-
van v USA.

Dihydroergokriptin je silny D2 agonista a sla-
by parcialni D1 agonista. Vyhodou preparatu je
pomérné dlouhy polo¢as, udavé se az 15-17 ho-
din, a dobra snaSenlivost. Nevyhodou je nutnost
podavani vysokych davek (az 60 mg denné) k do-
sazeni terapeutického Ucinku (6). Nejcastéjsim ne-
zadoucim efektem je ortostaticka hypotenze (14).
V soucasné dobé je sice indikovan jako ,add-on"
terapie ve fazi komplikaci lécby levodopou, nic-
méné podavan je v indikaci Parkinsonova nemoc
malo, spiSe vibec ne.

Cabergolin je ergolinovy D2 agonista a parcial-
ni antagonista D1 receptord. Slabsi dopaminergni
efekt preparatu je vyvazen dlouhou dobou ucinku,
polo¢as je az 70 hodin. Hlavnim neZéddoucim uéin-
kem je ortostatick hypotenze (1). V Ceské republice
probéhla pfed lety klinickd studie, preparat je vSak re-
gistrovan pouze pro lécbu prolaktinomu. V souéasné
dobé by byl indikovan jako ,add-on“ terapie ve fazi
komplikaci [écby levodopou.

Pergolid je ergolinovy, velmi potentni agonis-
ta D1, D2 i D3 receptorl s polo¢asem 27 hodin.
Relativné malé riziko vzniku komplikaci psychiat-
rického charakteru a ortostatické hypotenze a velmi
dobra snasenlivost z gastrointestindlniho hlediska
jsou vyvazeny evidenci indukce fibréznich zmén na

- skratenie pourazovej rehabilitacie - korekcia lokalnej acidozy

REBOX v klinickej praxi:
- ambulancia bolesti, nemocnica F.D.Roosevelta, B. BYSTRICA
- nemocnica MO SR BRATISLAVA
- Vojensky kupelny ustav PIESTANY
- Detska fakultha nemocnica, BRATISLAVA
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- Landes Klinik fir phys. medizin, SALZBURG
celkom v CR a SR 900 uzivatelov

REBOX v Sportovej medicine:
- Slovensky olympijsky vybor
- Slovensky zvaz cyklistiky
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- hokejové kluby:
HC Slovan BRATISLAVA, HC KOSICE,
HC Dukla TRENCIN, HK36 SKALICA, MHC MARTIN
celkom v CR a SR viac ako 150 $portovych lekarov
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srdeénich chlopnich. Z tohoto divodu byl vyrobce
nucen informovat Iékafe o téchto skuteCnostech,
a v soucasné dobé je indikovan jako ,add-on“ tera-
pie ve fazi komplikaci navozenych lé¢bou levodopou
a jako monoterapie pouze za predpokladu nesna-
Senlivosti jinych preparatl této skupiny (tj. jako lék
druhé fady). | tak je vSak potfebna pravidelna echo-
kardiograficka kontrola (2, 15).

Pramipexol je non-ergolinovy vysoce selektivni
agonista D2 receptor(i s afinitou i k D3 receptoriim.
Zavraté, ob¢asna ortostaticka hypotenze a psychiat-
rické komplikace jsou nejcastéjsi nezadouci ucinky
(9). V roce 2001 roce byly referovany prvni pfipady
,nahlého usnuti“ u pacientt, Ié¢enych pramipexo-
lem, coz probudilo zajem o tento nespecificky, patr-
né skupinovy, nezadouci efekt [&&by (5). V souCasné
dobé je indikovan jako ,add-on“ terapie ve fazi kom-
plikaci IéCby levodopou a jako monoterapie v poca-
teCnim stadiu nemoci.

Ropinirol je non-ergolinovy, selektivni D2
a D3 agonista s relativné dlouhym polo¢asem
a vyznamné nizkou frekvenci nezadoucich u¢inku
psychiatrického charakteru. Jednéa se v soucdas-
indikaci Parkinsonova nemoc nejuzivanéjsi pre-
parat ze skupiny agonisti dopaminu. Pfevazné
je v soucasnosti pouzivan jako zahajovaci lé¢ba
Parkinsonovy nemoci, a to proto, Ze ve velké stu-
dii bylo prokdzano snizeni rizika vzniku dyski-
nezi (13), a v dalsi velké studii bylo pomoci PET
prokazano i zpomaleni progrese nemoci (16). Je
pochopitelné indikovan i jako ,add-on“ terapie ve
fazi komplikaci zptisobenych lé¢bou L-DOPA. Jako
u jediného z preparatl této skupiny byla ve velké
studii ovéfena efektivita a bezpeénost terapie ro-
pinirolem u vékové skupiny pacientd nad 70 let.
V soucasné dobé je pfipravovéana registrace tzv.
retardované, neboli “controlled-release” formy pre-
paratu (4, 6, 7, 11).

Rotigotin je nejnovéjsi preparat ze skupiny ago-
nistd dopaminu s non-ergolinovou strukturou. Jednd
se 0 D2 agonistu s ¢aste¢nou afinitou i k D3 recep-
torm. Je podavan ve formé ndplasti. Probéhly jiz
klinické studie vSech fazi, je pfipravovana registra-
ce i v Ceské republice, ale iréi klinické zkusenosti
S preparatem nejsou (4).

L-DOPA

L-DOPA je sice zlatym standardem Iécby
Parkinsonovy nemoci, ale v posledni dobé se Siro-
ce ustupuje od jejiho pozivani v 16¢bé pocatecniho
stadia, s vyjimkou velmi starych nebo polymorbid-
nich pacientl. Proto bude pouziti L-DOPA a inhibi-
tord enzymd, které ji metabolizuji, popsano v ¢lan-
ku vénujicim se 1é¢bé pokrocilého stadia nemoci.

Strategie zahdgjeni [écby

Strategii zahajeni 1é¢by Parkinsonovy nemoci
v pocateénim stadiu Ize popsat relativné jednodu-
Se. Lékem prvni volby by patrné mél byt selegilin Ci
rasagilin, protoze vysledky studie DATATOP, dosud
nezpochybnéné, jasné prokazaly oddaleni potieby
|é¢by L-DOPA. Je potieba obezfetnosti pfi lé¢bé pa-
cientl s kardidlnim rizikem. Pokud terapie inhibitory

Pokud vySe uvedené terapeutické postupy nejsou
dostatecné ke kompenzaci nemoci (po dobu 3 mé-
sici od zahdjeni terapie), je nutno ordinovat dopa-
minergni [éCbu, tj. néktery preparat ze skupiny ago-
nistd dopaminu. Vzhledem k suspiciu na skupinovy
efekt ergolinovych preparatl (fibrotizace srdecnich
chlopni) je pochopitelné pro pacienta lépe, kdyz Ié-
kaF zvoli non-ergolinovy preparat. V sou¢asné dobé
jsou dostupné dva, pramipexol a ropinirol (rotigotin
dosud neni registrovan, apomorfin se v pocatecnim
stadiu nemoci nepouziva). Osobné se domnivam,
Ze je pro pacienta vyhodnéjsi 1é¢ba ropinirolem, a to
ze dvou dlvod(: prvnim je pfehlednost a snadnost
titrace preparatu, druhym je relativni blizkost regis-
trace ,controlled-release” formy preparatu, ktera by
zejména v po¢ateCnim stadiu IéCby byla pro pacien-
ta vyznamné vyhodna.

MAO-B neni U¢inn, je (u pacientl mladsich 60 let)
na misté séhnout po anticholinergiku. Rada nemoc-
nych z této 1éCby vyznamné profituje po fadu let.
U nemocnych star§ich 60 let (nebo tam, kde lécba
anticholinergiky nestaci) je lékem volby amantadin.
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