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Parkinson-kor az alapellatasban
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A Parkinson-kor ugyan jellemzSen az id6sebb korosztaly
betegsége, azonban egyre gyakrabban talalkozhatunk a
harmincas-negyvenes éveikben jaro betegekkel. A jelenség
hatterében feltehetbleg a kornyezeti artalmak terjedése
allhat, példaul a névényvéds vegyszerek ivovizkészletbe
valo bejutasa; azonban a legtobb beteg esetében a kivalto
okot nem lehet egyértelmiien meghatarozni. A tiinetek
hatterében a substantia nigra dopamintermeld sejtjeinek
fokozott pusztulasa all, ami a bazalis ganglionok neuro-
transzmitter rendszerének felborulasahoz vezet.

Parkinson-kor diagnézisanak
felallitasa

Amikor a Parkinson-kor elsé tiinetei megjelennek, a sub-
stantia nigra sejtjeinek mar 70-80%-a elpusztult €s az
altaluk termelt dopamin szintje jelentésen lecsokkent. Ez
a jelenség nemcsak az agyunk bamulatos kompenzacios
képességére utal, hanem feltételezi egy tobb éves-€vtize-
des preklinikus allapot jelenlétét. Szamos vizsgalat probalja
azonositani a Parkinson-kor preklinikus allapotat a korai,
feltételezetten neuroprotektiv hatasu gyogyszeres kezelés
kiaknazasa érdekében. Legujabb feltételezések szerint a
kockazatkertiild életmod, a szaglas képességének csokke-
nése €s az alvas soran megjelento felkialtasok €s nagyobb
végtagmozgasok (az ugynevezett REM Behavior Disorder)
predisponalhatnak a Parkinson-kor évekkel késébbi kiala-

Elszomorito, hogy Magyarorszagon a legtobb beteg ese-
tében csak évekkel az els6 parkinsonos tiinetek kialakulasa
utan keriil felallitasra az idiopatias Parkinson-kor diag-
noézisa. A tévhittel ellentétben nem a nyugalmi tremor az
elsé tiinet a betegek dontd tobbségében, hanem az izom-
merevség €s az ezzel egyiitt jard fajdalmas izomgorcsok.
Gyakran talalkozunk olyan Parkinsonos betegekkel, akik
évekig a reumatologiara vagy ortopédiara jartak féloldali
végtagfajdalmaikkal miel6tt a betegségiik diagnosztizalasra
kertiilt volna. Haziorvosoknak felbecsiilhetetlen szerepiik
van a beteg megfelelS helyre torténd beutalasaval. Ugyanis
ha valaki féloldali végtagfajdalommal jelentkezik €s a faj-
dalom inkabb az izmokra (pl. a vadlira, a bicepszre) loka-
lizalodik mintsem az iziiletekre, akkor fel kellene mertilnie
a Parkinson-kor lehetdségének is. Kiilonosen igaz ez akkor,
ha rakérdezve a beteg elmondja, hogy az €rintett végtagja
tigyetlenebb lett, irasa megvaltozott, mozgasa kissé meg-
lassultta és nehézkesebbé vilt.

A betegség diagnozisanak felallitasa a klinikai tiineteken
alapul, mert jelenleg nem ismert olyan laboratériumi vagy
képalkoto vizsgalat (CT, MRI, PET), ami a Parkinson-korra
jellegzetes és megbizhaté eredményt adna. Ezen vizsga-
latok jelentésége inkabb a Parkinson-kérhoz hasonl6 tiine-
tekkel jaré egyéb megbetegedések (pl. hydrocephalus,
Wilson-kor) kizarasaban rejlik.

Parkinson-kor motoros és nem
motoros tiinetei

A nyugalmi kézremegés csak a betegek Kisebb részén€l je-
lenik meg, a legtobbjiiknél a meglassultsag, az izomme-
revség és az izomgorcesok jelentik a legnagyobb problémat.
Mivel a dopamin nemcsak a mozgds gyorsasiganak sza-
balyzasaban jatszik szerepet, hanem az 6rom megélésében
és a hangulat szabalyzasaban is (mesolimbikus palyak),
ezért a Parkinson-kor tiinetei igencsak szerteagazoak lehet-
nek. Depressziv hangulat, oromtelenség érzet, apatia,
frusztraltsag, blintudat csak néhany a Parkinson-korra
jellegzetes hangulati élet valtozasai koziil. Gyakori alvas-
zavar miatt megjelend faradékonysag €s a koncentracios
képesség csokkenése a betegek munkaképességét jelentd-
sen képes korlatozni. El6rehaladott esetekben a kognitiv
hanyatlas, a vizelési €s székelési problémak megjelenése,
az erektilis diszfunkcio, a nemi vagy csokkenése, a fokozott
nyalfolyas és veritékezés, illetve a testtartasi instabilitas
(gyakori megbotlasok és elesések) szintén nagymértékben
ronthatja a beteg €életminéségét. Ezen ugynevezett nem-
motoros (nem mozgassal kapcsolatos) tiinetek felis-
merésében a haziorvosoknak jelentds szerep jut, hiszen a
betegek az érzelmi és a nemi €let problémait konnyebben
osztjak meg a haziorvosukkal, mint a neurologusukkal.

Parkinson-kort utanzo egyéb
korkepek

A Parkinson-kor diagnézisanak felallitasa neurologus szak-
orvosi feladat, mert szamos olyan betegség ismeretes, ami
képes parkinsonos tiineteket okozni. Parkinson Plusz
Szindromak alatt a parkinsonismussal jar6 neurodege-
nerativ megbetegedések Osszességét értjuk. Jelentoségiik
abban all, hogy ezen korképek gyors progressziot mu-
tatnak, levodopa kezelésre csak mérsékelten vagy egyal-
talan nem reagalnak és a beteg életkilatasait jelentésen
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csokkentik. Ezzel szemben masodlagos parkinsonismust
tobbek kozott koponya trauma (pl. bokszolas), hydro-
cephalus, stroke, encephalitis okozhat.

Parkinson-korban hasznalatos
fobb gyogyszerek

MAO-B gatlok

Haziorvosi gyakorlatban leggyakrabban indikalt Parkinsonos
gyogyszer a selegilin. Gyakran talalkozunk olyan id6s bete-
gekkel, akiknek kis foku remegés megjelenésekor a hazior-
vos kezdte el a kezelést. A selegilin egy irreverzibilis MAO-
B enzim-gatlé készitmény, aminek aktiv metabolitja az am-
phetamin és a metamphetamin. Nem meglepd tehat, hogy
idésebbekben alvaszavart, agitaltsagot, hallucinaciot id6z-
het elS. Tovabbi elénytelen tulajdonsaga, hogy a szamos
antidepresszanssal (pl. triciklikus antidepresszansok, szelek-
tiv szerotonin reuptake gatlok, moclobemid) interakcioba
léphet szerotonin-szindromat vagy sajtreakciot valtva ki.

A rasagilin egy ujabb fejlesztésti MAO-B gatlo, ami mar
a selegilinnél jelentésebb mértékben hat a motoros
tinetekre. Klinikai vizsgalatok alapjan felmeriil, hogy a
betegség progresszidjat késleltetni képes (neuroprotektiv
hatast). Mivel lebomlasa soran nem keletkezik amfetamin-
szarmazék, ezért kevésbé okoz agitaltsagot, alvaszavart.

Antikolinerg gyogyszerek

Magyarorszagon elérhetd metixen, biperidin, procyclidin
legfontosabb indikacidja a nyugalmi tremor csillapitasa.
Altalaban csak elenyész6 mértékben képesek a tobbi mo-
toros tiinetet (pl. bradikinéziat, rigort) javitani. Alkalma-
zasat szamos kolinerg mellékhatas limitalja: kognitiv telje-
sitményromlas, vizelet- és székletrekedés, lataszavar, szij-
szarazsag, zart-zugl glaucoma, agitaltsag vagy zavartsag.

NMDA-receptor antagonista

Amantadin az antiviralis hatasa mellett mérsékelt fokban
képes a Parkinson-kor motoros tiineteit enyhiteni. Alta-
laban kombinacioként alkalmazzak, f8leg a levodopa késé
mellékhatasainak megjelenését kovetden. Zavartsagot,

irritaltsagot, alvaszavart, szédiilékenységet provokalhat.
Levodopa

Mir az 1960-as évek ota rendelkezésiinkre all a Parkinson-
kor jelenleg is leghatasosabb, azonban a legtébb hosszi
tava mellékhatast okozo gyogyszere a levodopa. A levo-
dopa a dopamin-termelés el6anyaga, melynek az alkalma-
zasaval féleg a mozgassal kapcsolatos tiineteket javithatjuk.
Rovidtava mellékhatasai koziil kiemelend$ a periférias
dopaminerg tiinetek megjelenése (hanyinger, hanyas,
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szimptOmas orthostasis, hypotensio), melyek dekarboxilaz
gatlo (carbidopa, benserazid) alkalmazasaval, megfelel6
titralassal és sziikség esetén atmeneti domperidon adasaval
kivédhetSk. Ezen kiviil idéscbb betegek esetében hallu-
cinaciot és agitaltsagot is provokalhat.

Tobb éves alkalmazasa soran a levodopa hatastartama
lerovidil (wearing off): Amig kezdetben 4-5 6ran keresz-
tiil szinte tiinetmentes allapot érhetd el, addig késébb mar
csak 3, aztan 2 6ran keresztiil képes a tiineteket javitani.
Ez gyakorlatban azt jelenti, hogy a gyogyszerbevétel utan
egy atmeneti j0 mozgasallapot érhetd el, azonban a gyogy-
szer kiuriilésével parhuzamosan a rossz mozgasteljesit-
mény tér vissza (on-off fluktudcio). Raadasul a kés6bbi-
ekben a gyogyszerhatas alatt akaratlan talmozgas (diszki-
nézia) is megjelenhet, ami faraszto jellege miatt szintén
megkeseriti a betegek életét. Mivel a jO €s a rossz mozgas-
allapot valtakozasa a legtobb esetben nem elére megjo-
solhat6 modon jelentkezik, ezért a beteg €lete kiszamit-
hatatlanna valik.

Haziorvosi gyakorlatban kiemelt fontossagu, hogy a
neurologus altal felirt levodopa készitmények nem egyen-
értékiliek egymassal (azaz 250 mg Madopar és 250 mg
Sinemet nem feltétleniil rendelkezik azonos hatékony-
saggal és mellékhatas-profillal), illetve az azonos gyogy-
szernévvel rendelkezd, de eltérd formulaju készitmények
farmakokinetikai tulajdonsagai jelentsen eltérnek egy-
mastol. Gyakori hiba, hogy a neurologus iltal javasolt T.
Madopar helyett a haziorvos (vagy asszisztense) a beteg
szamara Madopar vizoldékony tablettat ir fel. Mig a
vizoldékony forma negyed oOra alatt felszivodik és kb. fél
oran keresztiil hat, addig a ,standard” Madopar felszivo-
dasa joval lassabb, de hatasa tobb 6ran keresztiil érvénye-
siil. Ez a csere azért is kiilonosen sulyos hiba, mert kiza-
rélagosan vizoldékony tabletta alkalmazasaval tartosan jo
tiineti kontroll altalaban nem érhetd el!

Dopaminagonista

A késéi levodopa mellékhatasok megjelenésének késlelte-
tése, illetve kezelése szempontjabol kulcsfontossigu eszk6z
a dopaminagonista gyogyszerek alkalmazasa. Kezd6d6 Par-
kinson-kor esetében monoterapiaban, mig az elérehaladott
esetekben levodopaval kombinalva alkalmazhatok.

A dopaminagonistak a Parkinson-kor tiineteit jelentds
meértékben javitjak, azonban altalaban csak tobb hét alatt
titralhatok fel a megfeleld klinikai hatast elérd dozisig.
Ezért nagyon fontos, hogy elmagyarazzuk a betegnek, hogy
lényegi javulas csak a fenntarté dozis elérésekor varhato.

Ropinirol két tipusban érhet6 el, gyors hatoanyag le-
adasi formaban és retard készitményként. A gyors leadasu
ropinirolt naponta legalabb 3 alkalommal kell alkalmazni.
A hosszu hatasu forma Gj lehetéségeket nyitott az €jszakai
mozgasteljesitmény és gorcsok kezelésében a 24 Oras
hatasaval. A pramipexol jelenleg csak gyors hatéanyag
leadasu formaban érhet6 el hazankban, azonban dopa-



minerg hatas mellett bizonyitott antidepresszans hatassal
is rendelkezik.

Dopaminagonista gyogyszerekre hasonl6 mellékhata-
sok jellemzGk, mint a levodopa tartalmu készitményekre,
azzal a kiillonbséggel, hogy sokkal gyakrabban alakul ki a
feltitralasi szakban hanyinger €s hanyas. Ezen tiinetek azon-
ban atmeneti domperidon hasznalat mellett elkertilhetSk.
(Fontosnak tartom megjegyezni, hogy metoclopramidot
Parkinsonos betegnél sose alkalmazzunk antiemetikum-
ként, mivel képes a motoros tiineteket rontani!)

A betegeket tajékoztatni kell, hogy a feltitralas soran
aluszékonysag alakulhat ki, ami negativan befolyasolhatja
a vezetési képességeket. Igen ritkan eléfordulhat hirtelen
elalvas barmilyen el6jel vagy napkozbeni almossag nélkiil,
ezért fel kell hivni a figyelmiiket, hogy sajat és masok biz-
tonsagat veszélyeztetheti, ha ez gépjarmiivezetés vagy
gépek uzemeltetése kozben fordul el6. Ha a beteg nap-
kozben almossagot érez vagy idonként elalszik tevékeny-
kedés kozben, nem vezethet jarmiivet és nem végezhet
egy€b veszélyes tevékenyséeget.

Nagy dozisu dopaminagonista hasznalat mellett ritka,
de kezelhet6 mellékhatas lehet a patologias jatékszen-
vedély, a hypersexualitas és a ,punding” (azaz értelmetlen
cselekvéssorozatok kényszeres végzése). A haziorvos sze-
repe ezen allapotok korai észlelése és a beteg szakorvos-
hoz torténd iranyitasa.

COMT-gatlas

A dopamin lebontas egyik kulcsenzime a COMT, melynek
gatlasaval a levodopa biohasznosulasinak mértéke javit-
hato. Elsésorban a késéi levodopa mellékhatasok megje-
lenésekor (wearing off, fluktuacio) hasznalhatok, azonban
Gjabb vizsgalatok a korai alkalmazasinak el6nyeire is
utalnak. Entecapon 6nallo és levodopaval kombinalt készit-
ményként is elérhetd. A tolcapone alkalmazasat a ritkan
megjelend fulminans majkarosodas megjelenése limitalja.
Megemlitends, hogy COMT-gatlok mellett a vizelet elszi-
nezdédik, ami ,normalis” jelenség €s nem igényel tovabbi
teenddt.

Meély agyi stimulacio

A 20 éves multra visszatekinté mély agyi stimulacio jelen-
tés attorést hozott a gyogyszer-rezisztens mozgaszavarok
kezelésében. A stimulacié a hatasat bizonyos korosan
talmiikodé magvak funkcionalis gatlasaval fejti ki. Elonye,
hogy a stimulicios paraméterek az aktudlis allapothoz
adaptalasaval a beteg sajat maga is képessé valhat az opti-
malis életmindség elérésére. A modszer évek 6ta Magyar-
orszagon is elérhetd, biztonsagos és koltséghatékony alter-
nativit jelentve a gyogyszeresen kell6 effektivitassal nem
kezelhet$ esszencialis tremor, Parkinson-kor €s primer
disztonia tiineteinek enyhitésére.
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A mély agyi stimulacio féleg olyan esetekben jon szoba,
amikor a betegség tiinetei jol reagilnak a levodopa keze-
lésre, de a késGi mellékhatasok (wearing off, fluktuacio,
diszkinézia) a beteg €letvitelél negativan befolyasolja. Ilyen
esetben javasolt a beteg beutalasa egy mitétet végzd
Parkinson Centrumba, ahol egy részletes kivizsgalas
elvégzése sziikséges, hogy a klinikai diagnozist, a betegség
sulyossagat, a mutéti kontraindikaciok fennallasat €és a
varhato klinikai hasznot megitélhessiik. Multicentrikus,
nemzetkozi tanulmanyok alapjan Parkinson-korban a
szubtalamikus mag kétoldali stimulacioja soran nemcsak
a betegség bizonyos tiinetei (meglassultsag, izommerev-
ség, remegées, levodopa mellékhatasok) javulnak, hanem
az életmindség €s a munkaképesség is.

Alvaszavar Parkinson-korban

Az életmindséget befolyasolo egyik legjelentésebb prob-
léma a napkozbeni faradékonysag, aminek a hatterében
gyogyszer-mellékhatason kiviil alvaszavar is allhat. A
Parkinson-kor felboritja a normalis alvasszabalyzast: Az
elalvas nehezitettebbé valik, a mélyebb alvas staidiumok
ideje lerovidiil és gyakoriva valik a felébredés is. Ezaltal az
alvas pihentetd jellege elvész, ami a nappali aluszékony-
sagban és faradékonysagban nyilvanul meg. Specialis prob-
Iémat jelent, amikor az €jszakai alacsony gyogyszerszint
miatt fokozodik az izommerevség fajdalmas izomgorcsok
megjelenéséhez, illetve felébredéshez is vezetve. Ilyen
esetben a hosszu hatasu (retard) dopaminagonistak alkal-
mazhatok, ezaltal javul az éjszakai mozgasteljesitmény,
illetve minimalizalhat6 az izomgorcsok kialakulasa is.

Teendok akinetikus krizis esetén, a neuroleptikus
malignus szindroma

Az akinetikus krizis egy sulyos, potenciilisan életveszé-
lyes allapot, ezért intézeti kezelé€st igényel. Leggyakrabban
a nem megfelel6 gyogyszerszedés, illetve a gyogyszeres
kezelés hirtelen abbahagyasa okozza. Tipusos példa, hogy
a beteg egyéb problémak (pl. hanyinger, hanyas, gastro-
enteritis) miatt nem tudja szedni a Parkinsonos gyogy-
szereit €s 1-2 nappal kés6bb mozgasképtelen allapotba
keriil. Bizonyos esetekben kivédhet6 a probléma, ha at-
menetileg vizoldékony levodopa készitményt is adunk a
betegnek, ami nagyon hamar képes felszivodni.

A dopaminerg gyogyszerelés hirtelen elhagyasa akine-
tikus krizis mellett egy masik potenciilis €letveszélyes
szovodményt is okozhat, a mneuroleptikus malignus
szindromat, Sulyos foki izom rigiditas, rhabdomyolysis,
hyperthermia és fluktualé tudatzavar jellemzi a képet, amit
emelkedett CK, GOT, GPT, LDH és veseelégtelenség is
kisérhet. Gyanu esetén is azonnali (neuro)intenziv ellatas
sziikséges a tiinetek kezelése és a mortalitas csokkentése
érdekében.
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Teendok agitacio, hallucinacio megjelenésekor

Az id6s kor, a kognitiv hanyatlas megjelenése €s a hosszu
betegségtartam predisponalhat agitaltsag, zavartsag, illetve
hallucinacio megjelenésére is. A betegek és hozzatartozo-
juk altalaban elGszor a haziorvost keresik fel ezen pana-
szukkal, akinek el kell donteni, hogy a sulyossagtol fiiggd-
en intézményi vagy ambulans kezelést alkalmaz-e.
Enybébb esetben megkisérelhets a gyogyszeres kezelés
ambulans revizidja, ugyanis a kilénbozé gyogyszercso-
portok eltéré mértékben képesek zavartsagot, agitaltsagot
és téveszmeéket indukalni. Els6 sorban azon gyogyszereket
kell elhagyni vagy lecsokkenteni, melyek a mozgasteljesit-
ményre kisebb mértékben hatnak viszont gyakran okoznak
pszichiatriai mellékhatast. Az esetek dont6 tobbségében az
antikolinerg gyogyszerek (metixen, biperiden, procycli-
din), a selegilin és az amantadin (ViregytK, PK-Merz)
elhagyasa elegendd lehet a tiinetek megsziintetésére €s a
tremort leszamitva a betegek mozgasteljesitménye sem rom-
lik lényegesen. Amennyiben a fenti gyogyszerek elhagyasa
sem szinteti meg a pszichotikus allapotot, még enyhe
esetekben is javasolt neurologiai szakvizsgalata, mert a dopa-
minagonista és levodopa kezelés modositasa a mozgastelje-
sitményt jelentdsen befolyasolhatja. Amennyiben a Parkin-
son ellenes gyogyszerelés racionalizalasa sem sziinteti meg
a pszichotikus tiineteket, sziikségessé valhat benzodiazepin,
illetve tartos antipszichotikus kezelés alkalmazasa is. Mivel
a legtobb tipusos €s néhany atipusos antipszichotikumrol
ismert, hogy a parkinsonos tiineteket rontja, az alkalmaz-

haté gyogyszervalaszték erdsen limitalt (pl. quetiapine,
clozapine) €s szakavatott pszichiater bevonasat kivanja.

Fontosnak tartom kihangsulyozni, hogy a pszichotikus
tinetek megjelenésekor haziorvosi kompetenciaként
(gyors megoldasként) csak az antikolinerg gyogyszerek, a
selegilin és az amantadin elhagyasa vagy dozis csokkentése
javasolt. A dopaminagonista vagy levodopa gyogyszerek
csokkentése vagy elhagyasa akinetikus allapothoz, sulyo-
sabb esetben akar neuroleptikus malignus szindroma
megjelenéséhez is vezethet!

Osszefoglalas

Az orvostudomany robbanasszer(i fejlédésének koszon-
het6en a Parkinson-kor mara mar jol kezelhetd betegséggé
valt. Megfelel6 gyogyszeres €s sziikség esetén mély agyi
stimulacios kezelés mellett a betegek munkaképessége,
életmindsége sokaig megdrizhetd. Azonban nem lehetiink
teljesen elégedettek, hiszen tovabbi fejlesztések sziiksé-
gesek, hogy a betegség nemcsak kezelhetévé, hanem
gyogyithatova valjon.

Koszonetnyilvanitas

A szerz6 munkajat a Magyar Tudomanyos Akadémia Bolyai
Osztondija segitette.

E-mail: norbert.kovacs@aok.pte.hu
Tel.: +36 72 535-900, fax: +36 72 535-911

1. tablazat. A Parkinson-kor kezelésére baszndlt, Magyarorszdgon elérbeté gyogyszerek

Gyogyszer csoport

Antikolinerg gyogyszerek

Metixen (Tremaril tabl.)

Biperiden (Akineton tabl., retard tabl., inj.)

Procyclidin (Kemadrin tabl.)

MAO-B gatlo gyogyszerek

Selegilin Jumex tabl., Selegilin Merck tabl., Selegilin-Chinoin tabl.)

Rasagilin (Azilect tabl.)

NMDA-receptor antagonista gyogyszerek

Amantadin (Viregyt-K kapszula, PK-Merz tabl. és infuzio)

Dopaminagonista gyogyszerek

Ropinirol (Requip tabl., Requip Modutab (retard) tabl., Romyl tabl., Ropinirol orion tabl.)

Pramipexol (Mirapexin tabl., Oprymea tabl.)

COMT gatlé gyogyszerek

Entecapon (Comtan tabl.)

Tolcapon (Tasmar tabl.)

Levodopa és dekarboxilaz gatlé kombinacio

Levodopa és benserazid (Madopar tabl., Madopar HBS kapszula, Madopar dispersible vizoldékony tabl.)

Levodopa és carbidopa (Sinemet CR tabl.)

Levodopa, decarboxilaz gatlo és COMT gatlé kombinacio

Levodopa, carbidopa, entecapon (Stalevo tabl.)
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