Antiparkinsonika

Dopaminergni latky
Levodopa (L-DOPA)

Prekurzor dopaminu, doplfiuje dopamin v bazalnich gangliich. Dopamin nepfestupuje pres hematoencefalickou
bariéru a po i.v. podani nema centralni terapeuticky ucinek.

Prekurzor dopaminu, levodopa, do mozku pronika a tam je dekarboxylovan na dopamin, coz plsobi [é¢ebné.

Levodopa se podava p.o., biologicky polocas je kratky, okolo 2 hodin. To vede ke kolisdni hladin, denni davka se
proto podava vétsinou rozdélené na 3-4 a nékdy i vice dilG. Bohuzel pouze 1-3 % podané levodopy pronikne do
mozku nezménéno, zatimco zbytek je metabolizovan extracerebralné, prevazné dekarboxylaci na dopamin.

Jestlize levodopu podédme s perifernimi inhibitory dopa-dekarboxyldzy (DD), které nepronikaji pres
hematoencefalickou bariéru, je jeji metabolismus na periférii snizen a vétsi podil podané latky je k dispozici pro
prestup do mozku. Sou¢asné poddani periferniho inhibitoru DD snizuje denni potfebu levodopy na 1/4. Snizeni tvorby
dopaminu v periférii nezddouci Gcinky v GIT a kardiovaskularnim systému. Levodopa se proto ¢astéji nez samotna
podavé s témito perifernimi inhibitory DD., tj. karbidopou nebo benserazidem.

Levodopa mize zlepsit klinické projevy parkinsonismu, ale je zvlasté
Ucinnd pri mirnéni bradykineze a z ni plynoucich obtizi v denni Zivoté.
U¢inek na tfes je méné vyrazny. Levodopa vyrazné zlepsuje kvalitu Zivota
nemocnych a snizuje i Umrtnost na PN. Na pocatku |écby okolo 80 %
nemocnych reaguje priznivé na podani levodopy, po 3-4 letech 1éCby se
¢asto pozoruje pozvolny pokles Gcinku.
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Nezadouci ucinky - ¢asné

= GIT: JestliZze se levodopa poda na zacatku bez inhibitord DD, vyvola
nauzeu a zvraceni asi v 80 %.

= KVS: Arytmie, tyto nejsou pfilis Casté, pfipisuji se zvysené tvorbé
katecholamin( na periférii. Kombinace s inhibitory DD se jejich vyskyt
snizuje.

= Ucinek na psychiku: Levodopa mize zvy$enym dopaminové
aktivity v limbickém systému vzacné vyvolat syndrom podobny
schizofrenii s bludy a halucinacemi. Dopa je proto kontraindikovana u
psychotikd.
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Nezadouci ucinky - pozdni

» Dyskinézy: nastavaji az u 80 % nemocnych s dlouhodobou Ié¢bou.
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akrech konc&etin. Schema terapeutického ovlivnéni
» Kolisani lIécebné odpovédi (fluktuace): S postupem léCby je stéle parkinsonismu.
Castéjsi kolisani v klinické odpovédi. Nékdy souvisi s kolisanim
sérovych koncentraci a Ucinek je pak snizen ke konci ddvkovaciho
intervalu (reakce z odeznéni). Casto viak ¢asovéa souvislost s
podavanim davek neni, hovorime o on-off fenoménu. Stridaji se zde
obdobi off s vyraznou akinézou s obdobimi on, kdy je hybnost
vyrazné lepsi. Pfrechod mezi on-off fdzemi mUze byt nahly, takze
nemocny se tfeba zastavi v chlzi a nemUze odtrhnout nohu od zemé,
nebo nemUlze vstat ze Zidle, do které bez potizi usedl.

Agonisté dopaminu

= Polosyntetické derivaty namelovych alkaloidd.

Bromokriptin Stalevo® (kombinace: levodopa, karbidoba,
entakapon)

Bromokriptin je Gc¢inny agonista dopaminovych D2 receptord. Ma podobné

Ucinky jako levodopa, také podobné nezaddouci Ucinky s tim, Zze dyskinézy

a on-off fenomén je méné Casty. Ma delsi icinek nez levodopa, ale je drazsi. Lze jej kombinovat s ostatnimi

antiparkinsoniky. Jeho hlavni vyznam tkvi v kombinaci s levodopou.

Inhibitory MAO-B

Selegilin (L-deprenyl)
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MAO-B se podili na metabolizmu dopaminu a tyraminu. Je hojné zastoupena v bazalnich gangliich. Selegilin,
irreversibilni inhibitor MAO-B, proto zvysuje a prodluzuje antiparkinsonské Gcinky levodopy.

Centralni anticholinergika

Mohou zlepsit tres a rigiditu, ale plsobi malo na bradykinézu. Zmirmuji extrapyramidové priznaky vyvolané
neuroleptiky.
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Nezadouci ucinky

m Centralni: ospalost, bradypsychie, zmatenost, az bludy a halucinace.
» Periferni: sucho v Ustech, rozmazané vidéni, mydridza, retence moce, zacpa, tachykardie, arytmie, zvyseni
nitroocniho tlaku.

UZivaji se léCiva, kterd dobre pronikaji do CNS a v porovndni s atropinem maji mensi parasymatolytické Gcinky v
periférii:

= Biperiden, orphenadrin; benzatropin; procyclidin; diethazin.

Odkazy

7 va s

Souvisejici ¢clanky

Parkinsonova nemoc/PGS
Parkinsonsky syndrom
Extrapyramidové syndromy
Dopamin
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