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véku
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Souhrn:
Kazuistika demonstruje farmakologicky postup pii 1écbé Parkinsonovy choroby u starsi
pacientky s vyznamné vyjadienym klidovym tfesem koncetin a kognitivnim deficitem a

naznacuje moznosti feSeni pozdnich hybnych a psychickych komplikaci.

Kli¢ova slova:
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nosologické jednotky — nemocnice

Charakteristika pacienta:
Zena, 81 let.

Rodinna anamnéza:

Matka zemfela v 94 letech.

Otec zemfiel v 52 letech — pneumonie.

10 sourozenct - neurologické problematika u nikoho.

Prvni syn - cévni mozkova piihoda (vék 59 let), druhy - bez obtizi (vék 49 let).
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Osobni anamnéza:
V roce 1994 hysterektomie.
Diabetes mellitus I1. typu.

Rizikové faktory:

Vyssi vek.

Kognitivni deficit.
Pracovné-socialni anamnéza:
Starobni dichodkyné, diive ufednice.

Zije se synem.

Alergicka anamnéza:

Neznama.

Lékova anamnéza:

Isicom 100mg 1-1-1-1
Zoloft 50mg 2-0-0
Aricept 10mg 0-0-0-1
Kemadrin 5 mg 1-1-1
Maninil 5mg 1-1-0

Nynéjsi onemocnéni:

Piiblizné¢ od roku 1993 (67 let) pozorovala pacientka klidovy ties levé horni koncetiny
(LHK) a méné i levé dolni koncetiny (LDK). Od roku 1999 dispenzarizovana v
extrapyramidovém centru, kde je jiz od pocatku pozorovana hypokineze na levostrannych
koncetinach a méné i pravé dolni koncetiné¢ (PDK), nasazen Isicom s nejednoznacnou
odpovidavosti na tfes. Odpovidavost tfesu na alkohol rovnéZz neptesvédciva. Trimepranol
(metipranolol) a Rivotril (klonazepam) dle pacientky bez efektu. Kemadrin s ¢aste¢nym
efektem, vzhledem k tomu pacientka odmitd jeho vysazeni. Tremor se objevuje
intermitentné, ale pomalu progreduje, stale ovSem nerusi bézné denni aktivity. V roce 2002
se pridal tremor pravé horni koncetiny (PHK) a mnestické poruchy, které se dle pacientky

rovnéZ zhorsuji. Kognitivni deficit — Mini-Mental State Examination (MMSE) 20.
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Otazky a odpovédi:

Otazka ¢. 1:

Jaké jsou mozné priciny tresu a jak se od sebe lisi?

Odpovéd’:

Ttes Ize podle formy rozdélit na: klidovy (napt. tfes volné polozené ruky) - typicky pro
Parkinsonsky syndrom; posturalni (napft. tfes zdvizené ruky) — projev fyziologického ¢i
akcentovaného fyziologického tifesu nebo esencialniho tremoru; a kineticky (tfes v prub&éhu
pohybu) — popisovany u Wilsonovy nemoci, ttesu Holmesova, popt. jako projev esencialniho
tremoru.

Nejcastéjsi chorobnou pfic¢inou tfesu je esencidlni tremor, dédi€né onemocnéni benigniho
charakteru, pfi kterém se na rozdil od Parkinsonovy nemoci (PN) ¢asto vyskytuje naptiklad
ties hlavy nebo hlasu a jehoz pifiznaky se obvykle zlepSuji po alkoholu. Terapii prvni volby
jsou betablokatory a primidon, pii jejich neucinnosti se zkousi dal$i preparaty v monoterapii
¢i kombinaci (napf.: klonazepam, alprazolam, gabapentin, klozapin). Naproti tomu PN je
chronické progresivni onemocnéni nervové soustavy s motorickou i nemotorickou
symptomatologii. Parkinsonsky syndrom, jehoz je PN nejéastéjsi pfi¢inou, se projevuje
poruchou hybnosti zahrnujici tfes, rigiditu, hypokinezi a posturalni abnormality. Terapii
prvni volby téchto motorickych ptiznakil jsou dopaminergni preparaty. Tres u PN, ktery
nedostate¢né reaguje na dopaminergni 1écbu, 1ze n€kdy ovlivnit pfiddnim anticholinergika ¢i

nekterého z preparat urCenych k 16¢bé esencialniho tiesu.

Otazka ¢. 2:

Jaké jsou ucinné latky vyse uvedenych pripravki, jejich farmakologické skupiny a indikace?

Odpovéd’:
Isicom 100 mg
- levodopa (L-DOPA) 100 mg - prekurzor dopaminu, zakladni 1é¢ivo Parkinsonovy
nemoci
-+ karbidopa 25mg — inhibitor periferni DOPA-dekarboxylazy, zvySuje dostupnost
levodopy v CNS a snizuje periferni nezadouci u¢inky levodopy

Zoloft 50 mg
- sertralin — SSRI, antidepresivum
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Aricept 10 mg
- donepezil — inhibitor acetylcholinesterazy, kognitivum

Kemadrin 5 mg
- procyklidin 5 mg — anticholinergni antiparkinsonikum
Maninil 5 mg
- glibenklamid 5 mg — derivat sulfonylmocoviny II. generace, diabetes mellitus Il. typu

Otazka ¢. 3:

Jaka je strategie lécby PN Ve Stari? Posudte vhodnost pouzité medikace u této pacientky.

Odpovéd’:

U pacientd starSich 65 let se obvykle 1é¢ba zahajuje kombinaci levodopy a inhibitoru
periferni DOPA-dekarboxylazy. Davka levodopy se postupné titruje od 25 mg ve 3 - 4
dennich davkach. Pii vyskytu nezadoucich perifernich uc¢inkt Ize podat blokator perifernich
dopaminovych receptori domperidon. Inhibitory katechol-O-methyltransferazy (iICOMT) se
pridavaji, objevi-li se pozdni hybné komplikace. Podani agonisti dopaminu v ¢asné fazi sice
oddaluje vznik pozdnich motorickych komplikaci, nicméné v této vékové skupiné je zvySené
riziko rozvoje psychotickych nezadoucich u¢inkd. Agonisté dopaminu Se ve stari pouzivaji
pouze u pacientti bez kognitivniho deficitu a bez anamnézy psychotickych ptiznakl pii
vyskytu motorickych komplikaci jako add-on terapie k levodopé.

Tato pacientka uziva v souladu s doporu¢enimi kombinaci levodopy a karbidopy. Procyklidin
vS8ak (stejn¢ jako jind anticholinergika) neni vhodny pro star§i pacienty, zv1asteé je-li pfitomen
kognitivni deficit. Pravé porucha kognitivnich funkci, indukce delirantnich stavli a dale také
periferni obtiZe (sucho v ustech, zacpa, poruchy zraku ¢i retence moci) patii mezi nezadouci
ucinky anticholinergni 1é¢by. Zde navic dochézi k interakci slatkou s protichidnym
ucinkem, donepezilem. Inhibitory acetylcholinesterazy, které mohou zlepsit kognitivni stav a
neuropsychiatrické ptiznaky u pacienti s PN, lze uzivat, aniz by dochazelo ke zhorSeni
hybnosti. Pozn.: V soucasné dobé je dle indikacnich kriterii zdravotnich pojistoven schvdlen
Z inhibitortt acetylcholinesterdzy pro terapii demence u Parkinsonovy choroby pouze
rivastigmin (Exelon). Vzhledem k tomu, ze méla pacientka nasazenou terapii s dobrym

efektem pred timto schvilenim, byl ji donepezil (Aricept) ponechdan.
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Vyvoj pripadu:

Hospitalizace 12/04.

Pacientka byla pfijata pro progresi tiesu k ovéfeni dopaminergni odpovidavosti a Gpravé
terapie. Proveden L-DOPA test s nepfesvéd¢ivym vysledkem, nicméné veskeré zlepSeni
nastalo v polozce tiesu hornich koncetin, proto bylo zvyseno davkovani L-DOPA na 650
mg/den, subjektivné i objektivné s dobrym efektem na ties. Doporuceno ambulantné zvysit
L-DOPA cca az do davky 900 mg/den a postupné snizovat Kemadrin (az do uplného

vysazeni).

Otazka ¢. 4:

Jak se stanovuje diagnéza PN?

Odpovéd’:

Problematicka je diagnostika zejména v raném stadiu nemoci, kdy se vyskytuji pouze
nespecifické obtize (bolest HK, pocit tize nohou, Unavnost, poruchy spanku, deprese).
Casnymi hypokinetickymi projevy mohou byt zmen3eni pisma (mikrografie), otup&ly
maskovity vyraz obli¢eje (hypomimie), snizeny rozkyv horni koncetiny pfi chizi (ztrata
synkinezi) a tichd monotonni nemelodicka fe¢ (hypofonie, aprosodie).

Hlavnimi pfiznaky PN jsou hypokineze, svalova rigidita a klidovy ties. K jeji diagnoze je
tieba pfitomnost minimalné 2 ztéchto piiznakd. Mezi podptrné znamky patii dale
jednostranny zacatek ¢i pretrvavajici stranova asymetrie postizeni.

Hlavnim diagnostickym testem je ovéteni dopaminergni odpovidavosti. Po davce L-DOPY,
nebo dopaminergniho agonisty by mélo dojit k ustupu motorickych ptiznaki — tim je
potvrzena intaktnost dopaminovych receptori ve stratu a navazujicich drah, které byvaji

poskozeny u Parkinsonského syndromu jiného piivodu.



Vyvoj pripadu:

Dalsi navstevy extrapyramidového centra.

Pacientka opakované piichazi k l€ékatri na pravidelné kontroly. Nejvice ji obtézuji epizody
nahlého klidového tfesu vSech koncetin, které ptichazeji nejvice rano a zlepsuji se odpoledne.
Zpocatku jsou nezdvislé na lékovém intervalu, postupné se zhorSuji na konci intervalu
podavani levodopy. Ttes ji zacina trapit i v noci po ulehnuti ke spanku - musi chodit a
pohybovat se, nevydrzi na misté. Objevily se choreatické dyskineze neinvalidizujici intenzity,
které ji neobtézuji, a nepozoruje jejich zavislost na lékovém intervalu. U pacientky doslo k

zlepSeni kognitivnich funkci — kontrolni MMSE 25.

Otazka ¢. S:
Jaké jsou pozdni komplikace Parkinsonovy choroby a jeji léecby?

Odpovéd’:

Parkinsonova nemoc je progredujici onemocnéni a pozdni komplikace jsou projevem jak
postupujici choroby, tak nefyziologické stimulace dopaminovych receptori. Mezi né patii
fluktuace hybnosti, dyskineze a nemotorické komplikace. Neurony v substantia nigra progresi
choroby postupné zanikaji, ¢imZz je sniZena skladovaci kapacita pro dopamin a zaroven
dochazi béhem lécby kreceptorovym zménam z divodu nefyziologické stimulace
dopaminergni 1écbou. Fluktuace hybnosti mizeme popsat jako kolisdni mezi zhorSenim
hybnosti (tzv. OFF), stavem dobré hybnosti (tzv. ON) a dyskinezami. Wearing-off jako
nejcastéjsi komplikace se projevuje zkracovanim doby pusobeni jednotlivych davek, tedy
OFF stavem na konci davkového intervalu. Dyskineze oproti tomu vétSinou vznikaji na
vrcholu davky. Jde o mimovolni pohyby choreatického razu a pfic¢inou je zfejmé prechodna
relativni hypersenzitivita a dysbalance subtypli receptori. Z pozdnich nemotorickych
komplikaci je tfeba vyjmenovat psychotické projevy a kognitivni dysfunkci, kterd muze
dosédhnout az stupné demence. Mezi psychotické projevy, které¢ jsou nezddoucim ucinkem
terapie jak dopaminergni, tak anticholinergni, patifi zrakové halucinace, paranoidni bludy i
delirium. Ke vzniku psychotickych projevii jsou predisponovani piedev§im pacienti

s preexistujici kognitivni dysfunkci a pacienti vyssiho véku.



Otazka ¢. 6:

Jaké jsou moznosti reseni pozdnich komplikaci?

Odpovéd’:

Resenim fluktuace hybnosti typu wearing-off je zvySovani davky levodopy a zkracovani
intervalu mezi davkami. Také pridani agonisty dopaminu (del$i polocas) miize vyrovnat
kolisavou hladinu levodopy. Pokud se objevuje u pacientl tfes nebo akineze V rannich
hodinach 1ze pouzit levodopu v retardované formé (Sinemet, Madopar) v jedné davce na noc.
Zvyseni dostupnosti levodopy pro mozek a jejiho prodlouzeni ucinku lze dosdhnout pfidanim
inhibitoru COMT (entakapon, tolkapon). Omezeni dyskinezi lze docilit snizenim mnozstvi
levodopy pfi jednotlivém podani a zaroven zkracenim intervalli mezi davkami nebo redukci
davky levodopy a nasazenim nebo zvySenim davky dopaminergniho agonisty. Pokud dojde k
psychotickym projeviim, primarné se snizuje zakladni medikace, eventualn¢ lze nasadit
atypicka neuroleptika (tiaprid, Klozapin, quetiapin). Typicka neuroleptika jsou absolutné
kontraindikovana, jejich podani zpusobi zablokovani dopaminergnich receptorti, coz miize
vést k rozvoji akinetické krize i k imrti pacienta. Rozvoj kognitivni dysfunkce a demence 1ze

zmirnit pomoci inhibitorti acetylcholinesterazy (rivastigmin, donepezil, galantamin).

Otazka €. 7:
Jaka jsou nefarmakologicka doporuceni pro pacienty a nefarmakologicka lécba Parkinsonovy

choroby?

Odpovéd’:

Pacienty je nutné upozornit na nevhodnost uZivani levodopy s bilkovinnou stravou, nebot’
dochazi ke kompetici o spole¢ny transportni systém. Nedilnou soucasti 1écby Parkinsonovy
nemoci je rehabilitace (fyzioterapie, ergoterapie, arteterapie a rehabilitace feci).

V nékterych piipadech lze uplatnit téZ neurochirurgickou 1écbu, nejcastéji hlubokou

mozkovou stimulaci.


http://www.krka.si/cz/izdelki/recept/
http://www.krka.si/cz/izdelki/recept/

Vyvoj pripadu:

Posledni navstéva v extrapyramidovém centru.

Pacientka po posledni navstévée Iékare odchazi s nasledujici medikaci a doporuc¢enim: Isicom
uzivat minimalné¢ v jednohodinovém odstupu od jidla, bilkovinnou stravu (jogurty, syry,

mléko) ponechat na vecer.

Isicom 250 mg 1-1-1-1-1 (8-11-14-17-20 hod)
Comtan 200 mg 1-1-1-1-1 (s kazdou davkou Isicomu)
Sinemet 125 mg 0-0-0-1

Gabator 300 mg 1-1-1

Avricept 10 mg 0-0-0-1

Pacientce byla predepsana dostatecna davka levodopy a inhibitoru COMT v péti dennich
davkach. Retardovana forma levodopy je pfiddna na noc k omezeni no¢niho a ranniho
klidového tfesu. Gabapentin, jehoZ mozna Uc¢innost pii tfesu u Parkinsonovy nemoci je
doloZena pouze kazuistikami, byl pouzit pro nedostatecny efekt navyseni davky dopaminergni

terapie. Pacientka zaznamenala mirné subjektivni zlepSeni.

Zavér:

Terapii Parkinsonovy nemoci je nutné pfizpusobit celkovému stavu pacienta, predevsim véku,
tizi postizeni a stavu kognitivnich funkci. Vzhledem k niz§imu riziku rozvoje pozdnich
psychotickych komplikaci oproti dopaminergnim agonistim je u starSich pacientli 1ékem
prvni volby levodopa,. Z kazuistiky vyplyva c¢innost levodopy pii 1écbé tiesu u tremor
dominantni Parkinsonovy nemoci, ackoli efekt nemusi byt stoprocentni. Vyznam
anticholinergnich antiparkinsonik je pro Casty vyskyt nezadoucich ucinkl spiSe okrajovy.
Jejich uzivani neni vhodné u geriatrickych pacientl zejména pii preexistujicim kognitivnim
postizeni. Je zaroven nelogické podavat anticholinergni terapii spolu s inhibitory

acetylcholinesterazy pro jejich protichiidné ptisobeni.

Poznamka:
Text fesi pouze nékteré z lékovych problémi, které mohou v souvislosti s piedlozenou

kazuistikou vyvstat.
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