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Чіткі відповіді на відкриті запитання 
щодо терапії хвороби Паркінсона

До ІV науково-практичної конференції з міжнародною участю «Advances in Neurology –  
Досягнення в неврології», що відбулася 15-17 жовтня 2020 року в онлайн-режимі, долучилося 
понад 1500 учасників. Заходу були традиційно притаманні масштабність та цінність освітнього 
процесу для розширення знань спеціалістів у сфері неврології. У межах конференції 
звучали цікаві доповіді, присвячені проблемним питанням терапії хвороби Паркінсона (ХП). 
Декан медичного факультету, голова кафедри неврології Дрезденського університету, президент 
Німецького нев рологічного товариства, науковий спів робітник Королівського медичного 
коледжу Великої Британії та Американської академії неврології, доктор медицини, професор 
Хайнц Райхман (Heinz Reichmann) поділився власним досвідом у боротьбі з цією патологією.

Як правильно комбінувати ліки 
для ефективної корекції моторних проявів?

Ще  1817  р.  Джеймс  Паркінсон  присвятив  ХП 
«Есе про тремтливий параліч». У 1850-х рр. терапія 
ХП передбачала призначення беладони, на почат-
ку 1950-х стартувала ера антихолергічних засобів, 
леводопи, амантадину, селегіліну, інгібіторів кате-
хол-О-метилтрансферази (іКОМТ), агоністів до-
фаміну.  Із  2000  р.  стали  зас тосовувати  глибинну 
мозкову стимуляцію, трансплантацію стовбурових 
клітин та моноклональні антитіла до α-синуклеїну.

Загальною парадигмою лікувальної тактики при 
роботі з пацієнтом із ХП є раннє використання ін-
дивідуалізованого терапевтичного підходу з метою 
поліпшення якості життя та забезпечення нейропро-
текції для тих дофамінергічних нейронів, що залиши-
лися функціонально спроможними. Декілька опцій 
ініціальної терапії професор представив як рекомен-
довані залежно від клінічного профілю хворого:

1. Легкі моторні порушення за відсутності уражен-
ня когнітивних функцій передбачають призначення 
агоністів дофамінових рецепторів (АДР) або інгібіто-
рів моноаміноксидази типу Б (МАО-Б).

2. Помірні або виразні моторні порушення за від-
сутності когнітивного ураження передбачають при-
значення АДР.

3. Помірні або виразні моторні порушення у па-
цієнтів віком ≥70-75 років або зі значною коморбід-
ністю,  зокрема  ураженням  когнітивних  функцій, 
передбачають призначення леводопи.

На  думку  Х. Райхмана,  леводопа  досі  лишаєть-
ся золотим стандартом лікування ХП, що достовір-
но збільшує тривалість життя пацієнтів. Як відомо, 
препарати леводопи дозволяють поліпшити рухову 
активність упродовж 40 тижнів, однак далі потребу-
ють регулярного контролю та титрування дози для 
досягнення оптимальної. Крім того, за результатами 
опитування 300 пацієнтів, 23% пацієнтів вважають 
дискінезію небажаним явищем внаслідок приймання 
леводопи, натомість періоди «вимкнення» спричиня-
ють труднощі у 55%. Даний факт має спрямовувати 
терапевтичний пошук лікаря для мінімізації ризику 
періоду «вимкнення», що може бути досягнуто за ра-
хунок інгібування МАО-Б на рівні астроцитів із метою 
гальмування деградації ендо- та екзогенного дофаміну.

У  межах  плацебо-контрольованих  досліджень 
PRESTO  та  LARGO  було  вивчено  вплив  іМАО-Б 
разагіліну в дозах 0,5 та 1,0 мг порівняно з іКОМТ 

ентакапоном по 200 мг. У плані скорочення періоду 
«вимкнення» на 6-му тижні лікування ефективнішим 
виявився разагілін, але на 18-му тижні вплив препара-
тів суттєво не відрізнявся. Додатково у випробуванні 
PRESTO спостерігався кращий ефект 1,0 мг разагіліну 
порівняно з 0,5 мг, що співпадає з найпоширенішою 
тактикою призначення разагіліну –  1,0 мг/добу вранці.

Виявлено, що підвищення ефективності протипар-
кінсонічної терапії та скорочення періоду «вимкнен-
ня» можна успішно досягти завдяки додаванню раза-
гіліну до таких препаратів або їхніх комбінацій:

•	 леводопа + АДР + іКОМТ;
•	 леводопа + АДР;
•	 леводопа + іКОМТ;
•	 леводопа.
Достовірно встановлено, що разагілін зменшує пе-

ріод денної та нічної акінезії, поліпшує якість життя 
хворих та здатність до самообслуговування за шка-
лою денної активності (ADL), комунікабельність, 
знижує стигматизацію. В німецькому обсерваційному 
дослід жен ні додатково виявлено позитивний вплив 
разагіліну  на  повсякденну,  соціальну  активність, 
емоційний стан, когніцію та зниження фізичного 
дискомфорту.

Нейропротекторні властивості разагіліну вивчали 
у  плацебо-контрольованому  дослід жен ні  TEMPO. 
За отриманими даними, раннє призначення іМАО-Б 
разагіліну в добовій дозі 1 або 2 мг протягом 12 мі-
сяців  запобігало прогресуванню ХП за уніфікова-
ною шкалою оцінки хвороби Паркінсона (UPDRS). 

Таблиця. Інтенсифікований підхід у терапії ХП

Апоморфінова помпа Дуодопова помпа Глибинна стимуляція мозку

Вік Немає обмеження за віком, обережно при 
галюцинаціях та психозах у пацієнтів ≥70 років Немає обмеження за віком Вік <70 років

Психіатричний 
анамнез Немає обмежень, втім моніторинг є бажаним Немає обмежень Відсутність психіатричних 

розладів в анамнезі

Когнітивний статус Відсутні або легкі когнітивні порушення Немає обмежень Відсутність когнітивних 
порушень (MMSE >24 балів)

Моніторинг стану 
пацієнта

Технічне обслуговування пристрою пацієнтом 
або доглядачем, регулярний огляд лікаря

Технічне обслуговування пристрою 
пацієнтом або доглядачем, 
регулярний огляд лікаря

Технічне обслуговування 
спеціалістом

Примітка: MMSE –  коротка шкала оцінки психічного статусу.

Адаптовано за C. Ossig et al., 2013.

Х. Райхман
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Натомість відстрочення лікування на шість місяців 
спричиняє збільшення балів за UPDRS без можли-
вості повернення до оптимального функціонування. 
Результати довготривалого (6-річного) спостереження 
також свідчать на користь раннього застосування ра-
загіліну, оскільки показано достовірну різницю в ди-
наміці прогресування показників UPDRS між групами 
раннього та відстроченого лікування.

Подібний аналіз був проведений у межах дослі -
д жен ня ADAGIO, в якому пацієнти груп порівняння 
отримували:

•	 1-ша група, 18 місяців – 1 мг/добу разагіліну;
•	 2-га група, 9 місяців – плацебо і ще 9 місяців – 

1 мг/добу разагіліну;
•	 3-тя група, 18 місяців – 2 мг/добу разагіліну; 
•	 4-та група, 9 місяців – плацебо та ще 9 місяців – 

2 мг/добу разагіліну. 
Були отримані цікаві результати, які засвідчили, 

що застосування разагіліну в дозі 1 мг/добу дозволяло 
запобігти прогресуванню ХП у довготривалій перспек-
тиві (18 місяців) при порівнянні групи раннього та від-
строченого початку терапії, що підтверджує нейропро-
текторні властивості препарату. Однак використання 
дози 2 мг/добу не привело до подібного ефекту, що по-
требує подальшого дослід жен ня (Olanow et al., 2009).

Іншою проблемою для пацієнтів із ХП є виникнен-
ня дискінезій. Із метою їхньої корекції Х. Райхман 
рекомендував  додатково  до леводопи  призначати 
препарати, що забезпечують зменшення коливан-
ня концентрації дофаміну в крові. У даному кон-
тексті пероральні АДР пролонгованого вивільнен-
ня, апоморфінова помпа, трансдермальний пластир, 
що містить АДР, є достатньо ефективними.

Загальновідомою проблемою для осіб із ХП є до-
тримання  режиму  лікування,  тож  використання 
пролонгованих  форм  препаратів  може  бути  вда-
лим розв’язанням проблеми низького комплаєнсу. 
У 18-тижневому плацебо-контрольованому дослід-
жен ні за участю пацієнтів із різним ступенем тяж-
кості перебігу ХП вивчали ефективність праміпек-
солу для приймання тричі на добу та праміпексолу 
з поступовим вивільненням діючої речовини –  один 
раз на добу, починаючи зі стравоходу та закінчуючи 
товстим кишечником. За результатами, було чітко 
встановлено рівнозначну ефективність препаратів, 
однак прихильність при застосуванні один раз на добу 
виявилася суттєво вищою. На додаток, праміпексол 
пролонгованої дії характеризувався нижчою частотою 
виникнення таких побічних ефектів, як дискінезія, 
сонливість, нудота, запаморочення та блювання.

Слід також враховувати, що праміпексол має деякі 
значущі переваги:

•	 демонструє найбільшу афінність до дофамінових 
D

3
-рецепторів мигдалини і прилеглого ядра, що зумовлює 

його позитивний вплив на рухову функцію та емоційний 
стан в аспекті зниження ризику депресії та ангедонії;

•	 належить до неерголінових АДР, тому не чинить 
токсичного впливу на клапанний апарат серця.

Довгострокове лікування пацієнтів із ХП законо-
мірно  спричиняє  розвиток  ускладнень,  пов’язаних 
із моторним функціонуванням, дискінезією та пси-
хіатричними наслідками. Ускладнення, асоційовані 
з хворобою, включають моторні порушення, що пов’я-
зані  чи  не  пов’язані  з  дофамінергічною  системою 
та дисфункцію автономної нервової системи. Саме тому 
на пізніх стадіях ХП професор рекомендує переходити 
до інтенсифікованого терапевтичного підходу (таблиця).

Доповідач зазначив, що ХП спричиняє полісимп-
томний комплекс, корекцію якого можна реалізувати 
шляхом використання комбінованих препаратів різної 
терапевтичної інтенсивності. У даному аспекті разагілін 
може бути важливим засобом для доповнення лікування.

* * *
Із запитаннями від аудиторії щодо особливостей 

застосування праміпексолу до професора Райхмана 
звернулася д. мед. н., професорка Т.М. Слободін.

 В яких випадках праміпексол негайного вивіль-
нення (IR) має переваги перед пролонгованим пра-

міпексолом (XR)?

Існує декілька клінічних варіантів, при яких пра-
міпексол негайного вивільнення може мати більшу 

користь завдяки різкому підвищенню концентрації 
та швидшому ефекту:

•	 у разі наявності ранкової акінезії внаслідок необ-
хідності досягнення швидкого покращення;

•	 при проявах депресії, що спричиняє ранкову гіпо-
кінезію та відсутність мотивації до моторної активації. 

Додатково слід зазначити, що імовірним варіан-
том вибору є комбінація праміпексолу IR та XR. Так, 
наприклад, якщо у другій половині дня відмічається 
недостатній ефект праміпексолу XR, то при додаван-
ні праміпексолу IR можливо досягти позитивного 
впливу на стан пацієнта із ХП. 

 Якими є режим дозування та час приймання пра-
міпексолу XR?

Зазвичай  оптимально  застосовувати  праміпек-
сол XR вранці. Беручи до уваги власний досвід, мож-
ливо приймати препарат у дозі 2/4 таблетки вранці 
та 1/4 вдень. Однак поширенішим варіантом є ви-
користання праміпексолу XR зранку в повній дозі, 
що співпадає з офіційною інструкцією для медичного 
застосування лікарського засобу.

 Якою є рекомендована доза праміпексолу XR 
у клінічному випадку депресії на тлі ХП?

Дане рішення є індивідуалізованим. Однак необ-
хідно пам’ятати, що у більшості подібних випадків 
немає потреби призначати праміпексол XR у дозі 
більш як 1,5 мг.

 Які варіанти фармакотерапії слід розглянути при 
лікуванні пацієнта з депресією на тлі ХП за не-

можливості призначення праміпексолу?

На даний час існують обмежені дані щодо опти-
мальної тактики у вказаній клінічній ситуації. Втім 
циталопрам, венлафаксин, нортриптилін та, особ-
ливо,  есциталопрам  демонструють  ефективність 
та хорошу переносимість.

 Чи можна використовувати комбінацію праміпек-
солу та разагіліну з метою відстрочення призна-

чення леводопи?

Комбінація праміпексолу та разагіліну є надзви-
чайно  популярною  у  власній  клінічній  практиці 
за призначення терапії пацієнтам молодого віку. Спо-
чатку слід приймати разагілін, після чого, за потреби, 
додати праміпексол XR.

 Якому варіанту терапії слід віддати перевагу при 
тремтливій формі ХП?

По-перше, тремтлива форма ХП є прогностич-
но сприятливішою порівняно з акінетико-ригід-
ною в аспекті відтермінування розвитку деменції. 
По-друге, нажаль, у сучасному арсеналі ліків немає 
неінвазивного медикаментозного засобу для повно-
го нівелювання тремору. 

Втім, у публікації O. Pogarell et al. (2002) стверджуєть-
ся, що найбільш оптимальним у разі тремтливої форми 
ХП є застосування праміпексолу. На основі власного 
клінічного досвіду можна впевнено стверджувати, що 
праміпексол демонструє клінічно значущу ефективність 
при лікуванні пацієнтів із тремтливою формою ХП. 

Альтернативно, якщо у хворого наявний паркінсоніч-
ний тремор дії та спокою, а також відсутня гіпотензія, 
можна призначити β-блокатори. Якщо пацієнт достат-
ньо молодий, без когнітивних порушень, варіант ви-
бору – антихолінергічні препарати. За неефективнос-
ті АДР, β-блокаторів та антихолінергічних засобів слід 
розглянути використання клозапіну. Також новітнім 
препаратом, що демонструє ефективність при треморі, 
є зонізамід. Його призначення є достатньо перспектив-
ним, та, відповідно до практичного досвіду, успішним.

До інвазивних методів допомоги пацієнтам із тремт-
ливою формою ХП відносяться глибока стимуляція 
головного мозку та фокусований ультразвук.
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