Parkinsonova nemoc a další onemocnění s projevy parkinsonského syndromu

Parkinsonova nemoc


chronické, progresivní, degenerativní, většinou sporadické onemocnění vznikající na podkladě zániku dopaminergních neuronů v substatia nigra, ale i zánik neuronů dalších jader mozkového kmene, podkoří a kůry

prevalence 1:100, ve věku nad 65 let 1:100


typický počátek v 5.-6. dekádě



10% před 40. rokem věku( YOUNG ONSET PN

muži : ženy  1,2 :1


projevy-typické příznaky-pomalu progredující motorické poruchy

 

 
rigidita a hypokineze HK ( mikrogragie či ztráta souhybu KH při chůzi





bolest ramene a zad




třes na akru ruky nebo nohy v klidové poloze




poruchy stoje-ohnuté držení trupu a končetin, zhoršení stability





pády až v pozdních stádiích




poruchy chůze-zkrácení kroku, šourání, cupitání, zakopávání DK, freezing




hypomimie- ztráta výrazu v obličeji




poruchy řeči- hypofonie, dysartrie



non-motorické příznaky




poruchy spánku-zvýšená denní spavost, imperativní spánky




senzorické poruchy




neuropsychiatrické poruchy- psychóza, deprese, úzkost




autonomní poruchy- zácpa, sexuální poruchy, pocení




únavnost- ztráta výkonnosti, únavový syndrom



postižení kognitivních funkcí


pozdní stádia




demence, ortostatická hypotenze, poruchy polykání


 
pozdní hybné komplikace



 
fluktuace hybnosti





wearing off-zkracování doby účinku medikace pod 4 hodiny ( choreatické mimovolní pohyby




ON-OFF fluktuace- náhlá změna hybného stavu



 
dyskineze-mimovolní, většinou choreatické pohyby





peak of dose





bifázické





off dystonie


diagnóza- téměř vždy na základě klinického vyšetření
1. nález hypokineticko-rigidního syndromu, případně přítomnost podpůrných znaků

hypokineze + minimálně 1 další příznak (rigidita, třes, posturální instabilita)
jednostranný začátek příznaků nebo výrazná stranová asymetrie

klidový akrální třes na končetinách
2. pátrání po zpochybňujících nálezech svědčící pro sekundární PS

cíleně se ptáme na FT- typická neuroleptika, látky blokující dopaminové receptory, intoxikace, drogové závislosti

u pacientů mladší 45 let vyloučit Wilsonovu nemoc

úrazy hlavy, CMP, cévní rizikové faktory

3. průkaz odpovědi na dopaminergní terapii
levodopa test- sleduje se klinický efekt jednorázové dávky dopaminergního léku – obvykle se podává ráno nalačno 200-250 mg levodopy v kombinaci s karbidopou či benserazidem. Jelikož by tato dávka zřejmě vyvolala hypotenzi, nevolnost a další nežádoucí dopaminergní účinky na periferní cirkulaci a na centrum zvracení, je nutné minimálně 2 dny před testem podávat blokátor periferních dopaminergních receptorů – DOMPERIDON, který těmto NÚ zabrání. Účinek levodopy obvykle pozorujeme za 20-60 minut po podání a zhodnotíme jej subjektivním zlepšením pacienta a opakovaným klinickým vyšetřením tíže třesu, hypokineze a rigidity (diagnózu PN považujeme za potvrzenou, dojde-li ke zlepšení příslušných škál nejméně o 25-30%).
PN JE JEDINÁ Z BĚŽNÝCH PŘÍČIN PARKINSONSKÉHO SYNDROMU, U NÍŽ DOMINUJE PRESYNAPTICKÉ POSTIŽENÍ DOPAMINERGNÍCH NEURONŮ A JSOU ZACHOVÁNY RECEPTORY PRO DOPAMIN VE STRIATU. PROTO SE PO LEVODOPĚ NEBO JINÉM DOPAMINERGNÍM LÉKU CHARAKTERISTICKY ZMÍRNÍ ČI VYMIZÍ POHYBOVÉ PŘÍZNAKY PN
[image: image1.png]Klinicka diagnosticka kriteria PN — modifikovano dle UK Parkinson's Disease Society Brain Bank

Krok 1:
Diagnéza parkinsonského
syndromu

A.

B.

bradykineze

anejméné jeden pfiznak
z nasledujicich:

svalovarigidita

klidovy tres 4-6 Hz
posturalni instabilita
nezplisobena primarni
dysfunkcizrakovou,
vestibulami, moze&kovou
nebo proprioceptivni

Krok 2:

Zpochybiuji

kriteria PN

opakované ikty v OA a stupiiovity vznik
opakované trazy hlavy

prodélana encefalitida

|é€ba neuroleptiky v anamnéze
prokazana intoxikace (MPTP,
organofosfaty, Mn)

supranukleami pohledova obrna
mozeckové ptiznaky

Casné tézké vegetativni pfiznaky
Casnatézka demence

Babinskiho pfiznak

tumor mozku nebo hydrocefalus na CT
absence odpovédina vysokeé davky L-
DOPA (je li vylouéena malabsorpce)

Krok 3:
Podpurna prospektivni
kriteria PN

o jednostranny zagatek
e  pritomnostklidového

tresu
o progresivni pribéh
e pretrvav: asymetrie
im postizenim na

strané zacatku
o vyteénaodpovédna L-
DOPA







pomocné vyšetřovací metody při atypickém klinickém obrazu




PN-DaTSCAN-  zobrazí hustotu presynaptických zakončení nigrostriatálních neuronů pomocí radioaktivně značeného ligandu



CT, MRI- k vyloučení jiného onemocnění u PN normální
 terapie-NELZE vyléčit, pouze ztlumit příznaky a zlepšit kvalitu života


základní léčba- náhrada chybějícího dopaminu

až když příznaky pacienta obtěžují




L-DOPA-prekurzor dopaminu, proniká přes HEB




kombinuje se s inhibitory periferní DOPA- KARBIDOPA




agonisté dopaminu- lék 1. volby u mladších pacientů





slabší účinek, vyšší riziko nesnášenlivosti




KI- absolutní-glaukom s uzavřeným úhlem, těžká srdeční arytmie




zabránění NÚ- zahajujeme nízkými dávkami ( postupně zvyšujeme



inhibitory MAO-B- v počátku onemocnění- oddalují užívání L-DOPA



inhibitory COMT



amantadin



anticholinergika- nezvladatelný třes, částečně poruchy chůze



non-motorické komplikace- antidepresiva (SSRI), kognitiva, antipsychotika, prokinetika



KI- absolutní- klasická neuroleptika

[image: image2.png]Léky potencialné vyvolavajici parkinsonsky syndrom, absolutné kontraindikované u Parkinsonovy nemoci

Blokatory dopaminovych receptort

» typicka neuroleptika — fenothiaziny (chlorpromazin), butyrofenony (haloperidol), véechna depotni neuroleptika
« derivaty neuroleptik — gastroenterologika, antihistaminika - metoclopramid, thiethylperazin, promethazin
s blokatory Ca kanal - flunarizin, cinnarizin

Dopaminové depletory

e reserpin
e alfa-methyldopa







hluboká mozková stimulace




I- refrakterní projevy pokročilé PN, která nelze kompenzovat farmakoterapií




KI-kognitivní deficit, psychotické náznaky v minulosti


komplikace-AKINETICKÁ KRIZE- život ohrožující stav- těžká rigidita, porucha vědomí, hypertermie, myolýza s elevací svalových enzymů a myoglobinurií





řešení- nasazení antiparkinsonské léčby a rehydratace



         psychotický stav, delirium


TYPICKÁ NEUROLEPTIKA JSOU U PN ABSOLUTNĚ KONTRAINDIKOVÁNA. DELIRIUM, PSYCHOTICKÉ KOMPLIKACE A NEKLID ŘEŠÍME ÚPRAVOU VNITŘNÍHO PROSTŘEDÍ A PODÁNÍM ATYPICKÉHO ANTIPSYCHOTIKA

Parkinsonský syndrom jiné degenerativní etiologie (Parkinson plus)

od PN se odlišují


 

rychlejší progresí

závažnější prognózou

přítomností non-motorických příznaků v časném stadiu vývoje

malou nebo žádnou odpovědí na dopaminergní terapii

projevují se obvykle SYMETRICKÝM PS s minimálním třesem



časné příznaky- posturální instabilita, pády, demence, apraxie, cerebellární syndrom, dystonie, dysfonie, okohybná porucha, těžká autonomní dysfunkce

synekleinopatie- intracytoplazmatické inkluze tvořené α-synukleinem



Multisystémová atrofie




projev- PS





autonomní dysfunkce-ortostatická hypotenze, sexuální dysfunkce, inkontinence moči a stolice





dystonie, mozečková ataxie, dysartrie, dysfonie, inspirační stridor



Demence s Lewyho tělísky- kortikobazální degenerace

tauopatie-akumulace patologicky změněného tau-proteinu



Progresivní supranukleární paralýza




projev- symetrický PS bez třesu

 porucha okulomotoriky -obrna pohledu ve VERTIKÁLNÍM směru ( vytřeštěný výraz obličeje

časná posturální instabilita s pády

těžká dysatrie a dysfonie

kognitivní deficit ( demence frontálního typu, těžké psychomotorické zpomalení

rigidita



Kortikobazální degenerace

Sekundární parkinsonský syndrom


POLÉKOVÝ PS



vznik- akutní- několik dnů až týdnů po nasazení




chronický- po 3 měsících- typická neuroleptika- blokují dopaminergní přenos



antipsychotika- haloperidol, chlorpromazin, levopromazin



prokinetika /antiemetika



blokátory Ca kanálů



antihypertenziva



antihistaminika

TOXICKÝ PS



akutní- poruchy vědomí



chronické- kognitivní poruchy



CO (rozvoj  PS i s odstupem 1-6 měsíců), Mn


VASKULÁRNÍ PS



starší pacienti, komorbidity


jednostranný PS- iktus v oblasti BG či THALAMU- rozvine se do 1 roku



multiinfarktové postižení CNS




iktovité zhoršování obtíží




symetrické postižení DK s frontální apraxií chůze s relativně zachovalou hybností na HK ( PARKINSONISMUS DOLNÍ POLOVINY TĚLA




iritační pyramidové jevy




emoční inkontinence, kognitivní deficit


PS u normotenzního hydrocefalu



normotenzní hydrocefalus- vznik- nedostatečná drenáž likvoru ( hromadění v intrakraniálním prostoru ( rozšíření komorového systému, tlakové změny mozkového parenchymu




HAKIMOVA TRIAS- porucha chůze- frontální apraxie chůze- široká chůze, přidržování se okolí, strach z prostoru, četné pády





       kognitivní deficit- demence






       inkontinence




LÉČITELNÝ-shunt


PŘI NÁLEZU PARKINSONISMU DOLNÍ POLOVINY TĚLA JE VŽDY NUTNÉ VYLOUČIT NORMOTENZNÍ HYDROCEFALUS


PS u Wilsonovi nemoci

 

