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1. Diagnosticka kritéria
Parkinsonovy nemoci

EvZen RuGzicka, Jan Roth

Parkinsonova nemoc (PN) je jednim z ¢astych onemocnéni, se kte-
rymi se ve své praxi setkdvé vétSina neurologi. Navzdory castému
vyskytu a vétSinou typickému obrazu onemocnéni se v diagndze
mnohdy chybuje a pacientim se pak nedostiava adekvétni 1é¢by,
ktera by mohla podstatné zlepsit jejich stav. Na druhou stranu miize
chybnd diagnéza vést ke zbytecné preskripci ndkladnych a neza-
douci d¢inky vyvolavajicich Iéku.

V této kapitole se pfipominaji klinicka diagnosticka kritéria PN,
jejichz osvojeni je zakladnim predpokladem spravné diagnostiky
PN v neurologické praxi. Navazujici 2. kapitola ptinasi navod k tes-
tovani dopaminergni odpovidavosti, jez slouzi klinickému potvr-
zeni diagnézy PN. Déle se v kapitole 3 uvadéji moZznosti vyuziti
zobrazovaci metody SPECT v diagnosticky nejasnych ¢i atypic-
kych piipadech.

Diagnosticky postup u Parkinsonovy
nemoci

Diagnéza PN je zaloZena piedevsim na cilené anamnéze a klinic-

kém neurologickém vySetieni. Diagnosticky postup lze schematic-

ky rozdélit do tfi kroktl (ve skute¢nosti zpravidla provadénych za-

roven):

1.V anamnéze a objektivnim vySetfenim se zjiStuje ptitomnost jed-
notlivych »kardindlnich« motorickych pfiznakti onemocnéni, jez
se sklddaji do obrazu parkinsonského syndromu (hypokineze,
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rigidita, klidovy tfes, pfipadn€ posturdlni poruchy). Nélez jedi-
ného priznaku sice mize znacit Casné stadium PN, ale teprve
jsou-li pfitomny alespon dva pfiznaky, diagnéza je pravdépo-
dobna.

2. Patrame po znamkach, jezZ by mohly zpochybnit diagnézu PN
a svédcit pro jinou piic¢inu parkinsonského syndromu (PN je pod-
kladem syndromu asi v 80 % ptipadu, zbyvajicich 20 % je tvo-
feno vzacnéjsimi neurodegenerativnimi onemocnénimi a sekun-
darnimi parkinsonskymi syndromy rtzného pivodu).

3. Ke klinickému potvrzeni diagn6zy PN pfispivaji nékteré typické
rysy (asymetrie ptiznakd, pfitomnost klidového tfesu), charak-
teristicky pomalu progresivni priibéh onemocnéni a zejména re-
akce na dopaminergni 1é¢bu (viz kap. 2).

Klinicka diagnosticka kritéria
Parkinsonovy nemoci

Vyse uvedeny diagnosticky postup je podstatou riznych sestav kli-
nickych diagnostickych kritérii PN. V praxi se osvédc¢il soubor kri-
térii pouzivanych Britskou mozkovou bankou PN (tab. 1). Kritéria
sice zvySuji diagnostickou pfesnost, ale je nutno mit na mysli, Ze
se vzdy pracuje jen s ur¢itou urovni pravdépodobnosti. Mechanic-
ka aplikace diagnostickych kritérii musi byt doplnéna klinickou
zkuSenosti a citem lékafe. Hodné zdleZi na casovém faktoru.
V casnych fazich, kdyZz nejsou jesté plné vyvinuty charakteristické
ptiznaky onemocnéni, je vétsi nebezpeci diagnostické chyby. Kli-
nicka diagn6za PN by se proto méla povazovat vzdy za predbéz-
nou, dokud nejsou pfiznaky vyjadfeny po tak dlouho dobu, Ze by
se jiz musely projevit pfipadné rysy vedouci k alternativni diagné-
ze (alespoti 2-3 roky). Definitivni potvrzeni diagnézy muze pfi-
nést jen histopatologické vysetfeni.

Hlavni pfiznaky Parkinsonovy nemoci
Kardinalni motoricka trias hypokineze-tfes-rigidita byva u napros-
té vétSiny nemocnych vyjadfena od ¢asného stadia onemocnéni,
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Tab. 1. Klinicka diagnosticka kritéria Parkinsonovy nemoci podle UK
Parkinson’s Disease Society Brain Bank (Hughes et al., 1992)

Krok 1: Diagnéza parkinsonského syndromu
* bradykineze (zpomaleni iniciace volniho pohybu a postupné
snizovani rychlosti a amplitudy pohybu pfi repetitivnich ¢innostech)
* a nejméné jeden pfiznak z nasleduijicich:
— svalova rigidita
— klidovy tfes 4-6 Hz
— posturalni instabilita nezplsobenda primarni dysfunkci zrakovou,
vestibularni, mozeckovou nebo proprioceptivni

Krok 2: Zpochybnujici a vyluéujici kritéria Parkinsonovy nemoci

* v anamnééze opakované ikty a stupriovity vznik parkinsonskych
projevl

* opakované urazy hlavy

* prodélana encefalitida

 okulogyrni krize

e |é¢ba neuroleptiky v dobé zacatku obtizi

¢ v rodiné vice nez jeden dal$i podobny pfipad

* trvala remise

* vyluéné jednostranné postizeni po vice nez 3 letech trvani obtizi

¢ supranuklearni pohledova obrna

* mozecCkové pfiznaky

» Casné tézké vegetativni postizeni

» ¢asna tézka demence s poruchami mnestickymi,
fatickymi a praxickymi

* Babinskiho pfiznak

¢ nador mozku nebo komunikujici hydrocefalus na CT mozku

e chybéni odpovédi na silné davky L-DOPA (je-li vylou¢ena
malabsorpce)

« intoxikace metyl-fenyl-tetrahydropyridinem (MPTP)

Krok 3: Podptirna prospektivni positivni kritéria Parkinsonovy
nemoci

 jednostranny zacdatek

» pfitomnost klidového tfesu

* progresivni prdbéh

* pretrvavajici asymetrie s té28im postizenim na strané zacatku

* vyteéna odpovéd na L-DOPA (70-100% zlepS$eni)

* vyrazna chorea po davce L-DOPA

* klinické trvani 10 let a vice

ackoli jednotlivé pfiznaky jsou zastoupeny v rizném poméru. Po-
sturdlni poruchy, jeZ se rovnéz ptirazuji k hlavnim motorickym pro-
jeviim PN, se objevuji pozdé&ji v priibéhu onemocnéni.
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Hypokineze

Hypokineze pacienta funkéné omezuje ze vSech ptiznakll nejvy-
raznéji, pusobi obtize pfi vSech béZnych dennich ¢innostech.
Zakladnimi rysy hypokineze jsou zmenseni rozsahu a amplitudy
pohybd, jejich celkova chudost, zpomaleny prubéh pohybt (bra-
dykineze) a jejich ztiZeny start (akineze). Hypokinetické projevy
na koncetinach byvaji alesponi zpocatku vyjadieny jednostranné
nebo asymetricky.

Zmenseni pisma (mikrografie), zména vyrazu obli¢eje (hypomi-
mie, maskovitd tvar), sniZzeny souhyb horni koncetiny pii chtzi ¢i
monoténni nemelodicka fe¢ (aprozodie) mohou byt pocate¢nimi
hypokinetickymi projevy PN. Vyraznéjsi hypofonie a hypokinetic-
ka dysartrie tvori spolu s tachyfémii (zrychlenim artikulace) a pa-
lilalii (nutkavym opakovanim posledni slabiky nebo slova) poru-
chu feci typickou pro pokrocila stadia PN. Za formu hypokineze
nebo za samostatny piiznak jsou pokladany nahlé zarazy v pohybech
— akineticky »freezing«.

Ties

Typicky parkinsonsky ties je pfevazné klidovy akralni tremor kon-
Cetin o frekvenci 4-6 Hz, ktery ustupuje pfi volnim pohybu posti-
Zené koncetiny a mizi ve spanku. Tfes se zvyraziuje stresem, una-
vou, pohybem druhostranné koncetiny (Fromentiv manévr), tfes
ruky se zpravidla akcentuje ve stoji a pii chizi. Tento druh tfesu je
znacné specificky pro PN, a pokud je pfitomen, zvIasté je-li asy-
metricky vyjadren, je diagnéza PN velmi pravdépodobna. U paci-
entl s PN se kromé klidového tfesu mtiZe objevit i posturalni (sta-
ticky) tfes, zv1aste pti delSim setrvani koncetiny ve statické poloze,
kdy miZe byt povaZovan za variantu klidového tfesu. V pribéhu
onemocnéni se charakter tfesu miiZe ménit, nikdy vSak neposti-
huje hlavu (kromé tfesu pfeneseného z koncetin) a hlasivky. Tres
brady, rti ¢i jazyka se miZe vzacné objevit u pokrocilych forem
onemocnéni. Celkové se priznak tfesu vyskytuje u 80-90 % ne-
mocnych s PN. Existuji tedy pacienti s PN, ktefi nikdy netrpéli
tfesem.
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Rigidita

Svalové bolesti a kfeCe ptisobené rigiditou se mohou objevit jiz
jako pocatecni projevy PN. Rigidita se projevuje zvySenim klidové-
ho napéti a ztuhlosti svali, které kladou odpor pfi aktivnim i pasiv-
nim pohybu pfislusného segmentu (tzv. fenomén olovéné trubky).
Hmatatelné zérazy v pribéhu pasivniho pohybu piisobené nasko-
ky svalti, které opakované fixuji té€lesny segment, jsou znadmy jako
fenomén ozubeného kola. Pfi sakadovaném vedeni pasivniho po-
hybu jsou hmatné zvysené naskoky svalovych Slach (elementarni
reflexy posturdlni). Rigidita se zvyraziiuje pohybem druhostranné
koncetiny (Fromentiv manévr). Rigidita obvykle provazi hypoki-
nezi, ale oba pfiznaky se mohou objevovat i nezévisle.

Posturilni poruchy

Flekéni drzeni trupu a Sourava chiize drobnymi kroky jsou na-
padné, takika patognomické projevy PN. Poruchy rovnovahy ve
stoji a pulze pfi chizi, vedouci az k pddiim, vyznamné omezuji
funk¢ni schopnosti pacienta zvlasté v pozdnich stadiich PN. Aki-
neticky freezing se projevuje ndhlymi pohybovymi blokadami ze-
jména pri chiizi, zarazy v dzkych prostorech, napt. ve dvefich, pfi
zménach sméru chiize, pred cilem. Na startu chtize se objevuje
»hezitace« (pacient podupdva na misté, ale neni schopen vykro-
¢it), v pribéhu chiize pak miiZe dochazet k »festinaci« (zrychlova-
ni a zkracovani kroku).

Projevy zpochybiiujici a vylu€ujici Parkinsonovu
nemoc

Existuje celd fada anamnestickych prvkil a klinickych projeva, jez
jsou povazovany za neslucitelné s diagnézou PN a mohou nasvéd-
Covat nékterym jinym moZnym pii¢indm sekunddrniho parkinson-
ského syndromu. Anamnestické tdaje o prodélané encefalitidé,
cévni mozkové pithodé, opakovanych traumatech, paretické jevy
a pyramidova iritacni znameni nebo nalezy zobrazovacich metod
ukazujici fokalni mozkové 1éze, vnitini hydrocefalus nebo atrofii
mozkového kmene a mozecku jisté zpochybiiuji diagnézu PN,
i kdyZ koincidence PN a jiného onemocnéni neni vyloucena. Rov-
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néz plati, Ze diagnéza PN je vazné zpochybnéna, kdyZ priznaky
nereaguji na dopaminergni stimulaci L-DOPA nebo agonisty do-
paminu (viz dale v kap. 2). Udaj o 1é¢bé neuroleptiky v dobg, kdy
se objevily pfiznaky PN, znamend diivodné podezifeni na polékovy
parkinsonsky syndrom, ale neni vylouceno ani to, Ze nasazeni neu-
roleptik pouze urychlilo manifestaci PN. Nékteré dalsi pfiznaky
mohou podporovat diagnézu jinych neurodegenerativnich onemoc-
néni provazenych parkinsonskym syndromem (multisystémova atro-
fie, progresivni supranukledrni obrna aj.): okohybnd porucha, mo-
zeCkové priznaky, t€z8i vegetativni dysfunkce ¢i demence Casné
v pribéhu onemocnéni nebo dysfonie, posturdlni instabilita a pady
od zaCatku onemocnéni.

Chyby a omyly v diagnostice
Parkinsonovy nemoci

Diagnostické chyby lze obecné délit do dvou kategorii: na pfipady,
kde jsou projevy jiného onemocnéni myln€ povazovany za pfizna-
ky PN, a na situace, kdy pacientovi, ktery skutecné trpi PN, je pfi-
fazena jind diagnoza.

Pfiznaky jiného onemocnéni jsou povazovany

za projevy Parkinsonovy nemoci

Nejcastéjsi chybou tohoto druhu je pokladat kazdy ties za projev
PN. Pomineme-li fyziologicky a akcentovany fyziologicky tfes,
nejcastéjs$i chorobnou pricinou tfesu v populaci neni PN, nybrz
esencidlni tremor. Na rozdil od PN jde o ties pfevazné staticko-
-kineticky (i kdyz klidova slozka miZe byt pfitomna), ktery je izo-
nymi pfiznaky PN. Kineticky tfes v§ak muZe, na rozdil od klidové-
ho tfesu pfi PN, rusit jemné ¢innosti rukou (napf. psani), pacient
rozléva polévku ze lzice ap. Casto byva pfitomen i ties hlavy
a hlasivek, jenz se u PN téméf nevyskytuje. Esencidlni tremor je
relativné benigni porucha, proto je nespravna diagnéza PN pro pa-
cienta zcela zbytenym traumatem. Pfipadnd neopodstatnéna do-
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paminergni 1é¢ba neovlivni tfes, mize vSak vyvolat nauzeu, koli-
sani krevniho tlaku a dalsi neZadouci vedlejsi ucinky.

Pfi tfesu, ale i jinych extrapyramidovych pfiznacich u osoby
mladsi 45 let, je vZdy nutno adekvatnim vysetfenim vyloucit Wil-
sonovu chorobu (o¢ni vySetfeni, volnd méd v séru, vyluc¢ovani médi
v moci, pfipadné vyluCovaci test a jaterni biopsie).

V nékterych pripadech je obtizné ubranit se chybné diagnéze
PN u sekundarnich parkinsonskych syndromu a u jinych neu-
rodegenerativnich onemocnéni. Obvykle rozhodne piitomnost
pridatné symptomatiky a rozvoj onemocnéni v ¢ase. Pokud nemocni
vykazuji alespoil ¢astecnou odpovidavost na dopaminergni 1é¢bu,
je ovSem mozno tohoto lécebného efektu vyuZit. Jinak je chybou
pausalni podavani antiparkinsonik, aniZ by byl jejich efekt ovéren.

Projevy deprese mohou pfipominat pocatecni stadia PN s hypo-
kinezi, hypomimii, hypofonii, atd. Uéinek antidepresivni 1é&by
povede ke spravné diagnodze.

Pacientovi s Parkinsonovou nemoci je pfifazena
jina, nespravna diagndza

Diagnéza PN byva obvykle davana do souvislosti s pokro¢ilym
vékem. U mladého pacienta (asi 10 % ptipadi PN zacina pred 40.
rokem véku) se na moznost PN nemysli a mnohdy trvé tadu let,
neZ se pacientovi dostane adekvatni diagndzy (a 1écby).

V naSich podminkach je nejcastéjSim omylem chybna diagnéza
arteriosklerotického ¢i vaskularniho parkinsonského syndro-
mu. U pacientti se mnohdy a priori pfedpoklada cévni etiologie
obtizi, a to i v pfipadech s pribéhem a klinickym obrazem zcela
typickym pro PN. Takto diagnostikovani nemocni jsou kupodivu
Casto léceni L-DOPA, prestoze by tato 1é¢ba u arteriosklerotického
parkinsonského syndromu nemohla byt G¢inna. Pacienti vSak za-
rovenl zcela zbyte¢né dostdvaji vazoaktivni 1é¢bu, dokonce casto
paradoxné cinnarizin, ktery muze sim vyvoldvat podobné obtize.
Vaskulogenni ischemické postiZeni bazalnich ganglii je ve skutec-
nosti dosti vzacnou pfic¢inou parkinsonského syndromu (i kdyz ani
pacient s PN neni chranén pfed vznikem drobnych ischemickych
lakun patrnych na CT obrazech, jeZ se stejné nachdzeji i u zcela
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asymptomatickych star$ich jedincit). Zpravidla u vaskularniho par-
kinsonského syndromu dominuje porucha stoje a chize (»parkin-
sonismus dolni poloviny téla«) a jsou pfitomny dalsi paretické a jiné
projevy, takze odliSeni od PN nebyva obtizné.

Mylné ptifazeni diagnézy nékterého z onemocnéni, jezZ byvaji
provazena parkinsonskym syndromem, nebyva vyjimkou zvIasté
tam, kde jsou pfiznaky PN vyjddfeny netypicky nebo neni ade-
kvatni odpovéd na dopaminergni 1é¢bu. Pomérné Castou chybou je
nespravny zavér o neucinnosti dopaminergni 1é¢by v ptipadech, kdy
pacient 1écbu pouze nesnasi pro jeji periferni vedlejsi ucinky (jimz
Ize pfi spravném postupu zabranit), a nedosahne se proto vibec
centrdlné Gucinné davky.



2. Testovani dopaminergni
odpovidavosti

EvZen Ruzicka

Podkladem Parkinsonovy nemoci (PN) je neurodegenerativni po-
stizeni dopaminergnich neuronll v pars compacta substantiae nig-
rae, jeZ vede k deficitu dopaminu ve striatu. Jedna se tedy o posti-
Zeni presynaptické ¢asti nigrostriatdlniho dopaminergniho systému.
Postsynapticka ¢ast systému, neurony striata opatfené dopamino-
vymi receptory, je u PN intaktni. Odpovidavost receptord ve stria-
tu na dopaminergni stimulaci (L-DOPA nebo agonisty dopaminu)
je tedy u PN na rozdil od ostatnich moZnych pficin parkinsonského
syndromu zachovana. Dopaminergni podnét stimuluje receptory
a vyvola motorickou odpovéd, tj. ustup motorickych ptiznaku (kli-
dového tfesu, rigidity, hypokineze), coZ je podstatou ispésné sym-
ptomatické 1é¢by. Pokud nemocny na dopaminergni stimulaci
nereaguje, jedna se nejspiSe o postiZeni jiného ptivodu nez PN.
Vsechny ostatni béZné pfic¢iny parkinsonského syndromu totiz
postihuji postsynaptickou ¢ast nigrostriatalniho systému, proto
dopaminergni stimulace nemtze vést k Zddoucimu motorickému
ucinku.

Odpovidavost na dopaminergni podnét je tedy klicovym diagnos-
tickym rysem PN. Jejim ovéfenim se podezieni na PN méni
v klinickou jistotu. Na dopaminergni odpovidavost miZeme usu-
zovat z anamnestickych udaju, z reakce na nasazeni dopaminergni
medikace ¢i ji ovéfit jednorazovym diagnostickym testem.
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Anamnéza odpovédi na Iécbu

V anamnéze vzdy zjiStujeme, zda byl jiZ pacient lé¢en L-DOPA
nebo agonisty dopaminu a jak na 1é¢bu reagoval. Snazime se zjis-
tit, o jaky 1ék a jakou davku se jednalo a jaké byly detaily reakce, at
uz byla pozitivni, nebo negativni. Pokud byla reakce na lé¢bu piiz-
nivd, Zddame pacienta, aby odhadl miru zlepSeni — od Castecného
pfes vyrazné zlepSeni aZ po Uplny ustup obtiZi. Pfi nepfiznivé ana-
mnestické reakci na dopaminergni podnét se nespokojime
s konstatovanim, Ze 1é¢ba byla neti¢inna. Casto se pfi detailn&jsim
zjistovani ukaze, Ze efekt L-DOPA byl prekryt vyraznymi neza-
doucimi vedlej$imi ucinky (nauzea, zvraceni, zavraté ap.), takZe
byla 1écba preruSena, aniZ by bylo moZno zjistit motorickou odpo-
véd. Jindy byla 1écba prohlasena za netcinnou, anizZ by se podava-
la dostatecna davka 1éku po dostate¢né dlouhou dobu.

Reakce na nasazeni dopaminergni IéCby

U pacienta s klinickou suspekci na PN, ktery jesté nebyl lécen
L-DOPA ¢i agonisty dopaminu, miZe reakce na nasazeni 1é¢by
poslouzit k ovéteni odpovidavosti. Nasazeni musi byt opatrné, dav-
ky by se mély pomalu zvySovat v zavislosti na efektu od 25-50 mg
L-DOPA postupné ve 3—4 dennich davkach. Je nutno volit preparat
s vy$§im obsahem inhibitoru dopa-dekarboxylazy (L-DOPA : kar-
bidopa nebo benserazid — 4 : 1, tj. Isicom 100/25 mg, Nakom mitte
100/25 mg, Madopar 200/50 mg). Pokud pfesto u nékterych zvlas-
té citlivych nemocnych dojde k projeviim nezadoucich perifernich
ucinkd, které vedou ke Spatné snaSenlivosti L-DOPA (nauzea, vo-
mitus, hypotenze), pomiiZe obvykle blokdda perifernich dopami-
novych receptori domperidonem (Motilium 3x1-2 tbl.). Plného
1é¢ebného ucinku byva dosazeno po nékolika tydnech, az se do-
sdhne optimélniho davkovani. Pokud nedojde ke zlepSeni hyb-
nosti ani pfi obvykle dostatecné davce L-DOPA (750-1000 mg
denné) a jejim Ctyftydennim podavani, je divod pochybovat o diag-
néze PN.
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Slozit€jsi situace muzZe nastat u pacient v po¢atecnich stadiich
PN léCenych agonisty dopaminu v monoterapii, kde je nutno re-
spektovat doporuceny rozpis davkovani od nejnizsi sily preparatu
s pomalym zvySovanim davek, piipadné s pfidavkem domperido-
nu. Pokud pfesto nezadouci vedlej$i projevy zabrani dosdhnout
ucinné davky lécby, nezbyva nez provést akutni test ¢i nasadit po-
stupné L-DOPA, nebo v krajnim pripad€ pouZit vySetfovaci meto-
dy SPECT (viz kap. 3).

L-DOPA test u dosud neléceného
nemocného

Pacient by mél byt poucen o moznych piechodnych nezadoucich
vedlejsich ucincich davky L-DOPA. Obvykle premedikujeme pa-
cienta domperidonem (Motilium 3x2 tbl. po 48 h pred testem, nebo
alespon 2 tbl. 1 hodinu pfed davkou L-DOPA).

Domperidon (Motilium tbl. 10 mg) je derivat butyrofenonovych neuro-
leptik uZivany jako prokinetikum travici trubice. Jeho antagonisticky uci-
nek na dopaminové receptory se projevuje na periferii (travici systém, event.
kardiovaskularni systém), ale diky tomu, Ze nepfechazi pies hematoence-
falickou bariéru, domperidon nema centrdlni neurolepticky efekt. Proto se
domperidon mulZe pouZivat k prevenci a potlaceni perifernich vedlejSich
ucinkd dopaminergni 1éCby (nauzea, vomitus, hypotenze, tachykardie).
Mimo to domperidon muZe zlepSovat evakuaci zaludku, a tim rovnéz pfi-
spivat k tspéchu peroralni 1écby PN.

Test (tab. 2) se provadi nejlépe rano nalacno nebo po jen malé
davce sacharidl (suSenka ap.), s vylou¢enim bilkovin (pozor na
napoje obsahujici mléko, smetanu). Pouzivime dostatecné vysoké
standardni davky L-DOPA, zpravidla 200-250 mg s vy$$im podi-
lem dopa-dekarboxyldzy (viz vySe). Pfed poddnim L-DOPA, pak
po 30 minutach a dile kazdych 15-20 minut aZ do nastupu ucinku
opakované vySetfujeme stav motoriky s pouzitim piislusné skaly
(obvykle UPDRS ¢ast III, pripadné ¢asované testy motorické vy-
konnosti — viz kap. 4), nejlépe se zdpisem do standardizovaného
formulare. Sledujeme latenci motorického zlepSeni a jeho mohut-
nost ve srovnani s bazalnim nalezem na zacatku testu. Pokud je
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motorické skore zlepSeno o 25 % a vice, bereme vysledek jako jed-
noznacné pozitivni. Méné vyrazné zlepSeni znamena parcialni do-
paminergni odpovidavost, kterd miZe odraZet ¢aste¢né zachova-
nou funkci u parkinsonskych syndroma jiného ptivodu nez PN (napf.

v pocateCnich stadiich multisystémové atrofie).

Tab. 2. Provedeni L-DOPA testu

Cas

Postup

Ugel

2 dny
pred testem

domperidon 60 mg
denné (Motilium 3x2 tbl.)

blokada perifernich
dopaminovych receptorll
— zabrana nezadoucim
vedlej$im ucéinkiim

3 hodiny
pred testem

nejist, nepit mléko,
kakao ap., jen ¢aj, dZzus
nebo vodu, nejlépe
testovat rano nala¢no

optimalni vstiebani léku

1 hodina
pred testem

domperidon 20 mg
(Motilium 2 tbl.)

blokada perifernich
dopaminovych receptorll
— zébrana nezadoucim
vedlejs$im uginkdm

tésné pred
davkou L-DOPA

motoricka Skala
UPDRS Il

zhodnoceni tize ptiznakl
pred davkou

podani L-DOPA

standardni davka 200 nebo
250 mg L-DOPA,

v kombinaci s inhibitorem
dopa-dekarboxylazy 4 : 1
(Madopar, Isicom 100,
Nakom mitte), dobre zapit,
event. podat v disperzi

ve vodé (Isicom)

dopaminergni podnét

30 minut po
podani, event.
opakované az
do nastupu
efektu nebo
do 3 hodin od
podani

motoricka Skala UPDRS IlI
pozitivni efekt = pokles
skoére nejméné o 25 %,
event. rozvoj dyskinezi

(u jiz dfive 1é¢enych
pacientu)

hodnoceni efektu
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L-DOPA test u pacienta s anamnesticky
nejasnou reakci na dopaminergni Ié¢bu

V klinické praxi je pomérné Casta situace, kdy k vySetieni pri-
chézi pacient, ktery jiz del§i dobu uZiva dopaminergni medikaci,
neni vSak jasné, zda a jaky ma lécba efekt. Test se provadi po vysa-
zeni veSkeré dosavadni dopaminergni 1é¢by — po dobu nutnou
k tomu, aby se pacientlv stav hybnosti zfetelné zhorsil. U pacienta
trpiciho PN zpravidla k tomu postaci standardni interval 12 hodin
bez 1ékta. V nékterych piipadech ovSem dochazi k podstatnému
zhorSeni hybnosti dfive (jiZ to je dosti silnym dikazem zachované
dopaminergni odpovidavosti), jindy naopak pretrvava relativné
dobry stav az nékolik (2-5) dnt po vysazeni 1éku, coz zfejmé odra-
Zi pretrvavajici presynaptickou skladovaci schopnost pro dopamin.
Vlastni provedeni testu se neli$i od nativniho testu s L-DOPA vcetné
premedikace domperidonem (viz tab. 2).

Pokud se vySetieni provadi s cilem upfesnit rdz pozdnich kom-
plikaci PN (fluktuaci hybnosti a polékovych dyskinezi), je nutno
opakovanym vySetfovanim po celou dobu uc¢inku sledovat a zazna-
menavat jak latenci hybného zlepseni, tak nastup dyskinezi a dal-
Sich projevi, jejich dalsi vyvoj a celkové trvani reakce na davku
1écby.

Apomorfinovy test

Apomorfin je agonista dopaminu s pfimym tcinkem na receptory
typu D1 a D2. Apomorfin se po subkutdnnim podani vyznacuje
velice rychlym nastupem (5-10 minut), mohutnosti a kratkym tr-
vanim dcinku (45-60 minut). Tyto vlastnosti jsou velmi vyhodné
pro testovani dopaminergni odpovidavosti zv1asté u téch nemoc-
nych, kde mize byt efekt L-DOPA zkreslen poruchami vstiebava-
ni ze zazivaciho traktu nebo kde je tfeba detailné sledovat pribéh
ucinku v Case a v zavislosti na davce. Efekt hodnotime stejné, jak
je popsano vySe u L-DOPA testu. Je nutno pocitat s tim, Ze apo-
morfin piisobi velice vyrazné na periferni dopaminové receptory,
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coZ je podkladem jeho silného emetického efektu. Premedikace
domperidonem zpravidla nezddoucim ucinktim z vétsi ¢asti zabra-
ni, presto vzdy pacienta upozornime na moznost pfechodné nevol-
nosti a poklesu krevniho tlaku, které by v§ak nemély trvat déle nez
1 hodinu. Apomortfin poddvame v davce 50 ug na kg vahy, tj. napt.
3,5 mg u pacienta vazictho 70 kg, coZ ptedstavuje 0,35 ml 1% roz-
toku apomorfinu s.c. Pokud se uéinek nedostavi, 1ze v pulhodino-
vych intervalech podavat vys§i davky. Apomorfin neni t&. v CR
registrovan a je dostupny jen v rezZimu individualniho dovozu, ¢imz
je jeho diagnostické i 1é¢ebné vyuziti zna¢né ztiZeno.

Chyby pfi ovéfovani dopaminergni
odpovidavosti

Pfi jednorazovém L-DOPA testu miZe byt hodnoceni motorického
efektu obtiZné, dominuje-li nauzea a vomitus, jak se stava u citlivych
jedincl a pfi nedostatecné premedikaci. Nejcastéjsi pficinou fa-
lesné negativniho vysledku testu je ale podani nestandardni prili§
nizké davky L-DOPA nebo jeji poZiti po jidle s niloZi bilkovin.

Pfi zahdjeni 1écby L-DOPA je dosti Castou chybou nasazeni
v prili§ vysoké pocatecni davce (napt. 3x250 mg), kterd vyvolda
nezadouci vedlejsi ucinky a odradi pacienta od uzivani 1éku, aniz
by se mohl projevit pozitivni motoricky efekt. Domnéla netcin-
nost 1é¢by muze byt zpiisobena prili§ nizkou davkou. O neidin-
nosti je mozno rozhodnout az tehdy, kdyZ se po jednom mésici
1é¢by L-DOPA v davce alespoit 750-1000 mg denné nedostavi
hybné zlepseni a po ukonceni 1écby se stav nezhorsi.
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3. VysSetreni SPECT
v diferencialni diagnostice
Parkinsonovy nemoci

Katerina Zarubova, EvZen RuZi¢ka, Karel Kupka

Klinicka diagnéza a diferencialni diagnéza
Parkinsonovy nemoci

Diagnéza Parkinsonovy nemoci (PN) je zaloZena na pfitomnosti
zékladnich klinickych pfiznakl, anamnéze pomalu progresivni-
ho rozvoje a odpovidavosti pfiznakd na dopaminergni 1écbu. Pres-
nost diagnézy se zvySuje s progresi a délkou trvani nemoci.
V nékterych pfipadech vSak muze byt diferencidlni diagnostika
PN obtizna a nékdy i mylna. Divodem muze byt atypicky cha-
rakter onemocnéni, nejednozna¢na odpovéd na dopaminergni
medikaci nebo to, Ze na po¢atku nejsou vyjadieny vSechny sympto-
my nemoci.

PN se mnohdy zaméfiuje s esencialnim tremorem, u néhoz mize
byt pritomna i klidova slozka tfesu, stejné jako izolovany tfes mize
byt hlavnim symptomem pocatecniho stadia tremor-dominantni
s projevy komorbidity (kognitivni deficit, deprese, zndmky cerebro-
vaskularniho postiZeni).

Dalsim problémem v diagnostice PN muize byt nejasna odpovéd’
na dopaminergni 1é¢bu (zlepseni motorickych ptiznaka po dévce
L-DOPA je zakladnim diagnostickym kritériem, potvrzujicim in-
taktnost postsynaptickych dopaminovych receptort ve striatu — viz
kap. 2). U ¢asti nemocnych muze byt odpovéd nejasnd nebo ne-
zjistitelnd z diivodd nesnasenlivosti a vyraznych perifernich ved-
lejSich acinkd i pfi adekvatnim davkovani 1éku.
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Funkéni zobrazeni dopaminergniho
systému

Morfologické zobrazovaci metody, jako je CT nebo MRI, nemaji
pro klinickou diagnézu PN podstatnéjsi vyznam kromé vylouceni
sekundérnich syndromi u onemocnéni s charakteristickymi struk-
turdlnimi zménami mozku. Funk¢ni metody zobrazeni pre- i post-
synaptického useku dopaminergniho systému pomoci jednofoto-
nové emisni vypocetni tomografie (single photon emission
computerised tomography — SPECT) nebo pozitronové emisni to-
mografie (PET), které jiz v minulosti prokazaly vyuZiti jako meto-
dy vyzkumné, maji vyznam i ve vySe uvedenych diagnosticky ne-
jasnych pripadech.

V pocate¢nim obdobi vyzkumu nigrostriatalniho dopaminergni-
ho systému se uplatiiovalo prfedev§im zobrazeni PET s levodopou
znacenou radioaktivnim fluorem (*F-DOPA PET). V poslednim
desetileti zaznamenaly vyznamny rozvoj techniky funkéniho zob-
razeni pomoci SPECT s ligandy znacenymi radioaktivnimi nukli-
dy. S vyvojem novych radiofarmak a s pokrokem technik registra-
ce se natolik zvysila kvalita zobrazeni a rozliSovacich schopnosti,
Ze metoda SPECT je dnes pro klinickou praxi srovnatelna se zob-
razenim dopaminergniho systému pomoci PET (jejiZz vyssi rozli-
Sovaci schopnost a citlivost si stdle udrzuje vyznam pro vyzkum).
Jako klinickd metoda ma SPECT vyhodu v tom, Ze je levnéjsi
a bézné dostupna.

V soucasné dobé je pro zobrazeni SPECT pre- i postsynaptic-
ké ¢asti dopaminergniho systému k dispozici nékolik radioli-
gandu, ve vétsiné pripadt znacenych radioaktivnim jodem (tab. 3).
V Ceské republice je pro presynaptické zobrazeni registrovan
FP-CIT ('I-ioflupane, DaTSCAN®), analog kokainu, znaeny ra-
dioaktivnim jédem. Pro postsynaptické zobrazeni je dostupny IBZM
("I-iodobenzamid), latka s vysokou afinitou a specifitou pro re-
ceptory D2.
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Tab. 3. Radioligandy SPECT pro zobrazeni dopaminergniho systému

Presynaptické zobrazeni Postsynaptické zobrazeni
(vazba na dopaminovy transportér) | (vazba na dopaminovy receptor D2)

FP-CIT ("**l-ioflupane, DaTSCAN) | IBZM ("*l-iodobenzamid)

B-CIT (DOPASCAN) '*|-epidepride
BLlIPT IBF
M Tc-TRODAT "®3-iodolisurid

“MTc-TECHNEPINE

s v oz

Zobrazeni presynaptické casti dopaminergniho
systému

Principem vySetfeni SPECT presynaptické ¢asti dopaminergniho
systénu je vazba ligandu na dopaminové transportéry. To jsou pro-
teiny umisténé na membrané presynaptickych zakoncéeni nigrostri-
atdlnich neuront, které aktivné zpétné resorbuji dopamin ze sy-
naptické Stérbiny. S tbytkem neuront je spojovédna i ztrata téchto
transportéri. Hustota dopaminovych transportért je tedy ukazate-
lem funk¢niho stavu presynaptickych neuront. Vysetfeni SPECT
je zaloZeno na tom, Ze po podani specifického ligandu dochazi
k jeho vazbé na dopaminové transportéry, a tim k akumulaci radio-
farmaka v presynaptickych zakoncenich dopaminergnich neuront
ve striatu.

Technika vySetreni. Pfed vysetfenim je nutné zablokovat akumu-
laci volného jodu ve S§titné Zldze podanim chloristanu draselného
(Chlorigen — 1 tbl. vecer, 1 tbl. rano pfed vySetfenim). Vlastnimu
vySetieni pfedchazi nitroZilni aplikace davky radiofarmaka. Pfimé-
fend doba mezi aplikaci a zahdjenim snimani gama-kamerou se lisi
podle pouzité latky. Jednotlivé ligandy maji riznou kinetiku. Pro-
dleva nutna k optimalnimu zobrazeni striata po podani '**I-FP-CIT
je 3—6 hodin, a je tedy mozné celé vySetfeni provést béhem jedno-
ho dne.

Lékové interference. Z dosavadnich zkuSenosti a provedenych
studii vyplyva, Ze pfed vySetfenim neni nutné pferusovat
pripadnou 1é¢bu L-DOPA ani agonisty dopaminu. Vazbu radioli-
gandu na DT v8ak kompetitivni inhibici naruSuji nékteré 1éky,
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Tab. 4. Léky interferujici s vazbou radioligandu na dopaminové transportéry

Psychostimulancia kokain a jeho derivaty

a anorektika amfetamin a jeho derivaty
metylfenidat (Ritalin)
mazindol (Degonan)
phentermin (Adipex)

Anticholinergikum benzotropin (Apo-Benztropin)

Antidepresiva bupropion (Welbutrin, Zyban)

sertralin (Zoloft)

doporucuje se téz prerusit [é¢bu dalSimi Iéky
ze skupiny SSRI a tricyklickych antidepresiv

které je nutné v dostatecném predstihu (odpovidajicim farmako-
kinetickym a farmakodynamickym vlastnostem latek) pred vy-
Setfenim vysadit (tab. 4).

Hodnoceni nalezi. Obrazy jsou hodnoceny kvalitativné — vi-
zualné, podle tvaru a symetrie zobrazeni aktivity radioafarmaka
ve striatu (v putamen a v nucleus caudatus). Normalni nilez u zdra-
vého jedince je charakterizovan dvéma symetrickymi rohlickovi-
tymi tvary stejné intenzity. Abnormélni obrazy jsou bud asymet-
rické, nebo symetrické se sniZenou akumulaci radiofarmaka.

Druhou moZnosti je hodnoceni semikvantitativni — vypoctem
poméru specifické striatalni a nespecifické extrastriatalni aktivity
podle vzorce: mira striatdlni vazby = ¢etnost impulst (ROI speci-
ficka — ROI nespecifickd)/cetnost impulsti (ROI nespecifickd), kde
ROI specifickd je oblast zajmu (region of interest) ve striatu nebo
v jeho ¢astech (nucleus caudatus, putamen — vlevo a vpravo), ROI
nespecifickd je referencni oblast okcipitalni kiry.

Nalezy u Parkinsonovy nemoci. Z provedenych studii vyply-
vé, ze pacienti s PN maji vétSinou asymetricky nalez alesponi
v pocatecnich stadiich, kde jednostranné sniZeni striatdlni akumu-
lace radiofarmaka odpovida kontralateralni pfevaze priznaka.
Putamen je postiZeno vice nez nucleus caudatus, cozZ je v souladu
i s pitevnimi ndlezy u pacienti s PN. Ve vétsiné piipadu byva jiz
patrné i druhostranné postiZzeni, odpovidajici dosud klinicky nepo-
stizené strané téla. Tyto nalezy ukazuji, Ze SPECT vySetfeni presy-
naptického dopaminergniho systému je senzitivni jiZ v ¢asnych sta-
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diich PN. Pokles striatalni aktivity koreluje s délkou trvani PN
a s tizi motorického postiZeni.
Nalezy u ostatnich parkinsonskych syndromii:

* U polékového parkinsonského syndromu byvaji ndlezy normalni.

U vaskularniho parkinsonského syndromu byvaji ndlezy normél-
ni, av§ak pokud ischemické infarkty postihuji oblast bazalnich
ganglii nebo substantia nigra, mohou byt patrny defekty v zob-
razeni striata. Spravna interpretace vysledki je moZna jen se zna-
losti klinického nalezu a strukturalniho zobrazeni.

e U onemocnéni »Parkinson plus« — u multisystémové atrofie
a u progresivni supranukledrni paralyzy — se prokazuje presy-
naptické postiZzeni dopaminergnich neuront, které je srovnatelné
s ndlezy u PN.

* U Alzheimerovy nemoci byly popsany normalni nalezy presy-
naptického dopaminergniho SPECT na rozdil od demence s Le-
wyho télisky, kde byla zjiSténa snizend akumulace radiofarmaka
v putamen i v nucleus caudatus.

Nalezy u esencialniho tremoru. Vysetfeni SPECT u pacienti

s esencidlnim tremorem neprokazuje Zadné ztraty dopaminergnich

presynaptickych neuronti a nelisi se od zdravych jedinci. M4 vy-

znam pri odliSeni PN a esencidlniho tremoru v atypickych pfipa-
dech, kde nelze rozhodnout pouze na zakladé klinického nélezu.

Klinické vyuziti presynaptického dopaminergniho SPECT

Funkéni zobrazeni SPECT presynaptického nigrostriatdlniho do-

paminergniho systému je tedy mozné vyuzit v klinické praxi pro

ovéfeni diagndzy PN v nejasnych pripadech nékolika typu:

* ve velmi Casnych stadiich onemocnéni s netplné nebo atypicky
vyjadfenymi pfiznaky;

* v Casnych stadiich onemocnéni, k ovéreni diagnézy PN pred
planovanou monoterapii agonisty dopaminu, u mladych pacien-
ti, kde z obavy pred indukei dyskinezi nechceme provadét test
s L-DOPA;

* pfi nejasné nebo nezjistitelné odpovédi jinak typickych ptizna-
k@ na dopaminergni l1écbu (napt. pii téZkych nezadoucich ucin-
cich levodopy);
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* pro odliSeni pocinajici tremor-dominantni formy PN a atypic-
kého esencidlniho tremoru (pfi nejasné nebo nezjistitelné odpo-
védi na L-DOPA);

 pro odliSeni PN a vaskuldrniho nebo polékového parkinsonského
syndromu (pfi nejasné nebo nezjistitelné odpovédi na L-DOPA);

* pro odliSeni PN a psychogenniho parkinsonismu.

Zobrazeni presynaptické ¢dsti dopaminergniho systému vSak

nedokdZe odliSit PN od onemocnéni ze skupiny »Parkinson-plus«

— multisystémové atrofie, progresivni supranuklearni paralyzy aj.
Vysetfeni je ddle vyuzitelné v diferencidlni diagnostice nemoci

s difiznimi Lewyho télisky a Alzheimerovy nemoci.
Zobrazeni postsynaptické ¢asti dopaminergniho
systému
Principem této metody je zobrazeni dopaminovych receptort typu
D2, umisténych na membrané postsynaptickych dopaminergnich
neuronll ve striatu, na néZ se vaze radioaktivni ligand s vysokou
afinitou k t&mto receptoram (viz tab. 3, u nés je dostupny '*I-iodo-
benzamid, IBZM). U PN tyto receptory zlstavaji nepoSkozené. To
je zésadni rozdil oproti v§em ostatnim neurodegenerativnim onemoc-
nénim a sekundarnim parkinsonskym syndromdm, které jsou cha-
rakterizovany pravé poSkozenim nebo blokddou téchto postsynaptic-
kych D2-receptord a dopaminergni lécba je tudiZ u nich neucinna.

Technika vySetfeni a hodnoceni nalezu. Postup pfi vySetieni
a hodnoceni ndlezli je obdobny jako pfi vySetfeni presynaptického
dopaminergniho systému.

Lékové interference. Vazbu ligandu na receptory D2 mtiZe ovliv-
nit (kompetici nebo jinymi mechanismy) celd fada 1éku, které je
nutné pred vySetfenim vysadit. Jsou to v§echny prepardty s afinitou
k receptoru D2 (dopaminovi agonisté i antagonisté) (tab. 5).

Nailezy u Parkinsonovy nemoci. V ¢asnych stadiich PN (u ne-
lécenych pacientl) prokazaly studie SPECT zvySeni vazby stria-
talnich D2-receptort kontralateralné k postizené strané téla. U pa-
cientl v pokrocilejsich stadiich nemoci a/nebo 1é¢enych L-DOPA ¢i
agonisty dopaminu tato jednostrannd prevaha vazby na receptory
chybéla. To souvisi s kompenzacnimi mechanismy dopaminergniho
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Tab. 5. Léky interferujici s vazbou radioligandu na dopaminové receptory

typu D2

Vsechna klasicka neuroleptika
(antipsychotika 1. generace)

haloperidol, melperon (Buronil),
chlorpromazin (Plegomazin),
levopromazin (Tisercin), fluphenazin
(Moditen), chlorprothixen (Minithixen),
fluspirilen (Imap), téz metoclopramid
(Cerucal, Degan) aj.

Atypicka neuroleptika
(antipsychotika 2. generace)

sulpirid (Dogmatil), risperidon
(Rispen, Risperdal), olanzapin
(Zyprexa), quetiapin (Seroquel)

Kalciové blokatory, plsobici
jako antagonisté dopaminovych
receptord

cinnarizin (Cinarizin, Stugeron),
flunarizin (Sibelium), verapamil
(Verap, Isoptin, Lekoptin, Varapamil,
Tarka)

L-DOPA

(Nakom, Isicom, Madopar, Sinemet)
— |é€bu je nutné prerusit minimalné
na 12-24 hodin

Agonisté dopaminovych
receptort

apomorphin, bromocriptin (Parlodel,
Medocriptin), lisurid, pergolid
(Permax), pramipexol (Mirapexin),
ropinirol (Requip), tergurid (Mysalfon)

Nepfimo pusobici
dopaminergni latky

amantadin (PK-Merz, Viregyt-K),
selegilin (Jumex, Niar, Sepatrem,

Cognitiv), vigabatrin (Sabril),
abuzus kokainu

systému, kde se v ¢asnych stadiich PN ztrata dopaminergnich presy-
naptickych neuront (zpravidla asymetricka) pfechodné kompenzuje
hypersenzitivitou nebo zvysenim mnozstvi dopaminovych receptort.

Nalezy u onemocnéni »Parkinson plus«. Akumulace ligandu
D2-receptorti ve striatu je u pacientd s multisystémovou atrofii nebo
s progresivni supranuklearni paralyzou sniZena, a to ve srovnani se
zdravou normou i s pacienty s PN. Toto sniZeni hustoty D2-recep-
tortl ve striatu souhlasi se sekénimi nalezy prokazujicimi degene-
rativni zmény neuronu striata. Longitudindlni studie u onemocnéni
ze skupiny »Parkinson-plus« prokazuji postupné sniZzovani husto-
ty receptortt D2, jeZ odrdzi degeneraci postsynaptickych neuront,
zatimco pacienti s PN vykazovali konstantni hustoty D2 receptord.
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Nalezy u polékového parkinsonského syndromu. Pomoci post-
synaptické dopaminové SPECT je mozné urcit stupeii blokady stri-
atalnich receptorti D2 u pacientt 1é¢enych neuroleptiky. Klasicka
neuroleptika (napf. haloperidol) vesmés vyrazné blokuji postsy-
naptické receptory D2 ve striatu. Vyssi vyskyt extrapyramidovych
vedlej$ich ucinkd odpovida vyssi afinité neuroleptika k D2-recep-
torim. Nejnizsi obsazeni receptortt D2 se prokédzalo pro atypickd
neuroleptika clozapin a quetiapin. Ostatni atypicka neuroleptika,
jako risperidon nebo olanzapin, maji relativné vyssi vazbu na stri-
atalni receptory D2 (i kdyZ podstatné nizsi nez haloperidol). To
souhlasi s klinickym pozorovanim, Ze tato neuroleptika, a¢ fazena
mezi atypickd, mohou zhorSit motorické piiznaky PN.

Vyznam funké¢niho zobrazeni postsynaptické ¢asti dopaminer-
gniho systému

Zobrazeni hustoty striatdlnich receptortt D2 pomoci SPECT muize
pomoci v diferencidlni diagnéze klinicky nejasnych parkinsonskych
syndroml. NapomuZe odliSeni multisystémové atrofie nebo pro-
gresivni supranukledrni paralyzy od PN, nebot sniZeni hustoty re-
ceptorit D2 svéd¢i proti PN. Ani pomoci této metody vsak neni
mozné rozlisit mezi sebou jednotlivd onemocnéni ze skupiny »Par-
kinson plus«.

Zaveéry

Ke stanoveni diagnézy PN postaci v naprosté vétsiné pripada
klinické neurologické vySetfeni spolu se zjiSténim dopaminergni
odpovidavosti pfiznakd. VySetfeni dopaminergniho systému po-
moci SPECT muzZe upfesnit diagndézu ve vyjimecnych piipadech
s atypickym klinickym nélezem nebo s nezjistitelnou odpovédi na
L-DOPA.

Vysetfeni presynaptické ¢asti dopaminergniho systému ma vy-
znam zejména v diferencidlni diagnéze PN a esencidlniho tremoru
nebo vaskularniho parkinsonského syndromu. Prikaz sniZené hus-
toty dopaminovych transportéri ve striatu ale nevylucuje onemocné-
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ni ze skupiny »Parkinson plus«. V pfipadé podezfeni na nékterou
z téchto klinickych jednotek ma vyssi vypovédni hodnotu zobrazeni
postsynaptické ¢asti dopaminergniho systému. Pokud toto vyset-
feni odhali sniZzenou hustotu striatdlnich dopaminovych D2-recep-
tort, vylucuje tim diagnézu PN a naznacuje »Parkinson plus«. Pro-
toZe z ekonomickych diivodi nelze béZné indikovat kombinaci obou
vySetfeni, je zpravidla nutné volit na zdklad¢ klinické rozvahy jen
jedno z nich.

Vysetfeni dopaminergniho systému pomoci SPECT je vhodné
indikovat a provadét pouze na specializovanych pracovistich neu-
rologie a nukledrni mediciny.

Pfinosné miiZe byt pouze takové vySetfeni:

* které bylo indikovano odbornikem zaméfenym na extrapyrami-
dova onemocnéni,

* s jasné postavenou klinickou otdzkou,

jehoz vysledky byly vyhodnoceny odbornikem se zkusenosti s vy-

uzitim metod SPECT v diferencidlni diagn6ze PN a parkinson-

skych syndromi a s uvdZenim citlivosti a specificnosti metody

pii kvalitativnim a semikvantitativnim hodnoceni nélezi.
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4. Hodnoceni tize hybné
poruchy u Parkinsonovy
nemoci
Robert Jech

Vysetfeni pacienta s Parkinsonovou nemoci (PN) se neobejde bez
kvantitativniho hodnoceni klinickych pfiznakd. Prosty vycet sym-
ptomtl nestaci pro posouzeni ticink dopaminergni 1é¢by ¢i pro dlou-
hodobé sledovéani vyvoje onemocnéni. Z fady klinickych $kal maji
prakticky vyznam jen dvé — Modifikovana $kala Hoehnové a Yahra
a Skala UPDRS - Unified Parkinson’s Disease Rating Scale. Pres-
toZe k obéma existuji urcité vyhrady, jednd se v soucasné dobé
o nejpouzivanéjsi klinické nastroje pro hodnoceni tiZe postiZeni
v ¢asné 1 pozdni fazi PN. I pfes obecny odpor k ¢iselnym hodnoce-
nim jsou tyto dvé $kaly praktickymi pomuckami, které v kone¢ném
dusledku Setii Cas 1ékafe a pomahaji pii racionalnim vedeni 1é¢by.
Z dalSich pouZivanych nastroji ma prakticky vyznam jest¢ Denik
pacienta, kterym Ize dokumentovat kolisani stavu v pozdni fazi PN
(viz kap. 1, ¢ast II).

Skala Hoehnové a Yahra

Skala slouZi pro zakladni uréeni stadia onemocnéni. Jedna se o jed-
noduchou stupnici vyjadienou ¢islicemi 0-5, které charakterizuji
stadia PN podle jejiho pfirozeného vyvoje. Z historickych diivodi
Skdla Hoehnové a Yahra (HY) hodnoti tiZi onemocnéni bez vlivu
dopaminergni medikace (vznikla pred zavedenim L-DOPA do pra-
xe). Proto je nutné rozliSovat, za jakého stavu bylo klinické hod-
noceni provedeno. V »ON« stavu, kdy jsou vlivem davky léku kli-
nické projevy maximaln& potlaceny, mize HY skoére klesnout
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i o nékolik stupiitt oproti stavu »OFF«. Vyhodou této $kaly je

jeji jednoduchost a snadna pouZitelnost. Nevyhodou je nizka citli-

vost, protoZe $kala muze postihnout jen hrubé rozdily tiZe one-

mocnéni.

Hodnoceni se provadi podle jednoduchych kritérii:

Stadium 0  nejsou znamky onemocnéni

Stadium 1  jednostranné postiZeni

Stadium 1,5 jednostranné postiZeni s axidlnimi projevy (poruchy feci, hy-
pomimie a drZeni téla)

Stadium 2 oboustranné postiZzeni bez poruchy rovnovahy

Stadium 2,5 mirné pokrocilé oboustranné postiZeni s pocinajici posturdlni
poruchou (tzn. pacient je schopen zakro¢enim vyrovnat zvra-
ceni trupu nazad)

Stadium 3 stfedné pokrocilé oboustranné postiZeni s posturdlni instabi-
litou, pacient je nezavisly na svém okoli

Stadium 4  t€zké postiZeni, pacient je vSak stdle schopen stat a chodit bez
cizi pomoci

Stadium 5  t€Zké postiZeni, pacient je upoutdn na 1GZko nebo na invalidni
vozik

Jednotna stupnice pro hodnoceni
Parkinsonovy nemoci

Formuldre jsou volné dostupné na http://www.mdvu.org/library/
ratingscales/pd.

Jednotna stupnice pro hodnoceni Parkinsonovy nemoci (UPDRS
— Unified Parkinson’s Disease Rating Scale) je nejpouzivanégjsi kli-
nickou Skalou v hodnoceni PN. Je rozdélena do Sesti subskal, které
hodnoti postiZeni pacienta z nékolika hledisek. Subskaly I-IV zo-
hledniuji subjektivni i objektivni udaje o aktudlnich motorickych
i non-motorickych projevech onemocnéni a prevadéji je do Ciselné
podoby v rozmezi stupné O (pfiznak chybi) azZ 4 (maximalni vyjad-
feni daného pfiznaku) nebo u nékterych poloZek binarné (0 = pfi-
znak chybi, 1 = priznak je pfitomen). Kazdé subskodre je tvoreno
souétem jednotlivych polozek. Cim je soucet vySsi, tim je postiZeni
zavaznéjsi. Subskdly V a VI jsou tvoreny zvlasStnimi stupnicemi
(viz dale).
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Skala UPDRS je dostateéné citlivd pro posouzeni vyvoje stavu
nemocného. Prestoze nékteré polozky lze hodnotit velmi obtizné
a nékteré maji jen omezenou vypovédni hodnotu, Skéla se v klinické
praxi dobfe osvédcila. Jeji prednosti je srovnatelnost hodnoceni
mezi riznymi 1ékafi, nevyhodou je jistd nerovnomérnost ve vyjad-
feni tize nékterych ptiznaki.

Z hlediska ambulantni praxe ma vyznam predevSim subskore
UPDRS 111, které stanovi aktudlni motoricky stav pacienta na za-
kladé objektivnich kritérii hodnocenych 1ékafem a muze slouzit
napt. k hodnoceni vysledku testu dopaminergni odpovidavosti (viz
kap. 2). Vysetfeni UPDRS III zabere jen nékolik minut, a to i u pa-
cientll v pokrocilém stadiu. Ostatni subskore zaviseji na subjektiv-
nich a mnohdy nepfesnych udajich a jejich vyuziti byva obvykle
omezeno na klinicky vyzkum. Jejich obsah uvadime jen pro tplnost,
subskére UPDRS 111 je uvedeno podrobné.

Subskoére |

Subskore I (mentalni stav, poloZzky 1-4) rdmcové hodnoti poruchy
intelektu, mySleni, nalady a motivace. Tyto poloZky maji vyznam
predevsim v pokrocilé fazi PN, kdy patrdme po psychotickych pro-
jevech, kognitivnich poruchach nebo depresi. Tyto informace mo-
hou mit zasadni vyznam pfi rozhodovéni, kdy vysadit nékteré po-
tencidlné rizikové 1éky nebo kdy uvazovat o nasazeni kognitiv ¢i
antidepresiv. V téchto pfipadech je vSak Zadouci doplnit podrob-
né€jsi neuropsychologické vysetieni.

Subskoére I

Subskore II (ADL — activities of daily living) (polozky 5-17) popi-
suje zvladani béznych Cinnosti pacienta na zdkladé anamnestic-
kych udajii z poslednich dnt, pfi¢emZ cilenymi dotazy je moZno
zjistit rozdily ve stavech ON a OFF. Dotazy sméfuji na subjektivni
problémy s feci, slinénim, polykdnim, psanim, s béZnymi tkony se-
beobsluhy a na problémy se stabilitou a chizi. Subskoére II je vhodné
ke zjisténi praktického omezeni pacienta a tiZze jeho postiZeni
v pribéhu celého dne. Informace o omezeném zvladani kazdoden-
nich ukoni tak miZe byt voditkem pro adekvétni Gpravy medikace.
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Subskére il

Subskére I (motoricka Skdla UPDRS) (polozky 18-31) slouZzi
k posouzeni zdvaznosti motorickych piiznakd PN. Vzdy je nutno
uvést, zda byl pacient vySetien ve stavu ON nebo OFF, pfipadné za
jak dlouho po dévce dopaminergniho 1éku. Spravné pouzivani Ské-
ly UPDRS III vyZaduje z4cvik a jistou zkuSenost, pak je vSak rych-
lym, praktickym néstrojem, ktery umozZiuje kvantifikovat pfizna-
ky onemocnéni pti kazdé kontrole pacienta. Slouzi také k hodnoceni
L-DOPA testu, kde pfi poklesu subskodre III o vice nez 25 % lze
dopaminergni reaktivitu povazovat za prokazanou (viz téz kap. 2).
Subskale UPDRS III se vy¢ita jistd nerovnomérnost v hodnoceni
hlavnich pfiznakd PN — nejpodrobnéji hodnoti projevy bradykine-
ze/hypokineze (9 polozek), méné ties (7) a rigiditu (5) — jiny, lepsi
univerzalni zpusob klinického testovani vSak zatim nemame
k dispozici.

Pfi vysetieni motorické Skély pacient sedi na pevné Zidli s rovnym
opéradlem a bez podrucnich opérek. Ruce volné spocivaji v kliné,
navzdjem se nedotykaji. Obé nohy se dotykaji podlahy. Obuv je
pevnd, bez vysokého podpatku, v opacném piipadé vyzveme paci-
enta, aby se vyzul.

Reé

Pacienta pozaddme o precteni béZného textu, o opakované vyjme-
novani mésicll v roce nebo dnid v tydnu. V§imame si dysartrie,
aprozodie, hypofonie, tachyfémie a palilalie.

0 = normélni fe¢

1 = mirna ztrata vyrazu, vyslovnosti a hlasitosti feci

3 = vyrazné porusena fec, je obtiZzné porozumét

4 = nesrozumitelna fec¢

Mimika

Pacienta pozorujeme pfi rozhovoru. V§imame si vyrazovych pro-
stiedktl obli¢eje. Problém muze Cinit rozliSeni mezi mirnou a zfe-
telnou hypomimii. Pomickou je hodnoceni ust. Ma-li pacient bé-
hem vySetfeni obcas rty pooteviené, hodnotime hypomimii jiZ jako
zietelnou.
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0 =normélni vyraz obliceje

1 = naznacend hypomimie; miZe odpovidat jest¢ normalnimu vyrazu »hrace
pokru«

2 = mirné, ale nepochybné ochuzeni mimiky

3 = zfetelnd hypomimie, tGsta mohou byt obcas pooteviena

4 = maskovitd tvar s t€Zkou nebo dplnou ztritou mimiky, rty jsou trvale
oteviené

Klidovy ti‘es

Dbéme na klidové postaveni hornich a dolnich koncetin. Ruce jsou

v semipronované poloze a spocivaji volné na stehnech s prsty smé-

fujicimi volné doli. Plosky nohou se dotykaji podlahy. Hodnotime

zvl4st tfes hlavy (u PN vyjimecny) nebo rtd a brady, horni a dolni

koncetiny vpravo i vlevo. SnaZime se rozliSit, zda tfes neni piene-

sen z jiné Casti téla, protoze v tom piipadé jej hodnotime jako »ne-

pritomen«. Nékdy se stavd, Ze pacient bezdécné tfes potlaci pravé

v dobé, kdy jej vysSetfujeme. Nékdy je proto vhodné vratit se k to-

muto bodu pozdéji, protoze klidovy tfes se miiZe objevit pii odve-

deni pozornosti pacienta, napf. pfi vySetfeni jiné Casti téla, pfi feci

nebo pfi chizi.

0 = tfes nepfitomen

1 = nepatrny a zfidka pfitomny tfes

2 =ties je trvaly s nizkou amplitudou nebo je intermitentni s vyssi ampli-
tudou

3 =tfes vétsi amplitudy, ktery je pfitomen po vétSinu Casu

4 = tfes vyrazné amplitudy, ktery je pfitomen po vétSinu Casu

Akéni nebo posturalni ties rukou

Vyzveme pacienta, aby drZel obé ruce v predpaZeni a aby se stii-
davé dotykal $picky nosu, brady nebo usniho boltce. Zamétujeme
se na pritomnost tfesu pfi statické inervaci a pfi vlastnim provadé-
ni pohybu. PfestoZe je pro PN typicky predevsim ties klidovy, pfi-
tomnost akéniho nebo posturdlniho tfesu PN nevylucuje.

0 = tfes nepfitomen

1 = nepatrny ties, ktery se objevuje pii pohybu

2 = ties stfedni amplitudy, ktery se objevuje pii pohybu

3 = tf'es stfedni amplitudy, ktery se objevuje ve statickém drzeni i pfi pohybu
4 = tfes vyrazné amplitudy, ktery naruSuje stravovani
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Rigidita

Hodnoti se pasivni pohyb ve velkych kloubech, nebere se pti tom

ohled na pfiznak ozubeného kola. Zvlast se hodnoti rigidita $ije

arigidita kazdé koncetiny. Pfi vySetfeni pomédha Fromentiv mané-

vr, kdy pfi aktivnim pohybu druhostrannou koncetinou (napf. »$rou-

bovani Zarovky« levou rukou pfi vySetfeni pravé horni koncetiny,

nebo »podupavani« levou nohou pfi vySetfeni pravé dolni konceti-

ny) dojde k ndhlému zvySeni svalového tonu. Tento pfiznak je zv14s-

té cenny pfi rozliSeni skore O (rigidita nepfitomna) a 1 (mirna rigi-

dita). Po ukonceni aktivniho pohybu a uvolnéni kontralateralni

koncetiny rigidita ve vySetfované koncetiné opét poklesne. Od ri-

gidity je dale nutné odlisit tzv. »gegenhalten«, kdy pii provadéni

pasivniho pohybu citime aktivni odpor. V takovém piipadé pacien-

ta opakované vyzyvame k relaxaci koncetiny, popf. se snazime od-

vést pacientovu pozornost.

0 = rigidita nepfitomna

1 = nizk4 rigidita, kterd je zjistitelna pouze pii aktivaci pohybem druho-
strannou koncetinou

2 = mirnd az stfedni rigidita

3 = vyraznd rigidita, pficemz je jeSt¢ zachovén plny rozsah pohybu

4 = tézka rigidita, pasivni pohyb koncetinou je mozny jen s obtizemi

Klapani prsty

Pacient co nejrychleji »klape« palcem o $picku ukazovédku s co nej-

veétsi amplitudou, tzn. stfidavé tiskne a otvird prvni a druhy prst.

Vysetieni se provadi pro kazdou ruku zvlast. Dbame, aby se s uka-

zovakem nepohybovaly dalsi prsty, tzn. aby pohyb neptedstavoval

otvirdni a zavirani dlané, které je dal$im poloZkou motorického

skdre (viz nize). Pacient s nizkym stupném bradykineze/hypokine-

ze je obvykle schopen relativné rychlého »klapani« jen za cenu

sniZeni amplitudy. Naopak, poZdddme-li ho, aby amplitudu zvét-

§il, frekvence se sniZi.

0 = normdlni pohyb

1 = mirné zpomaleni a/nebo sniZzeni amplitudy pohybu

2 = stfedné naruSeny pohyb, ktery se brzy vyCerpava nebo pri kterém se
obcas objevuji zdrazy
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3 = téZce naruSeny pohyb, kdy dochazi k ¢astému vahani na poc¢atku pohy-
bu nebo k zdrazim béhem pohybu
4 = akineze, neschopnost provést pohyb

Pohyby rukou

Pacient co nejrychleji opakované otevira a zavira dlai s nataZenymi

prsty s co nejvétsi amplitudou. Kazdd ruka se vySetfuje zvIast. Tento

test, podobné jako predchozi, testuje pritomnost bradykineze/hy-

pokineze. Otvirani a zavirani dlané pacienti zvladaji vétSinou lépe

nez »klapani« prsty. Kritéria pro hodnoceni jsou vSak stejna.

0 = normdlni pohyb

1 = mirné zpomaleni a/nebo sniZeni amplitudy pohybu

2 = stfedné naruSeny pohyb, ktery se brzy vycerpava nebo pri kterém se
obcas objevuji zdrazy

3 = téZce naruseny pohyb, kdy dochazi k ¢astému vahani na poc¢atku pohy-
bu nebo k zdrazim béhem pohybu

4 = akineze, neschopnost provést pohyb

Rychlé alternujici pohyby rukama

Pacient stfidavé provadi pronaci a supinaci s maximdlni amplitu-

dou obéma rukama zaroven. Obé horni koncetiny jsou pfedpazeny

v horizontdlni poloze nebo ptipazeny a flektovany v lokti, pfi¢emz

sméfuji vertikdlné vzhiru. Hodnoti se rychlost, rytmus a amplitu-

da repetitivniho pohybu.

0 = normdlni pohyb

1 = mirné zpomaleni a/nebo sniZeni amplitudy pohybu

2 = stfedné naruSeny pohyb, ktery se brzy vycerpava nebo pii kterém se
obcas objevuji zdrazy

3 = téZce naruSeny pohyb, kdy dochazi k ¢astému vahani na poc¢atku pohy-
bu nebo k zaraztim béhem pohybu

4 = akineze, neschopnost provést pohyb

Pohyby nohou

Tento pohyb lze testovat ve dvou variantach. Pfi prvni varianté pa-
cient co nejrychleji poklepava $pickou nohy s co nejvétsi amplitu-
dou o zem, pata zUstdva opfena o podlahu. Pfi druhé varianté pa-
cient co nejrychleji podupava patou ¢i chodidlem za zvedani celé
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nohy alespoti 10 cm nad podlahu. Kritéria hodnoceni bradykineze/

hypokineze jsou stejnd jako pti hodnoceni pohybu rukou.

0 = normélni pohyb

1 = mirné zpomaleni a/nebo sniZzeni amplitudy pohybu

2 = stfedné naruSeny pohyb, ktery se brzy vyCerpava nebo pri kterém se
obcas objevuji zdrazy

3 = téZce naruseny pohyb, kdy dochdzi k astému vahani na pocatku pohy-
bu nebo k zdrazim béhem pohybu

4 = akineze, neschopnost provést pohyb

Vstavani ze zidle

Pacient se snazi vstat ze Zidle (s rovnym opéradlem) s rukama zkiize-

nyma na prsou. Neni-li ani po nékolika pokusech tspésny, povolime

mu pouzit oporu rukou, pacientovi vSak sami nepomahame. Teprve

pti opakovaném selhani vSech pokust pfistoupime k pacientovi zpredu

a tahem za ruce mu pomuiiZzeme vstat. S vySetfenim dalSich testd moto-

rického skoére (viz dale) pak pokracujeme u stojiciho pacienta.

0 = normdlni vstdvani

1 = zpomalené vstavani nebo pacient potfebuje vice pokusii

2 = postavi se jen s oporou o ruce

3 = pii vstavani ma tendenci padat dozadu, potfebuje vice pokusd, vstane
vSak bez pomoci

4 = neschopen vstit bez pomoci

Postoj

Hodnotime drZeni téla ve stoji, v§simame si flektovanych koncetin,

predklonu trupu a hlavy, pfipadné dklonu ke strané.

0 = normdlni vzpfimeny stoj

1 = ne zcela vzpfimeny, nepatrné nahrbeny postoj, ktery miize byt u star-
Sich osob jesté normdlni

2 = zfeteln€ nahrbeny a bezpochyby abnormalni postoj, ktery muze byt do-
provazen tklonem k jedné strané

3 = vyrazné nahrbeny postoj s kyf6zou, ktery muiZze byt doprovazen tklo-
nem k jedné strané

4 = tézkeé flek¢ni drzeni téla, které je extrémné abnormaélni

Chiize
Vyzveme pacienta k rychlé chlzi. Dbdme, aby mél pfi tom ko-
lem sebe dostatek mista. Chodi-li pacient béZné o holi, pozada-
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me ho, aby ji odloZil. Posuzujeme rychlost, délku a vysku kro-

ku. VS§imame si typickych projevt parkinsonské chiize — vahani

s prvnim krokem, Sourava a zpomalena chtize, zarazy pti chizi

a propulze. Skala pro hodnoceni chiize je relativné hrub4, takze

napf. pfi pouhém chybéni synkinezi hornich koncetin je chize

hodnocena jesté jako norméalni. Neni-li pacient samostatné chi-

ze schopen, pfistoupime k nému ze strany a nabidneme mirnou

oporu.

0 = normélni chtze

1 =zpomalena chlze, pacient mize mit kriatky Souravy krok, ale
k festinacim a propulzim nedochézi

2 = chtize z obtiZemi, pacient vSak chodi s Zadnou nebo jen malou pomoci,
dochazi k festinacim a propulzim, kroky jsou kratké

3 =tézkd porucha chiize vyzadujici pomoc druhé osoby

4 = neschopen chiize ani s pomoci druhé osoby

Posturalni stabilita

Stabilitu stoje zkousime pomoci zvraceni trupu nazad. Pacient sto-

jizpfima, s o¢ima otevienyma a lehce rozkrocen. Stojime za pacien-

tem, pfi¢emZ nahlym a rychlym tahem za ramena vychylime trup

smérem dozadu. Pacientovi pfedem vysvétlime el a zptisob pro-

vedeni testu. Pfed definitivnim hodnocenim muZeme provést

nékolik cviénych pokust. Za normélni povaZujeme stabilitu, kdy

pacient vychylku vyrovna pouze pokréenim v kolenou, tzn. bez

zakroceni.

0 = normdlni stabilita

1 =retropulze, vychylku pacient vyrovna bez pomoci

2 = absence posturalni odpovédi, pacient by mohl upadnout, kdyby jej vy-
Setfujici nezachytil

3 = velmi nestabilni stoj s tendenci ke spontanni ztraté rovnovahy

4 = neschopen stit bez opory

Bradykineze a hypokineze téla

Hodnoti se pomérné obtizné, vyZaduje zkusenost. Skore vyjadiuje
celkovy dojem z rychlosti a amplitudy pohybd. V§imdme si zpo-
maleni a chudosti pohybt, sniZeni synkinezi hornich koncetin
a vahani na pocatku pohybu.

0 = zZadna bradykineze a hypokineze
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1 = minimélni zpomaleni, ¢ini dojem uvazlivého pohybu, ktery muze byt
u nékterych osob hodnocen jako normélni; mozné snizeni amplitudy
pohybu

2 = mirné zpomaleni a chudost pohybt, které je nepochybné abnormalni;
pfipadné snizeni amplitudy pohybu

3 = zfetelné zpomaleni, chudost ¢i nizkd amplituda pohybi

4 = vyrazné zpomaleni, chudost ¢i nizka amplituda pohybu

Subskére IV-VI

Subskére IV (komplikace 1é¢by) (polozky 32-42) retrospektivné
zaznamendva projevy motorickych fluktuaci (stfidani stavi ON
a OFF), mimovolnich pohybt a vegetativnich projevii vyvolanych
dopaminergni 1é¢bou, tzn. projevy pozdni faze onemocnéni. Tyto
informace mohou byt zvI4st cenné, nemame-li k dispozici denik
pacienta a potiebujeme-li zjistit, zda béhem dne prevazuje spise
OFF stav, nebo ON stav s dyskinezi, tj. zjednodusen¢ feceno, mame-
-1i dopaminergni 1é¢bu spise zvysit, nebo snizit.

Subskore V je modifikovana stupnice stadii PN podle Hoehno-
vé a Yahra uvedend vyse.

Subskore VI je Schwabova a Englandova $kéla béZnych ¢innos-
ti, ktera slouzi objektivnimu posouzeni funkéni vykonnosti nemoc-
ného a udavé se percentudlnim odhadem vztazenym k normalni
vykonnosti.
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5. Zahajeni lécby a pouziti
agonisti dopaminu
v cashém stadiu
Parkinsonovy nemoci

Jan Roth, EvZen RuZicka

Obecné zasady

* Parkinsonovu nemoc (PN) nelze vylécit, je vS§ak mozno dlouho-
dobé a ucinné potlacovat jeji priznaky.

e Lécebné postupy by mély oddalovat pozdni komplikace 1écby
PN.

* Cilem vSech 1é¢ebnych postupti je dosahnout co nejlepsiho funkc-
niho vysledku (jimZ je kvalita Zivota pacienta).

e Lécbou neni jen farmakoterapie a event. neurochirurgicky za-
krok, ale i fyzioterapie, psychosocidlni podpora atd.

Faktory ovliviujici volbu terapie

Pred nasazenim terapie je nutno zvaZzit pfedev§im nésledujici fak-
tory: vék pacienta, stav kognitivnich funkeci, pracovni a socialni
okolnosti a koneéné ekonomické okolnosti.

Vék pacienta. U mladSich a stiedné starych nemocnych (do cca
65-70 let véku) se lécba orientuje na perspektivu relativné dlouhé-
ho dalsiho Zivota s PN. Pokus o monoterapii agonisty dopaminu ¢i
o ¢asnou kombinaci agonisti s L-DOPA je plné na misté. U sta-
rych nemocnych (nad 65-70 let véku) je vyssi riziko vzniku psy-
chickych komplikaci a dal$ich nezadoucich polékovych tcinku.
Monoterapie L-DOPA u nich byvé nejvhodnéjsi volbou.

Stav kognitivnich funkei. U nemocnych se zndmkami kogni-
tivni poruchy (deficit paméti, t€Z8i stupeni exekutivni dysfunkce
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ap.) je bez ohledu na vék nutno pro nebezpeci vzniku psychotic-
kych projevil vyloudit podavani rizikovych 1éka (anticholinergika,
selegilin, agonisté dopaminu). Zpravidla se u nich voli monotera-
pie L-DOPA.

Pracovni a socialni okolnosti. Pracovné aktivni osoby obvykle
vyZaduji vyrazny a rychly symptomaticky efekt 1é¢by, diky niz by
si mohli zachovat své pracovni a socidlni postaveni. Brzké nasaze-
ni L-DOPA mtiZe pfinést Zadany efekt i za cenu rizika dfivéjsiho
vzniku pozdnich hybnych komplikaci.

Ekonomické okolnosti. Ackoli 1é¢ba agonisty dopaminu je na-
kladné&jsi nez klasické postupy, jejich ucinek byva pro spravné vy-
brané nemocné prokazatelné vyhodnéjsi. Dlouhodoby efekt a hos-
podarnost 1écby agonisty dopaminu vyplyvaji z oddéleni pozdnich
komplikaci 1é¢by PN (zvySeni kvality Zivota, prodlouzeni prace-
schopnosti a sobésta¢nosti nemocnych).

Strategie nasazeni Ié€by €asného stadia

Kdy zahajit terapii?

Lécbu zahajime v okamziku, kdy pifiznaky PN nemocného osob-
né, pracovné nebo socidlné obtéZuji ¢i omezuji. Vedle symptoma-
tického ucinku je nutno zvazovat i mozny neuroprotektivni ic¢inek
(4j. zpomaleni progrese PN). Léky s pfedpokladanym neuroprotek-
tivnim potencidlem u PN jsou selegilin, agonisté dopaminu a aman-
tadin.

Agonisté dopaminu a v mensi mife i amantadin maji vlastni
symptomatické ucinky, nasazuji se proto v okamziku potieby fesit
funkéni omezeni. Jejich predpokladané neuroprotektivni efekty je
zvyhodiiuji pro uZiti v ¢asnych fazich PN. Klinické diikazy neuro-
protektivnich efektd vSak zatim nejsou dostatecné.

Pro své laboratorni neuroprotektivni efekty byl selegilin nasa-
zovéan v Casnych fazich PN, ackoli jeho symptomaticky ucinek je
slaby. Podle »mediciny zaloZené na diikazech« vSak nebyly neuro-
protektivni uc¢inky selegilinu potvrzeny. Pokud je ptesto selegilin
v pocatecni fazi PN pouZit, mél by byt urcen pouze pro nemocné
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mladsi 65-70 let a bez kognitivniho deficitu, protoZe u pacientt
disponovanych vékem ¢i kognitivni poruchou muze potencovat
vznik psychotickych projeva.

Jaky preparat pouzit jako inicialni terapii?
Tato rozvaha se odviji pfedev§im od véku a kognitivniho stavu ne-
mocného a dale od tiZe postiZeni.

Nemocny do 65-70 let véku, bez kognitivniho deficitu, s priznaky

pravdépodobné PN, s jasné vyjadienym funkénim omezenim

* Agonisté dopaminu se podavaji v postupné stoupajici davce po-
dle doporuceni k prislusnému preparatu, obvykle z vyrobcem do-
danych startovnich baleni. Pro zmirnéni perifernich vedlejSich
ucinku lze pouzit domperidon (Motilium 10 mg) v davce 3x2
tbl. alespori po dobu titrace davky agonisty (tab. 6). Je nutné stou-
pat az do skute¢né u¢inné davky (obvykle pergolid — Permax,
Hizest 3 mg/24 h, pramipexol — Mirapexin 3 mg/24 h, ropinirol
—ReQuip 15 mg/24 h, dihydroergokriptin — Almirid 90 mg/24 h
rozdelené ve 3 dennich davkach ¢i bromokriptin — Medocriptine,
Serocryptin 25-30 mg/24 h v 5-6 dennich davkach).
K pfedpisu trvalé ddvky medikace (kromé bromokriptinu) je
nutno zadat revizniho lékate pojiStovny o schvaleni uhrady (v re-
Zimu tzv. zv1a§té Gétovanych lécebnych piipravkt — ZULP). Z4-
dost se zdlivodiiuje tim, Ze 1é¢ba agonistou dopaminu je postupem
volby k potlaceni pfiznakii a k prevenci pozdnich komplikaci PN.
Neni podstatny rozdil mezi efekty jednotlivych agonisti dopa-
minu, ale vzhledem k riziku organovych fibrotickych komplika-
ci po ergotovych derivitech (bromokriptin, pergolid, dihydroer-
gokriptin) se t¢. upfednostiiuje pouziti non-ergotovych preparati
(pramipexol, ropinirol).
Sedace, nahlé usindni a otoky dolnich koncetin se mohou obje-
vit jako vedlejsi u¢inky vSech agonisti dopaminu.

* Vsituaci, kdy je zapotiebi rychle zah4jit i¢innou 1é¢bu ke zmir-
néni ¢i odstranéni pfiznakl (hrozici ztrata zaméstndni ap.), na-
sazujeme L-DOPA. Zvlasté na pocatku 1é¢by nizkymi davka-
mi L-DOPA je nutno volit preparit s vy§§im obsahem inhibitort



48

Parkinsonova nemoc: doporu¢ené postupy diagnostiky a 1écby

periferni dopa-dekarboxyldazy benserazidu nebo carbidopy
(Madopar 200/50 mg, Isicom 100/25 mg nebo Nakom mite 100/
25 mg). L-DOPA nasazujeme od davky 50 mg jedenkrat denné
a stoupame v cca tfidennich intervalech o 50 mg podle potieby
aZ do minimalni pIn€ uc¢inné davky, jez byva v pocatecnich sta-
diich onemocnéni 300-600 mg L-DOPA/24 h. Pacienti by zpo-
¢atku méli L-DOPA uZivat po (lehkém nebilkovinném) jidle,
aby se sniZilo nebezpeci nevolnosti po davce. Periferni neza-
douci u¢inky I1ze omezit pomoci domperidonu (Motilium — viz
vyse).

Nemocny starsi 65-70 let a/nebo s kognitivnim deficitem, s pii-
znaky pravdépodobné PN, s jasné vyjadienym funk¢nim ome-
zenim

L-DOPA (Isicom 100 mg, Isicom 250 mg, Nakom mite, Nakom,
Madopar 250 mg) nasazujeme obvykle ve 3—4 dennich davkach,
a to od davky 50 mg jedenkrat denné a stoupdme v tfidennich
intervalech o 50 mg podle potieby az do vySe uvedené celkové
davky 750-1000 mg/24 h. Periferni nezadouci Gc¢inky Ize ome-
zit volbou vhodného preparatu L-DOPA a pridavkem dompe-
ridonu (viz vyS$e). PIné ac¢innd ddvka L-DOPA byva 750 az
1000 mg/24 h. Pokud se nedosdhne zlepseni ptiznaki PN po jed-
nom mésici 1écby, je vhodné prezkoumat opravnénost diagndzy
PN (viz téZ kap. 1 a 2).

Jak resit situaci nedostatecné kompenzace
Iéébou ¢i postupné zhorseni stavu?
Nemocny do cca 65-70 let véku, bez kognitivniho deficitu

Pfi progresi hybného omezeni v pribéhu Casu prechazime na
kombinovanou 1écbu s dal§imi preparaty. Selegilin (pokud byl
podavan) je jiz v tomto stadiu obvykle vhodné vysadit. Amanta-
din nékdy byva nutné ponechat, jeho pfiznivy efekt mize byt
dlouhodoby a nelze jej plné nahradit dopaminergni 1é¢bou.

Pokud ma nemocny nasazené agonisty dopaminu v monoterapii,
pokusime se stav upravit zvySenim davek podle snasenlivosti 1é¢-
by. Dfive ¢i pozdé&ji v§ak dojde k situaci, kdy musime do terapie



1. Casné stadium 49

zaclenit L-DOPA. Vyse a pocet davek je vysoce individudlni za-
lezitosti.

Nemocny starsi 65-70 let a/nebo s kognitivnim deficitem

e U téchto nemocnych je jakdkoli polypragmazie riskantni. Ne-
zbyva neZ individudlné modifikovat mnoZstvi a velikost davek
L-DOPA. Jedina bezpecnd kombinace L-DOPA je s entakaponem
(Comtan), jez je vsak indikovdna az u pozdnich hybnych kom-
plikaci.

Tab. 6. Vedlej$i ucinky agonisttd dopaminu

Projev Opatieni

e periferni
nauzea, vomitus, hypotenze pomalé nasazovani, pfipadné
domperidon (Motilium) 30—60 mg/24 h

p.o.
¢ centralni
dyskineze Uprava davek
psychotické projevy spravny vybér pacientu
sedace, nahlé usinani vyména za jiného agonistu

* mimo nervovy systém
organové fibrotické zmény, vyména za non-ergotovy preparat
erytromelalgie

Poznamky

Vsichni nemocni 1é¢eni agonisty dopaminu ergotového typu (bro-
mokriptin, dihydroergokriptin, pergolid) by méli byt pravidelné
klinicky a laboratorné sledovédni s ohledem na riziko rozvoje za-
vaznych polékovych zmén vaziva (kardidlni, pleuropulmonalni ¢i
retroperitonedlni fibréza). U pacientt je nutno cilené patrat po va-
rovnych pfiznacich, jako jsou duSnost, kasel, inavnost, pfibyvani
na vaze, otoky dolnich koncetin (i asymetrické), mikéni obtiZe,
rozvoj srde¢ni insuficience, bolesti na hrudi, srde¢ni Selest. Zachyt
zvySené sedimentace, bilkovin akutni faze ¢i anémie ma podpirny
vyznam. U vSech symptomatickych nemocnych jsou indikovany
pomocné vySetfovaci metody (podle charakteru komplikaci): rent-
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genovy snimek plic ¢i CT hrudniku, spirometrie, echokardiogra-
fie, vySetfeni rendlnich funkci, sonografie ledvin a mocovych cest,
CT retroperitonea. Pfi prikazu fibrotické komplikace je nutno za-
h4jit adekvatni terapii a zaménit ergotovy derivat non-ergotovym
agonistou dopaminu. V soucasnosti se nepovazuje za nutné vysa-
zovat ergotové agonisty dopaminu u nemocnych, ktefi z této lécby
profituji a nevykazuji vySe uvedené znamky fibrotickych kompli-
kaci. V8ichni nemocni by vSak méli byt informovani o riziku fibro-
tickych zmén a o tomto pouceni by mél byt proveden zépis do 1é-
kai'ské dokumentace.

Anticholinergika (biperiden — Akineton, benzotropin — Apo-
Benztropin, procyclidin — Kemadrin) byla dlouho jedinymi dc¢in-
nymi symptomatickymi léky PN. Dnes se povazuji za obsoletni
z diivodu fady nezadoucich dcinki a rizik, zv1asté u starych a po-
lymorbidnich nemocnych. Jedinou zbyvajici indikaci anticholiner-
gik je uporny obtézujici klidovy tfes, ktery se nedafi potlacit pii-
mou dopaminergni terapii (L-DOPA, agonisty dopaminu) ¢i
amantadinem. Anticholinergni prepardty nesméji byt podavany
nemocnému nad 65 let véku ¢i nemocnému s kognitivnim defici-
tem. Je nutno je nasazovat postupné a vysazovat velmi pozvolna
pro nebezpeci vzniku akinetické krize pfi nahlém sniZeni davky ¢i
vysazeni 1éku.
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6. Diagnostika a Ié¢ba deprese
u Parkinsonovy nemoci

Jan Roth, Martin Anders, Tereza Uhrova

Obecny uvod
Depresivni porucha se obvykle definuje jako patologickd porucha
nalady neodpovidajici okolnostem. V tabulce 7 jsou uvedeny za-

kladni a pridatné projevy depresivni poruchy.

Tab. 7. Projevy deprese

Zakladni pfiznaky deprese
1. depresivni nalada
2. ztrata zajmu a radosti
3. snizena energie a aktivita, tnavnost
Pridatné pfiznaky deprese
ztrata sebedlvéry, sebepodceriovani
pocity provinéni a sebeobvinovani
suicidalni uvahy a chovani
neschopnost rozhodovani a soustfedéni, zpomalené mysleni
psychomotoricka retardace nebo agitovanost
poruchy spanku (insomnie nebo hypersomnie)
snizena ¢i zvySena chut k jidlu (spojena s odpovidajici zménou
télesné hmotnosti)

S ©xoN® G

e

Pro stanoveni diagnézy depresivni epizody je nutna pfitomnost minimalné
2 ze 3 z&kladnich pfiznak(, 1-2 ze 7 pfidatnych, celkem vSak 4 pfiznakd
z 10, a to po dobu minimalné 14 dna.

Na diagnézu organické depresivni poruchy obecné pomyslime
vzdy, pokud mame k dispozici objektivni dikazy (ze somatického,
neurologického a laboratorniho vySetfeni) o pfitomnosti onemoc-
néni, poSkozeni ¢i dysfunkci mozku (v tomto piipadé Parkinsono-
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vy nemoci — PN) nebo o systémovém somatickém onemocnéni,
o némz je znamo, Ze vyvolava dysfunkci mozku. Soucasné pred-
poklddame vztah mezi rozvojem zakladniho onemocnéni (PN)
a dusevni poruchou, jejizZ pfiznaky se mohou objevit okamZité nebo
se zpozdénim. Odeznéni nebo zlepSeni zakladniho onemocnéni byva
obvykle doprovazeno odeznénim ¢i tbytkem organické depresivni
poruchy. BohuZel u PN toto nebyva pravidlem — zlepSeni hybného
stavu nebyva doprovazeno automaticky zlepSenim depresivni sym-
ptomatiky.

Depresivni priznaky vyZadujici akutni psychiatrickou inter-
venci — vySetreni, pfipadné hospitalizaci. Alarmujici udalosti je
vzdy suiciddlni pokus, ale nesmime piehliZet ani prodromy sebe-
vrazedné aktivity, jako jsou napf. sebevrazedné myslenky. Psychi-
atrické péce by se mélo dostat i nemocnym, ktefi trpi vyraznou
uzkosti nebo autoakuzacemi spojenymi se ztritou ndhledu. Dalsi
skupinou ur¢enou k psychiatrické intervenci jsou pacienti, jejichZ
stav je charakterizovan ubytkem psychomotorické aktivity a vy-
skytem téZké apatie a abulie. Pfitomnost psychotickych pfiznaki
(bludy, halucinace) jiZ samoziejmé vyZaduje pfislu§nou psycho-
farmakoterapii spojenou ve vétSiné piipadu s hospitalizaci.

Deprese u Parkinsonovy nemoci

Predpokladana etiopatogeneze

Za biologicky podklad organické depresivni poruchy u PN je po-
kladana tzv. multitransmiterova dysbalance (serotonin, noradrena-
lin, dopamin, acetylcholin). Hlavni lokalizace poruchy je pfedmeé-
tem sledovani a prevlada nazor, Ze jde o oblast orbitofrontilniho
kortexu a mezolimbického systému.

Vyskyt deprese pri Parkinsonové nemoci

Vyskyt organické depresivni poruchy pii PN se v jednotlivych epi-
demiologickych studiich pohybuje mezi 30 a 70 %, pramérné ¢ini
47 %. Deprese miiZe byt i prvnim projevem onemocnéni ve stadiu,
kdy hybné pfiznaky nejsou jesté vyjadieny (u 12-37 % nemocnych).
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Ani v pozdéjsich stadiich nemusi tiZze deprese odpovidat motoric-
kému postiZeni.

Dusledky nelécené deprese pri Parkinsonové nemoci

Pacienti trpici organickou depresivni poruchou se vyznacuji vyssi
mirou nespoluprace, negativnim postojem k rehabilitaci. Podobné
jako u depresi jiné etiologie je zde riziko suiciddlniho chovani. Na
vyse uvedené behaviordlni projevy muZe navazat i rychlejsi pro-
grese hybnych a kognitivnich poruch. Jednim z kone¢nych dusled-
ki je podstatné vyssi stupein nesobéstacnosti nemocnych a pocho-
pitelné také zvySovani celkovych nédkladi na 1é¢bu.

Problémy diagnostiky deprese pri Parkinsonové nemoci
Uspésnost diagnostiky deprese v neurologické praxi ¢ini cca 30 aZ
40 %. Tento nizky zachyt miZze byt zpisoben mnoha faktory:

* [ pfes obrovsky pokrok moderni védy nemédme k dispozici spe-
cifické ukazatele deprese a diagnosticky postup vychézi jen
z posouzeni klinického stavu pacienta. U PN navic dochazi
k prekryvani somatickych a emocnich projevt (hypomimie, flekéni
drZeni trupu, pomalost a tichost feci, delsi latence odpovédi ap.).

e Druha velka oblast problémi je spojena s tim, Ze pacient ¢asto
pfisuzuje dusevni problém zdkladnimu onemocnéni ¢i své psy-
chosocidlni situaci, event. potiZim s adaptaci na novou situaci,
a nesdéluje 1ékari své dusevni proZitky.

* Problém ze strany lékafe miZe byt vyvolan nedostatkem Casu, trpé-
livosti, ale také »skotomizaci« na biologické problémy nemoci.

* Posledni kategorie problému je spojena se vztahem lékare a ne-
mocného (compliance). Pfi nedobfe vytvoreném terapeutickém
vztahu nemiZeme ocCekdvat divéru pacienta a jeho spolupraci
v oblasti uzivani predepisované 1écby a jinych lé¢ebné preven-
tivnich opatfeni.

Strukturovany rozhovor

Zakladnim diagnostickym postupem zlstava strukturovany poho-
vor, ve kterém se zabyvame nasledujicimi symptomy: smutek, Gz-
kost, schopnost koncentrace pozornosti (Eteni, televize), pesimismus,
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plactivost, pocity ménécennosti, insuficience a viny, nerozhodnost,
sebevrazedné myslenky nebo tendence. Zajimame se o pocit Unavy
a ztraty energie, toleranci zatéZe, zménu spankového reZimu, nedo-
statek vule, ztratu radosti ze Zivota a celkového zajmu, podrazdé-
nost, zmény chuti k jidlu a droven zajmu o sexudlni aktivitu.

Dotaznikové metody vhodné k detekci deprese

V klinické praxi pouzivame ke zjiStovani pfitomnych priznaku de-
prese a k monitorovani pribéhu 1écby posuzovaci $kaly. U dospé-
lych doporuc¢ujeme Beckovu sebeposuzovaci stupnici deprese (Beck
Depression Inventory). Hodnocen je aktudlni stav (»pravé ted«).
Dalsi casto pouZivanou $kélou je Zungova sebeposuzovaci stupni-
ce deprese (Zung Self Rating Depression Scale). Zaméfuje se na
stav pacienta v pribéhu minulého tydne. Objektivni posouzeni stavu
pacienta je mozné napi. pomoci Hamiltonovy psychiatrické stup-
nice pro posuzovani deprese (Hamilton Psychiatric Rating Scale
for Depression). Zde je mozné vidét nevyhodu pro nepsychiatry,
protoZe pro praci s touto stupnici je tfeba urcitého zacviku. Po-
sledni Casto uzivanou Skdlou zaméfenou na depresi je Stupnice
Montgomeryho a Asbergové pro posuzovani deprese (Montgome-
ry and Asberg Depression Rating Scale).

Klinické zvlastnosti deprese pii Parkinsonové nemoci

Deprese u PN mé nékolik odli§nosti oproti »béZzné vidané« depre-
sivni poruSe. Pacienti trpici PN dosahuji vyS§iho skére na Skalach
mapujicich uzkost, iritabilitu, suiciddlni dvahy a prozitky smutku.
Meéné se setkavame v klinickém obraze s typickymi pocity viny
a ménécennosti, vyjimecné s psychotickymi pfiznaky spojenymi
s tézkou depresi. Nemocni s PN se také méné Casto uchyluji
k sebevrazednému jedndni. Obraz bipolarni afektivni poruchy je
u nich vzacny.

Specificka 1écba deprese pri Parkinsonové nemoci

Lécbu organické depresivni poruchy lze rozdélit do tii fazi:

1. akutni 1é¢ba (6—12 tydnl) je zaméfena na remisi — Gpravu symp-
tomi;
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2. pokracovaci 1é¢ba (4-9 mésict) je zaméfena na prevenci relapsu;
3. udrZovaci 1écba je zaméfena na prevenci recidiv. UdrZovaci te-
rapie recidivam Casto zabrani ¢i alesponi oddali pfipadnou dalsi
depresivni epizodu.
V soucasnosti pfevazuji v pouziti antidepresiv prvni volby pfi de-
presi u PN preparaty inhibujici zpétné vychytavani serotoninu
(SSRI), a to predevsim z divodi jejich dobrého antidepresivniho
pusobeni pfi vysoké bezpec€nosti pfi predavkovani, minimédlnich
nezadoucich ucinki, jednoduchosti davkovani, nepfitomnosti se-
dace, nizkého farmakologického interakéniho potencidlu s jinymi
1é¢ivy a absence somatickych kontraindikaci. Nejcastéji pouZiva-
ny preparat je citalopram ¢i sertralin.

Pied pouzitim preparatti SSRI je nutné vysadit terapii sele-
gilinem, a to nejméné 3 tydny pred nasazenim SSRI.

Také tricyklicka antidepresiva (napf. amitriptylin, nortriptylin,
imipramin) maji mohutny antidepresivni u¢inek. Ve spektru jejich
receptorového profilu vSak nechybi anticholinergni ucinek, coz je
povazovano za hlavni diivod, proc tyto latky alteruji kognitivni funk-
ce pacientll a zvysuji riziko vzniku (pre)psychotickych stavi. An-
ticholinergni u¢inek vSak u PN pozitivné ovliviiuje ¢astou nycturii
a polakisurii. Prokdzan byl i jejich hypnoticky ucinek a sniZeni
nocni akineze u PN. U nemocnych s kardiovaskularnimi porucha-
mi vSak jednoznacné povazujeme tyto latky za rizikové.

PouzZiti moclobemidu (reverzibilni inhibitor enzymu monoami-
nooxidazy typu A) je sice u deprese pii PN teoreticky dobie zdu-
vodnitelné, praktické vysledky vsak nejsou prili§ povzbudivé.

Opakované byla provéfena tcinnost elektrokonvulzivni terapie
a lze povazovat za prikazné, Ze tato lécba jak odstrafiuje depresiv-
ni symptomy, tak u nemocnych dochézi i k pfechodnému zlepSeni
motoriky.

Vysazovani medikace

Abychom predesli rekurenci deprese, je vhodné Gc¢inné antidepre-
sivum vysazovat aZ po dobé cca 69 mésici. VSechna antidepresi-
va se maji vysazovat postupné béhem 8—12tydenni periody. Nahlé
vysazeni tricyklickych antidepresiv mliZe zplsobit nespavost, bo-



56 Parkinsonova nemoc: doporu¢ené postupy diagnostiky a 1écby

lesti, nauzeu nebo recidivu deprese. Symptomy, které néktefi auto-
fi nazyvaji »syndrom z vysazeni SSRI«, jsou popisovany nejcasté-
ji pfi odnéti 1é¢by paroxetinem, fluvoxaminem a vyjime¢né jej zpu-
sobuje nahlé vysazeni fluoxetinu, citalopramu a setralinu.
Symptomy jsou vétSinou mirné a mohou zahrnovat zavraté, poce-
ni, chiipkovité potiZe, nauzeu, vomitus, nechutenstvi, parestézie,
ataxii, tfes, zvySenou iritabilitu, akatizii, insomnii a désivé sny, sen-
zorickou hypersenzitivitu, cefalgii, inavnost, nesoustiedivost. Pfi-
znaky vymizi do 24 hodin po opétovném nasazeni SSRI, neléené
trvaji 7-14 dni. Prevenci vzniku je jen postupné vysazovani prepa-
ratd.

Oproti tomu ndvrat depresivnich symptomi béhem obdobi sni-
Zovani obvykle znamend, Ze porucha jesté zcela neodeznéla a pa-
cient by se mél vritit k plné terapeutické davce.

Objevi-li se nova epizoda (nejcastéji do 16.-20. tydne po vysa-
zeni), je nutné neprodlené zahdjit 1é¢bu stejnou medikaci, kterd
byla tspésnd pri predchozi 1éCbE.

Zména antidepresivni terapie pri jeji neicinnosti

Musime mit na paméti, Ze ucinnost antidepresiva lze hodnotit
azZ po dobé 3—4 tydni. Pokud se prokaze neucinnost, obecné lze
fici, Ze relativné kratky elimina¢ni polocas naprosté vétSiny anti-
depresiv umoziiuje rychly pfechod z jednoho antidepresiva na dru-
hé, naptiklad pres noc. Vyjimku z tohoto pravidla tvofii terapie po-
moci inhibitori monoaminooxiddzy. Pfed nasazenim inhibitort
monoaminooxiddzy je nutno vysadit tricyklicka antidepresiva nej-
méné na 7 dni, SSRI na 14 dnt (vyjimku tvofi fluvoxamin s 5 dny
a fluoxetin s 28 dny) a pii opa¢ném stfidani je nutné selegilin vysa-
dit na 3 tydny a moclobemid na 1-3 dny.

Piidatna anxiolyticka 1éc¢ba

Predevs§im u tzkostnych forem organické depresivni poruchy je
vhodné jiZ od pocatku 1é¢by antidepresivem priddvat anxiolytikum,
které urychli nastup antidepresivniho tG¢inku a kromé toho potlaci
inicidlni tenzi a nespavost. Poddvani anxiolytik podle moZnosti
omezujeme na kritké obdobi pfi akutni 16¢bé.
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Anxiolytika jsou sama o sobé& jen velmi mélo u¢inna v 1écbé de-
presi a je povaZzovano za chybu, 1é¢ime-li depresi jen témito pre-
paraty!

Vhodnymi benzodiazepinovymi preparaty pro kombinaci s SSRI
jsou oxazepam (Oxazepam) a lorazepam (Tavor), protoZe nejsou
substraty pro izoenzym cytochromu P450 3A3/4, inhibovany hlav-
né fluvoxaminem, fluoxetinem, slab&ji sertralinem, minimalné pa-
roxetinem a citalopramem. Z benzodiazepinti by nemély byt admi-
nistrovany soucasné s fluvoxaminem, fluoxetinem a sertralinem
predevsim alprazolam, midazolam, bromazepam a triazolam.

Hypnotika

Hypnotikum ordinujeme tehdy, jestliZze mezi dominujici pfiznaky
deprese patfi také néktera z forem insomnie (coZ je velmi Casté)
a antidepresivum dosud nezacalo plné ucinkovat. Lze pouZit napf.
zolpidem ¢i zopiclon. Jejich podavani bychom méli omezit, po-
dobné jako podavani anxiolytik, jen na akutni obdobi lécby.
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