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Резюме. В оглядовій статті проаналізовано аспекти діагностики та медикаментозної терапії 
хвороби Паркінсона(ХП). Стратегія терапії ХП передбачає застосування засобів патогенетич-
ного впливу із одночасною профілактикою медикаментозних побічних ефектів, що виникають 
з огляду на значну токсичність багатьох препаратів при багаторічному їх призначенні.
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У розумінні механізмів розвитку хвороби Пар-
кінсона (ХП) велику роль відіграли сучасні досяг-
нення в нейроморфології, біохімії, нейрофарма-
кології, а в останні роки – молекулярній біології 
генетиці. Без перебільшення – характер дослі-
джень хвороби Паркінсона значною мірою є відо-
браженням і показником загального рівня розви-
тку нейронаук. Частота ХП значно збільшується з 
віком, що робить її другим за поширеністю нейро-
дегенеративним захворюванням після хвороби 
Альцгеймера. Тому медична, соціальна і економіч-
на значимість цієї проблеми безперечна. Велика 
кількість робіт присвячена вродженим та екзоген-
ним факторам ризику ХП, молекулярним основам 
патогенезу, питанням якості життя пацієнтів, вза-
ємовідношенню між ХП і близькими формами 
екстрапірамідної патології – деменції з тільцями 
Леві (у рамках єдиної концепції «хвороба тілець 
Леві»). Відносно новим розділом паркінсоноло-
гії та ХП є широкий спектр нерухових розладів, 
що має значний вплив на якість життя пацієнтів.
Прорив в області нових технологій діагнос-

тики захворювань ЦНС представив можливості 
прижиттєво вивчати не тільки структурні зміни 
головного мозку за допомогою МРТ, але й оціню-
вати такі функціональні параметри як метабо-
лізм і перфузію тканин у будь-якій зоні мозку, які 
часто випереджають за часом появу структурних 
змін. Надзвичайно перспективним є застосуван-
ня сучасних методів 1H MPC, дифузійної МРТ і 
нейротрактографії для оцінки прогнозу перебігу 
нейродегенеративного процесу і ефективності 
патогенетичної терапії.
Лікування ХП на сьогоднішній день стає все 

більш ефективним, але разом із тим все більш 
складним і дорогим, що потребує стандартизації 
лікувального процесу, яка ні в якому разі не за-

перечує необхідність індивідуального підходу в 
кожному конкретному випадку.
Світова клінічна практика показує, що ХП не 

впливає на тривалість життя й при адекватному 
медичному спостереженні не спричиняє жит-
тєво небезпечних ускладнень. Точне виконання 
лікарських призначень, наполегливість і впевне-
ність лікаря і пацієнта в успіху лікування, ефек-
тивність якого реально пов’язана з досягнення-
ми сучасної медицини, гальмує перебіг хвороби, 
зменшує вираженість основних її проявів.
Згідно із сучасним визначенням, хвороба Пар -

кінсона (ХП) – хронічне прогресуюче захворюван-
ня головного мозку, переважно пов’язане з деге-
нерацією дофамінергічних нейронів чорної суб-
станції з накопиченням у них білка а-синуклеїну 
та утворенням особливих внутрішньоклітинних 
включень (тілець Леві), яке проявляється поєд-
нанням гіпокінезії з ригідністю, тремором спо-
кою та постуральною нестабільністю, а також ши-
роким спектром немоторних проявів – психічних, 
вегетативних, сенсорних тощо [1, 2, 9, 30].
ХП, або ідіопатичний паркінсонізм, відокрем-

лена в окрему нозологічну форму, на відміну від 
симптоматичного паркінсонізму (вторинний 
паркінсонізм) і захворювань, у клінічній картині 
яких мають місце окремі паркінсонічні симптоми 
– мультисистемна дегенерація з синдромом «пар-
кінсонізм плюс». Маючи спільний синдром рухо-
вих порушень, ці захворювання значно відрізня-
ються за етіологією та патогенезом і нечутливі до 
класичної протипаркінсонічної терапії. Єдиним 
надійним критерієм, підтверджуючим клінічний 
діагноз ХП, вважається специфічна реакція на ле-
водопу – позитивний леводопа-тест, результатом 
якого є регрес рухових порушень.
Типовим віком маніфестації клінічних симпто-

мів ХП вважають 45-52 роки. Важливо відзначити, © І.М. Карабань, Н.В. Карасевич
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що до цього часу відбувається значне зниження 
функціональної активності дофамінсинтезуючих 
нейронів нігростріарної системи, що дозволяє 
розглядати ХП і як асоційовану з віком патологію 
[7, 8, 19]. Фактором ризику розвитку ХП є вікова 
екстрапірамідна недостатність (ЕПН), симптоми 
якої чітко проявляються у міру старіння людини 
[1, 2]. У 7,5-10,0% осіб старше 60 років вікова ЕПН 
трансформується в ХП [7]. Згідно з даними світо-
вої статистики, частота ХП становить від 60 до 187 
[16], а в Україні – 133 на 100 тис. населення.
Патогенез. Згідно з сучасними даними, ХП 

вважають хворобою нейромедіаторного об-
міну. Специфічною біохімічною особливістю 
захворювання є недостатність продукції до-
фаміну (ДА) в базальних гангліях і розвиток 
ДОФА-дефіцитного нейромедіаторного дис-
балансу. Клінічні ознаки ХП проявляються при 
втраті не менше 70% ДА в стріатумі (хвостатому 
ядрі і шкарлупі). Причиною виникнення рухо-
вих порушень є зменшення гальмівного дофа-
мінового контролю, здійснюваного нігрострі-
арною системою, і гіперактивація стріарних 
холінергічних нейронів [1, 18]. Недостатність 
ДА-трансмісії, що виникає внаслідок дегенера-
ції значної частини ДА-синтезуючих нейронів, 
веде до підвищення активності ферментів ката-
болізму ДА-моноамінооксидази типу В (МАО-В) 
і катехол-О-метилтрансферази (КОМТ) та зміни 
функціональних взаємовідносин між ДА і збу-
джуючим медіатором глутаматом. У свою чергу, 
гіперактивація глутаматних рецепторів посилює 
потік іонів кальцію та накопичення кальцію в 
ДА-нейроні, що сприяє індукції механізмів по-
шкодження та загибелі нігростріарних нейронів.
Ключовим процесом, що призводить до заги-

белі нейронів при ХП, є надмірне накопичення в 
них білка а-синуклеїну, який і в нормі присутній в 
пресинаптичних закінченнях нейронів головного 
мозку. У спорадичних випадках ХП а-синуклеїн є 
основним компонентом тілець Леві, що дає під-
стави відносити ХП до синуклеїнопатій.
Важливу патогенетичну роль в процесі дегене-

рації відіграють також порушення функціонуван-
ня мітохондрій і надмірне утворення активних 
форм кисню (оксидантний стрес); збільшення 
внутрішньоклітинної концентрації кальцію вна-
слідок впливу надмірної кількості збуджуючих 
амінокислот (феномен ексайтотоксичності); за-
пальна реакція мікроглії [2, 20, 24, 25, 26]. 
Клініко-патоморфологічні порівняння та не-

йровізуалізаційні дослідження показують, що 
перші симптоми хвороби з’являються тоді, коли 
чисельність нейронів компактної частини чор-
ної субстанції знижується більше ніж на 50%, а 
вміст ДА в смугастому тілі – на 80%.
Морфологічні зміни при ХП локалізуються 

не лише в нігростріатумі, але й в інших відділах 
головного мозку (блідій кулі, ядрах середнього 
мозку, таламусі, блакитній плямі). Вважають, що 
рухові порушення в таких хворих обумовлені не 
лише функціональними змінами нейронних ан-
самблів в цих регіонах мозку, але й порушенням 
взаємовідносин між відповідними структурами 
стовбура, підкіркових утворень та кори.
Важливо відзначити, що синтез ДА здійсню-

ється не в аксоні, а в тілі ДА-нейрона, що роз-
ташований у чорній субстанції, де відбуваються 
поетапні ферментативні перетворення в ланцю-
зі «фенілаланін-тирозин-L-ДОФА-ДА» [1, 2, 21]. 
Тут ДА «складується» в гранули зберігання і за 
необхідності транспортується до мікровезикул, 
розгалуження яких є пресинаптичною частиною 
ДА-синапсу. Вивільнення ДА в синаптичну щі-
лину відбувається у вигляді кванта медіатора під 
впливом нервового імпульсу. 
ХП традиційно розглядається як захворю-

вання, що, переважно, вражає моторну сферу. 
Класичні рухові прояви ХП – гіпокінезія, ригід-
ність, тремор спокою – спричинені дегенерацією 
дофамінергічних нейронів компактної частини 
чорної субстанції і виникаючим внаслідок цього 
дефіцитом ДА в стріатумі. Але, окрім моторних 
симптомів, у клінічній картині ХП присутні і 
немоторні прояви. Більше того, в міру прогре-
сування захворювання деякі з них набувають 
домінуючого клінічного значення, спричиняю-
чи негативний вплив на якість життя пацієнтів, 
призводячи до їх інвалідизації та скорочуючи 
тривалість життя. Немоторні прояви ХП вклю-
чають вегетативні, психічні, диссомнічні, сен-
сорні та деякі інші порушення [3, 5, 9].
Більшість немоторних проявів з’являються та 

наростають по мірі прогресування захворюван-
ня – паралельно із посиленням рухових розладів, 
але деякі немоторні прояви, такі як порушення 
нюху, закрепи, депресія, розлади поведінки уві 
сні зі швидкими рухами очей (ШРО), больові син-
дроми, виникають до початку класичних мото-
рних симптомів ХП. У зв’язку з цим говорять про 
«премоторні стадії» ХП. Відсутність специфічних 
симптомів робить клінічну діагностику ХП на 
«премоторній стадії» практично неможливою. 
Тим не менше, обстеження пацієнтів з подібни-
ми порушеннями з допомогою функціональних 
методів нейровізуалізації та деяких інших інстру-
ментальних методів, особливо якщо вони мають 
родичів, що страждають на ХП, – перспективний 
шлях до максимально раннього виявлення ХП.
Досягнуті за останні десятиліття успіхи щодо 

збільшення тривалості життя хворих ХП при-
звели до того, що немоторні прояви все частіше 
проявляються на пізніх стадіях хвороби, особливо 
у осіб похилого віку. Згідно з даними Сіднейсько-
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го мультицентрового дослідження, що включало 
спостереження за хворими ХП протягом 20 років, 
немоторні симптоми, зазвичай резистентні до ле-
водопи, інвалідизували пацієнтів у більшій мірі, 
ніж основні рухові прояви захворювання [2, 31].
Нове розуміння механізмів розвитку ролі не-

моторних проявів у структурі ХП має концепція 
Н. Вгаак і співавт. (2003), згідно з якою дегенера-
тивний процес не обмежується компактною час-
тиною чорної субстанції, а послідовно охоплює 
велику кількість мозкових структур. Н. Вгаак і 
співавт. виділили 6 стадій розвитку патологіч-
ного процесу при ХП [31]. Перша стадія харак-
теризується дегенерацією нюхової цибулини й 
переднього нюхового ядра, яка клінічно може 
проявлятися порушенням нюху. Друга стадія ха-
рактеризується залученням ядер стовбуру мозку, 
що контролюють афективні, вегетативні функції, 
цикл сон-неспання, і може проявлятися розлада-
ми поведінки уві сні із ШРО, депресією, закре-
пами. Класичні моторні прояви ХП з’являються 
лише на III і IV стадіях за Н. Вгаак, що пов’язано з 
поширенням дегенеративного процесу на чорну 
субстанцію. У фінальних V і VI стадіях тільця Леві 
з’являються в лімбічних структурах і корі голов-
ного мозку, що призводить до розвитку когнітив-
них, поведінкових і психотичних розладів [13, 31].
Відомо, що значна частина немоторних про-

явів є резистентною до препаратів леводопи, це 
вказує на їх зв’язок із дисфункцією недофамінер-
гічних систем: норадренергічних, серотонінер-
гічних, холінергічних та ін. Тим не менше, часто 
немоторні прояви виникають чи посилюються у 
зв’язку з дією протипаркінсонічних засобів.
При оцінці темпу розвитку ХП як хронічного 

прогресуючого захворювання, прийнято визна-
чати стадії хвороби. Існують різні класифікації 
стадійності перебігу ХП. М.Б. Маньковський і 
співавт. (1982) виділяють три ступені захворю-
вання, розділяючи кожен із них на підгрупи А і 
Б відповідно до клініко-функціональних проявів 
прогредієнтності перебігу ХП. Початковим про-
явам захворювання відповідає I ступінь. Ступінь 
ІА характеризується нерізко вираженим аміоста-
тичним симптомокомплексом, інколи невеликим 
тремтінням (або лише тремтіння). Порушення 
рухових функцій не спостерігається. Цей ступінь 
відповідає екстрапірамідній недостатності. Для 
ступеня ІБ характерна загальмованість активних 
рухів, більш виражене тремтіння, початкові веге-
тативні порушення. При ступені II мають місце 
помірно виражені зміни. Ступінь ІІА характери-
зується підвищенням тонусу м’язів у двох чи біль-
ше кінцівках, помітним сповільненням активних 
рухів або практично постійним тремтінням, ви-
раженою вегетативною симптоматикою; можуть 
порушуватися когнітивні функції. Такі хворі ще 

можуть виконувати свою професійну роботу, 
якщо вона не пов’язана з тонкими й точними ру-
хами. При ступені ІІБ симптоматика ще більше 
наростає, часто порушеною є хода. Хворі вже не 
можуть працювати, але повністю себе обслугову-
ють в побуті, виконують домашню роботу. Важко-
му ступеню захворювання відповідає III ступінь. 
Для ступеня ІІІА характерна виражена ригідність 
м’язів чи тремтіння, брадикінезія, порушення ста-
тики й ходи, різка вегетативна дисфункція, значні 
зміни вищої нервової діяльності, соматична пато-
логія. Можливість самообслуговування обмеже-
на. При ступені ШБ спостерігається майже повна 
знерухомленість, акінезія; хворі прикуті до ліжка, 
самообслуговування, навіть елементарне, немож-
ливе, необхідний постійний сторонній догляд.
У даний час використовують Міжнародну шка-

лу оцінки стадійності ХП М. Hoehn і М. Yahr (1967) 
у модифікації О. Lindvall (1987), яка за своєю града-
цією повністю збігається з функціональною кла-
сифікацією М.Б. Маньковського та співавт. (1982).
Важливе значення для об’єктивізації етапів 

перебігу ХП набуває показник швидкості про-
гресування захворювання. Н.В. Федорова (2002) 
пропонує виділяти швидкий темп, який характе-
ризується зміною стадій протягом 2 років, помір-
ний – від 3 до 5 років, повільний – більше 5 років.
Залежно від переваги провідного симптому 

в тріаді рухових порушень визначають клінічну 
форму ХП: акінетико-ригідно-тремтливу, ригід-
но-акінетико-тремтливу або тремтливо-акінети-
ко-ригідну.
Критерії «включення-виключення». Існує 

більше тридцяти неврологічних синдромів, схо-
жих за клінічною картиною з ХП. Тому для того, 
щоб правильно діагностувати захворювання 
й призначити ефективне лікування, необхідна 
консультація лікаря, який має профільну спеці-
алізацію з екстрапірамідної патології. Спочатку 
виставляють синдромальний діагноз паркінсо-
нізму, при цьому враховують міжнародні крите-
рії «включення-виключення» (А. Hughes, 1992 
та UK Brain Bank Criteria), а також вік хворого й 
супутню патологію [10].
На сьогодні існують сучасні методи діагнос-

тики ХП, такі як клінічний леводопа-тест, пози-
тронно-емісійна томографія (ПЕТ), електроміо-
графія (ЕМГ).
Для постановки леводопа-тесту протягом 

п’яти днів хворий має приймати леводопавміс-
ні препарати (Левоком, Наком або Мадопар) 
у добовій дозі 200-250 мг, розділеній на три 
прийоми, після чого реєструють ступінь змі-
ни (зменшення) показників рухових функцій 
із допомогою спеціалізованної шкали Unified 
Parkinson’s Disease Rating Scale (UPDRS; III час-
тина, моторна активність) [17]. Якщо очікувана 
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відповідь на леводопа-тестування не спостері-
гається, то з найбільшою вірогідністю захворю-
вання не можна розцінювати як ХП. Одним із 
достовірних методів діагностики захворювання 
вважається ПЕТ, яка дозволяє виявити зниження 
активності дофамінергічної системи у відповідь 
на внутрішньовенне введення Fluorodopa ще на 
доклінічних стадіях. Метод, який доступний для 
застосування в неврологічній клініці, це ЕМГ. 
Важливою перевагою цього методу є його інфор-
мативність для виявлення субклінічних і почат-
кових проявів захворювання, а також при оцінці 
ефективності протипаркінсонічних препаратів.
Принципи терапії. Традиційно лікарські за-

соби для лікування ХП розглядали як виключно 
симптоматичну терапію. Раніше існувала дум-
ка, що лікування на початкових стадіях ХП не 
потрібно починати до тих пір, доки симптоми 
паркінсонізму не почнуть впливати на соціаль-
ну, побутову та професійну активність хворого 
[9, 14]. Однак досягнення у вивченні патогенезу 
ХП і поява нових ефективних препаратів внесли 
відповідні зміни в стратегію і тактику патогене-
тичної терапії захворювання. Нещодавні дослі-
дження із застосуванням нейровізуалізаційних 
методів показали, що латентний період від по-
чатку загибелі нігростріарних нейронів до появи 
перших рухових симптомів ХП становить від 6 
до 7 років [14]. Посилення рухових порушень на 
ранній стадії ХП відбувається відносно швидко: 
за 1-й рік спостереження оцінка по шкалі UPDRS 
збільшується на 8-10 балів, що супроводжується 
значним погіршенням якості життя [13].
Вважають, що раннє призначення симпто-

матичної терапії має сприятливий вплив щодо 
близького й тривалого покращання рухових симп-
томів, якості життя та зменшення вірогідності 
ранньої появи моторних флуктуацій і дискінезій 
[1, 9, 27]. Наразі з’явилося теоретичне й практичне 
підгрунття для перегляду традиційного погляду 
на терміни початку дофамінергічної терапії при 
ХП. Початок лікування одразу після діагностики 
захворювання розглядається як більш перспек-
тивна й ефективна стратегія фармакотерапії ХП.
Сучасна стратегія терапії ХП передбачає за-

стосування засобів патогенетичного впливу із 
одночасною профілактикою медикаментозних 
побічних ефектів, що виникають з огляду на зна-
чну токсичність багатьох препаратів при багато-
річному їх призначенні [1, 24, 27].
Г.Н. Крижановським і співавт. (2002) сформу-

льована концепція комплексної патогенетичної 
терапії (КПТ) ХП. Принцип КПТ полягає в поєд-
наному впливі лікарських засобів на різні ланки 
патологічного процесу. Оскільки між ланками 
патологічної системи паркінсонічного синдрому 
існують взаємопотенціюючі зв’язки, така терапія 

несе значніший лікувальний ефект порівняно 
з результатом дії кожного препарату на окрему 
ланку патологічної системи (монотерапія). Цей 
ефект може бути досягнутий застосуванням про-
типаркінсонічних засобів у зменшених дозах, що 
знижує вірогідність потенціації нейротоксичної 
дії препаратів і розвитку побічних явищ із вто-
ринними медикаментозними синдромами, бо-
ротьба з якими може бути значно важчою, ніж із 
основною хворобою.
Основні напрямки комплексної патоге-

нетичної терапії:
• регуляція дофамінергічної трансмісії у функ-
ціональних умовах ДА-синапсу і пула ДА-
нейронів;

• керування синтезом ДА шляхом впливу на не-
дофамінергічну нейротрансмісію;

• зменшення ступеня прогресування захворю-
вання з допомогою нейропротекції пошко-
дженних ДА-нейронів.
Тактика ведення пацієнтів із ХП залежить від 

вираженості функціональної недостатності, віку 
хворого, когнітивних та інших немоторних пору-
шень, індивідуальної чутливості до препаратів, 
фармакоекономічних міркувань.
Завданням протипаркінсонічної терапії є від-

новлення порушених рухових функцій і підтри-
мання оптимальної мобільності пацієнта про-
тягом максимально тривалого періоду часу при 
зведенні до мінімуму ризику побічних явищ і від-
далених ускладнень терапії. Окрім підтримання 
рухової функції слід прагнути до максимально 
можливої корекції немоторних проявів.
Оскільки дефіцит ДА в нігростріатумі при ХП 

є ключовим механізмом патогенезу захворюван-
ня, хворі потребують дофамінергічної замісної 
терапії. Загальновизнано, що леводопа, тобто лі-
вообертаючий ізомер ДА, що проникає через ге-
матоенцефалічний бар’єр (ГЕБ), є найбільш адек-
ватним препаратом для контролю паркінсонічних 
симптомів. На сьогодні леводопа в чистому вигля-
ді не використовується внаслідок виражених по-
бічних ефектів. Категорично не можна вважати 
виправданими попередні рекомендації доводити 
добову дозу препарату до 3-8 г. Сучасні леводо-
павмісні препарати складаються з комбінації ле-
водопи з інгібітором дофадекарбоксилази (ІДК) 
– карбідопою або бенсеразидом. Ці інгібітори не 
проникають через ГЕБ і блокують перетворення 
екзогенно введеної леводопи в ДА тільки на пери-
ферії, збільшуючи тим самим концентрацію меді-
атора в нігростріатумі. Мета леводопа-терапії – не 
ліквідувати повністю усі симптоми захворюван-
ня, а в достатній мірі покращити стан хворого при 
якомога меншій добовій дозі [22, 23].
За силою впливу на симптоми паркінсо-

нізму леводопавмісні препарати перевершують 
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усі інші засоби, що є в розпорядженні сучасної 
фармакотерапії цього захворювання. На ранніх 
стадіях захворювання в деяких хворих леводопа 
може повністю нівелювати усі симптоми, тобто 
хворий стає ззовні ніби здоровим. Цей період лі-
кування в спеціальній літературі має образну на-
зву «медовий місяць» – «honey moon» (англ.) [2].
На думку багатьох спеціалістів, лікування 

леводопою є класичною замісною терапією, ви-
кликає покращення стану хворих, але не зупиняє 
прогресування захворювання [22, 27].
Дві основні причини – властивість леводопи 

бути нейротоксичною та поява при тривалому лі-
куванню ускладнень, викликаних застосуванням 
леводопи, – змушують утримуватись від замісної 
терапії до тих пір, поки паркінсонічні симптоми 
явно не почнуть інвалідизувати хворих.
Інші засоби, у тому числі дофамінергічні (аман-

тадин, агоністи ДА-рецепторів, селегелін та ін.), не 
можуть конкурувати з леводопавмісними препара-
тами за вираженістю протипаркінсонічної дії.
На ранніх стадіях ХП в якості терапії першої 

лінії доцільно застосовувати ДА-агоністи, які 
в сучасних умовах відіграють усе більшу роль 
і в лікуванні виражених стадій ХП із метою ле-
водопа-економного ефекту, особливо на фоні 
вже існуючих ускладнень лікування. Крім того, 
ДА-агоністи стимулюють пресинаптичні рецеп-
тори, що знижує рівень оксидантного стресу та 
забезпечує нейропротекторний ефект відносно 
ДА-нейронів [15, 25, 28].
Важливим напрямком у патогенетичній тера-

пії ХП є застосування інгібіторів катаболізму ДА 
в базальних гангліях. Вважається, що інгібітори 
МАО-В повинні призначатися хворим на ХП 
як препарати безумовного вибору відразу ж, як 
тільки захворювання діагностовано. На початко-
вих стадіях інгібітори МАО-В можна застосову-
вати в якості монотерапії, на більш пізніх стадіях 
– у поєднанні з леводопавмісними препаратами, 
що забезпечує зниження доз останніх на 20-30% і 
сприяє зменшенню побічних явищ багаторічної 
лікарської терапії [27].
До нової генерації протипаркінсонічних пре-

паратів відносяться інгібітори КОМТ-фермента, 
який приймає участь у розпаді ДА [1, 2, 9, 24]. 
Такий препарат як Ентакапон зарекомендував 
себе як облігатний засіб, призначений для ліку-
вання та профілактики викликаних леводопою 
гіперкінезів і дискінезій. Натепер синтезова-
ний і застосовується в країнах Європи препарат 
Сталево, який являє собою комбінацію леводо 
пи / карбідопи з Ентакапоном в одній таблетці.
Окремої оцінки заслуговує багатолітня прак-

тика застосування антихолінергічних засобів. 
Вважається, що клінічне застосування антихолі-
нергиків повинно бути строго диференційова-

ним внаслідок частого розвитку таких побічних 
явищ, як послаблення когнітивних функцій, де-
менція, галюцинації, тазові розлади. Вважають, 
що це може бути пов’язано зі специфічним ефек-
том впливу цього класу препаратів на холінергіч-
ні нейрони кори, особливо у хворих на ХП із під-
вищеним ризиком розвитку деменції. За даними 
статистики, у хворих, які не отримували антихо-
лінергики, клінічні симптоми деменції виника-
ють у 46% випадків, а в пацієнтів, які приймали 
ці препарати, в 93% випадків [9, 27]. Зважаючи на 
важливість цих фактів для клініцистів, слід під-
креслити, що антихолінергики все ж продовжу-
ють відігравати важливу роль у патогенетичній 
терапії ХП, особливо, у випадках недостатньої 
ефективності препаратів дофамінергічного ряду.
Сучасні успіхи в лікуванні ХП пов’язані з нови-

ми уявленнями про механізм дії амантадину (сти-
муляція вивільнення ДА із нейрональних депо, 
підвищення чутливості рецепторів до ДА, гальму-
вання процесу зворотного поглинання медіатора 
пресинаптичним нейроном) [11]. Показано, що 
амантадин значно послаблює збудливі глутаматні 
кортикостріарні впливи на холінергічні нейрони, 
зважаючи на те, що препарати цього класу від-
носять до групи антагоністів глутаматних рецеп-
торів, до непрямих антихолінергіків і нейропро-
текторів. Як самостійний засіб амантадин добре 
зарекомендував себе в лікуванні початкових ста-
дій ХП, а застосування його в комплексній терапії 
захворювання дозволяє зменшити добові дози ле-
водопи й вираженість побічних явищ [29].
До нових технологій лікарської терапії слід 

віднести дуодопа-помпу, апоморфін у помпі й 
для підшкірних ін’єкцій, новий селективний ін-
гібітор МАО-В разагилін (Азилект) та агоніст 
ДА-рецепторів ротиготин в трансдермальній 
формі (пластир), показання для призначення 
яких повинні бути розглянуті окремо.
Представлені класи лікарських засобів пато-

генетичної дії ефективно впливають на клінічну 
симптоматику ХП. Проте, необоротна дегенера-
ція значної популяції ДА-нейронів нігростріа-
туму, яка відбувається при цьому захворюванні, 
та обґрунтовує необхідність довічного прийому 
протипаркінсонічних препаратів.
Як уже було зазначено, одним із стратегічних 

напрямків консервативного лікування ХП є вико-
ристання принципу комплексної патогенетичної 
терапії, який полягає в поєднаному медикамен-
тозному впливі на окремі ланки патогенезу захво-
рювання з метою взаємного потенціювання ефек-
тів препаратів і мінімалізації їх добових доз [1].
У процесі тривалого (протягом 8-10 років) 

спостереження за клінічним перебігом ХП у 276 
пацієнтів, що перебувають на обліку у відділенні 
екстрапірамідних захворювань нервової систе-
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ми Державної установи «Інститут геронтології 
імені Д.Ф. Чеботарьова Національної академії 
медичних наук України», були проаналізовані 
особливості впливу комплексної патогенетич-
ної терапії на основні симптоми захворювання й 
частоту побічних явищ при використанні осно-
вних класів протипаркінсонічних препаратів [1].
Етапність лікування ХП визначалась хроніч-

ним прогресуючим характером перебігу захво-
рювання та стадійністю патологічного процесу. 
Підбирання фармакологічних засобів у терапев-
тичний комплекс був обумовлений стадією за-
хворювання, домінуючим клінічним синдромом, 
індивідуальною переносимістю препаратів і зале-
жав від психосоматичного статусу, віку пацієнта й 
тривалості захворювання. Проте, незважаючи на 
дотримання цих правил, у більшості пацієнтів не-
минуче виникали побічні явища при багаторічній 
фармакотерапії ХП, що значною мірою перешко-
джало ефективному патогенетичному лікуванню.
Установлено, що найчастіше побічні явища 

спостерігались при застосуванні дофавмісних 
препаратів (ДВП) – у 58%; дещо рідше при при-
значенні амантадину (44%) і холінолітиків (31%). 
Найрідше побічні явища виникали при ліку-
ванні інгібіторами МАО-В (9%). При лікуванні 
холінолітиками найчастіше спостерігались по-
бічні явища у вегетативній нервовій системі, а 
саме – сухість у роті (51%), порушення акомодації 
та сечовиділення. Терапія амантадином майже 
однаково часто викликала вегетативні побічні 
ефекти (13%), а також неврологічні (11%) – такі як 
збудження, безсоння, головокружіння, головний 
біль. Терапія ДВП найчастіше ускладнювалась 
неврологічними побічними ефектами (41%), 
більшість з яких складали лікарські дискінезії.
Частота побічних явищ препаратів леводопи 

значною мірою визначається добовою дозою 
леводопи. Аналіз отриманих результатів пока-
зав, що у хворих, які приймали леводопу з ІДК 
при добовій дозі леводопи до 750 мг, частота 
гастроентеральних, серцево-судинних і вегета-
тивних побічних явищ досить низька. У той же 
час, частота неврологічних побічних ефектів при 
прийомі цієї максимальної дози становила 58%. 
Якщо пацієнт приймав ДВП в дозі, що перевищує 
емпірично встановлену субмаксимальну добову 
дозу (500 мг в перерахунку на леводопу), частота 
побічних ефектів значно зростала в порівнянні з 
прийомом дози 375-500 мг: частота гастроенте-
ральних побічних ефектів в 7, серцево-судинних 
в 3-4, психічних в 4 і неврологічних в 2 рази. Цей 
факт є додатковим підтвердженням того, що ба-
гатолітнє лікування ХП за допомогою препаратів 
леводопа/ІДК слід проводити, не перевищуючи 
субмаксимальну дозу леводопи 500 мг [4, 6].
При тривалому перебігу ХП і багаторічній 

терапії ДВП наступають зміни клінічної кар-
тини захворювання, так званий клінічний по-
ліморфоз симптомів, до основних проявів якого 
відносяться дискінезії, а також ряд специфічних 
феноменів, які проявляються коливаннями рухо-
вої активності у вигляді рухових флуктуацій про-
тягом доби [1, 2, 9, 27]. До цих феноменів відно-
сяться феномен виснаження ефекту разової дози 
(«wearing off»), феномен «включення-виключен-
ня («on-off»), феномен «застигання» («freezing»). 
Різноманітні дискінезії включають дистонію дії 
й періоду «виключення», дискінезію «піка дози», 
двофазну дискінезію, пароксизмальну неперед-
бачувану дискінезію тощо. У пацієнтів із ХП, які 
отримували леводопу/ІДК більше 5 років, най-
частіше (48% випадків) спостерігається дискіне-
зія «піка дози»; кожний інший варіант спостері-
гався з частотою від 8 до 22%.
Частота лікарських дискінезій, виснажен-

ня ефекту добової дози ДВП, нерівномірність 
дії ДВП протягом доби, феномен «включення-
виключення» й «застигання» наростають при 
збільшенні тривалості захворювання. Вираже-
ність феномену виснаження ефекту добової дози 
ДВП, яка збігається зі зниженням ефективності 
лікування, значно зростає після 10 років перебігу 
захворювання [4, 6, 9].
Частота всіх типів клінічного патоморфозу 

збільшується й при наростанні ступеня тяжкості 
ХП. Такі прояви клінічного патоморфозу, як не-
рівномірність дії ДВП протягом доби, коли та ж 
сама доза гірше діє в певні часи після прийому, 
а також феномени «включення-виключення» та 
«застигання» спостерігалися тільки у хворих на 
ХП при III-IV стадії захворювання.
Слід підкреслити, що прояви клінічного па-

томорфозу симптомів ХП наростали в пацієнтів 
при збільшенні добової дози ДВП, особливо при 
перевищенні емпіричної максимальної добової 
дози леводопи більше 750 мг.
При аналізі вікових критеріїв ризику або пере-

ваг використання основних протипаркінсонічних 
засобів, у тому числі леводопавмісних препара-
тів, ми вважаємо прийнятною межею для оцінки 
ефективності їх дії умовні періоди до і після 60 ро-
ків. Оскільки лікування леводопавмісними пре-
паратами в пацієнтів молодше 60 років із раннім 
початком захворювання (до 45 років) часто усклад-
нюється розвитком рухових флюктуацій і ми-
мовільних рухів, слід вважати проблематичною 
можливість застосування препаратів у цій гру-
пі пацієнтів, а добова доза леводопи не повинна 
перевищувати 200-400 мг до того часу, поки не 
з’являться ознаки прогресу захворювання [2, 6].
Побічні явища внаслідок тривалої терапії лево-

допою виникали порівняно рідко у хворих старше 
60 років. За результатами тривалого спостережен-
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ня за 156 пацієнтами з ХП середнього (49-59 років) 
і похилого (60-74 роки) віку з різною вираженістю 
захворювання, які протягом 10-15 років отримува-
ли леводопу/ІДК, установлено, що ефективність 
лікування залежить від віку пацієнта до початку 
захворювання й тривалості лікування. Так, ефек-
тивність терапії леводопою знижується при збіль-
шенні прийому препаратів, що є вираженішим у 
хворих середнього віку. Значна ефективність ліку-
вання на початку хвороби частіше поєднується з 
виникненням побічних явищ у подальшому.
Дискінетичний синдром, як ускладнення те-

рапії леводопою, більше виражений у хворих 
середнього віку, у тому ж віці він із найбільшою 
частотою трансформується у феномен «включен-
ня-виключення». Когнітивні дисфункції у хворих 
похилого віку, як можливе ускладнення прийому 
лікарських засобів, можуть бути обумовлені бага-
торічним застосуванням препаратів леводопи.
У структуру комплексної патогенетичної те-

рапії при ХП входить і нейрохірургічне лікування 
[32]. Вважають, що застосування нейрохірургіч-
них методів лікування ХП виправдане у випадках 
явної неефективності консервативної терапії. По-
казаннями до хірургічного методу лікування є зна-
чне зниження ефективності терапії леводопою, 
прогресуюча інвалідизація. Показання для опера-
тивного втручання слід визначати з обов’язковим 
урахуванням етико-деонтологічних аспектів. Хво-
рі та члени їх родин повинні бути поінформова-
ні про відсутність абсолютних гарантій користі 
хірургічного лікування, вірогідність розвитку піс-
ляопераційних ускладнень із ризиком для життя 
в 1-2% випадків, необхідність довічного проведен-
ня патогенетичної терапії, оскільки операція не 
позбавляє хворого від ХП, а лише пом’якшує окре-
мі симптоми захворювання.
Останні півтора десятки років охарактери-

зувались упровадженням у практику лікування 
хвороби рухів принципово нової функціональ-
ної нейрохірургічної технології – високочастот-
ної стимуляції глибинних відділів мозку, або гли-
бинної стимуляції мозку (ГСМ), в англомовній 
літературі – deep brain stimulation (DBS). Вона 
була вперше запропонована групою французь-
ких нейрохірургів із Гренобля (A.L. Benabid, P. 
Pollak). Суть методу полягає в стереотаксичній 
імплантації електроду в мозкову «мішень» і вико-
нанні його стимуляції імпульсним генератором у 
спеціально підібраному режимі. Ця технологія 
пройшла успішну апробацію на тисячах хворих із 
паркінсонізмом (особливо при тремтливому фе-
нотипі захворювання), різними формами ідіопа-
тичної й симптоматичної дистонії, есенціальним 
тремором та іншими важкими й часто некура-
бельними станами. Технологія ГСМ довела свою 
високу ефективність і надійність, низький ризик 

побічних ефектів, можливість здійснення трива-
лої стимуляції з підтримкою гідної якості життя 
оперованих пацієнтів і членів їх родин. Важли-
вою перевагою ГСМ є можливість виконання 
двосторонньої операції без небезпеки розвитку 
порушення бульбарних функцій [12]. Слід відзна-
чити, у той же час, незважаючи на беззаперечну 
клінічну ефективність операції, після виконання 
ГСМ не досягається припинення прогресування 
нейродегенеративного процесу. Звертає на себе 
увагу також поява повідомлень, що стосуються 
деяких ускладнень з боку емоційно-вольової, 
поведінкової та когнітивних сфер при хронічній 
багаторічній ГСМ, що потребує детального по-
дальшого дослідження та аналізу тонких нейро-
фізіологічних механізмів дії даної процедури.
Основні пріоритетні напрямки досліджень 

проблеми хвороби Паркінсона у Відділі клі-
нічної фізіології й патології екстрапірамідної 
нервової системи Інституту геронтології, ви-
конані під науковим керівництвом професора 
Маньковського М.Б. Професор М.Б. Маньков-
ський є засновником української школи нейроге-
ронтології та нейрогеріатрії, спеціалісти якої за-
ймаються проблемою паркінсонізму й пройшли 
шлях, який відзначився значними досягненнями. 
Наукові та практичні розробки в області діагнос-
тики та лікування цього захворювання дозволили 
ще в 1972 р. (за ініціативою професора М.Б. Мань-
ковського) на базі Інституту геронтології Академії 
медичних наук СРСР (зараз – ДУ «Інститут герон-
тології імені Д. Ф. Чеботарьова» НАМН України) 
уперше в колишньому Радянському Союзі відкри-
ти спеціалізоване відділення екстрапірамідних 
захворювань із центром паркінсонізму. Вибраний 
напрямок і методи надання медичної допомоги 
хворим на паркінсонізм виявились досить пер-
спективними для подальшого розвитку.
Клініко-діагностичні дослідження подальших 

років, виконаних під науковим керівництвом про-
фесора М.Б. Маньковського торкалися диферен-
ціальної діагностики та особливостей терапії різ-
них етіологічних форм паркінсонізму з акцентом 
на підкірковий, судинний, постенцефалітичний 
типи, результатом яких стала відома монографія 
«Сосудистый паркинсонизм» (Київ, 1982 р.).
Основні наукові напрямки досліджень були 

направлені на розробку:
• ефективних методів ранньої діагностики по-
чаткових стадій ХП, патогенетичних основ 
комплексної медикаментозної терапії захво-
рювання з використанням сучасних класів 
протипаркінсонічних препаратів;

• принципів тривалого спостереження за 
хворими з ХП із метою оцінки стадійнос-
ті перебігу захворюванняй темпу його про-
гресування для своєчасної профілактики 
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прогредієнтності клінічної симптоматики і 
побічних ефектів лікарської терапії;

• методів вивчення вікових особливостей клі-
нічного перебігу різних захворювань екстра-
пірамідної нервової системи (ессенціаль-
ний тремор, торсіонна дистонія, синдроми
«плюс паркінсонізм» на фоні мультисистем-
ної дегенерації);

• методів диференціальної діагностики ХП із
симптоматичним паркінсонізмом (нейрові-
зуалізація, нейрофізіологічне і нейропсихо-
логічне тестування);

• принципів визначення клініко-нейрофізіоло-
гічних і генетичних предикторів розвитку ХП
у родичів хворих.
Результатом проведених досліджень стали

такі пріоритетні положення: визначена клінічна 
характеристика вікових особливостей невроло-
гічних проявів екстрапірамідної недостатності 
(ЕПН) при старінні людини, уперше описано син-
дром ЕПН дофадефіцитного ґенезу, який є факто-
ром ризику розвитку паркінсонізму. Показано, що 
у 12% випадків вікова ЕПН трансформується в ХП. 
Організаційним етапом створення струк-

тури громадської медичної організації, яка б 
об’єднувала хворих на ХП і спеціалістів, що за-
ймаються проблемою паркінсонізму, було ство-
рення в 1994 р. Української асоціації з проблеми 
паркінсонізму. Асоціація піднесла роботу з соці-
альної реабілітації хворих на більш високий рі-
вень. В 1997 р. наша Асоціація була прийнята до 
Європейського паркінсонічного союзу (European 
Parkinson’s disease association – EPDA). У 2001, 2004 
і 2009 рр. у м. Києві з ініціативи EPDA проведені 
міжнародні симпозіуми «Хвороба Паркінсона: 
реальність і перспектива», а яких були обгово-
рені сучасні аспекти діагностики, лікування та 
реабілітації хворих на ХП. Слід вважати, що пер-
спективними напрямками терапії майбутнього є 
розробка нових і вдосконалення сучасних лікар-
ських форм дофамінергічних препаратів і методів 
стереотаксичної нейрохірургії, активація синтезу 
ендогенних нейротрофічних факторів, а також 
імплантація клітин, переформованих на синтез 
ДА і трофогенів методами генної інженерії.
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