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STELLENWERT VON AMANTADIN IM
MEDIKAMENTOSEN BEHANDLUNGS-
KONZEPT DES M. PARKINSON

E. Ott

STELLUNGNAHME
ZU M. PARKINSON
UND AMANTADIN

Fir die medikamentose Behandlung
des M. Parkinson (Synonym: idio-
pathisches Parkinsonsyndrom, IPS)
stehen mehrere Substanzgruppen zur
Verfligung, die sich auf Basis ihrer
pharmakologischen Eigenschaften
wie folgt einteilen lassen:
a) Dopaminerge Ersatztherapie

e L-Dopa (und DH)

e Dopaminagonisten (DA)
b) In den Dopaminstoffwechsel ein-

greifend

¢ MAO-B-Inhibitoren

e COMT-Inhibitoren
c) Nichtdopaminerge Substanzen

e Anticholinergika

e Amantadine

Obwohl sich seit einigen Jahren im
generellen therapeutischen Konzept
des Morbus Parkinson (M. P.) der
Stellenwert der Medikamente fr die
Initialbehandlung zugunsten der
Dopaminagonisten verschoben hat,
gilt L-Dopa noch immer als Gold-
standard in der Parkinsontherapie.
L-Dopa wirkt in allen Krankheits-
stadien auf alle Kardinalsymptome
des M. P. und zeigt konstant in Ver-
gleichsstudien mit anderen dopamin-
ergen Ersatzstoffen die bessere Wir-
kung auf die motorischen Symptome.
Der Wirkungseintritt ist rasch.

Die Indikation zur L-Dopa-Behand-
lung richtet sich heute in erster Linie
nach der objektiven und subjektiven
Behinderung, wobei davon auszuge-
hen ist, daB praktisch jeder Parkin-
sonpatient in seinem Krankheitsver-
lauf irgendwann einmal ,L-Dopa-
pflichtig” wird. Da aber neben den
objektiven klinischen Kriterien, wie
etwa der UPDRS-Skala, auch die
subjektive Einschatzung der Behin-
derung durch den Patienten selbst
sehr wesentlich ist, kann die objek-
tive ,L-Dopa-Pflicht” nicht alleine
anhand klinischer Kriterien festgelegt

Das Nebenwirkungsprofil von L-Dopa
ist zwar ahnlich dem der tibrigen
dopaminergen Ersatzstoffe, unter-
scheidet sich aber im Langzeitge-
brauch wesentlich. Die langjdhrige
Erfahrung mit der Substanz hat ge-
zeigt, daB8 ein Grolteil der so behan-
delten Patienten mit M. P. nach etwa
2-10 Jahren Nebenwirkungen ent-
faltet, die durch Wirkungsfluktuatio-
nen und/oder Dyskinesien gekenn-
zeichnet sind und tiblicherweise als
L-Dopa-Langzeitsyndrom bezeichnet
werden. Sie treten umso rascher auf,
je hoher die verabreichte L-Dopa-
Dosis ist. Aus diesem Grund versucht
man vor allem bei jiingeren Patien-
ten mit M. P. den Einsatz von L-Dopa
zu verzogern. Eine vorausgehende
Monotherapie mit einem Dopamin-
agonisten oder die frithe Kombina-
tionsbehandlung konnen die Auspra-
gung des L-Dopa-Langzeitsyndroms
mitigieren.

Die Wirkung von L-Dopa-Praparaten
kann durch Substanzen, die direkt in
den Dopaminstoffwechsel eingreifen
(COMT- und MAO-B-Hemmer),
modifiziert werden.

Im Frithstadium der Erkrankung wer-
den also vor allem bei jingeren Pati-
enten Dopaminagonisten (DA) verab-
reicht, die den Vorteil haben, nicht
dem Dopaminstoffwechsel zu unter-
liegen. Dartiber hinaus ist ihr Haupt-
angriffspunkt an der postsynaptischen
Nervenendigung, die beim IPS relativ
lange weitestgehend intakt bleibt.
Allerdings mussen DA langsam auf-
titriert werden, weswegen sie fur
einen raschen Therapieeinsatz nicht
in Frage kommen.

Amantadine spielen im Behandlungs-
konzept des M. P. insofern eine wich-
tige Rolle, als sie aufgrund ihrer phar-
makologischen Eigenschaften als

400 mg/d) und bei der Behandlung
des L-Dopa-Langzeitsyndroms (v. a.
Dyskinesien) bewdhrt. In fortgeschrit-
tenen Stadien des IPS kann man sich
auch eine gewisse vigilanzsteigernde
Wirkung des Amantadins zunutze
machen, da die Patienten dadurch
den Rehabilitationsmallnahmen bes-
ser zuganglich werden. Allerdings
besitzen Amantadine eine gewisse
Potenz an psychotischen Nebenwir-
kungen, welche vor allem bei dlteren
Patienten gebrauchslimitierend sein
kann.

Im Sinne des derzeit gtiltigen Behand-
lungskonzeptes konnen Amantadine in
der Frithphase des IPS vor allem dann
eingesetzt werden (200-300 mg/d),
wenn die Behinderung des Patienten
subjektiv und objektiv noch gering
ist. Sie wirken auf alle Symptome des
IPS schwécher als L-Dopa, weswegen
sie letztlich diese Therapieform in
weiterer Folge nicht ersetzen kénnen.
Aufgrund eigener Erfahrungen ist
eine Monotherapie mit Amantadin in
der Frithphase des IPS nur fir einen
begrenzten Zeitraum von etwa 6-12
Monaten moglich. Dann muft meist
eine Kombinationstherapie mit einem
DA und in weiterer Folge auch mit
einem L-Dopa-Prdparat angestrebt
werden.

Anticholinergika haben eine gute
Wirkung gegen den Parkinsontremor.
Andere Symptome des IPS kénnen
damit nicht ausreichend beeinfluft
werden. Wegen dieser therapeuti-
schen Limitationen ist ihre Anwen-
dung immer mehr in den Hintergrund
getreten. Bei Patienten mit kognitiven
Defiziten sind sie kontraindiziert.

Korrespondenzadresse:
Univ.-Prof. Dr. med. Erwin Ott
Vorstand der Universitatsklinik
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