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Morbus 
Parkinson

Ein Update
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Zur Geschichte des Morbus Parkinson…
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Kampavata – Ayurveda im antiken Indien 
600 v. Christus 

Kampa = tremor 
Vata = Luft/ metabolische Störung

Therapie
Mucuna pruriens (Juckbohne) 
Levodopa-Anteil
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James Parkinson (1817) 
“An Essay on the Shaking 

Palsy”

Prof. Jean-Martin 
Charcot, 1862

Shaking Palsy 
Galen von Pergamon  

AD 175 
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1919 Konstantin Tretjakow
Degeneration der 
Substantia nigra 

1968 George Cotzias
Levodopa 

1982  J. William Langston 
MPTP model
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Pathologie

• Degenera'on der Substan'a Nigra
• Au3reten von Lewy Körperchen

• α Synuclein,
• Ubiqui'n,
• Neurofilament (…)

Quelle: www.doccheck.de
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Klinik (James Parkinson 1817)
• Insidious onset

“So slight and nearly imperceptible are the first inroads of this malady, and so extremely slow its progress”

• Unilateral onset, bilateral progression
“Thus, assuming one of the hands and arms to be first attacked, the other, at this period becomes similarly
affected “

• Combination of Bradykinesia, Tremor, Rigidity

“Involuntary tremulous motion, with lessened muscular power, in parts not in action and even when supported;
with a propensity to bend the trunk forwards”

• Non motor symptoms

“The Sleep becomes much disturbed…The Bowels, which had been all along torpid, in most cases, demand
stimulating medicines”
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Klinik

Rigor - (latein., = Stei-eit, Starre)
Tremor - (Zi2ern in Ruhe)
Brady-/Akinese - (langsame
Bewegungen)
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" Parkinsonism is
only one aspect of a 
mul4faceted and 
complex disorder "

Ann Neur 2006
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Im Durchschnitt > 7 nicht-motorische
Symptome pro Patient

Barone et al, Mov dis 2009

*A pa2ent is defined de novo when he/she has never been exposed to specific pharm acological treatm ent 
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Poewe et al 
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Adapted from  M ar4no, Espay, Fasano and M organte, Disorders of M ovem ent, Springer 2016
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Therapieprinzip
und 

häufig eingesetzte Therapien
motorischer Symptome
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Ziel der medikamentösen Therapie bei
Morbus Parkinson

• Erhöhung des verfügbaren Dopaminspiegels

• Aktivierung dopaminproduzierender Hirnareale

• Dopamine Gegenspieler/Abbau zu hemmen
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Motor and non-motor fluctuaDons

w ww.parkinsonseurope.org
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Ultimatives Ziel der symptomatischen Therapie: Iimitation
der physiologischen Freisetzung von Dopamin im Striatum
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Die Wahl der medikamentösen Behandlung

Generelle Aussage über first-line Therapie schwierig!

• Die Wahl hängt von folgenden Faktoren ab: 
• Klinische Charakteristik und individueller Lifestyle
• Präferenz des Patienten nach ausführlicher Aufklärung 

NICE Guidelines 2017
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Einflussfaktoren
Motorische Symptome
Bradykinese
Tremor
Rigor

Axiale Symptome
Sprache  

Gangunsicherheit
Körperhaltung
Gleichgewicht

Hypomimie

NM-Symptome
Schmerz

Hyposmie
Schlafstörungen/RBD

Autonome und GI Symptome
FaSgue

Neuropsychiatrische
Symptome
Angst, Depression, Apathie
ICD Verhaltensstörung
Psychose, HalluzinaSonen
KogniSve DysfunkSon
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Häufig eingesetzte medikamentöse Therapien

• Levodopa
• Dopaminagonisten
• Monoamine-oxidase Hemmer (MAO-B)
• Catechol-O-Methyltransferase Hemmer (COMT)
• Amantadin
• Anticholinergika

• Gerätegestützte Therapien– Apomorphin, Duodopa and DBS
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Levodopa

• Golden Standard seit 1960er 
• Natürliches Protein -> im ZNS zu Dopamin
• Gemeinsam mit Decarboxylasehemmer (Carbidopa, Benserazid)
• Gemeinsam mit COMT-Hemmer (Entacapon)
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Levodopa

• Unterschiedliche Zubereitungen
• Normal release
• Controlled release
• löslich

• Achtung mit Nahrungsmi2eln
• Rolle der Proteine
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Wirkung einer Einzeldosis von L-Dopa
Abhängigkeit von Krankheitsstadium

Obeso et al. 
2000

Adapted Schapira et al. 2009
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Levodopa

• Dinge, an die man denken sollte….

• Übelkeit
• Wearing-off, Dosisintervall
• Motorische Fluktua'onen 
• Dyskinesien : Gefahr besonders groß bei 

Dosierung über 4mg/kg KG (STRIDE-PD)

Olanow et al. Mov Dis 2013
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Dopaminagonisten

• S'mulieren Dopaminrezeptoren
• Täuschen damit die Ak'vität von Dopamin vor 
• Längere HWZ als Levodopa
• Als stand-alone Therapie oder add-on möglich
• Indika'onen:

• Durch längere Wirksamkeit weniger Fluktua'onen 
• Reduzieren von motorischen Fluktua'onen und Dyskinesien

24
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Dopaminagonisten

• Ropinirole
• Pramipexol

• Ro-go-n (Pflaster)

• Apomorphin (s.c.)

25

Dopaminagonisten

• Dinge, an die man denken sollte…

• Vorsich'ges Aufdosierung
• Weniger Wirkstärke 
• Übelkeit
• Exzessive Tagesmüdigkeit (KFZ!!)
• DAWS: Dopamine agonists withdrawal syndrome
• Impulskontrollstörungen 
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MAO-B  Hemmer

• Blockieren Monoaminoxidase Typ B – Hemmt damit den Abbau von 
Dopamin
• Als stand-alone Therapie oder add-on möglich
• Rolle:

• Verlängert die Wirksamkeit von Levodopa
• Kann die erforderliche Tagesdosis von Levodopa reduzieren
• Bei milden Symptomen Beginn der Levodopa Therapie verzögern
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MAO-B Hemmer
• Selegilin
• Rasagilin

• Safinamid + glutamaterge Wirkung daher auch Wirkung auf 
NMS
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MAO-B Hemmer

• Dinge, an die man denken sollte…

• Als Erscherapie bei milden Symptomen
• Selegilin in der Früh einzunehmen
• Kopfschmerzen
• Gelenksschmerzen
• CAVE: einige An'depressiva 
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COMT Hemmer

• Blockiert Die Catechol-O-methyltransferase (COMT)
• Hemmt damit den Abbau von Levodopa
• Mit Levodopa oder 1h davor/danach einnehmen
• Rolle: 

• Verbessert die Wirkung des Levodopa
• Reduziert wearing-off
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COMT Hemmer

• Entacapon (allein und als Kombi mit Levodopa + Decarboxylase)
• (Tolcapon- nicht erhältlich)

• Opicapon
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COMT Hemmer

• Dinge, an die man denken sollte,….

• Kombipräparate
• Wirkt rasch 
• Diarrhoe als verzögerte Nebenwirkung
• Entacapon verfärbt den Urin rötlich
• Kann Dyskinesien verschlechtern 
• CAVE neuropsychiatrische NW

• Ggf. an Reduk'on der Levodopa Dosis denken 
V.a. bei Opicapon
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Amantadin

• Verstärkt zelluläre DopaminausschüHung
• Kann bei Fa-gue/erhöhter Tagesmüdigkeit helfen
•Wirkt gegen Dyskinesien

• Auch als i.v. Therapie bei hypokine-scher Krise verfügbar
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Amantadin

• Dinge, an die man denken sollte…

• Nicht abends einnehmen 
• Nicht first-line
• Halluzinationen, Albträume v.a. bei 

Patienten mit kognitiven Defiziten
• Tendenziell eher bei jüngeren Patienten 

geeignet
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AnCcholinergika

• Biperiden
• Bornaprin

• Selten eingesetzt – aufgrund ungünsbger NW
• Keine Empfehlung außer Einzelfälle
• In Anfangsstadium v.a. bei Tremor 
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5-2-1 
Faustregel zur Erkennung des fortgeschriIenen 

Mb. Parkinson

Levodopa-Einnahmezeitpunkte pro Tag

Stunden Unterbeweglichkeit während der Wachphase

Stunde beeinträchbgende Dyskinesien während der Wachphase
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TherapieopDonen fortgeschriFener PD 
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Tiefe HirnsCmulaCon

• Nucleus subthalamicus (STN)
• Globus pallidus internus (GPi) 

• Indikabonen: 
• Mb. Parkinson 
• Tremor
• Dyskinesien
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Absolute selecGon criteria
Disease Duration > di 5 anni (> 4 years by Early Stim)
Age < 70 years
Severe motor complications despite optimal medical treatment
Severe disability, poor quality of life
Response to Levodopa 
Absence of major depression

Absence of active psychosis
Absence of cognitive disturbances

Relative Exclusion criteria
Gait disturbances resistant to levodopa
Severe postural instability (in ON)
Single Mild Cognitive impairment

Morgante F et al.
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Was ist das Besondere an der 
tiefen Hirnstimulation

Man kann die erforderliche LEDD reduzieren (STN DBS in PD)
Therapie kann auch asymmetrisch erfolgen

Unterschiedliche Stimulationsziele für unterschiedliche 
Symptome
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Medikamentenpumpen

•Apomorphin s.c.
• LECIG
• LCIG 

L(E)CIG: Levodopa (Entacapon) Carbidopa intestinal Gel Pumpe

Apomorphin-Pumpe
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Neu und Frisch
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Sublinguales Apomorphin

• Schnell wirksam bei OFFs (15-30’)
• Effekt über 50-90’
• Weniger invasiv als Pen 

• Selbes Nebenwirkungsprofil andere DA
• Schwindel, Übelkeit, Erbrechen 

• Lokale Rötung und Schwellung der 
Schleimhäute 

Olanow et al 2020 , Hauser et al. Mov Dis 2016
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Inhalatives Levodopa 
• Inhalabves Levodopa in 

Pulverformulierung 
• Wirkeintri2 10’
• Wirkdauer 60’

• 1 Dosis entspricht 84mg Levodopa 
• Max. 5x /Tag 

LeWitt et al. Lanc. Neurol 2019
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MRgFUS- MR-gestützten hochfokusierten US

• Nur für ausschließlich einseibgen, therapierefraktären
Parkinsontremor
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2023….
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Foslevodopa/
Foscarbidopa

• Subkutane Gabe von Foslevodopa/Foscarbidopa

• ↑ ON ohne störenden Dyskinesien

• ↓ FluktuaVonen

• NW: HautreakVonen, lokale Schmerzen, 

Entzündungen

47 48



Frühjahrsmee*ng 2023 
der Österreichischen Gesellscha/ für
Krankenhauspharmazie

12.05.2023 –13.05.2023 

Dr. Stephanie Hirschbichler PhD, MSc 9

Was ist am Horizont?
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Review McFarthing 2022
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• α-Synuclein Spezies, 
• Marker von Amyloid and Tau 

Pathologie
• Neurofilament Leichtketten, 
• Lysosomale Enzymes and Marker 

von Neuroinflammation

Gruppierung der PD Subtypen (inkl. 
Genetischer Testung) für Gen-
spezifische Therapie in der Zukunft?

Biomarker
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Worüber wir noch nicht gesprochen haben…..
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