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ملاحظات رویکرد
بیمــاری  پزشــکی  مدیریــت  از  هــدف 
تــا  نشــانه  ها  و  علایــم  کنتــرل  پارکینســون، 
زمــان ممکــن و در عیــن حــال بــه حداقــل 
رســاندن اثــرات نامطلــوب اســت. مطالعــات نشــان 
می دهنــد کــه اگــر درمــان در زمــان تشــخیص یــا 
زمــان کوتاهــی پــس از تشــخیص شــروع نشــود، 
کیفیــت زندگــی بیمــار بــه ســرعت بدتــر می شــود.

درمان علامتی و نوروپروتکتیو
را  پارکینســون  بیمــاری  دارویــی  درمــان 
ــو  ــی و نوروپروتکتی ــان علامت ــه درم ــوان ب می ت

ــال  ــرد. در ح ــیم ک ــاری( تقس ــده بیم )تعدیل کنن
حاضــر، هیــچ درمــان نوروپروتکتیــو یــا تعدیل کننده 

ــدارد. ــود ن ــده ای وج ــات ش ــاری اثب بیم
لوودوپــا، همــراه بــا کاربــی دوپــا، یــک 
مهارکننده دکربوکســیلاز محیطی )PDI(، اســتاندارد 
ــون  ــاری پارکینس ــی بیم ــان علامت ــی درم طلای
اســت. کاربــی دوپــا از دکربوکسیلاســیون لوودوپــا 
بــه دوپامیــن در گردش خــون سیســتمی جلوگیری 
می کنــد و امــکان توزیــع بیشــتر لوودوپا در سیســتم 
عصبــی مرکــزی را فراهــم می کنــد. لوودوپــا 
بــا کمتریــن عــوارض جانبــی در کوتاه مــدت، 
بیشــترین فایــده ضدپارکینســونی را بــرای علایــم 
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حــال،  ایــن  بــا  دارد.  حرکتــی  نشــانه های  و 
ــانات  ــاد نوس ــا ایج ــدت آن ب ــتفاده طولانی م اس
حرکتــی (wearing off) و دیســکینزی همــراه 
ــکینزی ها  ــانات و دیس ــه نوس ــی ک ــت. هنگام اس
ــع آن هــا دشــوار اســت. مشکل ســاز می شــوند، رف

 (MAO)B ــن اکســیداز مهارکننده هــای منوآمی
ــاری زودرس  ــه بیم ــان اولی ــرای درم ــوان ب را می ت
ــی  ــت علامت ــا مزی ــن داروه ــت. ای ــر گرف در نظ
ــی  ــوارض جانب ــای ع ــد، پروفایل ه ــی دارن خفیف
ــن،  ــک بررســی کاکری ــد و براســاس ی ــی دارن عال
کیفیــت  شــاخص های  در  را  بلندمــدت  نتایــج 

ــیده اند. ــود بخش ــد بهب ــا 25 درص ــی 20 ت زندگ
)روپینــی رول،  دوپامیــن  آگونیســت های 
ــد  ــا، فوای ــا لوودوپ ــه ب ــول( در مقایس پرامی پکس
ــاد  ــد و ایج ــه می کنن ــطی را ارای ــی متوس علامت
ــی  ــد. بیماران ــر می اندازن ــه تاخی ــکینزی را ب دیس
ــت  ــن دریاف ــی دوپامی ــت های خوراک ــه آگونیس ک
جانبــی  عــوارض  نظــر  از  بایــد  می کننــد، 
یــک  شــوند.  غربالگــری  پیوســته  به صــورت 
 Cochrane بررســی از پایگاه هــای اطلاعاتــی
ــان داد  ــا 2008 نش ــال 1990 ت و PubMed از س
ــدی  ــش 15 درص ــث افزای ــل باع ــن عوام ــه ای ک
عــوارض جانبــی ماننــد خواب آلودگــی، بــه خــواب 
ــرل  ــلالات کنت ــم، ادم و اخت ــی، توه ــن ناگهان رفت
تکانــه )به عنــوان مثــال، قمــار، خریــد، اســتفاده از 
اینترنــت، ســکس پاتولوژیــک و احتــکار( می شــوند. 
توجــه داشــته باشــید کــه بیمــاران ممکــن اســت 
ــند  ــته باش ــا نداش ــن رویداده ــر ای ــه ذک ــی ب تمایل
 یــا ممکــن اســت آن هــا را بــه درمــان خــود 

نسبت ندهند.

داروهــای علامتــی ضــد پارکینســون معمــولًا 
کنتــرل خوبــی بــر علایــم حرکتــی بیمــاری 
پارکینســون بــرای 4 تــا 6 ســال فراهــم می کننــد. 
پــس از ایــن، ناتوانــی بــا وجــود بهتریــن مدیریــت 
ــیاری از  ــد و بس ــرفت می کن ــب پیش ــکی اغل پزش
ــدت،  ــی طولانی م ــوارض حرکت ــار ع ــاران دچ بیم
از جملــه نوســانات و دیســکینزی می شــوند. علــل 
دیگــر ناتوانــی در اواخــر بیمــاری شــامل بی ثباتــی 
وضعیتــی )مشــکل تعــادل( و دمانــس اســت. 
ــرای اواخــر بیمــاری  ــی ب ــان علامت ــن، درم بنابرای

ــی دارد. ــتراتژی های متفاوت ــه اس ــاز ب نی
ــردن،  ــد ک ــی، کن ــو تراپ ــدف نوروپروتکتی اه
ــرفت  ــردن پیش ــوس ک ــا معک ــردن ی ــدود ک مس
به عنــوان  درمان هــا  ایــن  اســت.  بیمــاری 
درمان هایــی تعریــف می شــوند کــه از دســت 
ــد.  ــد می کنن رفتــن نورون هــای دوپامیــن را کن
اگرچــه هیــچ درمانــی به عنــوان نوروپروتکتیــو 
اثــرات  بــه  علاقــه  اســت،  نشــده  ثابــت 
طولانی مــدت مهارکننده هــای MAOB  وجــود 
ــت  ــر تح ــال حاض ــه در ح ــی ک ــایر عوامل دارد. س
بررســی هســتند عبارتنــد از: کراتین و ایســرادیپین.

بـر  باشـد، محققـان  بیمـار جوان تـر  هـر چـه 
ملاحظـات بلندمـدت بـرای هدایـت درمـان اولیـه 
تاکید بیشـتری دارنـد. بیماران جوان امیـد به زندگی 
بیشـتری دارند و بیشـتر در معرض نوسـانات حرکتی 
و دیسـکینزی هسـتند. بـرای بیمـاران مسـن تـر و 
آنهایـی کـه دچـار اختـلال شـناختی هسـتند، تاکید 
کمتری بـر ملاحظات بلندمدت می شـود. در عوض، 
تمرکـز بر ارایـه منافع علامتی کافـی در کوتاه مدت، 

بـا کمتریـن عـوارض جانبی ممکن اسـت.  
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بــرای بیمارانــی کــه دارای نوســانات حرکتــی و 
ــه  ــا را ب ــوان آن ه ــه نمی ت ــتند ک ــکینزی هس دیس
ــرد،  ــت ک ــتکاری دارو مدیری ــا دس ــی ب ــدازه کاف ان
ــی  ــه اصل ــود. گزین ــه می ش ــر گرفت ــی در نظ جراح
جراحــی، تحریــک عمقــی مغــز )DBS( اســت کــه 
تــا حــد زیــادی جایگزیــن جراحی هــای ضایعــه ای 
نوروآبلاتیــو شــده اســت. انفوزیــون ژل روده ای 
لوودوپا/کاربــی دوپــا در برخی کشــورها در دســترس 
ــالات  ــه ای ــر، از جمل ــورهای دیگ ــت و در کش اس

ــند. ــی می باش ــی بالین ــال کارآزمای ــده، در ح متح

علایم غیرحرکتی
اکنــون مشــخص شــده کــه در بیمــاری 
پارکینســون، علایــم غیرحرکتــی ممکــن اســت بــه 
انــدازه علایــم حرکتــی یــا بیشــتر از آن دردسرســاز 
ــوان  ــوان به عن ــی را می ت ــم غیرحرکت باشــند. علای
اتونومیــک، شــناختی/ روانــی و حســی طبقــه 
ــردگی،  ــامل افس ــت ش ــن اس ــرد و ممک ــدی ک بن
 ،)REM( ــم ــریع چش ــت س ــم، حرک ــس، توه دمان
اختــلال رفتــار خــواب )RMD(، هیپوتانســیون 
ارتواســتاتیک و یبوســت باشــد. علایــم غیرحرکتــی 
ــژه  ــه وی ــند، ب ــته باش ــان داش ــد نوس ــز می توانن نی
افســردگی، درد، بی حســی، پارســتزی/ دیســنتزی، 
ــی قــرار. تشــخیص  ــا و ســندروم پاهــای ب آکاتیزی
ــرای  ــون ب ــاری پارکینس ــی بیم ــم غیرحرکت علای

ــت. ــروری اس ــب ض ــت مناس مدیری
بیمــاران مبتــلا بــه پارکینســون را از نظــر 
ــد  ــود، بای ــورت وج ــری و در ص ــردگی غربالگ افس
ــر  ــی ب ــتورالعمل مبتن ــک دس ــوند. ی ــان ش درم
  )AAN( شــواهد از آکادمــی نورولــوژی آمریــکا

پزشــکی  تشــخیص  کــه  می دهــد  گــزارش 
ــت  ــم اس ــون ک ــاری پارکینس ــردگی در بیم افس
و در کمتــر از 30 درصــد مــوارد بالینــی ثابــت 
ــه  ــد ک ــود دارن ــادی وج ــل زی ــت. عوام ــده اس ش
تشــخیص آن را در ایــن بیمــاران مختــل می کننــد 
و افســردگی بیشــترین تأثیــر را بــر کیفیــت زندگــی 

ــون دارد. ــه پارکینس ــلا ب ــاران مبت بیم
دســتورالعمل هایی   AAN  ،2010 ســال  در 
ــاری  ــی بیم ــم غیرحرکت ــان علای ــورد درم را در م
پارکینســون منتشــر کــرد. توصیه هــا شــامل ایــن 

ــد: ــوارد بودن م
 ســیلدنافیل ســیترات )ویاگــرا( ممکــن اســت 
بــرای درمــان اختــلال نعــوظ در نظــر گرفته شــود.

ــرای  ــت ب ــن اس ــول ممک ــن گلیک  پلی اتیل
ــرد. ــرار گی ــر ق ــان یبوســت مدنظ درم

ــر  ــی در نظ ــرای بیماران ــد ب ــل بای  مودافینی
ــواب  ــار خ ــی دچ ــور ذهن ــه به ط ــود ک ــه ش گرفت
ــوند. ــول روز می ش ــد در ط ــش از ح ــی بی آلودگ

 بــرای بی خوابــی، شــواهد بــرای حمایــت یــا 
ــای  ــود پارامتره ــرای بهب ــا ب ــتفاده از لوودوپ رد اس
ــی  ــم حرکت ــر علای ــه تحت تأثی ــواب ک ــی خ عین
قــرار نمی گیرنــد، کافــی نیســت. شــواهد همچنیــن 
بــرای حمایــت یــا رد اســتفاده از ملاتونیــن بــرای 

کیفیــت بــد خــواب، کافــی نیســت.
درمـان  بـرای  بایـد  دوپـا  کاربـی  لوودوپـا/   
بیمـاری  در  خـواب  در  انـدام  دوره ای  حـرکات 
پارکینسـون در نظـر گرفتـه شـود، امـا داده هـای 
کافـی برای حمایت یا رد اسـتفاده از آگونیسـت های 
دوپامیـن غیرارگـوت بـرای درمـان ایـن بیمـاری یا 

سـندروم پـای بی قـرار وجـود ندارنـد.
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 متیــل فنیــدات ممکن اســت برای خســتگی 
در نظــر گرفتــه شــود )توجــه داشــته باشــید: متیــل 

فنیدات پتانســیل سوءاســتفاده و اعتیــاد دارد(.
ــای  ــا رد درمان ه ــت ی ــرای حمای ــواهد ب  ش
خــاص هیپوتانســیون ارتواســتاتیک، بــی اختیــاری 

ــند. ــی نمی باش ــراب و RMD کاف ادرار، اضط

درمان علامتی، بیماری اولیه
ــم  ــد علای ــرای فوای ــولًا ب ــه معم ــی ک داروهای
ــتفاده  ــه اس ــون اولی ــاری پارکینس ــی در بیم حرکت
می شــوند، کــه شــامل لوودوپــا، مهــار کننده هــای 
منوآمیــن اکســیداز B(MAO) و آگونیســت های 

دوپامیــن هســتند.

لوودوپا
مهار کننـده  یـک  بـا  همـراه  لوودوپـا، 
دوپـا،  کاربـی  ماننـد  محیطـی  دوپادکربوکسـیلاز 
پارکینسـون  بیمـاری  علامتـی  درمـان  اسـتاندارد 
اسـت. ایـن دارو بیشـترین فایـده آنتی پارکینسـونی 
را بـا کمتریـن عـوارض جانبـی در کوتاه مـدت ارایه 
می دهـد. بـا ایـن حـال، اسـتفاده طولانی مـدت از 
لوودوپـا بـا ایجـاد نوسـانات و دیسـکینزی همـراه 
می باشـد. هنگامـی کـه نوسـانات و دیسـکینزی ها 
مشکل سـاز می شـوند، رفع آن ها دشـوار اسـت. این 
اثـرات نامطلـوب دلیلـی بـرای بـه تاخیـر انداختـن 
شـروع لوودوپا اسـت، در صورتی کـه جایگزین های 

دیگـر قـادر بـه کنتـرل علایـم باشـند.
داده  کــم  دوز  بــا  دوپــا  کاربــی  لوودوپــا/ 
می یابــد.  افزایــش  آرامــی  بــه  و   می شــود 
ــه  ــا ب ــیون لوودوپ ــا از دکربوکسیلاس ــی دوپ کارب

ــری  ــن در گــردش خــون سیســتمی جلوگی دوپامی
می کنــد و امــکان انتقــال بیشــتر لوودوپــا بــه 

ــد. ــم می کن ــزی را فراه ــی مرک ــتم عصب سیس
فرآورده هــای موجــود در حــال حاضــر لوودوپــا 
ــا/. ــای لوودوپ ــامل قرص ه ــده ش ــالات متح در ای

کاربــی دوپــا فــوری رهــش )Sinemet IR(، قــرص 
 (Sinemet CR) لوودوپا/کاربــی دوپا با رهش پایــدار 
دزانتگــره  دوپــا  لوودوپا/کاربــی  قرص هــای  و 
خوراکــی )Parcopa( می باشــند. قــرص دزانتگــره 
IR خوراکــی معــادل بیولوژیکــی لوودوپا/کاربــی دوپا 

ــدن  ــه بلعی ــاز ب ــدون نی ــان ب ــا روی زب ــت، ام اس
ــی در  ــره خوراک ــرص دزانتگ ــود. ق ــل می ش آب ح
دهــان جــذب نمی شــود، امــا در بــزاق بــه ســمت 
حرکــت  کوچــک  روده  در  جــذب  مکان هــای 
ــا  ــای لوودوپ ــایر داروه ــه س ــی ک ــد )جای می کن

جــذب می شــوند(.
بــا  ترکیــب  در  دوپــا  لوودوپا/کاربــی 
 -o – ــول ــده کاتک ــک مهارکنن entacapone، ی

ــت.  ــود اس ــز موج ــفراز )COMT( نی ــل ترانس متی
ــا و  ــا لوودوپ ــراه ب ــون هم ــه انتاکاپ ــی ک هنگام
کاربــی دوپــا تجویــز می شــود، ســطوح پلاســمایی 
ــا و  ــز لوودوپ ــر از تجوی ــر و پایدارت ــا بالات لوودوپ
کاربی دوپــا بــه تنهایــی اســت. لوودوپا/کاربــی 
دوپــا/ انتاکاپــون در بیمــاری پارکینســون پیشــرفته 
ــت. ــد اس ــی مفی ــانات حرکت ــا نوس ــاران ب در بیم
 STRIDEPD (Stalevo Reduction در مطالعه
(In Dyskinesia Evaluation، بیمــاران مبتــلا 

ــا  ــه بیمــاری اولیــه پارکینســون تحــت درمــان ب ب
لوودوپا/کاربــی دوپــا/ انتاکاپــون )Stalevo( نســبت 
بــه بیمارانــی کــه بــا لوودوپا/کاربــی دوپــا درمــان 
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ــد، دچــار دیســکینزی بیشــتری شــدند.  شــده بودن
ــرای  ــون ب ــا/ انتاکاپ ــی دوپ ــن، لوودوپا/کارب بنابرای

ــود. ــه نمی ش ــه توصی ــاری اولی ــان بیم درم
لوودوپــا در ترکیــب بــا یــک مهارکننــده دوپــا 
ــه  ــا دوز کــم شــروع می شــود و ب دکربوکســیلاز ب
آرامــی بــرای کنتــرل علایــم بالینــی تیتر می شــود. 
اکثــر بیمــاران بــا دوز روزانــه 600-300میلی گــرم 
ــار در روز تقســیم  ــا 4 ب ــه 3 ی ــولًا ب ــا )معم لوودوپ
ــتر،  ــا بیش ــال ی ــا 5 س ــدت 3 ت ــه م ــود( ب می ش
پاســخ خوبــی را تجربــه می کننــد. از دوزهــای 
بالاتــر از دوزهــای لازم بــرای کنتــرل کافــی 
علایــم بایــد اجتنــاب شــوند، زیــرا دوزهــای بالاتــر 
خطــر ابتــلا بــه دیســکینزی را افزایــش می دهنــد. 
ــا را  ــوع، دوز لوودوپ ــت ته ــروز حال ــورت ب در ص
ــرد.  ــرف ک ــذا مص ــد از غ ــه بع ــوان بلافاصل می ت
ــوع  ــت ته ــش حال ــرای کاه ــی ب ــات اضاف اقدام
ــز  ــا تجوی ــی ی ــا اضاف ــی دوپ ــزودن کارب شــامل اف
دومپریــدون )موجــود در خــارج از ایــالات متحــده( 
اســت. ســایر عــوارض جانبــی شــامل ســرگیجه و 
ســردرد اســت. در بیمــاران مســن، گیجــی، هذیان، 
بــی قــراری، توهــم و روان پریشــی ممکــن اســت 

بیشــتر دیــده شــوند.

MAOB مهارکننده های
مهارکننده هـای MAOB، ماننـد selegiline و 
rasagiline، ممکـن اسـت بـرای درمـان علامتـی 

اولیه بیماری پارکینسـون استفاده شـوند. این داروها 
فوایـد علامتـی خفیفـی را ارایـه می دهنـد، پروفایل 
اثـرات جانبـی عالـی دارنـد و ممکـن اسـت نتایـج 
بلندمـدت را بهبـود بخشـند. ایـن ویژگی هـا باعـث 

به عنـوان   MAOB مهارکننده هـای  کـه  می شـود 
درمـان اولیـه بـرای بسـیاری از بیمـاران انتخـاب 
خوبـی باشـد. هنگامی کـه مهارکننـده MAOB  به 
تنهایـی بـرای کنترل علایـم حرکتی کافی نباشـد، 
می تـوان داروی دیگـری )به عنوان مثال، آگونیسـت 

دوپامیـن یـا لوودوپا( اضافـه کرد.
کمکـی درمـان  به عنـوان   سـلژیلین 

میلی گـرم  میلی گـرم هـر صبـح، حداکثـر، 10   5(
روزانـه( در درمـان بیمـاری پارکینسـون در بیماران 
اسـتفاده  دوپـا  لوودوپا/کاربـی  بـا  درمـان  تحـت 
و  علایـم  درمـان  بـرای  راسـاژیلین  می شـود. 
به عنـوان  پارکینسـون  بیمـاری  نشـانه های 
تک درمانـی اولیـه )1 میلی گـرم در روز( و به عنـوان 
درمـان کمکـی )0/5 تـا 1/0 میلی گـرم در روز( بـا 
لوودوپـا اسـتفاده می شـود. عـوارض جانبـی بالقـوه 
شـامل حالـت تهـوع، سـردرد و سـرگیجه اسـت.

آگونیست های دوپامین
ــه  ــن، ک ــت دوپامی ــا آگونیس ــه ب ــان اولی درم
در صــورت لــزوم می تــوان لوودوپــا را بــه آن 
اضافــه کــرد، بــا نوســانات حرکتــی و دیســکینزی 
کمتــری نســبت بــه لوودوپــا بــه تنهایــی در 
ــت.  ــراه اس ــوکور هم ــر و دوس ــات آینده نگ مطالع
آنالیزهــای بعــدی ایــن مطالعــات نشــان می دهنــد 
کــه مزیــت آگونیســت های دوپامیــن در بــه تاخیــر 
انداختــن علایــم حرکتــی بــه دلیــل توانایــی 
ــا/ ــه لوودوپ ــاز ب ــن نی ــر انداخت ــه تاخی ــا در ب آن ه

کاربــی دوپــا اســت. آگونیســت های دوپامیــن کــه 
ــامل  ــد ش ــرار می گیرن ــتفاده ق ــورد اس ــولًا م  معم

پرامی  پکسول و روپینی رول هستند.
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فوایــد  دارای  دوپامیــن  آگونیســت های 
ــا  ــی دوپ ــا لوودوپا/کارب ــه ب ــتند ک ــی هس علامت
در بیمــاری اولیــه قابــل مقایســه اســت، امــا 
ــرای کنتــرل  ایــن عوامــل فاقــد کارآیــی کافــی ب
علایــم و نشــانه ها در بیماری هــای پیشــرفته تر 
بــه تنهایــی هســتند. آگونیســت های دوپامیــن 
فوایــد علامتــی متوســطی دارنــد و بــه نــدرت بــه 
تنهایــی باعــث نوســانات و دیســکینزی می شــوند، 
امــا اثــرات نامطلــوب بیشــتری نســبت بــه لوودوپــا 
ــم، ادم و  ــی، توه ــواب آلودگ ــه خ ــد، از جمل دارن
ــن  ــال، ای ــن ح ــا ای ــه. ب ــرل تکان ــلالات کنت اخت
ــع دارو  ــا قط ــش دوز ی ــا کاه ــی ب ــوارض جانب ع

می شــوند.  برطــرف 
ــراد  ــرای اف آگونیســت های دوپامیــن معمــولًا ب
ــر  ــه از نظ ــال( ک ــر از 70-65 س ــر )پایین ت جوان ت
اســتفاده می شــوند.  شــناختی ســالم هســتند، 
ــدون  ــا ب ــا ی ــن )ب ــه آگونیســت دوپامی ــی ک هنگام
ــر  ــی ب ــرل خوب ــر کنت ــده MAOB ( دیگ مهارکنن
علایــم حرکتــی ایجــاد نمی کنــد، می تــوان لوودوپــا 
ــت های  ــال، آگونیس ــن ح ــا ای ــرد. ب ــه ک را اضاف
دوپامیــن ممکــن اســت چندیــن ســال قبــل از نیــاز 

ــد.  ــرل کنن ــم را کنت ــا، علای ــه لوودوپ ب
ــان  ــاله، محقق ــا 70 س ــاران 65 ت ــرای بیم ب
ــت  ــی و وضعی ــت ســلامت عموم براســاس وضعی
شــناختی قضــاوت می کننــد. هــر چــه بیمــار قــوی 
و از نظــر شــناختی ســالم باشــد، احتمــال بیشــتری 
وجــود دارد کــه محققــان قبــل از لوودوپــا بــا 
ــورت  ــد و در ص ــان کنن ــن درم ــت دوپامی آگونیس
لــزوم لوودوپا/کاربــی دوپــا را اضافــه کننــد. بــرای 
ــراد  ــناختی و اف ــلال ش ــه اخت ــلا ب ــاران مبت بیم

بــالای 70 ســال کــه ممکــن اســت مســتعد 
عــوارض جانبــی ماننــد توهــم آگونیســت های 
ــالًا  ــه احتم ــانی ک ــرای کس ــند و ب ــن باش دوپامی
ــد،  ــاز دارن ــان نی ــه درم ــد ســال ب ــرای چن ــط ب فق
ــن را  ــت دوپامی ــت آگونیس ــن اس ــان ممک محقق
 PDI / ــا ــه لوودوپ ــوض ب ــد و در ع ــاب نکنن انتخ
)مهارکننــده دکربوکســیلاز محیطــی( به عنــوان 

ــند.  ــته باش ــه وابس ــی اولی ــان علامت درم
ــم  ــن، مه ــت دوپامی ــز آگونیس ــگام تجوی هن
اســت کــه بــا دوز کــم شــروع شــود و بــه آرامــی 
افزایــش یابــد. دوز بایــد بــه ســمت بــالا تــا زمانــی 
کــه علایــم کنتــرل شــود، بــه حداکثــر دوز برســد 

یــا عــوارض جانبــی ظاهــر شــود، تیتــر شــود.
ــت های  ــی آگونیس ــوارض جانب ــایع ترین ع ش
ارتواســتاتیک،  تهــوع، هیپوتانســیون  دوپامیــن 
توهــم، خــواب آلودگــی و اختــلالات کنتــرل تکانــه 
اســت. تهــوع را معمــولًا می تــوان بــا مصــرف دارو 
ــدون، آگونیســت  ــذا کاهــش داد. دومپری ــد از غ بع
ــالات  ــارج از ای ــود در خ ــن )موج ــی دوپامی محیط
ــوع  ــت ته ــردن حال ــرف ک ــرای برط ــده(، ب متح

ــد اســت. ــه درمــان بســیار مفی مقــاوم ب
از بیمارانــی کــه آگونیســت های دوپامیــن 
در  معمــول  به طــور  بایــد  می کننــد،  مصــرف 
مــورد خواب آلودگــی، شــروع خــواب ناگهانــی 
و اختــلالات کنتــرل تکانــه )از قبیــل قمــار، 
ــی  ــت جنس ــت و فعالی ــتفاده از اینترن ــد، اس خری
ــی  ــوارض جانب ــن ع ــود. ای ــوال ش ــک( س پاتولوژی
ــرف  ــع دارو برط ــا قط ــش دوز ی ــا کاه ــولًا ب معم
ــود  ــدار داده ش ــاران هش ــه بیم ــد ب ــوند. بای می ش
بی مــورد،  آلودگــی  خــواب  صــورت  در  کــه 
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رانندگــی نکننــد. همچنیــن بایــد در مــورد احتمــال 
اختــلالات کنتــرل تکانــه و نیــاز بــه اطلاع رســانی 
ــروز چنیــن اثــری  ــه پزشــک خــود در صــورت ب ب

ــود. ــدار داده ش هش

عوامل آنتی کولینرژیک
ــرای  ــوان ب ــک را می ت ــای آنتی کولینرژی داروه
ــرزش  ــل ل ــه دلی ــه ب ــرد ک ــتفاده ک ــی اس بیماران
ــی  ــدازه کاف ــه ان ــه ب ــوند ک ــی می ش ــار ناتوان دچ
ــوند،  ــرل نمی ش ــک کنت ــای دوپامینرژی ــا داروه ب
ــرا  ــتند، زی ــط اول نیس ــای خ ــا داروه ــا این ه ام
ــوارض  ــال ع ــد و احتم ــدودی دارن ــی مح اثربخش
ــد. داروهــای  جانبــی عصبــی - روانــی وجــود دارن
آنتی کولینرژیــک برطرف کننــده خــوب لــرزش 
در تقریبــاً 50 درصــد از بیمــاران هســتند، امــا 
برادی کینــزی یــا ســفتی را بهبــود نمی بخشــند. از 
آنجایــی کــه لــرزش ممکــن اســت بــه یــک داروی 
آنتی کولینرژیــک پاســخ دهــد امــا بــه داروی دیگــر 
پاســخ ندهــد، در صورت عــدم موفقیــت داروی اول 
ــک را  ــوان داروی دوم آنتی کولینرژی ــولًا می ت معم
امتحــان کــرد. ایــن داروهــا بایــد بــا دوز کــم داده 
ــوارض  ــا ع ــد ت ــش یابن ــی افزای ــه آرام ــوند و ب ش
جانبــی از جملــه مشــکل حافظــه، گیجــی و توهــم 
ــناختی  ــوب ش ــرات نامطل ــند. اث ــل برس ــه حداق ب
ــراد مســن نســبتاً شــایع اســت. به خصــوص در اف

آنتی کولینرژیک هــای  رایج تریــن  از  یکــی 
مــورد اســتفاده تــری هگــزی فنیدیــل اســت. دوز 
اولیــه تری هگــزی فنیدیــل بایــد کــم و بــه تدریــج 
ــا تــک  ــان ب ــه می شــود درم ــد. توصی افزایــش یاب
ــا  ــوان ب دوز 1 میلی گــرم شــروع شــود. دوز را می ت

ــی کــه  ــا زمان ــا بیشــتر، ت ــه ی 1 میلی گــرم در هفت
ــا  ــد ی ــرم در روز برس ــه 46 میلی گ ــوع ب در مجم
ــی کــه کنتــرل رضایــت بخشــی حاصــل  ــا زمان ت
شــود، تیتــر کــرد. برخــی از بیمــاران ممکــن 
ــند.  ــته باش ــاز داش ــر نی ــای بالات ــه دوزه ــت ب اس
 بنزتروپیــن )Cogentin( نیــز معمــولًا بــا دوز اولیــه 
0/5 تــا 1 میلی گــرم در روز قبــل از خــواب اســتفاده 
ــا  ــوان در فواصــل هفتگــی ب می شــود. دوز را می ت
ــرم  ــر 6 میلی گ ــا حداکث ــرم ت ــش 0/5 میلی گ افزای

در روز تیتــر کــرد.

آمانتادین
ــروس اســت  ــل ضــد وی ــک عام ــن ی آمانتادی
کــه دارای فعالیــت ضدپارکینســونی می باشــد. 
شــناخته  کامــل  به طــور  آن  اثــر  مکانیســم 
ــن  ــد آمانتادی ــر می رس ــه نظ ــا ب ــت، ام ــده اس نش
پاســخ های دوپامینرژیــک CNS را تقویــت می کنــد 
ــن را از  ــی نفری ــن و نوراپ ــت دوپامی ــن اس و ممک
ــد و بازجــذب دوپامیــن  ــره آزاد کن محل هــای ذخی
ــن  ــن ممک ــد. آمانتادی ــار کن ــن را مه و نوراپی نفری
اســت در بیمارانــی کــه اثــرات حداکثــری یــا 
ــای  ــد، مزای ــه می کنن ــا را تجرب ــی لوودوپ کاهش

ــد. ــته باش ــتری داش بیش
ــرم در  ــا دوز 100 میلی گ ــولًا ب ــن معم آمانتادی
روز تجویــز می شــود و بــه آرامــی بــه دوز نگهدارنده 
ــار در روز افزایــش  اولیــه 100 میلی گــرم 2 یــا 3 ب
می یابــد. نگران کننــده تریــن عــوارض جانبــی 
بالقــوه آمانتادیــن گیجــی و توهــم اســت. عــوارض 
جانبــی شــایع عبارتنــد از: تهوع، ســردرد، ســرگیجه 
و بی خوابــی. عــوارض جانبــی کمتــر گــزارش شــده 
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شــامل اضطــراب و تحریک پذیــری، آتاکســی، 
لیــودو رتیکولاریــس (Livedo reticularis)، ادم 

محیطــی و هیپوتانســیون ارتواســتاتیک اســت.
در یــک مطالعــه کوچــک متقاطع و دوســوکور، 
آمانتادیــن بــا بهبــود قمــار پاتولوژیک)یــک اختلال 
ــا دوره ای  ــداوم ی ــا از دســت دادن م ــه ب ــی ک روان
کنتــرل بــر قمــار، اشــتغال بــه قمــار و بــه دســت 
آوردن پــول بــرای قمــار کــردن، تفکــر غیرمنطقــی 
ــوب  ــای نامطل ــود پیامده ــا وج ــار ب ــه رفت و ادام
بیمــاری  بــا  مرتبــط  می شــود.(  مشــخص 
ــا ایــن حــال، در یــک  ــود. ب پارکینســون همــراه ب
ــیوع  ــا ش ــن ب ــی، آمانتادی ــزرگ مقطع ــه ب مطالع
ــار  ــه قم ــه، از جمل ــرل تکان ــلالات کنت ــر اخت بالات
مرتبــط بــود. بنابرایــن، تحقیقــات بیشــتری بــرای 
ــا  درک نقــش آمانتادیــن به عنــوان یــک درمــان ی
علــت اختــلالات کنتــرل تکانــه در بیمــاران مبتــلا 

ــاز اســت. ــورد نی ــه بیمــاری پارکینســون م ب

درمان علامتی، بیماری پیشرفته
نوسانات حرکتی

بیمــاران در ابتــدا در پاســخ بــه لوودوپــا مزایای 
تجربــه  روز  طــول  در  را  پیوســته ای  و  پایــدار 
می کننــد. بــا ایــن حــال، پــس از چنــد مــاه تــا چند 
ســال، بســیاری از بیمــاران متوجــه می شــوند کــه 
 )IR( ــش ــوری ره ــا ف ــی دوپ ــای لوودوپا/کارب  مزای
پــس از 4 تــا 5 ســاعت از بیــن مــی رود. بــا گذشــت 
ــر  ــاه شــده پاســخ، زودگذرت ــن دوره کوت ــان، ای زم
می شــود و وضعیــت بالینــی بیشــتر و بیشــتر 
ــی در  ــا محیط ــت لوودوپ ــا غلظ ــی ب در هماهنگ
نوســان اســت. در نهایــت، ســودمندی تنهــا حــدود 

ــرای  ــی کــه دارو ب 2 ســاعت طــول می کشــد. زمان
برادی کینــزی، ســفتی و لــرزش مفیــد اســت، زمــان 
»روشــن« نامیــده می شــود و زمانــی کــه دارو 
فایــده ای نــدارد، زمــان »خامــوش« نامیده می شــود.

درمـان نوسـانات حرکتی در غیاب دیسـکینزی 
اسـتراتژی  چنـد  اسـت.  آسـان  نسـبتا  دوز  پیـک 
مختلـف، چه بـه تنهایی و چه در ترکیـب، می توانند 
بـرای ارایـه درمـان دوپامینرژیـک پایدارتـر مـورد 
اسـتفاده قـرار گیرند. اسـتراتژی های ممکن شـامل 

مـوارد زیر اسـت:
دوپامیــن،  آگونیســت  یــک  افــزودن   
ترانســفراز  متیــل   O کاتکــول  مهارکننــده 
(MAO) مهارکننــده منوآمیــن اکســیداز ،(COMT)

آدنوزیــن انتخابــی  آنتاگونیســت  یــا   ،B
 دوزینگ لوودوپا به دفعات بیشتر

 افزایش دوز لوودوپا
 افزودن دوزهای استنشاقی متناوب لوودوپا

 تغییر از شـکل فوری رهـش ) IR( به لوودوپا/
کاربـی دوپا پیوسـته رهـش )CR( یـا لوودوپا/کاربی 

دوپا/انتاکاپون
 انفوزیــون مــداوم داخــل ژژونــال یــک 

دوپا/لوودوپــا  کاربــی  روده ای  سوسپانســیون 
در ژانویــه FDA ،2015 سوسپانســیون روده ای 
کاربــی دوپا/لوودوپــا )Duopa( را تاییــد کــرد کــه 
توســط یــک پمــپ قابــل حمــل بــه ژژنــوم تزریــق 
ــرای  می شــود. اثربخشــی سوسپانســیون روده ای ب
کاهــش زمــان خامــوش و افزایــش زمــان روشــن 
در یــک مطالعــه بین المللــی چنــد مرکــزی نشــان 
داده شــد. از ابتــدا تــا 12 هفتــه، میانگیــن کاهــش 
ــار  ــرای 35 بیم ــاعت ب ــوش 4/04 س ــان خام زم
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ــا/ ــروه روده ای لوودوپ ــه گ اختصــاص داده شــده ب
 کاربــی دوپــا در مقایســه بــا کاهــش 2/24 ســاعت 
بــرای 31 بیمــار در نظــر گرفتــه شــده بــه 
لوودوپا/کاربــی دوپــا خوراکــی فــوری رهــش 
روشــن  زمــان  میانگیــن   .(P=0.0015) بــود 
ژل  گــروه  در  دردسرســاز  دیســکینزی  بــدون 
روده ای تــا 4/11 ســاعت و در گــروه خوراکــی 
 فــوری رهــش 2/24 ســاعت افزایــش یافــت

.(P=0.0059)

Safinamide (Xadago)، یــک مهارکننــده 

MAOB، در مــارس 2017 توســط FDA به عنــوان 

درمــان اضافــی بــرای بیمــاران مبتــلا بــه بیمــاری 
 پارکینســون کــه در حــال حاضــر لوودوپا/کاربی دوپا 
ــوش« را  ــای »خام ــد و دوره ه ــرف می کنن را مص
ــاده  ــن م ــن اولی ــد. ای ــد ش ــد، تأیی ــه می کنن تجرب
ــالات متحــده  ــد شــده در ای ــد تایی شــیمیایی جدی
ــاس 2  ــد براس ــت. تایی ــال اس ــش از 10 س در بی
کارآزمایــی فــاز III شــامل نزدیــک بــه 1200 بیمــار 
مبتــلا بــه بیماری پارکینســون بــا نوســانات حرکتی 
بــود. نتایــج نشــان دادنــد کــه ســافینامید به عنــوان 
دوپــا  لوودوپا/کاربــی  بــرای  اضافــی   درمــان 
کاهــش قابــل  توجــه در زمــان خامــوش و افزایــش 
قابــل  توجــه در زمــان روشــن بــدون دیســکینزی 
ــی  ــانات حرکت ــه نوس ــی ک ــاز در بیماران دردسرس

داشــتند ایجــاد کــرد.
 ،(Inbrija) در دســامبر 2018 لوودوپا استنشاقی
یــک آگونیســت دوپامیــن، بــرای درمــان متنــاوب 
اپیزودهــای »خامــوش« در بیمارانــی کــه قبــلًا بــا 
ــده اند،  ــان ش ــی درم ــا خوراک ــی دوپا/لوودوپ کارب
تأییــد گردیــد. فــرم استنشــاقی، دســتگاه گــوارش 

ــر را  ــریع اث ــروع س ــه، ش ــد و در نتیج را دور می زن
در 10 دقیقــه ایجــاد می کنــد. تاییــد براســاس فــاز 
3 کارآزمایــی SPANPD (n=339) بــود. تغییــر در 
ــی  ــرای بیماران ــه 12 در اســکور UPDRS III ب هفت
 کــه دوز 84 میلی گرمــی دریافــت کردنــد، 9/83 بود 
ــرای گروهــی کــه دارونمــا  ــا 5/91 ب در مقایســه ب

.(P=0.009) دریافــت می کردنــد
یــک   ،(Nourianz) Istradefylline

آنتاگونیســت انتخابــی آدنوزیــن A2A، توســط 
درمــان  به عنــوان   2019 آگوســت  در   FDA

کمکــی بــرای لوودوپا/کاربــی دوپــا در بزرگســالان 
کــه   )PD( پارکینســون  بیمــاری  بــه  مبتــلا 
می کننــد،  تجربــه  را  »خامــوش«  دوره هــای 
ــی  ــار کارآزمای ــاس چه ــد براس ــد. تأیی ــد ش تایی
 (n=1143) تصادفــی و کنتــرل  شــده بــا دارونمــا
 در بیمــاران تثبیــت شــده روی لوودوپا/کاربــی دوپا 
ــاری  ــرای بیم ــر ب ــای دیگ ــدون داروه ــا ب ــا ی ب
پارکینســون بــود. نتایــج نشــان دادنــد کــه از نظــر 
ــان OFF در  ــی  داری در زم ــش معن ــاری کاه آم
ــه  ــترادفیلین در مقایس ــا ایس ــان ب ــای درم گروه ه

ــود دارد. ــا وج ــا دارونم ب
درمــان دوپامینرژیــک بایــد تــا زمانی کــه زمان 
خاموشــی حــذف شــود، افزایــش یابــد، مگــر اینکــه 
بــا ظهــور علایــم پیــک دوز ماننــد دیســکینزی یــا 
توهــم محــدود شــود. فرمولاســیون های یــک بــار 
در روز آگونیســت های دوپامیــن روپینــی رول و 
ــه  ــت. ب ــترس اس ــون در دس ــول اکن ــی پکس پرام
ــی  ــی و ایمن ــا اثربخش ــن داروه ــد ای ــر می رس نظ
مشــابه فرمولاســیون IR را کــه 3 بــار در روز تجویز 

ــد. ــه می دهن ــوند، ارای می ش
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دیسکینزی
ــروع  ــال از ش ــد س ــا چن ــاه ت ــد م ــس از چن پ
ــکینزی  ــار دیس ــاران دچ ــیاری از بیم ــا، بس لوودوپ
ــص(  ــکل از choreiform )داءالرق ــک دوز متش پی
ــرکات پیچشی/چرخشــی اســت  ــه ح ــوند، ک می ش
ــن  ــطح دوپامی ــد کــه س ــی رخ می ده ــه زمان ک
مشــتق شــده از لوودوپــا بــه اوج خــود می رســد. در 
ایــن مرحلــه، افزایــش تحریــک دوپامین بــه احتمال 
ــک  ــدن دیســکینزی های پی ــر ش ــث بدت ــاد باع زی
دوز می شــود و کاهــش تحریــک دوپامیــن ممکــن 
اســت علایــم حرکتــی بیمــاری پارکینســون را بدتر 
کــرده و زمــان خاموشــی را افزایــش دهــد. پنجــره 
درمانــی بالاتــر از آســتانه لازم بــرای بهبــود علایــم 
)در آســتانه( و زیــر آســتانه بــرای دیســکینزی پیــک 
دوز )آســتانه دیســکینزی( قــرار دارد. پنجــره درمانی 
در طــول زمــان بــه دلیــل کاهــش تدریجی آســتانه 

ــک می شــود. ــک دوز باری ــرای دیســکینزی پی ب
دیســکینزی  بیمــاران  از  بســیاری  اگرچــه 
ــه زمــان خاموشــی ترجیــح می دهنــد،  خفیــف را ب
ــکینزی  ــه دیس ــد ک ــخیص ده ــد تش ــک بای پزش
ــرای  ــه ب ــد ک ــدید باش ــدازه ای ش ــه ان ــد ب می توان
بیمــار دردسرســاز باشــد، چــه بــا تداخــل در 
ــی. در تیتراســیون  ــل ناراحت ــه دلی ــا ب ــا ی فعالیت ه
ــود  ــوال ش ــاران س ــت از بیم ــم اس ــه دارو مه بهین
ــان  ــی و زم ــان خاموش ــی در زم ــه احساس ــه چ ک
بــا دیســکینزی دارنــد. تکمیــل دفترچــه یادداشــت 
ــه  ــد. دفترچ ــد باش ــت مفی ــن اس ــاران ممک از بیم
یادداشــت بایــد بــه دوره هــای زمانــی نیــم ســاعتی 
یاداداشــت  بیمــار  آن  در  کــه  شــوند  تقســیم 
می کنــد کــه، خامــوش اســت، روشــن بــدون 

دیســکینزی. روشــن بــا دیســکینزی غیردردسرســاز 
یــا روشــن بــا دیســکینزی دردسرســاز )تصویــر 1(. 
ــه حداقــل رســاندن  هــدف از مدیریــت پزشــکی ب
ــا دیســکینزی  ــان روشــن ب ــان خاموشــی و زم زم
ــه  ــدف ب ــر، ه ــان دیگ ــه بی ــت. ب ــاز اس دردسرس
حداکثــر رســاندن زمــان روشــن بــدون دیســکینزی 

ــت. ــاز اس دردسرس

درمان نوسانات حرکتی با دیسکینزی
درمــان بیمارانــی کــه هــم نوســانات حرکتــی 
و هــم دیســکینزی دردسرســاز پیــک دوز را دارنــد، 
ــن  ــان در ای ــد دشــوار باشــد. هــدف از درم می توان
ــا حــد امــکان زمــان  شــرایط چنیــن اســت کــه ت
ــن امــر  عملکــردی در طــول روز فراهــم شــود. ای
ــدون  ــن ب ــان روش ــاندن زم ــر رس ــه حداکث ــا ب ب
ــلاش  ــود. ت ــام می ش ــاز انج ــکینزی دردسرس دیس
می شــود کــه هــم زمــان خاموشــی و هــم زمــان با 
ــده کاهــش  ــا ناتوان کنن ــاز ی دیســکینزی دردسرس
ــک  ــان دوپامینرژی ــش درم ــفانه، کاه ــد. متأس یاب
ــد  ــش ده ــان خاموشــی را افزای ممکــن اســت زم
و افزایــش درمــان بــا دوپامینرژیــک ممکــن اســت 

ــا پیــک دوز را بدتــر کنــد. دیســکینزی ب
از فرمولاســـیون  بیمارانـــی کـــه  بـــرای 
لوودوپا/کاربـــی دوپـــا CR اســـتفاده می کننـــد، 
ـــک  ـــب ی ـــا IR اغل ـــی دوپ ـــه لوودوپا/کارب ـــر ب تغیی
ــر را  ــل پیش بینی تـ ــازگارتر و قابـ ــه دوز سـ چرخـ
فراهـــم می کنـــد و تیتراســـیون دقیق تـــری را 
ــای  ــی، دوزهـ ــور کلـ ــازد. به طـ ــن می سـ ممکـ
ـــز  ـــتر تجوی ـــات بیش ـــه دفع ـــا ب ـــر لوودوپ کوچک ت
ــه  ــود کـ ــال دوزی بـ ــه دنبـ ــد بـ ــوند. بایـ می شـ
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تصویــر 1- دفتــر یادداشــت بیمــاری پارکینســون. بیمــار یــا مراقــب بایــد یــک علامــت چک در 
هــر بــازه زمانــی نیــم ســاعته بگــذارد تــا پاســخ غالــب بیمــار را در بیشــتر آن دوره  نشــان دهد.

هــدف از مدیریــت درمانــی بــه حداقــل رســاندن زمــان خاموشــی و زمان روشــن با دیســکینزی 
دردسرســاز اســت )حــق چــاپ رابــرت هــاوزر، 1996. با مجوز اســتفاده شــده اســت(.

ـــکینزی  ـــاد دیس ـــدون ایج ـــت ب ـــاد مزی ـــرای ایج ب
دردسرســـاز کافـــی باشـــد. ســـپس، زمـــان تـــا 
ـــن  ـــب را تعیی ـــن دوز مناس ـــه بی ـــی، فاصل خاموش
ــتفاده  ــتراتژی اسـ ــن اسـ ــت ایـ ــد. نهایـ می کنـ
از لوودوپـــا مایـــع اســـت، محلولـــی کـــه بـــا آن 
می تـــوان دوز را بـــه خوبـــی تیتـــر کـــرد و هـــر 

ســـاعت یـــک بـــار تجویـــز نمـــود.

مهارکننده هــای COMT متابولیســم محیطــی 
را   3-O-methyldopa (3-OMD) بــه  لوودوپــا 
ــا را  ــر لوودوپ ــه، نیمه عم ــد، در نتیج ــار می کنن مه
ــرای  ــا بیشــتری را ب ــد و لوودوپ ــر می کنن طولانی ت
ــان  ــدت زم ــزی در م ــی مغ ــد خون ــال از س انتق
طولانی تــری در دســترس قــرار می دهنــد. بــه 
 Tolcapone دلیــل خطر بالقوه ســمیت کبــدی بــا
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(Tasmar)، ارزیابــی تســت عملکــرد کبــد ضروری 

اســت و ایــن دارو بایــد فقــط در بیمارانــی اســتفاده 
ــه  ــا را تجرب ــی لوودوپ ــانات حرکت ــه نوس ــود ک ش
ــی  ــدازه کاف ــه ان ــوان آن را ب ــه نمی ت ــد ک می کنن
ــروز  ــرل کــرد. در صــورت ب ــا ســایر داروهــا کنت ب
ــد. در  ــش یاب ــد کاه ــا بای ــکینزی، دوز لوودوپ دیس
بیمارانــی کــه از قبــل دیســکینزی دارنــد، دوز 
لوودوپــا اغلــب در زمــان تجویــز تولکاپــون 30 تــا 

ــد. ــش می یاب ــد کاه 50 درص
ــده  ــک مهار کنن Entacapone (Comtan) ی

کبــدی  ســمیت  باعــث  کــه  اســت   COMT

نمی شــود. تســت های عملکــرد کبــد بــا ایــن 
Levodopa/carbidopa/ نیســت.  لازم  دارو 

حاضــر  حــال  در   entacapone (Stalevo)

ــاری  ــرای بیم ــی ب ــب داروی ــک ترکی ــوان ی به عن
پارکینســون موجــود اســت.

مهارکننده هــای  از  دیگــر  یکــی 
آوریــل  در   ،COMT،Opicapone (Ongentys)

ــک  ــی ی ــن دارو از راه خوراک ــد شــد. ای 2020 تأیی
بــار در روز قبــل از خــواب مصــرف می شــود. 
تاییــد براســاس مطالعــات بالینــی فــاز 3 
بــود.   (BIPARK-1 و BIPARK-2) (n~1000)

کاهــش قابــل توجهــی در زمــان خاموشــی روزانــه 
و دیســکینزی بــا اوپیکاپــون 50 میلی گــرم در 
.(P<0.0001) ــا دارونمــا مشــاهده شــد مقایســه ب

ــن را  ــت های دوپامی ــابه، آگونیس ــور مش به ط
ــخ را  ــا پاس ــرد ت ــه ک ــا اضاف ــه لوودوپ ــوان ب می ت
ــا هــم دارای  ــا لوودوپ ــار ب ــر بیم ــد. اگ ــوار کنن هم
نوســانات و هــم دیســکینزی باشــد، افــزودن یــک 
آگونیســت دوپامیــن احتمــالًا شــدت بیمــاری 

را کاهــش می دهــد و می توانــد دیســکینزی و 
ــپس،  ــدازد. س ــر بین ــه تاخی ــی را ب ــانات حرکت نوس
می تــوان تــلاش کــرد تــا دوز لوودوپــا را کاهــش داد.

 )ER( رهــش  پیوســته  کپســول های   FDA

آمانتادیــن )Gocovir( را بــرای درمــان دیســکینزی 
ــه  ــون ک ــاری پارکینس ــه بیم ــلا ب ــاران مبت در بیم
درمــان مبتنــی بــر لوودوپــا، بــا یــا بــدون داروهــای 
دوپامینرژیــک همزمــان را دریافــت می کننــد، 
ــا  ــلا ب ــن ER، کــه قب ــد کــرده اســت. آمانتادی تایی
نــام ADS-5102 شــناخته می شــد، اولیــن دارویــی 
اســت کــه توســط FDA بــرای ایــن کاربــرد تاییــد 

ــده است. ش
دو  در   ER آمانتادیــن  اثربخشــی  و  ایمنــی 
بیمــاران  در   3 فــاز  کنترل شــده  کارآزمایــی 
پارکینســون مبتــلا بــه دیســکینزی مشــاهده شــد. 
ــان  ــت درم ــاران تح ــیEasy LID، بیم در کارآزمای
ــل  ــش قاب ــاری کاه ــر آم ــن ER از نظ ــا آمانتادی ب
توجــه و مرتبــط بالینــی در دیســکینزی را براســاس 
دیســکینزی  بنــدی  رتبــه  یکپارچــه  مقیــاس 
ــه 12  ــا در هفت ــا دارونم ــه ب )UDysRS( در مقایس
)37 درصــد در مقابــل 12 درصــد( داشــتند. در 
ــان  ــت درم ــاران تح ــی Easy LID2، بیم کارآزمای
بــا آمانتادیــن ER، 46 درصــد کاهــش UDysRS در 
مقایســه بــا 16 درصــد در گــروه دارونمــا داشــتند. 
 ER ــن ــا آمانتادی ــان ب ــه، درم ــر دو مطالع ــرای ه ب
ــدون  ــن ب ــان روش ــه )زم ــرد روزان ــان عملک زم
دیســکینزی دردسرســاز( را بــرای بیمــاران در 
ــاعت(  ــاعت و 4/0 س ــب 3/6 س ــه 12 )به ترتی هفت
در مقابــل دارونمــا )بــه ترتیــب 0/8 ســاعت و 2/1 

ــش داد. ــاعت( افزای س
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ایــن دارو بایــد بــرای بیمارانــی در نظــر گرفتــه 
ــد و  ــی دارن ــط بالین ــکینزی مرتب ــه دیس ــود ک ش
کســانی کــه بــه نظــر می رســد احتمــالًا ایــن دارو 

ــد. ــل کنن ــد تحم را می توانن
ــل  ــج حاصــل از مطالعــه ســه ماهــه، پارال نتای
)آمانتادیــن   whashout AMANDYSK گــروه، 
درمــان  کــه  داد  نشــان  دیســکینزی(  بــرای 
آمانتادیــن اثــر ضددیســکینتیک خــود را طــی چنــد 
ســال در بیمــاران مبتــلا بــه بیمــاری پارکینســون 
ــد.  ــظ می کن ــا حف ــی از  لوودوپ ــکینزی ناش و دیس
ــم و  ــن توه ــی آمانتادی ــی اصل ــوارض جانب ع
گیجــی اســت. بنابرایــن، ایــن دارو معمــولًا بــرای 
بیمارانــی کــه از قبــل اختــلال عملکــرد شــناختی 

ــد، مناســب نیســت. دارن
ــی کــه دارای نوســانات حرکتــی  ــرای بیماران ب
ــا  ــی ب ــدازه کاف ــه ان ــه ب و دیســکینزی هســتند ک
دســتکاری دارو قابــل کنتــرل نیســت، جراحــی در 

ــود. ــه می ش ــر گرفت نظ

لرزش
لوودوپا/کاربــی دوپــا، آگونیســت های دوپامیــن 
و آنتی کولینرژیک هــا هــر کــدام فوایــد خوبــی 
بــرای لــرزش تقریبــاً در 50 تــا 60 درصــد بیمــاران 
ــه  ــاز را تجرب ــرزش دردسرس ــار ل ــر بیم ــد. اگ دارن
می کنــد و اگــر علایــم بــه انــدازه کافــی بــا یــک 
دارو کنتــرل نمی شــود، بایــد داروی دیگــری را 
ــی  ــدازه کاف ــه ان ــرزش ب ــر ل ــرد. اگ ــان ک امتح
ــن  ــی ممک ــان جراح ــود، درم ــرل نش ــا دارو کنت ب
ــر  ــاری در نظ ــول بیم ــی در ط ــر زمان ــت در ه  اس

گرفته شود.

برادی کینزی
 Neurology ـــده در ـــر ش ـــه منتش ـــک مطالع ی
نشـــان داد کـــه کفش هـــای لیـــزری می تواننـــد 
 PD ـــه ـــلا ب ـــاران مبت ـــاد را در بیم ـــای انجم دوره ه
ـــژه  ـــور وی ـــا به ط ـــن کفش ه ـــند. ای ـــود ببخش بهب
ـــن  ـــر زمی ـــزر را ب ـــو لی ـــا پرت ـــده اند ت ـــی ش طراح
ـــداری  ـــانه دی ـــک نش ـــد و ی ـــاطع کنن ـــو س در جل
ـــرار دادن  ـــدف ق ـــرای ه ـــی ب ـــار و هدف ـــرای بیم ب
فراهـــم کننـــد. در ایـــن مطالعـــه، کفش هـــا 
ــی آن   ــان کلـ ــدت زمـ ــاد و مـ ــای انجمـ دوره هـ
ــد  ــی )off دارو( 49/5 درصـ ــان خاموشـ را در زمـ
ــد در  ــن )on دارو(، 37/7 درصـ ــان روشـ و در زمـ

ـــد. ـــش دادن ـــاران کاه بیم

نوروپروتکتیو تراپی احتمالی
به عنـــوان  نوروپروتکتیـــو  درمان هـــای 
درمان هایـــی تعریـــف می شـــوند کـــه از دســـت 
دادن ســـلول های عصبـــی را کنـــد می کننـــد. 
در حـــال حاضـــر، هیـــچ درمـــان نوروپروتکتیـــو 
ــون  ــاری پارکینسـ ــرای بیمـ ــده ای بـ ــات شـ اثبـ
ـــو  ـــان نوروپروتکتی ـــک درم ـــر ی ـــدارد. اگ ـــود ن وج
ـــود، از  ـــترس ب ـــون در دس ـــاری پارکینس ـــرای بیم ب
زمـــان تشـــخیص بـــه بعـــد انجـــام می شـــد. در 
ـــت  ـــه محافظ ـــه ب ـــترین علاق ـــر، بیش ـــال حاض ح
عصبـــی مربـــوط بـــه مهارکننده هـــای منوآمیـــن 
اکســـیداز B(MAO)، ســـلژیلین و راســـاژیلین 
ـــد از:  ـــه عبارتن ـــورد علاق ـــل م ـــایر عوام ـــت. س اس
کراتیـــن و ایســـرادیپین. کارآزمایی هـــای بالینـــی 
از اثـــرات نوروپروتکتیـــو بـــرای ویتامیـــن E یـــا 

ــد.  ــتیبانی نکرده انـ ــم Q10 پشـ کوآنزیـ
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سلژیلین
یــک   )Eldepryl, Zelapar( ســلژیلین 
اســت.   MAOB ناپذیــر  برگشــت  مهار کننــده 
  MAOB توســط  مغــز  دوپامیــن  انســان،  در 
ــث  ــم باع ــن آنزی ــداد ای ــود و انس ــزه می ش متابولی
در  می شــود.  دوپامیــن  متابولیســم  کاهــش 
توکوفــرول  و  )دپرنیــل    DATATOP مطالعــه 
آنتی اکســیداتیو تراپــی پارکینسونیســم( به طــور 
ــه  ــاز ب ــلژیلین نی ــه س ــد ک ــان داده ش ــی نش قطع
درمــان بــا لوودوپــا را در بیمــاری پارکینســون اولیــه 
ــه پارکینســون  ــروه مطالع ــدازد. گ ــر می ان ــه تاخی ب
توانایــی ســلژیلین و توکوفــرول را بــرای بــه تاخیــر 
ــاری  ــی در بیم ــی بالین ــرفت ناتوان ــن پیش انداخت
پارکینســون اولیــه بــا تصادفــی کــردن 800 بیمــار 
ــرم در روز(  ــلژیلین )10 میلی گ ــت س ــرای دریاف ب
یــا دارونمــا و توکوفــرول )2000 واحــد در روز( یــا 
دارونمــا ارزیابــی کــرد. بیمارانــی کــه ســلژیلین، بــا 
دارونمــا یــا بــا توکوفــرول دریافــت کردنــد، تاخیــر 
ــا را  ــا لوودوپ ــان ب ــه درم ــاز ب ــل توجهــی در نی قاب
ــت  ــا دریاف ــه دارونم ــی ک ــد. بیماران ــه کردن تجرب
کردنــد بــه لوودوپــا در میانگیــن پیــش بینــی شــده 
15 مــاه پــس از ثبــت نــام نیــاز داشــتند، در حالــی 
ــه  ــد ب ــی کــه ســلژیلین دریافــت کردن کــه آن های
ــاه  ــده 24 م ــی ش ــن پیش بین ــا در میانگی لوودوپ
پــس از ثبــت نــام نیــاز داشــتند. توکوفــرول تاثیری 

ــی نداشــت. ــر پیشــرفت ناتوان ب
از آنجایــی کــه مشــاهده شــد ســلژیلین یــک 
ــاری  ــر آم ــا از نظ ــک ام ــی کوچ ــت علامت مزی
نمی تــوان  می دهــد،  ارایــه  )اوایــل(  معنــی دار 
ــو در  ــر نوروپروتکتی ــک اث ــا ی ــن کــرد کــه آی تعیی

 DATATOP ــه ــا در مطالع ــه لوودوپ ــاز ب ــر نی تأخی
ــر. ــا خی ــته اســت ی ــش داش نق

ــه  ــلا ب ــاران مبت ــر، بیم ــه دیگ ــک مطالع در ی
بیمــاری پارکینســون اولیــه کــه ســلژیلین را طــی 
ــرفت  ــد، پیش ــت کردن ــاله دریاف ــک دوره 7 س ی
بالینــی کمتــری را تجربــه کردنــد و نیــاز کمتــری 
ــده  ــاران دریافت کنن ــه بیم ــبت ب ــا نس ــه لوودوپ ب
دارونمــا داشــتند. در ایــن مطالعــه، بیمــاران مبتــلا 
ــی  ــه به طــور تصادف ــاری پارکینســون اولی ــه بیم ب
ــدند و در  ــیم ش ــا تقس ــا دارونم ــلژیلین ی ــه س ب
ــس از 5  ــد. پ ــه ش ــا اضاف ــاز لوودوپ ــورت نی ص
ــا  ــا دارونم ــان ب ــت درم ــه تح ــی ک ــال، بیماران س
ــاری  ــدی بیم ــه بن ــاس رتب ــد، در مقی ــرار گرفتن ق
ــی داشــتند  پارکینســون یکپارچــه )UPDRS( نمرات
ــاران تحــت  ــر( از بیم ــر )بدت ــه 35 درصــد بالات ک
ــت 19  ــا دریاف ــی ب ــود، حت ــا ســلژیلین ب ــان ب درم
درصــد دوزهــای بالاتــر لوودوپــا. ایــن یــک یافتــه 
قابــل توجــه اســت، بــا توجــه به ایــن که ســلژیلین 
به عنــوان تک درمانــی در بیمــاری اولیــه، تنهــا 

ــد.   ــاد می کن ــم ایج ــری از علای ــود مختص بهب
ســلژیلین دارویــی اســت کــه بــرای اولیــن بــار 
به عنــوان یــک عامــل نوروپروتکتیــو احتمالــی 
ــرار  ــه ق ــورد توج ــون م ــاری پارکینس ــرای بیم ب
گرفــت. تحقیقــات آزمایشــگاهی بــرای ارایــه 
ــتقل  ــلژیلین مس ــه س ــر اینک ــی ب ــواهدی مبن ش
ــرای  ــو ب ــر نوروپروتکتی ــک اث ــار MAOB ی از مه
ادامــه  می دهــد،  ارایــه  دوپامیــن  نورون هــای 
ــلول های  ــلژیلین از س ــه س ــده ک ــزارش ش دارد. گ
ســمیت برابــر  در  موش هــا  در   دوپامیــن 
MPTP (1methyl-4-phenyl-1,2,3,6-tetrahydropyridine) 
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ــن دارو  ــه ای ــی ک ــی زمان ــد، حت ــت می کن محافظ
 MPTP پــس از تأخیــر کافــی بــرای اکسیداســیون
 MPP+(1-methyl-4-phenylpyridinium) بــه 
تجویــز شــد، اثــری کــه نمی تــوان آن را بــه مهــار 

MAOB نســبت داد.

اثــر  ســلولی،  کشــت  سیســتم های  در 
ــد  ــن جدی ــا ســنتز پروتئی ــو ســلژیلین ب نوروپروتکتی
ــی  ــای رونویس ــلژیلین رویداده ــود. س ــام می ش انج
ــنتز  ــش س ــه افزای ــر ب ــه منج ــد ک ــا می کن را الق
آنتی آپوپتــوز  و  آنتی اکســیدانی  پروتئین هــای 
ــی از  ــه یک ــد ک ــان می دهن ــواهد نش ــود. ش می ش
متابولیت هــای ســلژیلین، دس متیل ســلژیلین، عامل 
ــود  ــکان وج ــن ام ــت. ای ــن اس ــال نوروپروتکش فع
دارد کــه متابولیت هــای آمفتامیــن ســلژیلین بــا 
عملکردهــای نوروپروتکتیــو آن تداخل داشــته باشــد. 

راساژیلین
یــک  همچنیــن   )Azilect( راســاژیلین 
مهار کننــده MAOB اســت که اثــرات نوروپروتکتیو 
ــی نشــان  را در کشــت ســلولی و مدل هــای حیوان
ــاری  ــده بیم ــی اصلاح کنن ــرات احتمال ــد. اث می ده
از راســاژیلین در 2 مطالعــه بــزرگ بــا شــروع 
ــن  ــت. در چنی ــرار گرف ــه ق ــورد مطالع ــری م تاخی
مطالعاتــی، افــراد به طــور تصادفــی بــه درمــان بــا 
داروی فعــال مطالعــه یــا دارونمــا و بــه دنبــال آن 
ــه 2  ــوند. ک ــیم می ش ــه تقس ــال مطالع داروی فع
ــک  ــاز I، ی ــد. در ف ــاد می کن ــه ایج ــاز در مطالع ف
ــر  ــروه دیگ ــد و گ ــرف می کنن ــا مص ــروه دارونم گ
داروی فعــال مطالعــه را دریافــت می کننــد. در فــاز 
دوم، هــر دو گــروه داروی فعــال مطالعــه را دریافــت 

می کننــد. اگــر فــاز II بــه انــدازه ای طولانــی باشــد 
ــی را  ــرات علامت ــل اث ــش کام ــکان پوش ــه ام ک
ــا  ــن گروه ه ــاوت بی ــه تف ــر گون ــد، ه ــم کن فراه
در پایــان مطالعــه بایــد بــه دلیــل مزایــای پایــداری 
باشــد )به عنــوان مثــال اصــلاح بیمــاری( کــه فقــط 
ــال  ــه داروی فع ــرد ک ــق می گی ــی تعل ــه گروه ب
مطالعــه را در در طــول فــاز I دریافــت کــرده  اســت. 
بــه بیانــی دیگــر، در طراحــی بــا شــروع 
ــه داروی  ــورد مطالع ــراد م ــی از اف ــری، نیم تاخی
آزمایشــی را از روز اول مصــرف می کننــد و نیمــی 
دیگــر از دارونمــا اســتفاده می کننــد. بــا ایــن حــال، 
در نیمــه راه مطالعــه، گــروه دارونمــا از دارونمــا بــه 
ــن دارو  ــر ای ــد. اگ ــر می کن ــی تغیی داروی آزمایش
ــد  ــاری مفی ــرفت بیم ــردن پیش ــد ک ــاً در کن واقع
ــا  ــا دارونم ــی را ب ــه کارآزمای ــی ک ــد، آن های باش
ــرفت  ــر پیش ــد از نظ ــز نبای ــد، هرگ ــروع کرده ان ش
بیمــاری بــه کســانی کــه از ابتــدای مطالعــه داروی 

ــند.  ــد، برس ــت کرده ان ــی را دریاف آزمایش

TEMPO و ADAGIO مطالعات
در اکتبــر 2011، کمیتــه مشــاوره داروهــای 
سیســتم عصبــی محیطــی و مرکزی ســازمان غــذا و 
داروی ایالات متحده )FDA(  اندیکاســیون راســاژیلین 
بــرای اثــرات اصلاح کننــده بیمــاری را تاییــد نکــرد. 
کمیتــه مشــورتی تشــخیص داد کــه 2 مطالعــه 
راســاژیلین بــا شــروع تاخیــری شــواهد قانع کننــده ای 
ــن کــه راســاژیلین پیشــرفت بیمــاری  ــر ای ــی ب مبن
ــت.  ــرده اس ــه نک ــد، ارای ــد می کن ــون را کن پارکینس
ــش  ــات ADAGIO )کاه ــا مطالع ــن کارآزمایی ه ای
ــار در روز( و  ــک ب ــا Azilect ی ــاری ب ــرفت بیم پیش
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ــرای  ــه ب ــی اولی ــاژیلین در تک درمان TEMPO )راس

بیمــاران ســرپایی بیمــاری پارکینســون( بودنــد که در 
ــد. ــرار می گیرن ــورد بحــث ق ــر م زی

به طــور  بیمــاران   ،TEMPO مطالعــه  در 
تصادفــی تحــت درمــان بــا راســاژیلین 1 میلی گــرم 
در روز بــه مــدت 12 مــاه، راســاژیلین 2 میلی گــرم 
ــدت  ــه م ــا ب ــا دارونم ــاه ی ــدت 12 م ــه م در روز ب
ــرم  ــاژیلین 2 میلی گ ــال آن راس ــه دنب ــاه و ب 6 م
در روز بــه مــدت 6 مــاه قــرار گرفتنــد. راســاژیلین 
بــا دوز 1 یــا 2 میلی گــرم در روز بــرای 6 مــاه اول 
بــه بهبــود نمــرات مقیــاس یکپارچــه رتبــه  بنــدی 
بیمــاری پارکینســون )UPDRS( نســبت بــه دارونما 
منجــر شــد. همچنیــن نســبت بیشــتری از بیمــاران 
ــال  ــی فع ــای درمان ــی در گروه ه ــخ درمان ــا پاس ب
ــه گــروه دارونمــا وجــود داشــت. عــلاوه  نســبت ب
ــه  ــاژیلین، در مقایس ــروه راس ــر دو گ ــن، ه ــر ای ب
ــی در  ــای قابل توجه ــا، تفاوت ه ــروه دارونم ــا گ ب
ــره  ــای روزم ــی و فعالیت ه ــای حرکت زیرمقیاس ه
زندگــی UPDRS ( ADL) و در مقیــاس کیفیــت 
 )PDQUALIF( پارکینســون  بیمــاری  زندگــی 

ــد.  نشــان دادن
در طــول 12 مــاه مطالعــه TEMPO، بیمارانــی 
ــرار  ــان ق ــت درم ــا تح ــا دارونم ــدا ب ــه در ابت ک
گرفتنــد، نســبت بــه بیمارانــی کــه بــرای 12 مــاه 
کامــل تحــت درمــان بــا راســاژیلین قــرار گرفتنــد، 
ــتند،  ــی داش ــم بالین ــتری در علای ــرفت بیش پیش
 UPDRS امتیــازات  توســط  کــه  همان طــور 
ارزیابــی شــد. ایــن یافتــه حاکــی از آن اســت کــه 
اثــری فراتــر از یــک اثــر علامتــی ســاده و به طــور 
بالقــوه بــا یــک اثــر اصلاح کننــده بیمــاری ســازگار 

اســت. هنگامــی کــه محققــان TEMPO بــه نتایــج 
ــان  ــری( درم ــال دوره پیگی ــدت )6/5 س طولانی م
زودهنــگام راســاژیلین نســبت بــه درمــان دیرهنگام 
در بیمــاری پارکینســون اولیــه پرداختنــد، بیمارانــی 
کــه در گــروه درمــان اولیــه راســاژیلین قــرار 
 TEMPO ــه ــدای مطالع ــه دارو را از ابت ــتند، ک داش
دریافــت کــرده بودنــد، در مقایســه بــا بیمــاران گــروه 
بــا شــروع تاخیــری به طــور قابــل توجهی بدترشــدن 
کل امتیــازات UPDRS خــود را کاهــش دادنــد، حتــی 
اگــر محققــان داروهــای ضد پارکینســون دیگــری را 

در صــورت نیــاز اضافــه کردنــد.
ــروع  ــا ش ــق ب ــزرگ و دقی ــه ب ــک مطالع در ی
تاخیــری بــه نــام ADAGIO، بیمــاران مبتــلا بــه 
ــاه  ــدت 18 م ــه  م ــه ب ــون اولی ــاری پارکینس بیم
به طــور تصادفــی بــه راســاژیلین 1 میلی گــرم 
ــدت  ــه م ــرم در روز ب ــاژیلین 2 میلی گ در روز. راس
ــال  ــه دنب ــاه، ب ــدت 9 م ــه م ــا ب ــاه. دارونم 18 م
آن راســاژیلین 1 میلی گــرم در روز بــه مــدت 9 
مــاه. یــا دارونمــا بــه مــدت 9 مــاه و بــه دنبــال آن 
ــاه  ــدت 9 م ــه م ــرم در روز ب ــاژیلین 2 میلی گ راس
تقســیم شــدند. نتایــج نشــان دادنــد کــه راســاژیلین 
بــا  دوز 1 یــا 2 میلی گــرم در روز بــا ســرعت 
ــر شــدن در گروه هــای دارویــی  آهســته  تــری بدت
فعــال نســبت بــه گروه هــای دارونمــا همــراه بــود. 
بعــد از 18 مــاه، راســاژیلین 1 میلی گــرم در روز 
ــر  ــه دی ــی ک ــا زمان ــا شــروع زود و در مقایســه ب ب
شــروع شــد، منجــر بــه کمتــر بدترشــدن میانگیــن 
ــرای  ــال، ب ــن ح ــا ای ــد. ب ــره کل UPDRS ش نم
گروه هایــی کــه راســاژیلین 2 میلی گــرم در روز 
ــن  ــی بی ــی تفاوت ــد، در 18 ماهگ ــت کردن دریاف
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ــری  ــروع تاخی ــگام و ش ــروع زودهن ــای ش گروه ه
ــود نداشــت.  وج

ــه  ــان ADAGIO ب ــا، محقق ــاس یافته ه براس
ــا  ــگام ب ــان زودهن ــه درم ــیدند ک ــن نتیجــه رس ای
ــا دوز 1 میلی گــرم در روز، مزایایــی را  راســاژیلین ب
ارایــه می دهــد کــه بــا اثــر احتمالــی اصلاح کننــده 
ــگام  ــان زودهن ــا درم ــت، ام ــازگار اس ــاری س بیم
ــن  ــرم در روز، ای ــا دوز 2 میلی گ ــاژیلین ب ــا راس ب
ــر دوز 2  ــد کــه اث ــدارد. آن هــا حــدس زدن ــر را ن اث
میلی گــرم بــر علایــم ممکــن اســت هــر گونــه اثــر 
ــه  ــلا ب ــاران مبت ــاری را در بیم ــده بیم اصلاح کنن

بیمــاری خفیــف پارکینســون پنهــان کــرده باشــد. 
ــد کــه ممکــن  آن هــا همچنیــن خاطرنشــان کردن
ــا 1 میلی گــرم در روز مثبــت کاذب  ــج ب اســت نتای
باشــد، بــه جــای ایــن کــه نتایــج بــا 2 میلی گــرم 

ــی کاذب باشــد. در روز منف
ــه ایــن موضــوع وجــود  بنابرایــن، علاقــه ای ب
نتایــج  راســاژیلین  و  ســلژیلین  آیــا  کــه  دارد 
بــه  مبتــلا  بیمــاران  بــرای  را  طولانی مــدت 
ــر  ــن ام ــا ای ــند، ام ــود می بخش ــون بهب پارکینس
ــم  ــت و مکانیس ــده اس ــت نش ــی ثاب ــور قطع به ط

آن نامشــخص اســت.
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