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Актуальные вопросы неврологии

В структуре возрастзависимых заболеваний человека, 

распространенность которых неуклонно возрастает во всех 

развитых странах мира в связи с увеличением продолжи-

тельности жизни и повышением в популяции доли пожилых 

лиц [31], значимое место принадлежит болезни Паркинсо-

на (БП). Это нейродегенеративное заболевание поистине 

уникально. Оно стало первым в истории двигательным рас-

стройством, получившим систематизированное описание 

и нозологическое признание в XIX веке, и именно с него 

спустя 150 лет после выхода в свет классического труда 

Дж. Паркинсона “Эссе о дрожательном параличе” началась 

современная эра нейрофармакологии двигательных рас-

стройств [7, 12]. 

Вопросы лечения БП всегда оставались в фокусе вни-

мания неврологов, поскольку тяжелый характер развива-

ющихся двигательных и недвигательных симптомов пред-

определяет серьезную инвалидизацию и социальную дез-

адаптацию больных, а также значительные экономические 

потери для общества. Современные возможности лечения 

БП базируются на раскрытии ведущих патоморфологичес-

ких и биохимических нарушений, обусловливающих фор-

мирование “ядра” клинических проявлений – гипокинезии, 

мышечной ригидности, тремора покоя и постуральной не-

устойчивости [2, 5, 19]. Речь идет в первую очередь о па-

тологии дофаминпродуцирующих нейронов в компактной 

час ти черной субстанции среднего мозга и дегенерации 
нигростриатного дофаминергического пути. Соответ-
ственно, в настоящее время в клинической практике ис-
пользуются несколько групп противопаркинсонических 
средств: препараты леводопы (биологического предшест-
венника дофамина), агонисты дофаминовых рецепторов 
(АДР), ингибиторы моноаминоксидазы B, ингибиторы 
катехол-О-ме тилтрансферазы, антагонисты глутаматных 
рецепторов (амантадины), центральные холинолитики. Эта 
терапия носит симптоматический характер, однако она в 
сочетании с рядом дополнительных нефармакологических 
подходов позволяет существенно компенсировать двига-
тельные функции пациента и на протяжении многих лет со-
хранять приемлемое качество жизни [11, 38]. 

Препаратами первого ряда при БП являются леводопа и 
многообразные представители группы АДР [1, 3, 4, 45]. Ле-
водопа остается общепризнанным “золотым стандартом” 
в лечении этого заболевания, однако уже спустя 3–5 лет 
после первоначального выраженного противопаркинсони-
ческого эффекта появляются характерные лекарственные 
осложнения – флуктуации клинической симптоматики и 
леводопаиндуцированные дискинезии [2]. Указанные ос-
ложнения, означающие наступление качественно новой 
стадии заболевания, на фоне продолжающейся денерва-
ции полосатого тела создают целый ряд весьма сложных 
проблем в ведении пациентов с БП [13, 36]. В связи с этим 
пристальное внимание ученых направлено на разработку 
и внедрение эффективных препаратов, воздействующих 
непосредственно на стриатные постсинаптические дофа-
миновые рецепторы.

После 15-летнего применения в клинической практи-
ке АДР I поколения, являвшихся синтетическими произ-
водными спорыньи и характеризовавшихся значитель-
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ным числом побочных эффектов, им на смену постепенно 

пришли неэрголиновые АДР с более благоприятным про-

филем переносимости и безопасности [9, 21]. Обобщение 

многолетнего опыта применения неэрголиновых АДР (пра-

мипексол, ропинирол, пирибедил, ротиготин) позволило 

сформулировать современную стратегию лечения БП, 

направленную на модификацию течения нейродегенера-

тивного процесса [3, 4, 20, 29]. Так, в экспериментальных 

усло виях прамипексол проявлял четкий нейропротектив-

ный эффект при различных цитотоксических воздействиях, 

а в клинической практике были получены данные о способ-

ности прамипексола отсрочивать наступление леводопа-

индуцированных дискинезий и, возможно, замедлять темп 

нарастания дегенеративных изменений нигростриатных 

терминалей [15, 23, 30, 32, 39]. 

Прамипексол представляет собой неэрголиновый де-

риват аминобензотиазола и отличается высокой селектив-

ностью действия в отношении D
2
/D

3
-рецепторов. Препарат 

характеризуется высокой биодоступностью и длительным 

(до 12 ч) периодом полувыведения [26]. Высокая противо-

паркинсоническая активность прамипексола как в виде 

монотерапии (на ранней стадии БП), так и в комбинации с 

леводопой (у пациентов на поздних стадиях БП) в полной 

мере была продемонстрирована в ряде рандомизирован-

ных плацебоконтролируемых исследований, проведенных 

на многоцентровой основе за последние 20 лет [25, 37, 41, 

43]. Наш собственный многолетний опыт показывает, что в 

зависимости от режима назначения (монотерапия, соче-

тание с леводопой или другими препаратами) прамипек-

сол снижает выраженность тремора покоя на 34,6–42,9%, 

гипокинезии – на 27,1–33,8%, мышечной ригидности – на 

19,3–25,6% [1, 3]. Особо следует отметить антитремор-

ный и антидепрессивный эффекты прамипексола, которые 

были подтверждены многими исследователями [3, 6, 8, 10, 

22, 24, 27, 28, 33, 44].

Доказанный потенциал прамипексола в симптома-

тическом контроле паркинсонизма, профилактике (от-

срочивании) леводопаиндуцированных осложнений и 

снижении выраженности паркинсонического тремора за-

фиксирован в международных рекомендациях по лечению 

БП, подготовленных в 2013 г. EFNS (European Federation of 

Neurological Societies – Европейская федерация невроло-

гических обществ) и MDS-ES (International Parkinson and 

Movement Disorder Society’s European Section – Европей-

ская секция Международного общества болезни Паркин-

сона и двигательных расстройств) [14].

На сегодняшний день очевидной представляется роль 

режима дофаминергической стимуляции в развитии ос-

ложнений проводимой противопаркинсонической тера-

пии. В эксперименте прерывистый режим назначения АДР 

короткого действия сопровождался развитием дискине-

зий, тогда как при назначении животным длительнодейст-

вующих агонистов или при непрерывном инфузионном 

введении АДР эти осложнения не развивались [17–19, 21]. 

В этой связи большой интерес вызывает внедрение в прак-

тику инновационной формы прамипексола с 24-часовым 

периодом действия, т.е. препарата с контролируемым вы-

свобождением [34]. В нашей стране эта форма известна 

как Мирапекс ПД (пролонгированного действия). В такой 

таблетке активное вещество равномерно распределено в 

полимерном матриксе, который при прохождении желу-

дочно-кишечного тракта постепенно превращается в гель, 

равномерно высвобождающий прамипексол на протяже-

нии суток. Установлено, что прамипексол с контролируе-

мым высвобождением, принимаемый однократно в день, 

по своему эффекту идентичен стандартной форме пре-

парата с немедленным высвобождением и 3–4-кратным 

прие мом – как в ранней, так и в поздней стадии БП [16, 

40]. При приеме Мирапекса ПД существенно повышается 

приверженность лечению, а препарат в такой форме более 

удобен для повседневного длительного приема по сравне-

нию со стандартным прамипексолом, особенно у социаль-

но активных, работающих пациентов. Важно отметить, что 

перевод со стандартного прамипексола на его пролонги-

рованную форму может осуществляться одномоментно 

(с вечера на утро следующего дня), что обычно не требует 

сложной коррекции суточной дозы препарата [35]. 

Под нашим наблюдением находилось 11 пациентов с 

БП в возрасте от 42 до 70 лет, которые по разным причи-

нам были переведены со стандартного препарата АДР на 

Мирапекс ПД. Как видно из таблицы, после такой смены 

базового препарата у пациентов отмечалось уменьшение 

выраженности тремора и других двигательных нарушений 

(в том числе лекарственных флуктуаций и дискинезий), ис-

чезновение или уменьшение ряда дофаминергических по-

бочных эффектов, в одном случае – улучшение настроения. 

Ниже представлена более подробная выписка из исто-

рии болезни одного из наблюдавшихся пациентов. 

Больной Ш., 43 года, поступил в клинику с жалобами 

на дрожание конечностей, ощущение “внутренней дрожи” 

во всем теле, скованность и боли в мышцах и суставах, за-

медленность движений, изменение походки и почерка.

Анамнез заболевания. В возрасте 38 лет после пере-

несенного стресса и чрезмерной физической нагрузки 

впервые стал отмечать замедленность движений в правой 

руке, сопровождающуюся дрожанием. Спустя год присо-

единилось дрожание в правой ноге, а затем и в левой руке. 

Симптоматика постепенно нарастала, стали беспокоить 

мышечные и суставные боли в правой руке, в основном в 

области плечевого и локтевого суставов. Периодически 

беспокоил также тремор головы. Интенсивность дрожа-

тельного гиперкинеза уменьшалась после приема алкого-

ля. Через 2 года после появления первых симптомов при 

проведении транскраниальной сонографии в области но-

жек среднего мозга выявлена гиперэхогенность черной 

субстанции с двух сторон, величина площади которой пре-
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вышала пороговую величину нормы. Была диагностирова-
на БП, однако до поступления в Научный центр неврологии 
пациент не принимал каких-либо противопаркинсоничес-
ких препаратов. 

Из семейного анамнеза известно, что у бабушки про-
банда по материнской линии отмечалось дрожание головы 
по типу “нет-нет”, развившееся после 70 лет.

Сопутствующие заболевания: на протяжении ряда лет 
пациент страдает артериальной гипертонией, по поводу 
чего принимает анаприлин (40 мг 3 раза в день).

Неврологический статус. Контактен, ориентирован в 
месте и времени, существенных изменений в аффектив-
ной и когнитивной сфере не выявляется. Легкая гипоми-
мия, гипофония. Снижен темп движения при выполнении 
двигательных проб в руках и в ногах, в большей степени 
справа. Микрография. Мышечный тонус умеренно повы-
шен по пластическому типу в правой руке и ноге, слева 
определяет ся лишь легкое и непостоянное повышение 
тонуса. Сухожильные рефлексы симметрично снижены, 
патологических рефлексов нет. Тремор покоя и постураль-
но-кинетический тремор рук с небольшим интенционным 
компонентом, более выраженный справа. Тремор покоя 
и постурально-кинетический тремор правой ноги. Мелко-
амплитудный тремор головы. В пробе Ромберга устойчив, 
проба Тевенара отрицательная. При ходьбе подволакивает 
правую ногу, ахейрокинез справа. Чувствительность, тазо-
вые функции сохранны. 

При магнитно-резонансной томографии головного 
мозга патологии не выявлено. 

Диагноз: БП, смешанная форма, II стадия по Хен–Яру.
Назначено лечение: леводопа 50 мг 3 раза в день (в со-

ставе мадопара), прамипексол (Мирапекс) 0,5 мг 3 раза в 
день, амантадина гидрохлорид 100 мг 2 раза в день. Вы-
писан с улучшением: уменьшились боли и скованность в 
мышцах, повысилась двигательная активность, пациент 
стал лучше контролировать дрожательный гиперкинез.

После выписки из клиники на протяжении года состоя-
ние оставалось стабильным, однако затем было отмечено 
заметное нарастание выраженности тремора покоя. Па-
циент прошел обследование в университетской клинике 
в Швейцарии, где проводилась дифференциальная диа-
гностика между БП и эссенциальным тремором (ЭТ). При 
проведении однофотонной эмиссионной компьютерной 
томографии было отмечено снижение уровня связывания 
транспортера дофамина в хвостатом ядре и в латеральном 
отделе скорлупы с двух сторон, что позволило подтвер-
дить диагноз первичного паркинсонизма. Рекомендова-
но постепенное наращивание суточной дозы Мирапекса. 
На фоне повышения дозы препарата до 2,25 мг/сут в 3 при-
ема отмечено появление тошноты (несмотря на одновре-
менный прием мотилиума), тогда как выраженность тремо-
ра оставалась прежней. 

При повторном осмотре: отмечается нарастание амп-
литуды тремора покоя рук, возобновляющийся пост-

Пациент Пол
Возраст, 

годы

Возраст 

начала 

болезни, 

годы

Форма 

болезни

АДР исходный
Мирапекс ПД, 

мг/сут 
Достигнутый эффект

препарат
доза, 

мг/сут

1 М 43 38 С Прамипексол 2,25 3,0 Исчезновение тошноты, улучшение 
почерка, значительное уменьшение 
тремора рук

2 М 42 37 С Пирибедил 150,0 1,5 Уменьшение двигательных симптомов 
(в том числе тремора), уменьшение 
депрессии

3 Ж 51 48 С Прамипексол 4,5 3,0 Уменьшение двигательных симптомов 
и булимии, прекращение увеличения 
массы тела 

4 М 68 62 АР Прамипексол 4,5 1,5 Уменьшение двигательных симптомов, 
улучшение комплаентности

5 Ж 68 51 С Прамипексол 3,0 3,0 Уменьшение выраженности дискинезий

6 Ж 65 57 С Прамипексол 3,0 3,0 Уменьшение выраженности дискинезий 
и флуктуаций, общее улучшение моторики

7 М 47 40 С Прамипексол 3,0 3,0 Уменьшение выраженности флуктуаций

8 М 44 37 С Прамипексол 3,0 3,0 Уменьшение выраженности флуктуаций

9 М 68 61 С Прамипексол 3,0 3,0 Уменьшение выраженности флуктуаций 
и общей двигательной симптоматики

10 Ж 65 62 Д Пирибедил 150,0 3,0 Исчезновение тошноты, уменьшение 
выраженности двигательной 
симптоматики

11 М 70 65 АР Пирибедил 100,0 1,5 Уменьшение выраженности двигательной 
симптоматики

Обозначения: Ж – женский, М – мужской, АР – акинетико-ригидная, Д – дрожательная, С – смешанная.

Результаты лечения пациентов с БП при переводе со стандартного АДР на Мирапекс ПД
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уральный тремор (латентный период 1–2 с) сохраняет 

прежнюю выраженность и усиливается при обратном сче-

те, в остальном неврологический статус без изменений.

Пациент был переведен со стандартного прамипексола 

на Мирапекс ПД в дозе 1,5 мг (прием однократно в сутки 

утром). На фоне этого лечения спустя 10 дней полностью 

прошла тошнота, улучшился почерк. При дальнейшем по-

вышении дозы Мирапекса ПД до 3 мг/сут значительно 

уменьшилось дрожание рук: тремор покоя стал непостоян-

ным и имел незначительную амплитуду (1 см), при фикса-

ции антигравитационной позы постуральный тремор появ-

лялся через 15 с и был минимальным по своей выражен-

ности. Сохранялась умеренная гипокинезия в кисти правой 

руки, слева изменения мышечного тонуса практически не 

определялись. 

Спустя 2 года состояние больного остается стабильным, 

он продолжает принимать Мирапекс ПД в дозе 3,0 мг/сут.

Представленное клиническое наблюдение примеча-

тельно по нескольким соображениям. Во-первых, обра-

щает на себя внимание сложность дифференцирования 

заболевания (особенно в начальной стадии) с ЭТ, чему 

способствуют наличие типичного для ЭТ дрожательно-

го гиперкинеза головы у пациента и его бабушки, а также 

положительная алкогольная проба. По-видимому, более 

отчетливые признаки тремора эссенциального типа у па-

циента были предотвращены в результате многолетнего 

применения неселективного β-адреноблокатора анапри-

лина (классического препарата для лечения ЭТ) по поводу 

артериальной гипертонии. Отметим, что сочетание ЭТ и БП 

либо постепенная трансформация ЭТ в преимущественно 

“паркинсонический” фенотип не являются редкостью и вы-

зывают в последние годы большой интерес исследовате-

лей, занимающихся проблемой двигательных расстройств 

[42]. В нашем случае основное “ядро” клинического синд-

рома, феномен гиперэхогенности черной субстанции, на-

рушенный обмен дофамина по данным однофотонной 

эмиссионной компьютерной томографии, а также реакция 

на противопаркинсонические препараты свидетельствуют 

о БП как об основном заболевании, определя ющем общий 

характер течения и прогноз патологического процесса.

Во-вторых, весьма интересным является качественное 

различие эффектов, полученных при назначении пролонги-

рованной формы прамипексола с 24-часовым дейст вием – 

Мирапекса ПД – по сравнению со стандартной формой 

препарата немедленного высвобождения. При сохране-

нии и дальнейшем улучшении противопаркинсонического 

дейст вия Мирапекс ПД продемонстрировал лучшую пере-

носимость и “комфортность” для пациентов. Это было от-

мечено как в представленном клиническом случае, так и 

у других наблюдавшихся нами больных БП (см. таблицу). 

Очевидно, что преодоление тошноты и некоторых других 

характерных побочных эффектов дофаминовых агонистов 

стало возможным благодаря стабилизации фармакокине-

тики и предотвращению пиковых концентраций препарата 

в крови в ответ на приемы разовых доз – результат, достиг-

нутый за счет применения инновационной формы прами-

пексола с замедленным высвобождением.

Как показывает наш опыт, благодаря отмеченным 

свойст вам Мирапекс ПД может с успехом применяться у 

пациентов с различными стадиями БП как в условиях кли-

ники, так и в широкой амбулаторной практике. 
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