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С чего начинать терапию  
ранних стадий болезни Паркинсона? 
И.В. Литвиненко, И.В. Красаков 

Назначение и коррекция симптоматической терапии на ранних стадиях болезни Паркинсона (БП) являются не менее 
сложными вопросами, чем подбор лечения двигательных расстройств на поздних стадиях. Основанием для выбора 
между имеющимися в арсенале препаратами в данном случае являются клинические рекомендации, в которых до-
статочно ультимативно предложены варианты лечения. Включение того или иного препарата в рекомендации зависит 
от систематического обзора доказательств эффективности и/или безопасности, проведенного в отношении лекарст-
венного средства. В данной статье уточняется место амантадина сульфата в терапии ранних стадий БП. Показано, 
что, несмотря на отсутствие достаточного количества современных исследований в отношении амантадина сульфа-
та, есть основания для его назначения на ранних стадиях БП. Подробно обсуждены вопросы назначения амантадина 
сульфата в качестве монотерапии, а также в комбинации с агонистами дофаминовых рецепторов. 
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Подбор стартовой симптоматической терапии ранних 
стадий болезни Паркинсона (БП) остается актуальным 
вопросом, от решения которого во многом зависит даль-
нейшая преемственность и эффективность лечения забо-
левания. 

Основополагающим документом, регламентирующим 
медикаментозную коррекцию данного патологического 
состояния, в нашей стране являются клинические реко-
мендации “Болезнь Паркинсона, вторичный паркинсо-
низм и другие заболевания, проявляющиеся синдромом 
паркинсонизма” [1]. Согласно данным рекомендациям, в 
качестве начальной терапии БП могут применяться инги-
биторы моноаминоксидазы (ИМАО) типа В, агонисты до-
фаминовых рецепторов (АДР), производные адамантана, 
антихолинергические средства, препараты леводопы. Так-
тика выбора терапии зависит от возраста пациента, стадии 
заболевания, инвалидизирующих симптомов, трудовой и 
повседневной активности пациента. 

Наиболее высоким уровнем убедительности и досто-
верности в приведенных рекомендациях в качестве пре-
паратов первой линии для монотерапии ранней стадии БП 
обладают ИМАО типа В, АДР и препараты леводопы. Так, 
у пациентов с легкими двигательными нарушениями неза-
висимо от возраста в качестве начальной терапии следует 
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использовать ИМАО типа В, а у пациентов с умеренно вы-

раженными двигательными нарушениями и в возрасте до 

70–75 лет рекомендуется начинать лечение с АДР. При на-

личии у пациентов выраженных двигательных расстройств 

и/или выраженных когнитивных нарушений и серьезных 

соматических заболеваний, а также у лиц пожилого возрас-

та предпочтение отдается препаратам леводопы. 

Важной группой препаратов противопаркинсонической 

терапии являются амантадины. Основным представителем 

данной группы является амантадина сульфат, фармакоки-

нетический профиль которого существенно отличается от 

амантадина гидрохлорида, за счет чего он может приме-

няться в более высоких дозах и признан более эффектив-

ным [2]. Еще одним важным отличием амантадина сульфа-

та от амантадина гидрохлорида является наличие инфузи-

онной формы. Амантадин в отличие от препаратов леводо-

пы не повышает уровень гомоцистеина. Патогенетическая 

роль данной аминокислоты в формировании когнитивных 

нарушений и эндотелиальной дисфункции при БП активно 

обсуждается [3, 4]. 

Использование амантадина на развернутых стадиях 

БП изучено достаточно подробно, и в настоящее время 

он заслуженно занимает лидирующее место среди пре-

паратов для коррекции дискинезий “пика дозы” (уровень 

убедительности рекомендаций A, уровень достоверности 

доказательств 1). В то же время вопрос использования 

амантадина сульфата в качестве препарата для терапии 

ранних стадий БП довольно противоречив и, на наш взгляд, 

требует уточнения. 

Основные исследования по оценке эффективности 

амантадина при БП были проведены в 1970-х годах, они 

достоверно показали, что его применение снижает выра-

женность всех двигательных симптомов заболевания [5, 

6]. Возможно, эти исследования не соответствуют совре-

менным требованиям, однако именно они явились фунда-
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ментом для обоснования применения амантадина при БП. 

К сожалению, с тех пор не проводилось дополнительных 

масштабных исследований, способных оценить вклад мо-

нотерапии амантадина сульфата в лечение ранних стадий 

БП на должном уровне, что помешало ему занять достой-

ное место в соответствующем разделе клинических реко-

мендаций. Иным образом дела обстоят с группой ИМАО 

типа В, симптоматический эффект которых крайне низкий, 

но при этом данные лекарственные средства являются на 

сегодняшний день препаратами первой линии для лечения 

больных БП с легкими двигательными расстройствами. Од-

нако клиническая практика показывает, что выраженность 

противопаркинсонического эффекта амантадина сульфата 

может быть выше, чем у препаратов ИМАО типа В [7]. 

В зарубежных рекомендациях противопаркинсониче-

ский эффект амантадина в качестве монотерапии, а также 

дополнительной терапии был оценен как “вероятно эффек-

тивен”, в отечественных же рекомендовано применять про-

изводные адамантана у пациентов при непереносимости 

дофаминергических средств и в некоторых других случаях 

(например, при невозможности исключить лекарственный 

паркинсонизм) в качестве начальной монотерапии (уро-

вень убедительности рекомендаций C, уровень достовер-

ности доказательств 3) [8]. Однако на самом деле эффек-

тивность терапии амантадином при БП была неоднократно 

продемонстрирована через призму его влияния на диски-

незии. 

Леводопаиндуцированная дискинезия является се-

рьезным двигательным осложнением терапии БП [9]. Она 

развивается у 50% пациентов с БП в течение 5 лет после 

начала лечения леводопой. Факторы риска развития лево-

допаиндуцированной дискинезии включают женский пол, 

низкий индекс массы тела, более молодой возраст начала 

заболевания, выраженные двигательные расстройства и 

высокие дозы леводопы. Из-за высокой вероятности раз-

вития дискинезии препараты леводопы менее предпочти-

тельны в качестве начального лечения БП, особенно у мо-

лодых пациентов, хотя и являются наиболее эффективным 

средством лечения. Монотерапия АДР может отсрочить 

начало дискинезии, однако более половины пациентов, 

которые начинают прием АДР в качестве первоначального 

лечения, спустя 4–5 лет переходят на монотерапию лево-

допой (в связи с развитием побочных эффектов) или на 

комбинацию АДР и препаратов леводопы (с целью полу-

чения должного симптоматического эффекта) [10]. Как уже 

упоминалось, среди препаратов, воздействующих на недо-

фаминергические пути, амантадин является единственным 

лекарственным средством, в отношении которого прове-

дено достаточное количество исследований, подтвердив-

ших его антидискинетический эффект. Данные исследо-

вания в основном были нацелены на пациентов с уже раз-

вившейся дискинезией [11, 12]. Однако не менее важным 

вопросом является оценка профилактического влияния 

амантадина на развитие дискинезии при БП. В 2018 г. были 

опубликованы результаты исследования, показавшего, что 

назначение амантадина в качестве начальной терапии у па-

циентов с впервые диагностированной БП позволяет сни-

зить частоту возникновения дискинезии, при этом обладая 

достаточным симптоматическим эффектом в отношении 

двигательных расстройств [13]. Более того, начало тера-

пии с применения амантадина с последующим добавлени-

ем АДР имеет тенденцию снижать частоту возникновения 

дискинезии по сравнению с применением АДР в качестве 

монотерапии. Позднее подобные результаты были также 

получены в работе C.C. Wang et al. [14]. Полученные данные 

демонстрируют возможность использования амантадина в 

качестве начальной терапии у пациентов с впервые диагно-

стированной БП до начала приема агонистов дофаминовых 

рецепторов. 

Как известно, развитие дискинезии связано не только 

с дофаминергической денервацией, но и с хронической 

пульсирующей стимуляцией дофаминовых рецепторов ле-

водопой [15]. Использование амантадина на ранней стадии 

БП позволяет избежать прямого воздействия на постси-

наптические дофаминергические рецепторы и уменьшить 

пульсирующую стимуляцию по сравнению с использовани-

ем леводопы в качестве начального лечения. 

Применение амантадина снижает выраженность не-

которых осложнений терапии АДР. В двойном слепом пла-

цебоконтролируемом исследовании продемонстрирова-

но, что применение амантадина снижает патологический 

гемблинг (игроманию) у пациентов с БП, получающих АДР 

[16]. Данное обстоятельство показывает обоснованность 

совместного использования АДР и амантадина. 

Использование амантадина не приводит к развитию 

серьезных побочных эффектов. Сетчатое ливедо (livedo 

reticularis) является наиболее распространенным нежела-

тельным явлением, но оно не угрожает жизни и обратимо 

при прекращении лечения [17]. 

Отсутствие доказанных методов лечения симптомов 

БП, нечувствительных к леводопе, всё чаще побуждает 

клиницистов использовать в таких случаях амантадин. Так, 

проведенные исследования показали, что амантадин может 

оказывать положительное влияние на застывания [18, 19]. 

Сохранение максимальной двигательной активности 

является залогом успешного лечения БП. Имеются весо-

мые основания для использования амантадина с целью 

снижения утомляемости при БП [20]. Кроме того, прове-

денный метаанализ показал, что амантадин является наи-

более эффективным средством для лечения синдрома 

хронической усталости при рассеянном склерозе, что ста-

ло основанием для его включения в клинические рекомен-

дации (уровень убедительности рекомендаций A, уровень 

достоверности доказательств 1) [21, 22]. 

Ранее уже было показано, что применение амантади-

на у пациентов с БП является независимым предиктором 
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улучшения выживаемости [23]. До конца не известно, с 

чем связан этот эффект – с симптоматическим вкладом 

или с нейропротективными возможностями препарата. 

В настоящее время проводится исследование, дизайн ко-

торого позволит дифференцировать симптоматическое 

влияние от эффекта, “модифицирующего заболевание” за 

счет отсроченного начала терапии [24]. Полученные экспе-

риментальные данные свидетельствуют о том, что аманта-

дин способен защищать нейроны от эксайтотоксического 

повреждения и влиять на пластичность нейронов [25]. 

Еще одним важным фактором, заставляющим заду-

маться об использовании амантадина сульфата в каче-

стве препарата первой линии для лечения ранних стадий 

БП, является его возможность отодвигать сроки развития 

деменции. В исследовании показано, что длительность 

приема амантадина положительно коррелировала с про-

должительностью заболевания до момента развития де-

менции (p = 0,0001) [26]. Позднее в отечественной работе 

также была продемонстрирована возможность замедле-

ния трансформации умеренного когнитивного расстрой-

ства в деменцию у пациентов с БП [27]. Данный факт может 

отражать возможность влияния амантадина на прогрес-

сирование болезни в целом за счет нормализации фор-

мирующейся гиперчувствительности NMDA-рецепторов 

(ионотропный рецептор глутамата, селективно связываю-

щий N-метил-D-аспартат). 

Таким образом, существуют весомые основания для 

назначения амантадина сульфата в качестве монотерапии 

у пациентов с БП с легкими двигательными нарушениями и 

в комбинации с АДР у пациентов с умеренно выраженны-

ми двигательными расстройствами. Амантадина сульфат 

не является конкурентом для агонистов дофаминовых ре-

цепторов на ранних стадиях, наоборот, их комбинация наи-

более обоснованна у пациентов с ранним дебютом и необ-

ходимостью профилактики дискинезии в будущем. Кроме 

того, при возникновении вопроса об эскалации терапии, 

при переходе с данной комбинации на прием препаратов 

леводопы требуется сохранять терапию амантадина суль-

фатом. И конечно, в настоящее время остро стоит вопрос о 

необходимости проведения исследований по оценке вкла-

да амантадина сульфата в терапию ранних стадий БП для 

восстановления обоснованного места данного препарата в 

отечественных и международных рекомендациях. 
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How to Start Therapy for Early Stages of Parkinson’s Disease? 
I.V. Litvinenko and I.V. Krasakov 

Prescription and correction of symptomatic therapy at the early stages of Parkinson’s disease (PD) are not less problematic than the choice of 
treatment for motor symptoms at the late stages. The choice between available drugs in this case is based on the clinical guidelines, categorical-
ly offering the treatment options. The inclusion of one or another drug in guidelines depends on the systematic review of evidences for efficacy 
and/or safety of specific drug. The present article specifies the place of amantadine sulfate in the treatment of early PD stages. Despite the 
absence of sufficient modern trials on amantadine sulfate, the rationales for its prescription have been found for early PD stages. The problems 
of prescribing amantadine sulfate in monotherapy and in combination with dopamine agonists have been discussed. 

Key words: amantadine sulfate, Parkinson’s disease, treatment, early stages, dopamine agonists. 
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