Actualités thérapeutiques dans la maladie de Parkinson
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Objectif
Qu’y a-t-il de nouveau dans la prise en charge du patient parkinsonien ?

Résumé

Les nouveautés thérapeutiques dans la MP sont relativement nombreuses. Par conséquent, il m’a semblé plus simple de les classer en trois catégories :

· Traitements dopaminergiques

· Traitement non dopaminergiques

· Techniques neurochirurgicales

Traitements dopaminergiques

Deux inhibiteurs enzymatiques des voies de dégradation de la L-dopa et de la dopamine sont désormais disponibles : l’entacapone (Comtan*) et la rasagiline (Azilect*). Le Comtan* est un inhibiteur de la COMT (Catechol-O-methyltransferase), l’Azilect un IMAOB (inhibiteur de la monoamine oxydase B). En inhibant la dégradation de la L-Dopa et de la dopamine, ils renforcent la correction dopaminergique.

L’entacapone est désormais le plus souvent prescrite en association avec la lévodopa (sous forme de Stalevo*). Plusieurs dosages de Stalevo sont disponibles : 50, 75, 100, 125, 150, 200 mg ce qui permet un ajustement précis de la posologie de lévodopa. Il est important de garder à l’esprit que ces dosages traduisent la quantité de lévodopa présente dans chaque comprimé mais que la quantité d’entacapone est fixe et représente 200 mg quelle que doit la dose de Levodopa. Il ne faut donc jamais prendre deux comprimes de Stalevo en même temps (double dose d’entacapone qui peut être mal tolérée). Ce traitement est habituellement bien toléré (rares cas de diarrhée), doit être prescrit lors de la survenue des premières fluctuations motrices et peut être prescrit chez les patients de plus de 70 ans en surveillant toutefois la survenue d’hallucinations visuelles ou de confusion mentale (1).

L’Azilect* se prend en une prise unique quotidienne le matin, à raison d’un comprimé à 1 mg. Ce traitement est le plus souvent bien toléré, peut être proposé chez les patients âgés avec la même  prudence que l’entacapone et permet de corriger les fluctuations d’efficacité motrice (2).

Traitements non-dopaminergiques

Les traitements non-dopaminergiques peuvent parfois être utiles pour la prise en charge des complications motrices liées à la L-Dopa et tout particulièrement des dyskinésies. Ainsi, l’amantadine (Mantadix*), un inhibiteur de certains sous-types de récepteurs du glutamate a fait son retour en force ces 3 dernières années comme anti-dyskinétique à raison de 2 à 3 gélules à 100 mg/j (3). Sont à surveiller la survenue d’une éventuelle confusion mentale, la survenue d’hallucinations, d’un œdème des MI et d’un livedo.

Pour ce qui est des signes non-moteurs de la maladie, très en vogue, force est de constater qu’il n’y a pas grand-chose de nouveau : la confirmation de l’efficacité (modérée toutefois) de la rivastagmine (Exelon*) dans les troubles cognitifs associés à la maladie (4) et la démonstration de l’efficacité de la dompéridone (Motilium*) dans la prise en charge de la dysautonomie en particulier de l’hypotension orthostatique (5).
Techniques neurochirurgicales

Si la neurostimulation cérébrale profonde reste la technique de choix, la cible à privilégier est débattue et le globus pallidus est revenu sur le devant de la scène. Cette cible plus facile à cibler que le noyau sous thalamique permet de diminuer les dyskinésies et n’aurait pas les effets secondaires du noyau sous thalamique (majoration des signes axiaux) (6).
Pour la pratique, on retiendra :

· La rasagiline et l’entacapone pour les fluctuations motrices

· L’amantadine pour la prise en charge des dyskinésies

· La dompéridone pour la dysautonomie
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