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Serie

200 anni

della malattia di

Parkinson

La L-Dopa diventa lo
standard di riferimento

La prima descrizione della malattia di Parkinson ha duecento anni. La terapia farmacologica
a base di L-Dopa si & invece imposta circa cinquant’anni fa.

Circa mezzo secolo fa, si sono introdotti i
primi trattamenti contro il Parkinson a base
di L-Dopa. Le speranze iniziali che questa
terapia potesse far guarire dalla malattia o
perlomeno arrestarne il decorso purtroppo
sono rimaste vane, ma la L-Dopa & comun-
que stata un immenso progresso.
Lintroduzione del farmaco non é avve-
nuta dallo ieri all'oggi. Fu Casimir Funk
(1884-1967) il primo a sintetizzare la dii-
drossifenilalanina (D, L-Dopa) nel 1911.
Nel 1913, Markus Guggenheim (1885-
1970) identificoO una sostanza estratta
dalle fave (Vicia faba), la L-3,4-diidros-
sifenilalanina (L-Dopa), poi sviluppo un
metodo pit1 semplice per sintetizzarla, che
fu brevettato nel 1914 dal suo datore di
lavoro, la F. Hoffmann-La Roche di Basilea.
Poiché non si trovo subito un’applicazione
clinica, il brevetto fini nel dimenticatoio.
Per parecchio tempo, la dopamina
venne vista semplicemente come prodotto
intermedio nella biosintesi dell’adrena-
lina e della noradrenalina. Negli anni Cin-
quanta del XX secolo, Arvid Carlsson
(*1923) dimostro che la dopamina €& un
neurotrasmettitore a sé stante e nel 2000
¢ stato insignito del Premio Nobel. Gia

ey e
che ha portato dalla diagnosi della malattia alla rivoluzione terapeutica della L-Dopa, passando dai

problemi delle cure di lunga durata e dal ritorno in auge dei trattamenti chirurgici, gettando uno
sguardo anche al futuro.

nel 1942, Peter Holtz (1902-1970) aveva
dimostrato che la dopamina, che non € in
grado di oltrepassare la barriera emato-
encefalica, viene prodotta nel corpo a par-
tire dalla L-Dopa.

Oleh Hornykiewicz (*1923) fu il primo
a supporre che il neurotrasmettitore dopa-
mina potesse avere un legame con la malat-

lopiti immobili potevano ormai muoversi
quasi liberamente per due o tre ore di fila.
Lo si defini effetto Lazzaro.

Era la prova dell’efficacia della L-Dopa,
anche se non fu subito evidente se questa
azione sarebbe stata duratura. Nel 1967,
a New York George Cotzias (1918-1977)
descrisse infine I'effetto positivo duraturo

tia di Parkinson. Con della somministrazione
mezzi tecnici molto sem- di L-Dopa sui sintomi del
plici, nel 1960 mostro che L-Dopa ¢ stata un Parkinson.

i aregi . Fu allora chi h
nello striato (ug regvlone. immenso progresso per u allor. 1a,ro che
del cervello) di pazienti I : AR per ottenere [leffetto
parkinsoniani deceduti la Lp arkinsoniani. desiderato era necessa-

dopamina era presente in

quantita alquanto ridotte.

Postulo quindi che tale riduzione dovesse
essere legata al deperimento delle cellule
nella sostanza nera riscontrato da Tretia-
koff nel 1919.

Hornykiewicz ebbe lidea, per quei
tempi rivoluzionaria, di sostituire la dopa-
mina mancante nel corpo dei pazienti
affetti da Parkinson. Convinse quindi il
neurologo viennese Walther Birkmayer
(1910-1996) a somministrare L-Dopa ai
suoi pazienti parkinsoniani. Il risultato fu
spettacolare: persone che prima erano per-

200 Jahre Parkinsonsyndrom

IL libro sui due secoli di storia della diagnosi di Parkinson scritto dal Pro-
fessor Dr. med. Hans-Peter Ludin in collaborazione con il Dr. J6rg Rothwei-
ler si intitola 200 Jahre Parkinsonsyndrom 1817-2017. Lopera di 148 pagine
& apparsa in marzo per i tipi dell’editore Schwabe di Basilea.Non vi si rac-
conta soltanto la vita di James Parkinson, ma vi si traccia anche il percorso

IL libro (in tedesco) & in vendita nello shop di Parkinson Svizzera al prezzo
di CHF 23.- per i membri e di CHF 28.- per i non membri.

rio un dosaggio di diversi

grammi al giorno, il che
provocava tuttavia effetti secondari consi-
derabili. La L-Dopa andava quindi presa in
combinazione con un inibitore della decar-
bossilasi (Benserazid o Carbidopa). In tal
modo era possibile evitare che buona parte
della L-Dopa non arrivasse al cervello per-
ché trasformata in dopamina mentre cir-
colava nel sangue. Con questa combina-
zione che oggi e standard, si & riusciti a
ridurre fortemente la quantita necessaria
di L-Dopa e ad attenuarne gli effetti colla-
terali. Prof. Dr. med. Hans-Peter Ludin

200 Jahre Parkinsonsyndrom

1817-2017
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