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Orfenadrín sa používa na liečbu parkinsonizmu a muskuloskeletálnych bolestivých syndrómov už viac ako 50 rokov. Hlavným dôvodom 
vedľajších účinkov tohto lieku je jeho anticholínergický efekt. Uvádzame prípady dvoch pacientok s pokročilou Parkinsonovou choro-
bou, u ktorých kombinovaná analgetická medikácia diklofenak/orfenadrín viedla k zhoršeniu fluktuácií a nástupu ťažkých dyskinéz.
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Dyskinesia induced by orphenadrine in fixed combination with diclofenac in two patients with advanced 
Parkinson’s disease 

Orphenadrine has been used for treatment of both parkinsonism and musculoskeletal diseases for more than 50 years. Anticho-
linergic mechanism of action is the main reason for side effects. We report on two patients with advanced Parkinson’s disease in 
whom combined analgetic medication diclofenac/orphenadrine led to worsening of fluctuations and onset of severe dyskinesia. 
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Úvod
Orfenadrín bol schválený FDA v roku 1959 

na liečbu Parkinsonovej choroby a čoskoro 

sa začal používať aj ako doplnková liečba 

pri akútnych bolestivých ochoreniach pohy-

bového aparátu (1). Chemicky je orfenadrín 

O-metylovaný analóg antihistaminika difen-

hydramínu, so zložitým, prevažne centrálnym 

mechanizmom účinku (2). Svoj analgetický 

efekt zabezpečuje prostredníctvom blokova-

nia napäťovo riadených sodíkových kanálov 

(3), čo môže prispievať aj k jeho myorelaxač-

ným vlastnostiam. Orfenadrín sa môže po-

dávať orálne a parenterálne, v samostatnej 

liekovej forme alebo v kombinovaných prepa-

rátoch s paracetamolom, aspirínom, ibuprofé-

nom, kodeínom alebo diklofenakom.

Orfenadrín má tiež postgangliové anticholí-

nergické, antihistamínové a lokálne anestetické 

účinky. Antihistamínová aktivita je nižšia ako pri 

difenhydramíne a – na rozdiel od jeho sedatívne-

ho účinku – orfenadrín vedie k miernej excitácii 

CNS. Anticholínergický účinok je zodpovedný za 

najvýznamnejšie nepriaznivé účinky vrátane bo-

lesti hlavy, závratov alebo rozmazaného videnia.

V súčasnej literatúre sme nenašli informá-

cie o dyskinetickom potenciáli orfenadrínu – 

prezentujeme kazuistiky dvoch pacientok 

s pokročilou Parkinsonovou chorobou (PCh), 

u ktorých sa vyvinuli ťažké nepríjemné dyski-

nézy počas užívania orfenadrínu spolu s diklo-

fenakom, ordinované z analgetickej indikácie. 

Kazuistiky

Kazuistika 1
Išlo o 56-ročnú ženu, ktorá bola posled-

ných osem rokov sledovaná s diagnózou 

PCh. Klinicky bol prítomný ekvivalentný 

parkinsonizmus s rigiditou, tremorom a bra-

dykinézou výraznejšie na ľavej strane. Tri 

roky predtým sa u nej vyvinuli motorické 

fluktuácie – „peak-dose“ dyskinézy a „wea-

ring-off“. Jej aktuálny liečebný režim pozo-

stával z kombinácie levodopa/karbidopa/

entakapon (150 mg levodopy) päťkrát den

ne spolu s ropinirolom 8 mg a 2 tabletami 

100 mg amantadínu. Bola prijatá na neurolo-

gické oddelenie pre radikulárny syndróm S1 

vpravo a silné bolesti v dolnej časti chrbta. 

Bola nasadená intravenózna analgetická 

liečba vo forme kombinovaného prepará-

tu diklofenak (75 mg)/orfenadrín (30 mg) – 

s rýchlym a významným účinkom na bolesti 

dolnej časti chrbta. Druhý deň podávania sa 

u pacientky vyvinuli zneschopňujúce dyski-

nézy, ktoré negatívne ovplyvnili aj bolesti 
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chrbta. Zníženie dávky ropinirolu viedlo iba 

k miernemu zlepšeniu a dyskinézy ustúpili 

až po vysadení diklofenaku/orfenadrínu. 

Pacientka v minulosti užívala samostatný 

diklofenak bez akýchkoľvek nežiaducich 

účinkov. 

Kazuistika 2
V druhom prípade uvádzame 68-roč-

nú ženu s 12-ročnou anamnézou PCh. 

Posledných päť rokov boli prítomné moto-

rické aj nemotorické fluktuácie, v dôsledku 

čoho sa posledný rok liečila levodopa/karbi-

dopa intestinálnym gélom (LCIG). Jej ranná 

dávka bola 9,1 ml, kontinuálna dávka 6,1 ml/h 

a extradávka 2,2 ml, nočný čas bez pumpy 

bol prekrytý 8 mg transdermálnou náplasťou 

rotigotínu. Aktuálne bola prijatá na trauma-

tologické oddelenie na stabilizačný chirur-

gický výkon traumatickej zlomeniny druhého 

bedrového stavca. Pre operačné bolesti jej 

bol podávaný kombinovaný prípravok dik-

lofenak (75 mg)/orfenadrín(30 mg) jedenkrát 

denne. Hneď prvý deň sa jej motorické fluk-

tuácie zhoršili a zvýraznili sa dyskinézy, ktoré 

nereagovali ani na mierne zníženie dávky 

LCIG a musela si na istý čas vypínať pum-

pu. Stav sa zlepšil až po vysadení preparátu 

diklofenak/orfenadrín. Rovnako ako u prvej 

pacientky aj v tomto prípade samostatný 

diklofenak v perorálnej forme k podobným 

komplikáciám neviedol. 

Diskusia
Orfenadrín (vo forme hydrochloridu) sa po-

užíva na liečbu Parkinsonovej choroby (PCh) už 

viac ako pol storočia. Antiparkinsonský účinok je 

založený na jeho anticholínergickom účinku (4) 

a pravdepodobnom inhibičnom vplyve na spät-

né vychytávanie dopamínu prostredníctvom 

dopamínového transportéra (DaT) (5). Z dôvodu 

negatívnych kognitívnych vedľajších účinkov 

dlhodobej anticholínergickej modulácie po ná-

stupe éry levodopy sa predpisovanie tohto typu 

liekov znížilo a v súčasnosti sú vyhradené pre 

parkinsonizmus vyvolaný antipsychotikami, a to 

prevažne u mladších pacientov. Napriek tomu sa 

orfenadrín pre jeho spazmolyticko-analgetický 

účinok široko používa v rôznych indikáciách. 

Obvyklá dávka je do 100 mg dvakrát denne, čo je 

nižšia dávka, ako je 200–300 mg používaných pri 

parkinsonizme (6). V našich prípadoch sa obom 

pacientkam podávalo intravenózne 30 mg orfe-

nadrínu (vo forme citrátu) denne. Naše klinické 

skúsenosti s pacientmi s PCh nasvedčujú, že 

práve títo veľmi dobre tolerujú kombinovanú 

formu diklofenak/orfenadrín pri liečbe musku-

loskeletálnej bolesti. Mnoho pacientov navyše 

uvádza aj zlepšenie rigidity a/alebo bradykinézy 

(nepublikované pozorovania). Pokročilé štádiá 

PCh sú však typické zužovaním terapeutického 

okna – rozsahu efektívnej dávky antiparkinso-

ník, od minimálnej dávky, ktorá vedie k moto-

rickému zlepšeniu, po dávku, ktorá vyvoláva 

dyskinézy (7). V niektorých prípadoch, s pokro-

čilejšou dopamínergickou denerváciou, je okno 

také úzke, že aj jemné zmeny dopamínergickej 

aktivity môžu viesť k zhoršeniu parkinsonizmu 

aj dyskinéz.

Priniesli sme prípady dvoch pacientok práve 

s týmto typom komplikácie PCh. Prvá pacientka 

mala komedikáciu entakaponom na redukciu 

OFF-stavov a amantadín na kontrolu dyskinéz. 

Silné fluktuácie druhej pacientky už viedli k inva-

zívnej kontinuálnej liečbe vo forme LCIG. 

V obidvoch prípadoch bol klinický stav 

stabilizovaný a podanie relatívne nízkej dávky 

orfenadrínu v kombinácii s diklofenakom vied-

lo k zvýrazneniu fluktuácií (dyskinéz). Nakoľko 

obe pacientky užívali samostatný dikofenak 

bez akýchkoľvek komplikácií, zhoršenie mimo-

voľných pohybov pripisujeme práve orfenadrí-

nu. Domnievame sa, že došlo k nerovnováhe 

medzi cholínergickou a domínergickou neuro-

transmisiou s následným objavením sa závaž-

ných dyskinéz, čo potvrdzuje aj ich ústup po 

vysadení tejto analgetickej liečby. V literatúre 

sú údaje aj o iných anticholínergikách, ktoré 

môžu zvýšiť riziko dyskinéz (8).

Záverom možno povedať, že hoci je 

koanalgézia s orfenadrínom u pacientov s PCh 

všeobecne dobre tolerovaná až žiaduca, jeho 

anticholínergický účinok môže viesť k závaž-

ným dyskinézam u pacientov s úzkym terape-

utickým oknom. Títo musia byť liečení opatrne 

a v niektorých prípadoch je potrebné dočasné 

zníženie dávky dopamínergickej medikácie.
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