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Hypersexuality in patients with Parkinson disease

treated with rasagiline

Hiperseksualnos¢ u oséb z chorobg Parkinsona leczonych rasagiling

Marcin Kopka

ABSTRACT

Impulse control disorders are characterised by the fail-
ure to resist an impulse or temptation to perform an act
that is harmful to the person or to others. One of them
is hypersexuality. It is estimated that the incidence of
hypersexuality in Parkinson’s disease is between 2 and
4%. It is often associated with treatment with dopa-
mine agonist of L-DOPA. In the last four years, first five
cases were described published, in which hypersexu-
ality was suggested to be associated with treatment
with rasagiline. Rasagiline is an irreversible, selective
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monoamine oxidase type B inhibitor. It is used in ear-
ly and advanced Parkinson’s disease. Its efficacy was
demonstrated in many randomised controlled studies.
According to a recommendation of European Federation
of Neurological Societies (EFNS), it was assigned an “A”
level for symptomatic treatment of Parkinson’s disease.
Generally, the treatment with rasagiline is well tolerated.
Incidence of adverse effects with rasagiline is similar to
the treatment with placebo. Symptoms of hypersexual-
ity appeared shortly after adding rasagiline and disap-
peared shortly after discontinuation of this drug. The
above-mentioned time sequence suggests relationship
with the treatment. Future studies are needed to confirm
the relationship between treatment with rasagiline and
hypersexuality.

STRESZCZENIE

Dla zaburzen kontroli impulséw charakterystyczny jest
brak mozliwosci powstrzymania sie implusowi lub po-
kusie dokonania czynu szkodliwego dla samego chorego
ijego otoczenia. Jednym z nich jest hiperseksualnosé
(hypersexuality). Szacuje sig, ze czesto$é jej wystepowa-
niau oséb z chorobg Parkinsona wynosi od 2 do 4% cho-
rych. Jej pojawienie sie czesto jest wigzane z leczeniem
za pomoca agonistéw dopaminy lub lewodopy. W ciagu
ostatnich czterech lat w literaturze opisano pierwszych
pie¢ przypadkéw chorych, u ktérych wystapienie obja-
woéw hiperseksualnosci wigzano z leczeniem rasagiling.
Rasagilina (rasagiline) jest nieodwracalnym, selektyw-
nym inhibitorem monoaminooksydazy typu B. Stosowa-
na jest w leczeniu wczesnej i zaawansowanej choroby
Parkinsona. Jej skuteczno$¢ w leczeniu objawowym
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wykazano w wielu randomizowanych badaniach kon-
trolowanych. Zgodnie z rekomendacjami Europejskiej
Federacji Towarzystw Neurologicznych uzyskala ona
poziom , A” w objawowym leczeniu choroby Parkinsona.
Generalnie leczenie rasagiling jest dobrze tolerowane.
Czesto$¢ wystepowania objawéw niepozadanych u le-
czonych rasagiling jest podobna jak w grupach placebo.

Monoamine oxidase inhibitors in the treatment
of Parkinson’s disease

Parkinson’s disease is recognised as the second most
common neurodegenerative condition. It is estimated
that about 1% of people over the age of 60 suffer from
this disease (de Lau and Breteler 2006). In its treatment
(apart from L-DOPA and dopamine agonists), monoamine
oxidase type B inhibitors (MAO-B) are used. By blocking
this enzyme, they prevent dopamine breakdown and
increase its availability in the synaptic cleft (Vitale et
al. 2013). Monoamine oxidase type B inhibitors include
selegiline and rasagiline. Rasagiline’s potency is about
5-15 times greater than that of the previously registered
selegiline (Youdim et al. 2001). Similarly to the latter, it is
metabolised in the liver, but unlike selegiline, rasagiline’s
metabolites are not amphetamine but aminoindan deriv-
atives (Youdim et al. 2001). Patients treated with mon-
oamine oxidase inhibitors, consuming large amounts
of tyramine (e.g. in matured cheeses or red wine), may
suffer from what is known as the ‘cheese effect’ (pressor
reaction after tyramine consumption) that can lead to
sudden increases in blood pressure (Marley and Black-
well 1970). Although this is mainly true for amine oxidase
A inhibitors, it may occur with high-dose selegiline use
(Heinonen and Lammintausta 1991). Studies conducted
in patients treated with rasagiline did not confirm the
risk of a pressor reaction after tyramine (Goren 2010;
de Marcaida 2006). Aminoindan is not a derivative of
amphetamine and therefore is less neurotoxic; however,
researchers are convinced that it even has neuroprotec-
tive properties (Sterling et al. 1998; Bar-Am et al. 2007).
In addition, amphetamine derivatives may lead to the
occurrence of addiction (Rascol et al. 2005B). Patients
with hypersexuality, just like people suffering from ad-
diction to other substances, continue their behaviour
despite their negative consequences (Kuhn and Gallinat
2016). The co-existence of hypersexuality and addictions
is high and is estimated at between 40% and 70% (Kuhn
and Gallinat 2016). Amphetamine derivatives can cause
insomnia and agitation in the evening hours, especially
in elder people (Biatecka 2011).

Rasagiline is used in monotherapy or as a complemen-
tary treatment (it strengthens the effects of L-DOPA) in

Objawy hiperseksualnosci u wspominanych chorych
wystapity wkrétce po rozpoczeciu leczenia rasagiling,
a ustapity niedtugo po zakonczeniu terapii tym lekiem.
Wspominana sekwencja czasowa sugeruje zwigzek z le-
czeniem. Konieczne sg dalsze badania, aby potwier-
dzié zwigzek miedzy leczeniem rasagiling, a wystapie-
niem hiperseksualnosci.

patients treated with L-DOPA in both early and advanced
stages of Parkinson’s disease (Parkinson Study Group
2001; Parkinson Study Group 2005; Rascol et al. 2005).
Its efficacy in symptomatic treatment has been confirmed
in many studies (Parkinson Study Group 2001; Parkinson
Study Group 2005; Rascol et al. 2005; Olanow et al. 2009).
According to the EFNS guidelines, rasagiline received
recommendation “A” (Ferreira et al. 2013). In general,
treatment with rasagiline is well tolerated (Parkinson
Study Group 2001; Parkinson Study Group 2005). The
most common side effects associated with taking this
medicine are insomnia, headaches, abdominal discom-
fort, nausea and diarrhoea.

Impulse control disorders in Parkinson’s disease

Impulse control disorders ICDs are defined as a group of
complex behavioural disorders characterised by the ina-
bility to stop the impulse or the temptation to commit an
act harmful to the patient and their environment (Cara-
volo et al. 2009). One of these disorders is hypersexuality.
Itis defined as a continuous, devastating and persistent
need related to the sexual life of a human being (Kaplan
et al. 1994). It may manifest itself in demanding sexual
intercourse (in which orgasm does not bring the desired
satisfaction), masturbation, watching pornography on
the Internet or contacting sex workers (Gorzkowska
and Opala 2011). It is estimated that the prevalence of
hypersexuality in patients with Parkinson’s disease is
between 2 and 4% of patients and is comparable to other
impulse control disorders (pathological gambling of 1.7
-6.1%, compulsive shopping of 0.4-3%) (Weintraub et al.
2006; Pontone et al. 2006). In the only study published in
de novo patients diagnosed with Parkinson’s disease, the
prevalence of cognitive disorders was similar to that in
the general population (Antonini et al. 2011). According
to some researchers, the results of this study should be
interpreted with caution because (1) the frequency of
disturbances was estimated using a non-validated tool
for people with this condition, (2) compulsive eating was
not taken into account, and (3) data from the control
group were derived from a previous study of this re-
search team (Weintraub at al., 2013). Although impulse
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control disorders occur with similar frequency in men
and women, sexual disorders are more commonly re-
ported in men, however, in women, it is more frequent-
ly related to shopping or eating (Weintraub et al. 2010).
Although in literature impulse control disorders were
most commonly reported in dopamine agonists treated
(Weintraub et al. 2010), they were also observed in pa-
tients treated with L-DOPA (Molina et al. 2000) or those
who had undergone deep brain stimulation procedures
(Smeding et al. 2007). The occurrence of these disorders
in patients both pharmacologically treated and with dam-
aged prefrontal cortex or lobes (Simonet et al. 2016) may
suggest disturbances in many systems. According to cur-
rent knowledge, pathologies play a key role in impulse
control disorders pathophysiology, i.e. (1) mesolimbic
pathways, connecting the ventral tegmental area with
nucleus accumbens through amygdala and hippocampus;
and (2) mesocortical pathway, connecting the ventral teg-
mental area with prefrontal cortex (Maréchal et al. 2015).
Pathophysiological processes in the brain areas include
prefrontal cortex (related to planning and judgment),
ventral striatum (role in the reward system) and amygda-
la (related to emotions) (Ceravolo et al. 2009). In patients
with Parkinson’s disease, impulse control disorders have
a negative impact on daily activities, despite a similar
increase in movement symptoms (Voon et al. 2011). On
the other hand, in this group, non-motor symptoms, such
as depression and anxiety, are more frequent and have
higher intensity (Voon et al. 2011).

Rasagiline-treated patients with hypersexuality

Rasagiline is considered as a well-tolerated drug and as an
alternative to L-DOPA and dopamine agonists in patients
with mild severity of Parkinson’s disease. Until recently,
it has not caused sexual disorders, unlike other dopa-
minergic drugs. Since 2013, a total of five patients with
hypersexuality symptoms have been reported, where the
occurrence of hypersexuality symptoms were attributed

to rasagiline treatment (Vitale et al. 2013; Reyes et al. 2014;
Dizet & Besson 2015; Simonet et al. 2016). The data on
the age of these patients, the treatment used and the
time elapsed between the onset of the treatment with
rasagiline and the onset of symptoms and their disappear-
ance after its discontinuation are summarised in Table 1.
Hypersexuality symptoms in four out of five of the
described patients occurred shortly after the onset of
rasagiline treatment (3 to 6 weeks). In one of the patients
(patient number 1), this period was longer, but it can
be explained by a lower intensity of symptoms. In most
patients, hypersexuality symptoms resolved soon after
the end of treatment (2 weeks to 3 months). As regards
patient number 1, the symptoms also resolved, but the
authors did not give any information about the timing.

| Treatment with rasagiline and hypersexuality

The prevalence of hypersexuality in patients with Par-
kinson’s disease is estimated at 2-4% (Weintraub et al.
2006; Pontone et al. 2006). Some researchers indicate
that it may occur more frequently, but it is not reported
by patients due to shame or, as they are convinced, no
connection with the administered treatment (Weintraub
et al. 2009; Weintraub et al. 2015).

The onset of symptoms after having started the treat-
ment and their withdrawal after the treatment termina-
tion may suggest a relationship with the therapy used.
The patients’ descriptions reported in literature suggest-
ed a connection between impulse control disorders syn-
dromes and treatment with dopamine agonists (Wein-
traub et al. 2010), L-DOPA (Molina et al. 2000) or deep
brain stimulation (Smeding et al. 2007). Although three of
the patients reported in this paper had been treated with
L-DOPA before rasagiline was included, no symptoms of
hypersexuality occurred in them. They appeared only after
addition of rasagiline. In literature, there have already
been cases reported of patients with hypersexuality symp-
toms occurring after inclusion of amine oxidase inhibitor;

Table 1 Rasagiline-treated patients with hypersexuality symptoms
1 2
Age of patients 74 years 51 years
Treatment administered rasagiline rasagiline
L-DOPA
pramipexole
Time of hypersexuality
symptoms occurrence from 2 years 6 weeks
the onset of treatment
Time of hypersexuality
symptoms resolution from no data 3 months
the onset of treatment
Source Simonet et al. Reyes et al.
2016 2014

3 4 5

86 years 67 years 60 years

rasagiline rasagiline rasagiline
L-DOPA L-DOPA

4 weeks 4 weeks 3 weeks

2 weeks 8 weeks 4 weeks

Dizet and Besson Vitale et al. Vitale et al.

2015 2013 2013
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however, it was selegiline and the cases reported herein
are the first ones with such symptoms after rasagiline
(Klos et al. 2005; Drapier et al. 2006).

The exact mechanism of hypersexuality in patients
treated with amine oxidase inhibitors is unknown. Ac-
cording to some, quite an important role can be played
by increased stimulation of dopaminergic postsynaptic
receptors, located in the amygdala and limbic lobe, or ac-
tivation of dysfunctional cortico-basal loops, connecting
the prefrontal cortex with the anterior cingulate cortex
through the head of caudate nucleus (Reyes et al. 2014;
Simonet et al. 2016). Others point out the possible stim-
ulation of the serotoninergic system (Dizet and Besson
2015). Hypersexuality may be induced by both increased
levels of dopamine and reduced serotonin (Guarraci and
Bolton 2014).

Although the number of patients described is small,
which does not allow us to draw any final conclusions, we
can find some similarities between the reported cases. All
patients were middle-aged men; the symptoms occurred
in them shortly after the start of treatment and they re-
solved after the treatment discontinuation (Vitale et al.
2013; Reyes et al. 2014; Dizet & Besson 2015; Simonet et
al. 2016).

Literature on treatment of patients with Parkinson’s
disease with hypersexuality symptoms is limited. Results
of long-term follow-up studies, although carried out on
small groups of patients, indicate that discontinuation of
dopamine agonists should lead to a significant decrease
or complete elimination of impulse control disorders, as
it was the case in the described patients (Mamiconyan
et al. 2008). If this does not prove to be effective, some
suggest replacing dopamine agonist with the L-DOPA
(Mamikonyan et al. 2008), though sometimes it is also
necessary to reduce the dose of L-DOPA (Gallagher et al.
2007). While reducing doses of dopaminergic drugs leads
to increased motoric symptoms, for some patients it is
more acceptable than impulse control disorders (Tyne et
al. 2004). Atypical antipsychotic drugs, although effec-
tive in the treatment of pathological gambling, can have
anegative impact on the motor functions (Driver-Dunck-
ley et al. 2003; Sevincok et al. 2007). Considering that

Inhibitory monoaminooksydazy w leczeniu choroby
Parkinsona

Choroba Parkinsona (Parkinson disease) jest drugim pod
wzgledem czestosci wystepowania schorzeniem neu-
rodegeneracyjnym. Szacuje sie, ze choruje na nig okoto
1% 0s6b powyzej 60. roku zycia (de Lau i Breteler 2006).
W jej leczeniu stosowane s3 (poza lewodopa oraz agoni-
stami dopaminy) inhibitory monoaminooksydazy typu B

hypersexuality may be facilitated by both increased levels
of dopamine and a decrease in serotonin, it is suggested
that antidepressants and mood stabilisers (Driver-Dunck-
ley et al. 2003; Molina et al. 2000; Guarraci and Bolton
2014) may be beneficial. In a double-blind placebo study,
the effectiveness of Selective serotonin reuptake inhibi-
tors - citalopram - was confirmed (Wainberg et al. 2006).

Studies of the general population and large groups of
people with Parkinson’s disease suggest that factors in-
creasing the risk of impulse control disorders syndrome
are as follows: younger age (under 65), smoking ciga-
rettes and positive family history of gambling (Slutske et
al. 2000; Petry et al. 2005; Grucza et al. 2007; Weintraub
et al. 2010). Patients with hypersexuality symptoms did
not smoke during the treatment with rasagiline and the
family history of gambling was negative. Apart from
the number of patients, the limitation of this work is its
retrospective character, which limits the availability of
data to the scope published by the authors of the afore-
mentioned papers (Vitale et al. 2013; Reyes et al. 2014;
Dizet & Besson 2015; Simonet et al. 2016).

| Conclusions

Although the study group is small, which does not al-
low conclusions to be drawn, it seems that in the case of
patients with Parkinson’s disease one should consider
the possibility of hypersexuality occurrence after inclu-
sion of rasagiline in the treatment. Therefore, after the
introduction of rasagiline, it is advisable to include hy-
persexuality-related symptoms in the medical interview.
Validated questionnaires can be helpful (Weintraub et al.
2009; Weintraub et al. 2012). It should also be noted that
sexual disorders exert a negative impact on the patients’
quality of life. Further prospective studies are needed to
confirm the relationship between rasagiline and hyper-
sexuality and to identify potential risk factors for sexual
disorders in these patients. This seems to be important,
given that rasagiline is perceived as a well-tolerated drug
and is an alternative to L-DOPA and dopamine agonists
in patients with mild degree of Parkinson’s disease. W

(monoamine oxidase type B inhibitors MAO-B). Poprzez blo-
kowanie tego enzymu zapobiegaja rozpadowi dopaminy
i tym samym zwiekszaja jej dostepno$¢ w szczelinie sy-
naptycznej (Vitale i wsp. 2013). Do inhibitoréw mono-
aminooksydazy typu B nalezg selegilina oraz rasagilina.
Sita dziatania rasagiliny jest okolo 5-15 razy wieksza
niz zarejestrowanej wczeéniej selegiliny (Youdim i wsp.
2001). Podobnie jak ona jest metabolizowana w watrobie,
ale w odréznieniu od seleginy metabolitami rasagiliny
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nie s3 pochodne amfetaminy, ale aminoindan (Youdim
i wsp. 2001). U chorych leczonych inhibitorami mono-
aminooksydazy spozywajacych duze iloci tyraminy (np.
w dojrzatych serach lub czerwonym winie) moze dojéé do
wystapienia tak zwanego cheese effect (reakcji presyjnej
po spozyciu tyraminy), ktéry moze prowadzié¢ do nagtych
wzrostéw cinienia tetniczego (Marley i Blackwell 1970).
Chociaz dotyczy to gtéwnie inhibitoréw aminooksydazy
typu A to moze on wystgpi¢ przy stosowaniu selegilny
w duzych dawkach (Heinonen i Lammintausta 1991). Ba-
dania przeprowadzone u chorych leczonych rasagiling
nie potwierdzily ryzyka wystgpienia reakcji presyjnej
po spozyciu tyraminy (Goren 2010; de Marcaida 2006).
Aminoindan nie jest pochodng amfetaminy, a dzieki
temu jest mniej neurotoksyczny, a zdaniem niektérych
ma nawet wlasciwosci neuroprotekcyijne (Sterling i wsp
1998; Bar-Am i wsp. 2007). Ponadto pochodne amfetami-
ny moga prowadzié¢ do wystapienia uzaleznienia (Rascol
i wsp. 2005B). Chorzy z hiperseksualnoécig podobnie jak
uzaleznieni od innych substancji kontynuujg swoje za-
chowania pomimo negatywnych ich konsekwencji (Kuhn
i Gallinat 2016). Wspétwystepowanie hiperseksualnosci
i uzaleznien jest wysokie i szacowane jest od 40 do 70%
(Kuhn i Gallinat 2016). Pochodne amfetaminowe moga
powodowaé bezsenno$¢ oraz pobudzenia w godzinach
wieczornych, szczeg6lnie u 0séb w starszym wieku (Bia-
tecka 2011).

Rasagilina stosowana jest w monoterapii lub jako tera-
pia uzupelniajaca (wzmacnia wéweczas dziatanie lewod-
opy) u chorych leczonych lewodopa zaréwno we wczesnej,
jak i zaawansowanej postaci choroby Parkinsona (Parkin-
son Study Group 2001; Parkinson Study Group 2005, Ra-
scoli wsp. 2005). Jej skutecznoéé w leczeniu objawowym
potwierdzono w wielu badaniach (Parkinson Study Group
2001; Parkinson Study Group 2005, Rascol i wsp. 2005,
Olanow i wsp. 2009) i zgodnie z wytycznymi EFNS rasa-
gilina uzyskata poziom rekomendacji ,A” (Ferreira i wsp.
2013). Generalnie leczenie rasagling jest dobrze tolerowa-
ne (Parkinson Study Group 2001; Parkinson Study Group
2005). Objawami ubocznym, ktére najczesciej zwigzane
sa z przyjmowaniem tego leku sa: bezsennosé, béle glowy,
dyskomfort w jamie brzusznej, nudnosci oraz biegunka.

I Zaburzenia kontroli impulséw w chorobie Parkinsona

Terminem ,zaburzenia kontroli impulséw” (ICDs, impulse
control disorders) okresla sie grupe ztozonych zaburzen
zachowania charakteryzujaca sie brakiem mozliwosci po-
wstrzymania sie impulsowi lub pokusie dokonania czynu
szkodliwego dla samego chorego i jego otoczenia (Caravolo
i wsp. 2009). Jednym z tych zaburzen jest hiperseksual-
noé¢ (hypersexuallity). Definiowana jest jako ciagla, wy-
niszczajaca i uporczywa potrzeba zwigzana z zyciem sek-
sualnym czlowieka (Kaplan i wsp. 1994). Moze objawiaé
sie domaganiem sie stosunkéw seksualnych (w ktérych

orgazm nie przynosi pozadanej satysfakcji), masturba-
¢ja, ogladaniem pornografii w Internecie lub kontaktami
z osobami $wiadczacymi ustugi seksualne (Gorzkowska
i Opala 2011). Szacuje sie, ze czesto$¢ wystepowania hi-
perseksualnoéci u 0séb z leczong chorobg Parkinsona (PD,
Parkinson disease) wynosi od 2 do 4% chorych i jest po-
réwnywalna z innymi zaburzeniami kontroli impulséw
(patologiczny hazard - 1,7-6,1%, kompulsywne zakupy
- 0,4-3%) (Weintraub i wsp. 2006; Pontone i wsp. 2006).
W jedynym opublikowanym badaniu u chorych z de novo
rozpoznang chorobg Parkinsona czesto$¢ wystepowania
zaburzen poznawczych byla podobna jak w ogélnej popu-
lacji (Antonini i wsp. 2011). Zdaniem niektérych badaczy
wyniki tego badania nalezy interpretowac z ostrozno$cia
z uwagi na to, ze: czesto$¢ wystepowania zaburzen osza-
cowano za pomocg niezwalidowanego narzedzia dla oséb
z tym schorzeniem, nie uwzgledniono kompulsywnego
jedzenia, a dane z grupy kontrolnej pochodzily z poprzed-
niego badania tego zespotu badaczy (Weintraub I wsp.
2013). Chociaz zaburzenia kontroli impulséw wystepuja
z podobna czestoscig u kobiet i mezczyzn, to u mezczyzn
czesciej opisywane sg zaburzenia seksualne, a u kobiet
zwigzane z zakupami lub jedzeniem (Weintraub i wsp.
2010). Chociaz w literaturze wystapienie zaburzen kon-
troli impulséw opisywano najczesciej u chorych leczo-
nych agonistami dopaminy (Weintraub i wsp. 2010) to
obserwowano je réwniez u chorych leczonych lewodopa
(Molina i wsp. 2000) czy po zabiegach gtebokiej stymu-
lacji mézgu (Smeding i wsp. 2007). Wystapienie tych za-
burzen zaréwno u leczonych farmakologicznie, jak i po
uszkodzeniach kory przedczotowej lub ptatéw skronio-
wych (Simonet i wsp. 2016) moze sugerowaé zaburzenia
w zakresie wielu uktadéw. Zgodnie z obecna wiedza klu-
czowa role w patofizjologii zaburzen kontroli impulséw
odgrywaja szlaki: mezolimbiczny, taczacy pole brzuszne
nakrywki z jadrem péllezacym poprzez cialo migdatowate
i hipokamp, oraz mezokortykalny, taczacy pole brzuszne
nakrywki z kora przedczotows (Maréchal i wsp. 2015).
Do objetych procesem patofizjologicznym obszaréw moé-
zgu naleza: kora przedczotowa (zwigzana z planowaniem
iosadem), prazkowie brzuszne (rola w uktadzie nagrody)
oraz ciala migdatowate (powiazane z emocjami) (Ceravolo
i wsp. 2009). U 0s6b z chorobg Parkinsona zaburzenia
kontroli impulséw wplywaja negatywnie na aktywnosci
dnia codziennego pomimo podobnego nasilenia objawéw
ruchowych (Voon i wsp. 2011). Natomiast w grupie tej
cze$ciej wystepujg i majg wieksze nasilenie objawy po-
zaruchowe, takie jak depresja czy lek (Voon i wsp. 2011).

| Chorzy z hiperseksualnoscia leczeni rasagiling

Rasagilina jest postrzegana jako lek dobrze tolerowany
stanowiacy alternatywe dla lewodopy oraz agonistéw
dopaminy u chorych z niewielkim nasileniem objawéw
choroby Parkinsona. Do niedawna nie powodowata
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zaburzen seksualnych w odréznieniu od innych lekéw
dopaminergicznych. Od 2013 r. opisano facznie pieciu
chorych, u ktérych wystgpienie objawéw hiperseksual-
nosci taczono z leczeniem rasagiling (Vitale i wsp. 2013;
Reyes i wsp. 2014; Dizet i Besson 2015; Simonet i wsp.
2016). Dane dotyczace wieku tych chorych, stosowanego
leczenia oraz czasu, jaki uptynat od rozpoczecia leczenia
rasagiling do wystapienia objawéw oraz ich ustgpienia
po jego zaprzestaniu, podsumowano w tabeli 1.

Objawy hiperseksualnosci u czterech z pieciu opi-
sywanych chorych wystapily wkrétce po rozpoczeciu
leczenia rasagiling (od 3 do 6 tygodnii). U jednego z cho-
rych (chory numer 1) okres ten byt dtuzszy, ale mozna to
tlumaczy¢ mniejszym nasileniem objawéw. U wiekszosci
chorych objawy hiperseksualnosci ustgpity niedtugo po
zakoriczeniu leczenia (od 2 tygodni do 3 miesiecy). U cho-
rego numer 1 objawy réwniez ustapily, ale autorzy nie
podali w pracy informacji, w jakim czasie.

Leczenie rasagiling a hiperseksualnos¢

Czesto$¢ wystepowania hiperseksualnosci u 0séb z cho-
roba Parkinsona szacowana jest od 2 do 4 % (Weintraub
i wsp. 2006; Pontone i wsp. 2006). Niektérzy badacze
wskazuja, ze moze ona wystepowac czesciej, ale nie jest
zglaszana przez chorych z powodu wstydu lub braku
zwigzku w ich opinii ze stosowanym u nich leczeniem
(Weintraub i wsp. 2009; Weintraub i wsp. 2015).
Wystapienie objawéw po rozpoczeciu leczenia i ich

ustapienie po jego zakonczeniu moze sugerowaé zwiazek
ze stosowana terapig. Opublikowane w literaturze opisy
chorych sugerowaty zwigzek miedzy wystepowaniem ze-
spotéw zaburzen kontroli impulséw, a leczeniem z zasto-
sowaniem agonistéw dopaminy (Weintraub i wsp. 2010),
lewodopy (Molina i wsp. 2000) lub glebokiej stymulacji
mézgu (Smeding i wsp. 2007). Chociaz trzech z opisy-
wanych w tej pracy chorych leczonych bylo lewodopa
przed wlaczeniem resagiiny to objawy hiperseksualnosci
unich nie wystepowaly. Pojawity sie dopiero po dodaniu

rasagiliny. W literaturze opisywano juz przypadki cho-
rych u ktérych objawy hiperseksualnosci wystapity po
wlaczeniu inhibitora aminooksydazy, ale byta to selegi-
lina, za$ opisane tutaj sa pierwszymi po rasagilinie (Klos
i wsp. 2005; Drapier i wsp. 2006).

Doktadny mechanizm wystapienia hiperseksualnosci
u chorych leczonych inhibitorami aminomonooksydazy
nie jest znany. Zdaniem niektérych role moze odgrywaé
zwiekszona stymulacja postsynaptycznych receptoréw
dopaminergicznych zlokalizowanych w ciele migdatowa-
tym oraz placie limbicznym lub aktywacja dysfunkcyj-
nych petli korowo-podstawnych tgczacych kore przed-
czotowa z przednim zakretem obreczy przez glowe ciata
ogoniastego (Reyes i wsp. 2014; Simonet i wsp. 2016). Inni
zwracajg uwage na mozliwa stymulacje uktadu serotoni-
nergicznego (Dizet i Besson 2015). Do hiperseksualnosci
moze prowadzi¢ zaréwno zwigkszenie poziomu dopami-
ny, jak i obnizenie serotoniny (Guarraci i Bolton 2014).

Chociaz liczebnos¢ opisywanej grupy chorych jest
mata, co nie pozwala na wycigganie ostatecznych wnio-
skéw, to mozna doszukiwa¢é sie pewnych podobienistw
miedzy opisanymi przypadkami. Wszyscy chorzy byli
mezczyznami w $rednim wieku, objawy wystapity unich
wkrétce po rozpoczeciu leczenia i ustapity po jego za-
koficzeniu (Vitale i wsp. 2013; Reyes i wsp. 2014; Dizet
i Besson 2015; Simonet i wsp. 2016).

Dostepne w literaturze dane dotyczace leczenia u 0séb
z choroba Parkinsona, u ktérych wystapity objawy hi-
perseksualnosci, sg ograniczone. Wyniki dtugotrwatych
aczkolwiek prowadzonych na matych grupach chorych
badan follow-up wskazuja, ze przerwanie leczenia ago-
nistami dopaminy ma prowadzi¢ do znacznego zmniej-
szenia sie lub catkowitego ustapienia zaburzen kontroli
impulséw, jak to miato miejsce u opisywanych chorych
(Mamikonyan i wsp.,2008). Jeéli nie okaze to sie sku-
teczne, niektérzy sugeruja zamiane agonisty dopaminy
na lewodope (Mamikonyan i wsp. 2008), choé czasami
réwniez konieczne jest zmniejszenie dawki lewodopy
(Gallagher i wsp. 2007). Chociaz zmniejszenie dawek le-
kéw dopaminergicznych prowadzi do nasilenia objawéw

Tabela1 Chorzy leczeni rasagiling, u ktérych wystapity objawy hiperseksualnosci
1 2 3 4 5

Wiek chorych 74 lata 51 lat 86 lat 67 lat 60 lat

Stosowane leczenie rasagilina rasagilina rasagilina rasagilina rasagilina
lewodopa lewodopa lewodopa
pramipeksol

Czas wystapienia objawow 2 lata 6 tygodni 4 tygodnie 4 tygodnie 3 tygodnie

hiperseksualnosci od

rozpoczecia leczenia rasagiling

Czas ustgpienia objawdéw brak danych 3 miesigce 2 tygodnie 8 tygodni 4 tygodnie

hiperseksualnosci od
zakonczenia leczenia rasagiling
Zrédto Simonet i wsp.
2016

Reyes i wsp.
2014

Dizet i Besson
2015

Vitale i wsp.
2013

Vitale i wsp.
2013
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ruchowych, to dla niektérych chorych jest to bardziej
akceptowalne niz zaburzenia kontroli impulséw (Tyne
iwsp. 2004). Atypowe leki przeciwpsychotyczne chociaz
skuteczne w leczeniu patologicznego hazardu moga mieé
negatywny wplyw na funkcje ruchowe (Driver-Dunckley
i wsp. 2003; Sevincok i wsp. 2007). Biorac pod uwage, ze
do hiperseksualnosci moze prowadzi¢ zaréwno zwiek-
szenie poziomu dopaminy, jak i obnizenie serotoniny,
sugeruje sie, ze korzystne moze by¢ zastosowanie lekéw
przeciwdepresyjnych oraz stabilizatoréw nastroju (Dri-
ver-Dunckley i wsp. 2003; Molina i wsp. 2000; Guarraci
i Bolton 2014). W jednym podwéjnie zadlepionym bada-
niu z grupa placebo potwierdzono skuteczno$é selek-
tywnego inhibitora zwrotnego wchianiania serotoniny
- citalopramu (Wainberg i wsp. 2006).

Zaréwno badania populacji ogdlnej, jak i na duzych gru-
pach oséb z chorobg Parkinsona sugeruja, ze czynnikami
zwiekszajacymi ryzyko wystapienia zespotu zaburzen
kontroli impulséw s3: mlodszy wiek (ponizej 65 lat), pa-
lenie tytoniu oraz dodatni wywiad rodzinny w kierunku
hazardu (Slutske i wsp. 2000; Petry i wsp. 2005; Grucza
i wsp. 2007; Weintraub i wsp. 2010). Chorzy, u ktérych
objawy hiperseksualno$ci wystapity podczas leczenia ra-
sagiling, nie palili tytoniu, a wywiad rodzinny w kierunku
hazardu byl negatywny. Poza liczebnoscig chorych ogra-
niczeniem tej pracy jest jej retrospektywny charakter, co
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