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Sazetak

Nemotoricki simptomi Parkinsonove bolesti

Patricia Petak

Parkinsonova bolest je druga naj¢eS¢a neurodegenerativna bolest koja ujedno biljezi daljnji
porast incidencije zbog opceg starenja stanovniStva. Nastaje uslijed degeneracije
dopaminergi¢nih neurona u supstanciji nigri do koje dolazi medudjelovanjem genetskih
¢imbenika i1 ¢imbenika iz okoliSa ali to¢an mehanizam nastanka bolesti jo$ uvijek nije posve
razjasnjen.

Najznacajnija karakteristika bolesti su njezini motorni simptomi poput bradikinezije,
rigiditeta, tremora u mirovanju i posturalne nestabilnosti ali nerijetko su njezini nemotoricki
simptomi oni koji znacajnije narusavaju kvalitetu Zivota. Neki od nemotorickih simptoma su
ortostatska hipotenzija, konstipacija, disfagija, anksioznost i depresija. Tako na primjer
disfagija moze dovesti do aspiracijske pneumonije, vodeceg uzroka smrtnosti bolesnika
oboljelih od Parkinsonove bolesti, a ortostatska hipotenzija prouzro¢iti padove ¢iji prijelomi
mogu zavrsiti letalnim ishodom.

Povecanjem zivotne dobi, napredovanjem bolesti i porastom doza dopaminergi¢nih lijekova
ocekivan je sve veci broj i ozbiljnost nemotorickih simptoma. Stoga je potrebno osvijestiti
cijeli multidisciplinarni tim koji je ukljuen u zbrinjavanje pacijenta o vaznosti ranog

prepoznavanja i lije€enja istih kako ne bi doSlo do daljnjih komplikacija bolesti.

Kljuéne rijeci: Parkinsonova bolest, nemotoricki simptomi, kvaliteta zivota



Summary

Nonmaotor symptoms of Parkinson's disease

Patricia Petak

Parkinson's disease is the second most common neurodegenerative disease, which also
records a continual increase in incidence due to the overall ageing of the population. It
develops as a result of degeneration of dopaminergic neurons in the substantia nigra which is
caused by the interaction of genetic and environmental factors, but the exact cause of it
remains unknown.

The most significant characteristics of the disease are the motor symptoms such as
bradykinesia, rigidness, tremor in the state of inactivity, and postural instability, but more
often the non-motor symptoms hinder the quality of life. Some non-motor symptoms include
orthostatic hypotension, constipation, dysphagia, anxiety, and depression. Consequently,
dysphagia can lead to aspiration pneumonia, which is the leading cause of death among those
diagnosed with Parkinson's, and orthostatic hypotension causes falls and fractures that can
result in death.

With ageing, advancement of the illness, and the increase in doses of dopaminergic drugs an
increasing number and seriousness of non-motor symptoms is expected to occur. Therefore, it
is necessary that the whole multidisciplinary team, which is included in taking care of the
patient, to become aware of the importance of early diagnosis and treatment in order to
impede further complications of the illness.

Key words: Parkinson's diease, non-motor symptoms, quality of life
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1. Uvod

Parkinsonova bolest je neurodegenerativni i sporoprogredirajué¢i poremecaj srediSnjeg
zivéanog sustava dominantno poznat po svojim motorickim simptomima koje karakteriziraju -
sporiji i siromasniji pokreti to jest bradikineza udruzena s jo§ barem jednim od ovih
simptoma: poviseni tonus misi¢a po tipu rigora, akineti¢ki tremor, i posturalna nestabilnost.
Bolest je dobila ime po engleskom lije¢niku Jamesu Parkinsonu koji ju je prvi opisao 1817.
godine u svojoj poznatoj monografiji ,,An Essay on the Shaking Palsy,, (1). Tokom godina
poraslo je razumijevanje o Parkinsonovoj bolesti odbacujuéi naziv kao $to je paralysis agitans
to jest drhtajuca paraliza te prihvacéaju¢i naziv Parkinsonova bolest koji je predlozio francuski
neurolog Jean-Martin Charcot primijetivsi da bolesnici nisu zna¢ajno slabi i da nemaju svi
nuzno tremor (2).

Parkinsonova bolest je multisistemna bolest s centralnim, perifernim, nemotori¢kim i
motorickim simptomima. U ovom radu dominantno ¢e biti opisani nemotoric¢ki simptomi od
kojih su najceSce prijavljivani ortostatska hipotenzija, disfagija, konstipacija, senzorne
promjene kao $§to su anosmija te bolovi i parestezije, poremecaji spavanja, poja¢ano znojenje,
pojac¢ana salivacija, pojacano izlu¢ivanje lojnica, depresija, anksioznost, oklijevanje pri
uriniranju i seksualna disfunkcija.

Zbog znatnog utjecaja na kvalitetu Zivota raste osvijeStenost cijelog multidisciplinarnog tima
ukljuc¢enog u skrb bolesnika o vaznosti pravovremenog prepoznavanja i lijeCenja
nemotorickih simptoma. Pri tome se istice vaznost holistickog pristupa medicinske sestre to
jest moguénost prepoznavanja bolesnikovih potreba, izrada plana zdravstvene njege i na
temelju odabranih intervencija, postizanje ciljeva, odnosno zadovoljavanje bolesnikovih
potreba kako bi on prihvatio svoju bolest istovremeno pomazuci i njegovoj obitelji da bi se u
konacnici uspjeSnije nosili s boles¢u. U procesu prihvacanja bolesti i promjena koje ona
donosi od velike je vaznosti socijalna podrSka koja pozitivno utjece na fizicko 1 psihicko

zdravlje stoga se moze zakljuciti kako je klju¢no ukljuciti obitelj u proces lijecenja (3).

2. Definicija Parkinsonove bolesti

Parkinsonova bolest je progresivna neurodegenerativna bolest koja nastaje zbog
degeneracije dopaminergi¢nin neurona u supstanciji nigri s posljediénim oSte¢enjem

nigrostratijalnog puta te ujedno nedostatka dopamina u strijatumu (4). Tocan uzrok



propadanja dopaminergi¢nih neurona nije poznat te se smatra kako bolest nastaje slozenom
interakcijom genetske predispozicije i okolisnih ¢imbenika (5).

Termin Parkinsonove bolesti primarno podrazumijeva njegov idiopatski oblik koji ujedno
obuhvaca najveci broj parkinsonizma. Medutim, postoje brojna stanja koja klinicki mogu
izgledati kao Parkinsonova bolest a to je velika skupina sekundarnog parkinsonizma koji
nastaje uslijed vaskularnih oSte¢enja, djelovanja toksina, trauma mozga, metabolickih
poremecaja i drugih neurodegenerativnih bolesti poput Wilsonove bolesti, Huntingtonove
bolesti, Alzheimerove demencije, demencije s Lewyjevim tjeleScima, tumora mozga i stanja
nakon preboljenog encefalitisa. Ujedno 1 bolesti koje spadaju u skupinu atipi¢nog
parkinsonizma imaju simptome koji bi mogli upuéivati na Parkinsonovu bolest a to su
progresivna supranuklearna paraliza (PSP), kortikobazalna degeneracija (CBD) i
multisustavna atrofija (MSA) (6). Uvidom u neuropatoloske nalaze oboljelih od Parkinsonove
bolest vidljiva je karakteristicna prisutnost Lewyjevih tjelesaca, eozinofilnih citoplazmatskih
inkluzija, koje su napravljene pretezno od proteina alfa sinukleina a sadrze i fosforilirane
neurofilamente, ubikvitin, fosfolipide i druge citoskeletne komponente. MoZemo ih pronaci u
stanicama bazalnih ganglija, kraljeZzni¢ke mozdine 1 simpatickih ganglija. VaZzno je
napomenuti kako ih za razliku od idiopatskog parkinsonizma u sekundarnim oblicima
parkinsonizma nema (4).

Prvi simptomi bolesti manifestiraju se kad nivo dopamina u strijatumu i supstanciji nigri
padne za 60-80% to jest u dijelu mozga odgovornim za kontrolu voljno iniciranih pokreta sto
se oCituje na nacin da je vidljiva bradikineza, misi¢ni rigor, tremor u mirovanju, posturalna
nestabilnost i fleksijsko drzanje tijela (4). Ali uz navedene motoricke simptome, daleko ranije
se javljaju nemotori¢ke smetnje u vidu autonomne disfunkcije, osjetnih smetnji, anksioznosti,
zamora, poremecaja spavanja i kognitivnog oStec¢enja. Otkricem kako je uzrok Parkinsonove
bolesti manjak dopamina u bazalnim ganglijima i posljedicnom primjenom levodope,
prekursora dopamina, idiopatski oblik bolesti postaje prva neurodegenerativna bolest koju je

bilo moguce lijeciti substitucijskom terapijom (4).

2.1. Epidemiologija

Parkinsonova bolest druga je najcesca neurodegenerativna bolest Cija ucestalost raste s
godinama starosti. Prosjec¢no zahvaca oko 0,4% populacije starije od 40 godina to jest 1%

populacije starije od 65 godina i 4% populacije starije od 80 godina s prosje¢nim pocetkom



bolesti izmedu 60-e 1 65. godine (7). Pocetak bolesti prije 30. godine rijedak je, a manje od
10% slucajeva idiopatskog oblika Parkinsonove bolesti zapocinje prije 40. godine. Prema
podacima u Republici Hrvatskoj Parkinsonova bolest je neSto ¢eS¢a u muskaraca zbog
zasStitne uloge estrogena (7) te rijetko nasljedna s prosjecnim pojavljivanjem izmedu 58-60
godine zbog ¢ega se Parkinsonova bolest smatra boles¢u starijih osoba (8).

U usporedbi s prethodno navedenim podacima u Europi i SAD-u zivi u prosjeku milijun
oboljelih osoba od Parkinsonove bolesti, to jest godiSnje prosjecno oboli od 60 000 do 100
000 osoba. Ujedno se predvida rast broja novooboljelih u populaciji iznad 60 godina, a time i
prevalencija Parkinsonove bolesti. Shodno tim podacima u Hrvatskoj bi broj oboljelih iznosio
do 20 000 uz 1000 novooboljelih godisnje, ali prema epidemioloskim podacima u Republici
Hrvatskoj je oko 6000 novo dijagnosticiranih bolesnika S§to ukazuje na potrebu bolje
edukacije lijjecnika o dijagnostici i otkrivanju novooboljelih. U prilog navedenom govore

postmortalne studije koje pokazuju da je ¢ak 25% slucajeva pogresno dijagnosticirano (9).

2.2. Etiologija

Etiologija Parkinsonove bolesti jo$ uvijek nije poznata te se smatra da bolest nastaje
sloZenom interakcijom izmedu genetske predispozicije 1 okoliSnih ¢imbenika od kojih su oni
koji povisuju rizik za nastanak bolesti pozitivna obiteljska anamneza, muski spol, Ceste
ozljede glave, izloZenost pesticidima, upotreba izvorske vode 1 Zivot u ruralnim podrucjima.
Ujedno se smatra kako su protektivni ¢imbenici ispijanje kave, puSenje cigareta 1 upotreba ne
steroidnih protuupalnih lijekova (5). Dokazano je kako nikotin djeluje neuroprotektivno tako
da dolazi do smanjenja aktivnosti MAO — B (monoaminooksidaze B) enzima koji je
odgovoran za razgradnju dopamina odnosno njegovu oksidaciju, dok unos kofeina djeluje
protektivno djelujuci preko adenozinskih A2 receptora, stoga su spomenuti ucinci potaknuli

interes za daljnja istrazivanja i razvoj lijekova u neuroprotekciji (7).

2.3. Patofiziologija

Karakteristicne motoricke simptome uzrokuju promjene koje nastaju u bazalnim
ganglijima, subkortikalnim nakupinama sive tvari koje se nalaze na dnu prednjeg i srednjeg

dijela telencefalona. Dugo vremena su bazalni gangliji gotovo isklju¢ivo bili povezivani sa



senzomotornom funkcijom stoga je njihovo oStecenje bilo srediSte poremecaja pokreta.
Medutim, u posljednjih dvadeset godina postalo je jasno kako oni izmedu ostalog imaju vaznu
ulogu u reguliranju kognitivnih i afektivnih bihevioralnih funkcija. Mehanizam kojim bazalni
gangliji utjecu na ove funkcije je ,,reguliranje odgovora“ to jest odabir adekvatnog odgovora
U odredenom kontekstu i vremenu a pritom inhibiraju¢i neadekvatan odgovor. Bazalni
gangliji primaju informacije iz gotovo svih dijelova mozdanog korteksa i projiciraju ih nazad
u frontalni korteks stoga pridonose kompleksnom procesu planiranja i odabiranja
odgovarajucih pokreta i ponasanja (10). Splet neuronskih petlji povezuje jezgre bazalnih
ganglija s odgovaraju¢om kortikalnom motornom regijom mozga reguliraju¢i na taj nacin
motoric¢ku funkciju (11).

Striatum sadinjen od putamena i nucleus caudatusa glavni je centar bazalnih ganglija za
primanje signala, dok su globus pallidus, pars interna i substantia nigra, pars reticulata glavne
regije izlaza ziv€anih signala. Izlazni signal bazalnih ganglija osigurava inhibiciju talamickih
neurona i neurona mozdanog debla koji se povezuju s motornim sustavom cerebralnog
korteksa 1 kraljeznicne mozdine tako reguliraju¢i motoricku funkciju. Dopaminergi¢ne
projekcije u substantii nigri, pars compacta moduliraju okidanje neurona i stabiliziranje mreze
bazalnih ganglija. U Parkinsonovoj bolesti, dopaminska denervacija dovodi i do Sest puta
veéeg okidanja neurona u nucleus subthalamicusu, rezultiraju¢i pretjeranom inhibicijom
talamusa, smanjenom aktivnoséu kortikalnog motornog sustava i razvojem znakova
parkinsonizma (11). Uz to znafajnu ulogu ima i poremecaj uravnoteZzenog odnosa
neurotransmitora dopamina i acetilkolina u strijatumu. (4).

Manjak dopamina glavni je problem u Parkinsonovoj bolesti, ali ipak njegovom nadoknadom
ne nestaju svi simptomi bolesti. Iz navedenog se moze zakljuciti da i ostali neurotransmiteri
igraju vaznu ulogu u patofiziologiji bolesti. Tako se za noradrenalin vjeruje da utjee na
nastanak ortostatske hipotenzije, za acetilkolin kognitivne disfunkcije, glutamat da utjece na
nastanak diskinezija, a disregulacija serotonina da utjece na nastanak depresije, anksioznosti i

poremecaje spavanja (12).

2.4. Dijagnostika

Ne postoji specifi¢ni test ili marker za potvrdu dijagnoze Parkinsonove bolesti.
Dijagnoza se zasniva na klinickom pregledu i potrebna su dva od tri simptoma, a to su

bradikineza, rigor ili tremor, a progresijom bolesti uz njih razvija se i posturalna nestabilnost.



Pregled bolesnika u lije¢nickoj ambulanti ¢esto zapocinje zahtijevanjem od bolesnika da
prstima ,,bubnja*“ po podlozi ili udara ritam pokretima stopala kako bi se utvrdilo postoji li
bradikinezija. Tremor je pri tome ogit tijekom promatranja bolesnika te ga treba razlikovati od
intencijskog tremora a rigidnost se utvrduje zahtijevanjem od bolesnika da se opusti, a zatim
mu se savijaju vrat i udovi tragajuci za otporom. Ako je bolest prisutna, javlja se otpor po tipu
savijanja olovne cijevi (13).

Uz potvrdnu klinicku sliku u dijagnosticiranju Parkinsonove bolesti mogu nam pomoci
neuroradioloske metode poput racunalne tomografije, Datscan-a i transkranijalnog color
dopplera.

SPECT mozga ili jednofotonska emisijska kompjutorizirana tomografija mozga klinicki je
Siroko dostupna pretraga za otkrivanje podruc¢ja patoloske metabolicke aktivnosti mozga i
mjerenja regionalnog cerebralnog protoka krvi koja se koristi za dijagnostiku razli¢itih
neurodegeneracijskih bolesti te ujedno i njihovo pracenje otkrivanjem presinapti¢kih i
postsinaptickih funkcionalnih promjena u nigrostrijatalnom dopaminergi¢kom sustavu (14).
Kod bolesnika gdje na temelju klini¢ke slike nismo sigurni radili se o Parkinsonovoj bolesti
koristi se u difrencijalnoj dijagnozi DaTscan. DaTscan ili dopamin transporter scan je metoda
koja se koristi u otkrivanju degeneracije dopaminergi¢nih neurona u striatumu koristeci
radiofarmak 1231 — loflupan, biomarker za otkrivanje Parkinsonove bolesti koji se
rasporeduje unutar mozga po bazalnim ganglijima. DaTcan nam moze pomo¢i u potvrdivanju
dijagnoze Parkinsonove bolesti kod onih bolesnika s ranim nastupom simptoma, kao pomo¢
prilikom razlikovanja esencijalnog tremora od Parkinsonovih sindroma povezanih s
idiopatskim oblikom Parkinsonove bolesti, jatrogenog ili psihogeno uzrokovanog
parkinsonizma te za razlikovanje Parkinsonove bolesti od multiple sistemske atrofije i
progresivne supranuklearne paralize. Bitno je prije pretrage peroralno dati odredenu dozu
kalijevog jodida za blokadu $titne Zlijezde kako bi se minimalizirao unos radioaktivnog joda u
Stitnjacu 1 napomenuti vode¢em lije¢niku ukoliko bolesnik koristi memantin ili nesteroidni
antireumatik, jer njihovo koriStenje moze uzrokovati lazno pozitivne nalaze. lako DaTscan
moze biti od velike pomo¢i prilikom postavljanja dijagnoze jos uvijek on nije test sa 100%
sigurnoscu stoga je potrebno provesti jos neke pretrage (15).

Od ostalih neuroslikovnih pretraga moze nam posluziti racunalna tomografija koja se izvodi
standardno kako bi se eventualno isklju¢io vaskularni parkinsonizam, normotenzivni
hidrocefalus, strukturalna patologija bazalnih ganglija ili rijetko frontalni meningeom. lako, u
usporedbi s racunalnom tomografijom preferirana slikovna tehnika je magnetna rezonanca

zbog bolje dijagnosticke osjetljivosti. Magnetnom rezonancom mogu se otkriti patoloska



stanja poput promjena na bazalnim ganglijima u stanjima poput Wilsonove bolesti ili
manganizma, Strukturalne abnormalnosti videne u atipicnom parkinsonizmu, poput atrofije
mesencephalona i znaka kolibrica u progresivnoj supranuklearnoj paralizi, atrofije
cerebeluma, ponsa ili putamena u multiploj sistemskoj atrofiji ili asimetri¢ne parijetalne
kortikalne atrofije u kortikobazalnoj degeneraciji (16).

Kao jos jedan od predstavnika neuroslikovnih metoda u dijagnosti Parkinsonove bolesti
vrijedi spomenuti transkranijalni color doppler. Transkranijalni color doppler ili tccd je
ultrazvu¢na pretraga krvnih zila u glavi pomo¢u koje se dobiva uvid u abnormalnu
hiperehogenost substantie nigre stoga nam moze posluziti u diferencijaciji Parkinsonove
bolesti od parkinsonizma poput progresivne supranuklearne paralize ili multiple sistemske
atrofije (17).

2.5. Lijecenje

Lijecenje Parkinsonove bolesti je isklju¢ivo simptomatsko to jest postoji moguénost
usporavanja napredovanja bolesti, stoga je vazno bolest pravovremeno dijagnosticirati i
krenuti sa specificnim lijecenjem. Kod lije¢enja Parkinsonove bolesti bitno je pristupiti
individualno svakom bolesniku, uzeti u obzir njegovu dob i stupanj tezine bolesti kako bi se
napravilo sve §to je moguce u svrhu poboljsanja kvalitete zivota (19). LijeCenje se temelji na
korigiranju manjka dopaminergicke aktivnosti primjenom prekursora dopamina il
koriStenjem lijekova koji oponaSaju njegov ucinak ili produljuju djelovanje. Uz transdermalne
flastere, oralna terapija je prvi izbor lijeCenja u ranom stadiju bolesti. Za razliku od ranog
stadija, uznapredovale stadije karakterizira fluktuacija terapijskog odgovora te pojava
simptoma koji su rezistentni na levodopu §to €ini lije¢enje kompleksnijim (20).

Nakon otkri¢a da u Parkinsonovoj bolesti dolazi do degeneracije crne jezgre uz posljedi¢no
smanjenje koncentracije dopamina levodopa postaje zlatni standard u lije¢enju. Ali primjena
levodope koja predstavlja prekursor dopamina ujedno predstavlja simptomatsku terapiju Sto
ne sprjeava progresiju bolesti a ujedno dovodi do nezeljenih ucinaka levodope njezinom
dugotrajnom primjenom (21). Levodopa kao prekursor dopamina daje se u fiksnoj
kombinaciji s inhibitorima enzima dekarboksilaze to jest karbidopom ili benerazidom radi
sprjeCavanja razgradnje na periferiji i muénine kao moguce komplikacije te se ujedno tako

omogucava prolaz krvno-mozdane barijere ¢ime ona ulazi u bazalne ganglije gdje se



dekarboksilira u dopamin. Od glavnih nuspojava levodope treba izdvojiti noéne more,
ortostatsku hipotenziju, halucinacije i delirij, a s dugotrajnim uzimanjem javljaju se motoricke
fluktuacije, skrac¢enje djelovanja pojedina¢ne doze to jest dolazi do takozvanog wearing off
fenomena, diskinezija, takozvanih on-off fenomena koji su zapravo promjene stanja od
potpuno stabiliziranoga (on stanja) do nastupa dramati¢nih simptoma (off stanja) i rana
jutarnja zakocenost (22). Smatra se kako levodopu treba primijeniti kao prvi lijek izbora kod
bolesnika starijih od 65 godina dok se kod mladih kao prvi lijek primjenjuje dopaminergi¢ni
agonist (23).

Siroka skupina lijekova ¢&iji se terapijski udinak temelji na izravnoj stimulaciji dopaminskih
receptora su agonisti dopamina (20). Za razliku od levodope ne moraju se biotransfomirati u
aktivni oblik te ujedno nemaju toksi¢nih metabolita §to doprinosi smanjenju Stetnih uc¢inaka
(24). Predstavnici ove skupine su ropinirol, pramipeksol, kabergolin i dihidroergokriptina te je
bitno naglasiti kako se mogu primjenjivati kao monoterapija u mladih osoba oboljelih od
Parkinsonove bolesti (25).

Uz levodopu kao politerapija ili samstalno kao monoterapija lijek izbora su takoder inhibitori
monoaminooksidaze B (MAO — B inhibitori). Oni imaju znacajnu ulogu u biotransformaciji
dopamina u sredi$njem zivéanom sustavu djelujuci kao selektivni inhibitori MAO — B te na
taj nacin sprjeavaju oksidativnhu deaminaciju dopamina (20). Predstavnici ove skupine
lijekova su selegilin i rasagilin (26).

U kasnijim fazama lije¢enja uznapredovalog oblika Parkinsonove bolesti, kao dodatak levdopi
mogu se koristiti inhibitor enzima katekol-O-metiltransferaze (COMT) koji inhibiraja
razgradnju dopamina i korisni su kao dodatak levodopi jer povecavaju njezinu
bioraspolozivost na nacin da inhibiraju jedan od puteva perifernog metabolizma (26). Dva
COMT inhibitora koja su u Sirokoj klini¢koj upotrebi su entakapon i tolkapon (27). Kad se
primjenjuju u kombinaciji s levodopom, COMT inhibitori produljuju dostupnost levodope u
gastrointestinalnom traktu te ujedno povecavaju poluvijek eliminacije u plazmi cime
produljuju terapijsko djelovanje (28).

Amantadin je lijek koji se koristi jer ima antidiskinetic¢ki ucinak otkriven sasvim slu¢ajno jer
se isprva koristio ko antiviremik u lijeCenju A2 azijske influence (29). Trenutno je jedan od
najboljih dostupnih lijekova za lijecenje diskinezija izazvanih levodopom te njegovim
ukidanjem iz terapije diskinezije se vracaju (20).

U lijecenju se jo§ mogu primjenjivati i antikolinergici koji blokiraju djelovanje acetilkolina
ali trebamo biti svjesni Cestih nuspojava poput suhoée usta, retencije urina, opstipacije,

smetnji vida, smetenosti i delirija zbog Cega je upotreba uvelike zamijenjena sigurnijim i



uc¢inkovitijim antiparkinsonicima (27).

S vremenom se kod nekih bolesnika u uznapredovanoj fazi simptomi ne mogu dovoljno
kontrolirati unato¢ davanju odgovaraju¢ih doza lijekova iz viSe skupina i tada treba razmisljati
0 invazivnim metodama lijeGenja Parkinsonove bolesti poput duboke mozdane stimulacije,
duodopa pumpe, apomorfinske pumpe i injekcija apomorfina.

Navedene invazivne metode nisu indicirane kod svih pacijenata, nego se na osnovi striktnih
kriterija ocjenjuje njihova moguca korist spram moguc¢nosti nastanka nuspojava stoga je
vazan ispravan odabir kandidata koji su inace dobrog opceg zdravstvenog stanja i bez
aktualnih psihickih problema, s dobrom emocionalnom potporom i realnim ocekivanjima
(23).

2.6. Fizioterapija i tjelesna aktivnost

Uz medikamentoznu terapiju svakako je bitno ukljuciti fizikalnu i radnu terapiju koje
poboljsavaju neovisnost, pokretljivost, samopomo¢ a ujedno i kvalitetu zivota. Postoje
pokazatelji da intenzivna fizicka aktivnost usporava napredovanje bolesti, a ujedno i pomaze
psihofizickom stanju bolesnika (31). Preporuca se odabrati bilo koju fizicku aktivnost poput
boksa, plesa, plivanja, hodanja, joge, tai chi-a, planinarenja, tenisa i sli¢no.

Tjelesna aktivnost vrlo je vazan ¢imbenik kako bi oboljela osoba ostala sto duze aktivna. U
ranim stadijima bolesti potrebno je osobu poticati da obavlja dnevne aktivnosti koliko god je
u moguc¢nosti. S razvojem sve tezih poremecaja motorickih funkcija redoviti programi
fizickih aktivnosti mogu pomoci u zadrzavanju ili ponovnom uspostavljanju fizicke kondicije
I ucenju adaptivnih strategija. Zbog motorickih simptoma a prije svega hipokineze
bolesnicima s Parkinsonovom boles¢u cesto su neaktivni misici, §to dovodi do smanjene
radne sposobnosti stoga povecanje tjelesne aktivnosti dovodi do poboljsane funkcije misica i
opceg zdravstvenog stanja. Cilj fizikalne terapije je odrzati i poboljsati pokretljivost tijela,
smanjiti rigiditet, poboljsati koordinaciju pokreta, poboljsati hodanje i na kraju, sprijeciti
kontrakture (32). Uz prethodno navedeno bitno je urediti okolinu bolesnika kako bi se
smanjila moguc¢nost padova te ujedno prijeloma, to jest da mu se omoguci potencijalno
koristenje hodalica i drugih pomagala. Bitno je naglasiti kako je neophodna upotreba
adekvatne obuce, stolaca s uspravnim naslonom, fleksibilnog lezaja, pomagala za hranjenje i

sli¢nih ortopedskih pomagala (33).



2.7. Klinicka slika

Pojava simptoma Parkinsonove bolesti obi¢no je asimetri¢na, odnosno pojavljuju se na
jednom ekstremitetu, najceS¢e na ruci a postupno zahvacaju i drugi ekstremitet s iste strane
tijela da bi kasnije zahvatilo drugu polovicu tijela i trup. Ranim znakovima bolesti smatra se
akineti¢ki tremor odnosno tremor u mirovanju, rigidnost i bradikineza dok je posturalna
nestabilnost kasniji simptom koji se javlja i do deset godina nakon trajanja bolesti. lako je
bolest poznata po svojim motorickim simptomima posljednjih se godina sve veéi naglasak
stavlja na njezine nemotori¢ke simptome koji bi u buduc¢nosti mogli biti korisni u ranoj

dijagnostici (34).

2.7.1. Motoricki simptomi

Pojava motorickih simptoma presudna je u postavljanju dijagnoze Parkinsonove
bolesti a glavni predstavnici ove skupine su rigor, posturalna nestabilnost, bradikinezija i
akineti¢ki tremor. Tipi¢no je da se simptomi pojavljuju asimetri¢no, najprije na jednom
ekstremitetu a kasnije se proSire na drugi. Tremor je karakteristicno akineti¢ki, to jest
pojavljuje se u mirovanju i smiruje se kretnjom a opisuje se kao “tremor brojanja novca” jer
ukljucuje pokrete palca i kaZiprsta. Rigidnost je pojam koji oznacava poviSen tonus odnosno
pojacani otpor prema izvodenju pasivnih kretnji te zbog prisutnosti tremora koji mu
superponira pokreti koji nastaju usporeduju se s preskakanjem zupcanika Sto se naziva
“fenomenom zupcanika”. Bradikinezija to jest usporenost kretnji izraZenija je pri voljnim
pokretima te se ocituje u mimici osobe, glasu 1 pisanju. Tako je kod oboljele osobe vidljiva
hipomimija, tihog su glasa odnosno prisutna je hipofonija i piSu sitnim slovima to jest prisutna
je mikrografija. Progresijom bolesti hod bolesnika postaje karakteriziran pognutim stavom
tijela, sitnim koracima s ubrzanjem $to se jo§ naziva festinacija. Uz festinaciju karakteristicni
simptom Parkinsonove bolesti je gubitak posturalnih refleksa koji se ispituju tako da stojeci

iza pacijenta povuc¢emo ga natrag i gledamo kakva mu je stabilnost (35).



2.7.2. Nemotoricki simptomi

Parkinsonova bolest je uz motoricke simptome popra¢ena mnogobrojni nemotorickim
simptomima. lako su nemotoricki simptomi posebice problem u kasnijim stadijima bolesti,
simptomi su vrlo ¢esti kroz sve faze i mogu se podijeliti u kategorije disfunkcije autonomnog
zivéanog sustava, neuropsihijatrijske poremecaje (apatija, demencija, anksioznost, napadaji
panike, halucinacija, depresija), poremecaje spavanja (pretjerana pospanost, napadaji
spavanja, insomnija) i ostale (umor i senzorni poremecaji). Kategoriju disfunkcija
autonomnog ziv€anog sustava potrebno je razluciti u simptome kardiovaskularnog sustava,
gastrointestinalnog (disfagija, produljeno praznjenje Zzeluca, konstipacija), urogenitalnog
(nikturija, urgentna inkontinencija, u€estalost mokrenja, erektilna disfunkcija), poremecaje
termoregulacije, pretjeranog znojenja, abnormalnosti zjenica i respiratorne poremecaje (8).

U jednom od provedenih istrazivanja ustanovilo se da 98,6% bolesnika prijavljuje barem
jedan nemotori¢ki simptom dok se prosjecno identificira njih osam po osobi. Neki od
nemotoric¢kih simptoma mogu biti dodatna posljedica dopaminske deficijencije u sredisnjem
zivéanom sustavu ili nuspojava dopaminske terapije dok drugi predstavljaju kompleksne

patoloske mehanizme Parkinsonove bolesti (36).

3. Nemotoricki simptomi Parkinsonove bolesti

Nemotoricki simptomi mogu se javiti i do nekoliko godina prije motori¢kih to jest
javljaju se u pretklinickom stadiju bolesti. Najcesée prijavljivani su ortostatska hipotenzija,
disfagija, konstipacija, senzorne promjene kao S§to su anosmija te bolovi i parestezije,
poremecaji spavanja, pojacano znojenje, pojac¢ano izluéivanje lojnica, depresija, anksioznost,
oklijevanje pri uriniranju i seksualna disfunkcija.

Dobro je poznato kako se kod slikara koji boluju od neurodegenerativnih bolesti moze
promijeniti stil slikanja, neki od njih izgube umijece slikanja dok drugi pronadu novi nacin
ekspresije umjetnosti a sve to prije same pojave motoric¢kih simptoma. U jednom prijavljenom
sluaju primijeCena je dramaticna promjena stila slikanja iz apstrakcije do ekstremnog
realizma. Neke promjene u umjetnickom izrazu takoder su povezane s dopaminergicnom
terapijom 1 sindromom disregulacije dopamina §to je jatrogeno stanje karakterizirano viSom

razinom dopamina (37).
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3.1. Disfunkcija autonomnog ziv¢anog sustava

3.1.1. Kardiovaskularni sustav

Ortostatska hipotenzija

Velik dio bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolesti pati od ortostatske hipotenzije
kao posljedice simpaticke denervacije u kombinaciji s poremecenom kardiovaskularnom
regulacijom. Ortostatska hipotenzija definira se kao pad sistolickog krvnog tlaka za najmanje
20 mmHg ili pad dijastolickog krvnog tlaka za 10 mmHg unutar tri minute od uspravljanja
(38), a prijavljena je u 10-20% pacijenata te se taj postotak ujedno povecava s brojem godina i
napredovanjem bolesti stoga ukoliko nije prepoznata pacijenti nerijetko zavrse u hitnoj sluzbi
zbog vrtoglavice ili sinkope (39). Simptomi uklju¢uju omaglicu i vrtoglavicu prilikom
stajanja, rjede pri sjedenju, uz prisustvo umora, svrbeza duz leda i vrata te bolova u vratu i
ramenima (40).

Od nefarmakoloskih mjera vrijedi spomenuti dijetetske preporuke koje podrazumijevaju
pojacan unos soli 1 2-2,5L vode, spavanje s poviSenim uzglavljem za 30° zbog prekonoénog
intravaskularnog gubitka volumena krvi te posljedi¢nog nastupa simptoma po budenju,
noSenja kompresijskih Carapa 1 abdominalnih steznika, prakticiranja prilagodene tjelesne
aktivnosti poput voznje sobnog bicikla ili plivanja te uvjezbavanje odredenih fizikalnih
manevara za olakSanje simptoma poput kriZzanja nogu uz zadrzanu kontrakciju, ponavljanih
kontrakcija glutealnih misi¢a na 30 sekundi, ¢ucanja, naginjanja trupa unaprijed te stajanja na
prstima. Ujedno se preporuca redoviti unos veceg broja manjih obroka s malo ugljikohidrata
radi izbjegavanja nastupa postprandijalne hipotenzije kao i izbjegavanje konzumiranja
alkohola. Ukoliko nefarmakoloske mjere nisu dale zadovoljavajuée rezultate kontrole
simptoma ortostatske hipotenzije prije svega potrebno je evaluirati medikamentoznu terapiju
koja potencijalno ima negativan uc¢inak na krvni tlak te njegovu korekciju. Uz to postoji
mogucénost uvodenja lijekova koji direktno uzrokuju vazokonstrikciju to jest midodrina koji
spada u skupinu alfa adrenergic¢kih agonista, nadalje droksidrope koja povisuju razinu
noradrenalina, te posljednjeg fludrokortizona koji povecava intravaskularni volumen (41). Jos$
jedan od lijekova izbora kod lijecenja ortostatske hipotenzije je domperidon (42). Ortostatska
hipotenzija uvelike utjece na kvalitetu zivota oboljelog jer doprinosi smanjenoj pokretljivosti,

ucestalim padovima te smanjenoj moguénosti obavljanja zivotnih aktivnosti stoga je potrebno
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obratiti pozornost na kontrolu simptoma te lijecenje istih.

3.1.2. Gastrointestinalni sustav

Konstipacija

Konstipacija je najceS¢e prijavljivani nemotoricki simptom Parkinsonove bolesti
vezan uz gastrointestinalni sustav a moze prethoditi motori¢ckim simptomima i do 20 godina
(43). U oboljelih od Parkinsonove bolesti konstipacija je rezultat usporenja prolaZenja
sadrzaja kroz crijeva uz distoniju pelvicne muskulature te paradoksalnu kontrakciju
puborektalnog misi¢a. Kao problem se namece posljedi¢na odgodena apsorpcija levodope
¢ime se pogorsavaju motoricki simptomi bolesti. Konstipacija se moze javiti 1 kao nuspojava
nekih antiparkinsonika poput agonista dopamina i1 antikolinergika kao i drugih cesto
koriStenih lijekova poput antidepresiva, suplemenata zeljeza ili antihipertenziva (44). Rano
prepoznavanje dovodi do boljih zdravstvenih ishoda kao i povecanja kvalitete zivota.
Kombinacijom nefarmakoloskih metoda poput povecanog unosa vode, prehrane s visokim
sadrzajem vlakana te poticanje na tjelesnu aktivnost promovira se najbolja moguca
zdravstvena skrb kao i postizanje dobrog zdravstvenog ishoda (43).

Postoji nekoliko lijekova koji su se pokazali u¢inkovitima u lijecenju konstipacije ali njithova
ucinkovitost u oboljelih od Parkinsonove bolesti nedovoljno je istrazena a to su prukaloprid,
mosaprid te lubipriston (44). Ujedno moze pomoc¢i koristenje makrogola, psiliuma, laktuloze

kao predstavnika osmotskih laksativa ili kratkotrajna primjena laksativa (45).

Muc¢nina i povracanje

Simptomi gastropareze to jest mucnina i povrac¢anje popraceni osje¢ajem nadutosti
prisutni su u gotovo 70 — 100% oboljelih od Parkinsonove bolesti. Javlja se zbog dokazanog
ucinka levodope na gastrointestinalni sustav to jest na usporavanje peristaltike uz istovremenu
usporenu apsorpciju koja se odvija u tankom crijevu. Dopaminski antagonisti, to jest lijekovi

sa suprotnim ucinkom od levodope namecu se kao izbor u lijeCenju i sprjeCavanju
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gastropareze ali oni su kontraindicirani zbog svog centralnog djelovanja i nuspojava. Lijek
izbora u ovom slucaju je Domperidon, dopaminski agonist koji ne prelazi krvno — mozdanu
barijeru zbog ¢ega ne pogorsava ekstrapiramidne simptome a poboljSava gastrointestinalne
simptome (46). Nadalje, preporuc¢a se koriStenje mosaprida i ondansetrona. Vazno je
napomenuti kako se koristenje metoklopramida, proklorperazina i cinarazina ne preporuca
zbog mogucih ekstrapiramidnih nuspojava (45). Ujedno se preporuca eradikacija infekcije
Helicobacetrom pylori jer se dokazalo kako ona u oboljelih moze dovesti do kaheksije i

smanjene apsorpcije levodope (46).

Disfagija

Disfagija ili otezano gutanje simptom je koji je ¢esto neprepoznat zbog Cinjenice da se
samo oko 10% pacijenata potuzi svom lije¢niku na ovaj poremecaj a iznimno ga je vazno ne
zanemariti jer dovodi do ozbiljnih komplikacija poput aspiracijske pneumonije koja je vodeéi
uzrok smrti u oboljelih od Parkinsonove bolesti. Njegovatelju je potrebno ¢esto i ciljano
postavljati pitanja u ¢emu nam moze posluziti specijalizirani upitnik MDT — PD tj Munich
dysphagia test — Parkinson's disease. U pacijenata s demencijom, kaheksijom ili pojacanim
slinjenjem vaZno je posumnjati na prisutnost disfagije, uciniti pretrage poput fiberoopticke
endoskopske procjene gutanja ili videofluoroskopske procjene gutanja kako bi se na vrijeme
ukljucio logoped koji ¢e bolesnika poduciti kompenzatornim tehnikama gutanja ili u krajnjem
sluaju da se preporuci ugradnja perkutane endoskopske gastrostomije (PEG-a) (47). Kao
oblik terapije preporuca se pokusati sa terapijskom korekcijom motorickih simptoma imajuci
na umu da levodopa i apomorfn mogu poboljsati funkciju rane faze gutanja ali uz umanjivanje
ucinkovitosti gutanja. Nadalje, modifikacija hrane i teku¢ine na nacin da se utjeCe na njezinu
konzistenciju, redovni logopedski tretmani i vjezbe gutanja, te ukoliko je potrebno

kratkotrajno uvodenje nazogastri¢ne sonde su mogucnosti kojima se tretira disfagija (40).
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3.1.3. Urogenitalni sustav

Disfunkcija urotrakta

Simptomi disfunkcije urogenitalnog trakta Cesto se javljaju u oboljelih od
Parkinsonove bolesti odnosno zahvacaju izmedu 38 i 71% oboljelih (48). Simptome mozemo
podijeliti na simptome donjeg urinarnog traka i to na one koji su povezani uz pohranu urina te
one koji su povezani s praznjenjem mokra¢nog mjehura. NajceS¢e prijavljivani simptomi
povezani s punjenjem mokra¢nog mjehura su ucestalo mokrenje, urinarna urgencija i
nokturija sa ili bez inkontinencije. Potrebno je skrenuti pozornost na simptome disfunkcije
urotrakta jer znacajno snizavaju kvalitetu zivota, poveéavaju rizik za padom i Cest su razlog
institucionalizacije pacijenata.

Prije uvodenja farmakoloske terapije preporucaju se konzervativni oblici lije€enja poput
vjezbi za jacanje zdjelicnih misic¢a (49), reducirati koli¢inu unesene tekucine nakon 18h kao
oblik prevencije nokturije, spavati na podignutom uzglavlju kako bi se reducirala proizvodnja
urina te eventualno korigirati dopaminergi¢nu terapiju (42) no ukoliko ne pomazu prva linija
lijeCenja su antimuskarinski lijekovi. Antimuskarinski lijekovi koriste se kod preaktivnog
mokra¢nog mjehura ali s njima treba biti oprezan jer mogu pogorsati simptome konstipacije i
kognitivnog ostecenja (49). Jo§ neki od koristenih lijekova su desmopresin ucinkovit kod
lije¢enja noéne poliurije, tropium klorid i tolterodine koji spadaju u skupinu antikolinergika,
botulinum toksina tipa A aplikacijom u misi¢ detruzora i levodopa (42). Za levodopu se zasad
vjeruje kako akutno ima negativan u¢inak ali nakon dugotrajnog uzimanja pokazuje pozitivan

efekt stoga su potrebna daljnja istraZivanja vezana uz njezin ucinak na urotrakt (49).

Seksualna disfunkcija

Seksualna disfunkcija je vrlo cest ali zanemaren simptom autonomne disfunkcije.
Psiholoski faktori poput osobina li¢nosti, utjecaja vanjskih stresora, smanjenog
samopostovanja kao 1 prisutni komorbiditeti u vidu psihijatrijskih bolesti poput anksioznosti i
depresije znaCajno utjecu na percepciju i na¢in suoCavanja sa seksualnom disfunkcijom.

Navedene karakteristike koje su Ceste kod osoba oboljelih od Parkinsonove bolesti kada se
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jave u kombinaciji sa neprirodnom koncentracijom dopaminergi¢ne stimulacije koja provocira
seksualnu motivaciju mogu potaknuti aberantno seksualno ponaSanje. Preporuca se da
lijeCnici rutinski uzimaju u obzir psiholoske, organske i jatrogene faktore koji utjecu na
seksualno funkcioniranje oboljelih osoba kroz, na primjer koriStenje validiranih upitnika kako
bi se promoviralo razumijevanje navedenog simptoma autonomne disfunkcije (50).

Tako je prema jednom istrazivanju provedenom na 75 osoba oboljelih od Parkinsonove
bolesti prijavljeno da 87.5% Zena ima problema sa postizanjem uzbudenja, te ujedno je 75%
prijavilo probleme s postizanjem orgazma a smanjenu seksualnu Zelju prijavilo je 47%.
Muskarci prijavljuju erektilnu disfunkciju u 68% ispitanika, preuranjenu ejakulaciju u 41%, te
problemi sa postizanjem orgazma u 40%. U navedenoj studiji autori su istaknuli da utjecaj
prijasnjih aspekata seksualnog Zivota utjece na seksualne aspekte za vrijeme bolesti (51).

S obzirom da se seksualna disfunkcija moZe pojaviti kao nuspojava odredenih lijekova
potrebno je prije svega evaluirati terapiju koju bolesnika uzima a obratiti pozornost na alfa
blokatore koji mogu uzrokovati erektilnu disfunkciju, selektivne inhibitore ponovne pohrane
serotonina koji uzrokuju anorgazmiju i dopaminergi¢nu terapiju koja moze ujedno imati
negativan uc¢inak na seksualnu funkciju. Od terapijskih opcija za lije¢enje opisanih simptoma
autonomne disfunkcije spominju se sildenafil, apomorfin u injekcijama i papaverine ili
alprostadil (42).

3.1.4. Neuropsihijatrijski simptomi

Neuropsihijatrijski simptomi od kojih su najznacajniji demencija, anksioznost,
depresija, apatija i umor bitno smanjuju kvalitetu zivota oboljelih te se njihovo pojavljivanje
Cesto veze s on i off fazama bolesti. Tako na primjer u off fazama prisutan je umor i lose
raspolozenje dok je u on fazi osoba dobre paznje, s dobrom motivacijom, iako se u tim

fazama Cesto javljaju hiperaktivnost, impulzivnost i osjecaj euforije.

Demencija

Demencija je kognitivni poremecaj prijavljen u vise od 30% pacijenata oboljelih od

Parkinsonove bolesti uglavnom starijih od 70 godina (52). Demenciju karakterizira
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progresivni pad kognitivnih funkcija u odnosu na raniju razinu zahvacaju¢i pamdcenje,
razumijevanje, orijentaciju i sposobnost u¢enja. Ujedno je vazno naglasiti kako je specificnost
kod bolesnika s demencijom u Parkinsonovoj bolesti da se ¢esto javljaju vizualne halucinacije
(49). Prilikom kognitivne procjene osobe oboljele od Parkinsonove bolesti potrebno je uzeti u
obzir kako je najcesc¢i oblik demencije subkortikalna demencija to jest tip kognitivnog
propadanja koji utjece na obradu informacija, pasivnost, usporeno razmiSljanje i
distraktibilnost dok za usporedbu kod Alzheimerove bolesti kortikalna demencija najvise
utjeCe na jezik i pamcéenje (54).

S napredovanjem propadanja kognitivnih sposobnosti namece se potreba uvodenja
farmakoloske terapije. U tu svrhu najcesce se koristi donepezil koji se pokazao kao lijek za
poboljsavanje kognitivnih funkcija ali sa ¢estim kolinergi¢nim nuspojavama (55). Takoder,
jo§ jedan od lijekova koji se namece kao mogu¢ izbor je rivastigmin iako se mucnina,
povracanje, vrtoglavica i tremor ¢eS¢e javljaju kao nuspojava u usporedbi s donepezilom.
Stoga se zakljucuje kako oba lijeka smanjuju progresiju demencije ali se donepezil ¢esce bolje
podnosi a ujedno i koristi (56). U slu¢ajevima da se inhibitori kolinesteraze dobro ne podnose
preporuca se koristenje antagonista NMDA receptora kod bolesnika s teSkom demencijom uz

Parkinsonovu bolest (42).

Depresija

Depresija kao i anksioznost ¢esto su prijavljivani nemotoricki simptomi te se mogu
pojaviti i do pet godina prije pojave motorickih simptoma. Kod Parkinsonove bolesti
prosjecna prevalencija velikog depresivnog poremecaja je 17%, dok se distimija javlja u 13%
a mali depresivni poremecaj u 22% oboljelih, stoga je klju¢no pravovremeno prepoznati
depresiju i lijeciti je (57). U oboljelih osoba koje razviju depresiju kod 15-20% se prepisuju
antidepresivi (58), a najbolje toleriran se pokazao sertralin zbog povecanja mobilnosti, a
ujedno i kvalitete zivota (59).

U terapiji za lijeCenje depresije kod Parkinsonove bolesti takoder se koriste tricikli¢ki
antidepresivi poput nortriptilina i dezipramina te inhibitori ponovne pohrane serotonina ¢iji su

predstavnici citalopram, sertralin, paroksetin, fluoksamin (45).
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Anksioznost

U viSe od 40% oboljelih primijecena je klinicki zna¢ajna anksioznost, ukljucujuci
napadaje panike i fobi¢nih poremecaja a to je prosjek znacajno visi od pojavnosti u opcoj
populaciji (59). Strah od potrebe za smjeStavanjem u instituciju, ili strah od umiranja i
,postajanja ludim* su specificnosti za anksiozne poremecaje kod osoba oboljelih od

Parkinsonove bolesti (60).

Apatija

Apatija se moze definirati kao manjak motivacije koja se manifestira beznadem,
snizenim raspolozenjem ali ne nuzno anhedonijom (61) a prijavljena je u gotovo polovice
novonastalim nelijeCenim bolesnicima koji se prezentira kao izolacija s depresivnim
raspolozenjem. U lijecenju se koriste dopaminomimetici no nerijetko je potrebno primijeniti

antidepresive (63).

Deluzije i halucinacije

Za razliku od halucinacija koje se javljaju u bolesnika oboljelih od shizofrenije koje su
tipi¢no auditorne i grandiozne prirode, halucinacije u Parkinsonovoj bolesti su najéesce
vizualne sa slikama potaknutim iz njihova okruzenja (64). Sa progresijom sindroma vizualni
fenomeni postaju dobro formirani, auditorne halucinacije su rijetke i nisu uznemiravajuc¢e dok
taktilne, olfaktorne i1 gustatorne su takoder rijetke. U jednom provedenom istrazivanju
navedeno je kako pacijenti smjeSteni u mirovnim domovima 16 puta ¢eS¢e prijavljuju
halucinacije od pacijenta koji zive u vlastitom domu (65).

Deluzije se javljaju u mladoj populaciji oboljelih za razliku od halucinacija i zapravo nisu
usko vezane uz kognitivno propadanje. Tip deluzija koji se kod njih javlja najcesce je
paranoidne naravi Cesto vezan uz bracnu nevjeru ili uz strah od napusStanja naprimjer
otpustanje iz mirovnog doma. Zaklju€uje se takoder da grandiozne deluzije, deluzije vezane

uz religiju koje su specifi¢ne za shizofreniju, kod Parkinsonove bolesti su rijetke (66).
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Psihoza

Psihoza u Parkinsonovoj bolesti je simptom koji se pojavljuje u 20-40% oboljelih a
povezuje se s depresijom, loSijom kvalitetom Zivota I ¢eS¢im smjeStavanjem oboljelog u
mirovni dom. Za svakog pacijenta koji razvije psihozu mora biti isklju¢ena mogucénost
reverzibilnog uzroka poput delirija, primarne mentalne bolesti ili demencije (67). Rizi¢ni
faktori za razvoj psihoze ukljucuju primjenu dopaminergickih lijekova, starenje, demenciju,
pojavljivanje Parkinsonove bolesti u ranijoj dobi, komorbiditeti poput depresije, anksioznosti,
dnevnog umora i poremecaji spavanja (68). Kod lijecenja psihoza od farmakoloske terapije
preporuca se koristenje kvetiapina kao prve linije i klozapina. Kvetiapin se tipi¢no primjenjuje
zbog nesanice te se doza povisuje do nestanka simptoma. U studiji provedenoj na 35
pacijenata oboljelih od Parkinsonove bolesti, njih 15 ih je bilo preba¢eno na klozapin od ¢ega
je u njih 12 primjeéen pozitivan odgovor na isti a ujedno je njih 6 od ostalih 20 bilo na
kvetiapinu naredna 24 mjeseca (69). Uz kvetiapin, klozapin u dozi manjoj od 50mg dnevno
smatra se sigurnim i efikasnim u smanjenju simptoma psihoti¢nih epizoda koji za razliku od
klozapina ne zahtjeva redovne kontrole leukocita posto je u 1% pacijenata na klozapinu

prijavljena agranulocitoza (70).

Poremecaji impulzivne kontrole

Promjene u ponasanju kod oboljelih od Parkinsonove bolesti povezane s
dopaminergi¢nom terapijom prepoznate su jo$ prije 40 godina. Hiperseksualnost i pojac¢ana
izrazenost libida spominju se kao nuspojava levodope jo$ u starijoj literaturi kao i patolosko
kockanje, kompulzivno kupovanje i prejedanje (71). Tako jedna studija prikazuje kako 17.5%
od ukupno 103 pacijenta koji su novo dijagnosticirani bolesnici imaju jedan od poremecaja
impulzivne kontrole $to govori U prilog tome da navedeni poremecaji nisu samo nuspojava
dopaminergi¢ne terapije (72). Spomenuti simptomi najce$Ce reagiraju na smanjenje doze
dopaminskih agonista dok drugi autori preporucaju dodavanje selektivnih inhibitora ponovne
pohrane serotonina, kvetiapina, valproi¢ne kiseline, naltrexona ili topiramata u terapiju.

Takoder su se donepezil 1 klozapin pokazali kao uspjesni u lijeCenju spomenutih simptoma
(73).
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3.2. Poremecaj spavanja

Poremecaji spavanja javljaju se na pocetku same bolesti i vrlo ¢esto zahvacaju vise od
polovice bolesnika. Najcesce se manifestira u vidu drijemanja i pospanosti tokom dana, sa
Cesto prisutnim sindromom nemirnih nogu, poremecajem REM faze i apneja sindromom.
Budenje tokom noci je tri puta CeS¢e nego kod zdrave populacije i mogu ga uzrokovati
bradikinezija, rigiditet muskulature i tremor (74). Polisomnografijom je utvrdeno kako
oboljeli od Parkinsonove bolesti sveukupno manje spavaju, ¢eS¢e se bude i viSe vremena
provedu sveukupno budnim usporeduju¢i ih s kontrolnom grupom (75). Dobro uzeta
anamneza i heteroanamneza znatno ¢e olaksati diferencijaciju poremecaja kako bi se smetnje
adekvatno lijecile (42).

S ciljem neremecenja sna potrebno je lijeciti noénu akineziju koja se manifestira
nemogucéno$c¢u okretanja ili ustajanja iz kreveta zbog odlaska na toalet (74). S tom svrhom
terapijski izbor je levodopa u obliku brzodjelujuéih ili sporodjelujuéih preparata poput
rotigotina, pramipeksola i ropinirola, apomorfina u infuziji i kabergolina (41). Ujedno za
lijeCenje nesanice kKao terapijski izbor se nameée melatonin, zolpidem, kvetiapin, klozapin i

duboka mozgovna stimulacija.

3.3. Poremecaj znojenja

Poremecaj znojenja zahvaca gotovo dvije treé¢ine oboljelih od ¢ega je hiperhidroza
¢esca no hipohidroza. Hiperhidroza vezana je uz off stanje bolesti to jest nisku koncentraciju
cirkuliraju¢e levodope jer se prekomjerno znojenje povezuje s koncentracijom levodopom
koja cirkulira plazmom. Zakljucuje se kako do stabilizacije prekomjernog znojenja dolazi
ukoliko se postigne stabilna doza slobodne levodope u plazmi (69).

Uz hiperhidrozu nerijetko se javlja hipohidroza koja se u oboljelih ve¢inom ocituje lo§im
podnosSenjem vruc¢ine. Oba navedena poremecaja utjeCu na kvalitetu zivota oboljele osobe,
uzrokuju¢i neugodnosti te ujedno socijalnu izolaciju. PoboljSanje simptoma se postize
prilagodbom terapije levodopom, ako se radi o simptomima izazvanim off fazama, jer iako su
antikolinergicki lijekovi terapijska opcija oni se ne uvode zbog brojnih nuspojava, medu
ostalim i utjecaja na kognitivne sposobnosti. Ujedno se oboljelima preporuca izbjegavanje

vrucine (75).
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3.4. Poremecaji senzornih funkcija

Poremecaj vida

Oslabljena vidna ostrina, kontrastna osjetljivost, neprepoznavanje boja, temporalna
osjetljivost, poremecaj percepcije pokreta, poremecaji s perifernim vidom, osjetljivost
okularne povrsine, promijenjen suzni film, smanjeni broj treptaja sve su komplikacije
Parkinsonove bolesti povezane s vidom (76). Ujedno Parkinsonova bolest utje¢e na dilataciju
odnosno suzenje zjenice zbog utjecaja na parasimpaticki odnosno simpaticki sustav.
Ostecenje simpaticke inervacije zjenica posljedicno dovodi do Hornerovog sindroma
obiljezenog djelomi¢nom ptozom, miozom i anhidrozom dok oSteCenje parasimpaticke

inervacije moze rezultirati midrijatiénom inervacijom zjenica (77).

Anosmija

Vjeruje se kako idiopatska anosmija predstavlja jedan od najranijih simptoma
Parkinsonove bolesti. Kroni¢nu anosmiju ili hiposmiju mogu uzrokovati mnogobrojna stanja a
neka od njih su kongenitalne malformacije, postraumatska stanja, postinfekcijska stanja ili
idiopatske 1 neurodegenerativne bolesti. Anosmija se povezuje sa starenjem i ¢esto se nalazi
kod oboljelih od Parkinsonove bolesti. Pacijenti nerijetko prijavljuju kako su izgubili osjet
njuha godinama prije postavljanja dijagnoze Parkinsonove bolesti stoga postoji osnova za
vjerovanje kako je gubitak njuha jedan od simptoma prodromalne faze Parkinsonove bolesti
(78).

3.5. Bolovi i parestezije
Poremecaj osjeta i bolovi Cesti su nemotoricki simptomi te ujedno imaju najjaci
negativan utjecaj na kvalitetu zivota. Javljaju se u 65% pacijenata, te je ujedno otkriveno kako

pacijenti s Parkinsonovom bole$¢u imaju nizi prag tolerancije na bol. Proremecaji osjeta i

bolovi ovisni su o on | off fazi bolesti. Niska tolerancija na prag boli cesc¢a je u off fazi
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prilikom ¢ega unosom levodope ili apomorfina se smanjuju tegobe. Navedena bol moze biti
generalizirana ili lokalizirana na podru¢je abdomena i prsa ali najucestalije se pojavljuje na
ekstremiteta (79).

Bolovi u ramenima prepoznati su kao rani i ponekad inicijalni simptom Parkinsonove bolesti
(80).

Sindrom nemirnih nogu

Akatizia je nemogucénost mirnog sjedenja i za razliku od sindroma nemirnih nogu
ukljucuje cijelo tijelo. Ovaj simptom najéesce se povezuje s blokadom dopaminskih receptora
poput blokade sa metoklopramidom ili haloperidolom i karakterizirano je stereotipnim i

ponavljaju¢im krizanjem nogu (80).

3.6. Uloga medicinske sestre kao ¢lana
multidisciplinarnog tima

Zdravstvena njega bolesnika jedan je od aspekata u procesu lijeCenja osobe oboljele
od Parkinsonove bolesti ¢iji je krajnji cilj povecanje kvalitete Zivota a ujedno i ocuvanje
neovisnosti bolesnika. Klju¢no je pri tome da zdravstvena njega bude dobro isplanirana i
individualizirana stoga medicinska sestra kao ¢lanica multidisciplinarnog tim mora biti u
moguénosti sagledati sve aspekte ukljucujuéi fizicko, psihicko te socijalno stanje bolesnika
(3).

Mnogi bolesnici skloni su poricanju bolesti po postavljanju dijagnoze, odbijaju
lijeCenje 1 ukljucivanje obitelji u proces skrbi stoga medicinska sestra mora biti svjesna
navedenog problema kako bi znala pristupiti bolesniku §to je klju¢no u pravovremenom i
pravilnom suocavanju sa simptomima koji se postupno javljaju. Pri tome pruza bolesniku
psiholosku pomo¢ kako bolest nebi dozivljavao kao teret te ga ujedno educira o
nefarmakoloskim oblicima lije¢enja Parkinsonove bolesti. Detaljno uzeta anamneza pomaze
joj prilikom utvrdivanja sestrinskih dijagnoza u procesu zdravstvene njege koja joj daje uvid u
fizicko, psihicko 1 socijalno stanje te stupanj samostalnosti i njegove moguénosti
zadovoljavanja osnovnih ljudskih potreba. Naj€es¢i problemi s kojima se susrece pri tome su

odrzavanje tjelesne tezine koja je vrlo Cesto ometana zbog osjecaja neugode koja se stvara
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radi sporosti uzrokovane bradikinezijom i neurednosti u jelu prilikom pojave tremora. Uz to
javlja se suhoca usta ¢ime je otezano uzimanje hrane a ujedno i gutanje zbog tremora jezika
koji pacijentu onemogucéava oblikovanje zalogaja. Takoder zbog prisutne disfagije nerijetko
dolazi do aspiracijske pneumonije zbog c¢ega se zakljuCuje kako je potrebno cesto
procjenjivati mogucnost gutanja. Ujedno, padovi su ¢est uzrok lomova u bolesnika oboljelih
od Parkinsonove bolesti stoga prije svega se naglasava potreba za prilagodbom okoline i
poticanjem na koristenje ortopedskih pomagala.

Opisani problemi ukazuju na kompleksnost zdravstvene njege oboljelih od Parkinsonove
bolesti ¢ime dolazimo do zakljucka kako je pozeljna dodatna edukacija medicinske sestre koja
se brine za navedenu skupinu bolesnika kako bi se kvalitetnije suocila s rjeSavanjem ciljeva
zdravstvene njege i omogucila bolesniku $to dugotrajnije ofuvanje samostalnosti a ujedno

povecala kvalitetu zivota njega i njegove obitelji ili skrbnika (81).
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4. Zakljucak

Nemotoricki simptomi Parkinsonove bolesti sve su viSe prepoznati kao vodeci uzrok
invalidnosti i smanjene kvalitete zivota oboljelih jer se nerijetko Parkinsonova bolest
primarno gleda kroz njezine motoricke simptome dok nemotoricki ostaju neprepoznati a
samim time i nelijeCeni. Tome ujedno pridonose i kognitivni poremecaji koji prate bolest
zbog kojih pacijent nije u mogucénosti adekvatno se suociti s novonastalim simptomima a
ujedno ih i izraziti stoga ih je iznimno vazno prepoznati zbog znatnog narusavanja kvalitete
zivota a ujedno 1 vitalnih implikacija. Tako na primjer disfagija dovodi do aspiracijske
pneumonije, vodeceg uzroka smrtnosti bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolesti, dok
ortostatska hipotenzija nerijetko prouzroé¢i padove a time i prijelome koji mogu biti fatalni. Ne
smiju se zanemariti ni poremecaji autonomne disfunkcije poput prekomjernog znojenja i
poremecaja mokrenja koji dovode do izolacije bolesnika a posljedi¢no narusavaju psihicki
status 1 kvalitetu Zivota. Ujedno kod ve¢ utvrdenih poremecaja naglasak se stavlja na njihovo
pracenje, evaluaciju 1 prilagodbu Zivotnih navika.

Naposljetku, naglasava se potreba za multidisciplinarnim pristupom, to jest osim obitelji,
prijatelja i kolega, brigu o bolesniku trebaju pruzati lijecnik obiteljske medicine, neurolog,
medicinska sestra, logoped, radni terapeut, psiholog, fizioterapeut i drugi jer dobrom
suradnjom izmedu ¢lanova tima pridonijet ¢e se edukaciji koja je kljucna za kontrolu
simptoma.

Kako bi se povecala svijest o potrebi za ranom dijagnostikom 1 lijeCenjem Parkinsonove
bolesti a u Hrvatskoj je u svibnju 2002. godine osnovana Hrvatska udruga bolesnika s
poremecajima pokreta ili skraéeno HUBPP gdje Parkinsonova bolest predstavlja najpoznatiji
poremecaj. Namjera je udruge poboljSanje kvalitete Zivota kao i edukacija osoblja posebice
lije€nika neurologa 1 lije€nika primarne zdravstvene zastite kako bi se Sto je ranije moguce

krenulo sa lijeCenjem bolesti (9).
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