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Parkinsons sjukdom ger upphov till en lang rad olika kroppsliga och mentala symtom.
Sjukdomen varierar mellan olika individer och behandlingen likasa. Det 9:e skandina-
viska motet om Parkinsons sjukdom holls detta r i Kbpenhamn den 27-28 mars och
lockade narmare 150 deltagare. De tva intensiva dagarnas presentationer och interak-
tiva diskussioner belyste olika aspekter av Parkinsons sjukdom. Kliniker, forskare och
representanter for de skandinaviska landernas parkinsonférbund delade med sig av sina
kunskaper och erfarenheter till en intresserad och engagerad publik. Programmet hade
sammanstallts av Scandinavian Movement Disorders Society och de praktiska arrange-
mangen skottes av Orion Pharma tillsammans med Solvay Pharma.

TEXT: HELENA NORDLUND

Ar det méjligt att hejda Parkinsons sjukdom?
Métet inleddes med att professor Espen Dietrichs fran Rikshospitalet i Oslo, Norge presente-
rade olika strategier for att skydda hjarnan och dirigenom bromsa sjukdomsutvecklingen.

— | djurférsék far man ofta lovande resultat, men det star helt klart att djurmodeller av
Parkinsons sjukdom skiljer sig en hel del fran den verkliga sjukdomen, berattade professor
Dietrichs. Dessutom ar det svart att mata resultaten pa ett tillforlitligt satt.

En méngd olika studier tycks emellertid peka mot en skyddande effekt av flera av de van-
ligaste ldkemedlen vid Parkinsons sjukdom, bland annat levodopa, dopaminagonister och
MAO-B-hdmmare.

Bristande foljsambhet till behandling

Dr Donald Grosset fran Institute of Neurological Sciences i Glasgow, Skottland berittade att
man tidigare trott att patienter med en sa allvarlig sjukdom som Parkinson var mycket noga
med sin medicinering, men att flera studier visat att féljsamheten ar lag. Enligt en studie tar
endast cirka 10 % av patienterna sina likemedel exakt enligt anvisningarna.

— Dalig féljsamhet kan géra att dopamintillforseln till hjarnan blir ojamn, vilket kan utlésa
eller forvdrra motoriska fluktuationer. Patienter med lag féljsamhet till sin behandling har ocksa
samre livskvalitet, konstaterade dr Grosset.

Den kanske viktigaste atgarden for att forbittra féljsamheten ar att férenkla behandlingen.
Kombinationspreparat som exempelvis Stalevo (levodopa/karbidopa/entakapon) har i studier
visats 6ka féljsamheten och darmed leda till motoriska férbattringar matt med s.k. UPDRS
(Unified Parkinson’s Disease Rating Scale).
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Celltransplantation — problem och méjligheter

Mojligheten att reparera hjarnskador genom att ersitta déda och skadade hjarnceller har visat sig
vara betydligt svarare an man férst hade hoppats. Professor Patrik Brundin fran Institutionen for
experimentell medicinsk vetenskap vid Lunds universitet berattade att man i Lund har transplanterat
embryonala stamceller fran aborterade foster pa 18 patienter.

— Hos en tredjedel fungerade det mycket bra, hos en tredjedel mattligt bra och hos den atersta-
ende tredjedelen inte alls, berattade professor Brundin.

En begransning vid transplantation av embryonala stamceller ar att det kravs hjarnvavnad fran
upp till atta foster per patient, eller till och med per hjarnhalva. Férsok gérs darfor att ta fram dopa-
minproducerande hjarnceller fran andra celler, exempelvis genom att odla organspecifika (adulta)
stamceller fran hjarna och benmirg, men resultaten har hittills varit magra. Daremot har man haft
storre framgang med att utvinna embryonala stamceller ur nyligen befruktade dgg, men processen
ar komplex och tidskravande, och @nnu har lyckade resultat pa manniska latit vdanta pa sig. Ett annat
bekymmer ar att transplantaten kan orsaka ofrivilliga rérelser (dyskinesier).

Att verkligen mota patienten
Professor Andrew Lees fran Reta Lila Weston Institute of Neurological studies i London, England
betonade vikten av att, som ldkare, beméta patienten pa ett bra satt.

— Den forsta konsultationen har stor betydelse for hur patienten uppfattar sin situation, framhall
professor Lees. Framfér allt maste doktorn ta sig tid att lyssna pa patienten — det finns undersok-
ningar som visar att lakaren avbryter sina patienter i genomsnitt varannan minut. Det dr ocksa viktigt
att papeka att en parkinsondiagnos inte lingre ar en dédsdom utan att det finns effektiv behandling
att tillga.

Under samtalet ska patienten ges mojlighet att ta upp de fragor som kidnns mest angeldgna.
Manga tror att de kommer att hamna i rullstor inom ett par ar, och oron fér demens &r stark hos
manga nydiagnostiserade patienter. Radsla fér likemedelsutlésta dyskinesier dr ocksa vanligt.

Val av behandling bér inte diskuteras vid det férsta métet, kanske inte heller vid det andra eller
tredje. Forst maste patienten fa tid att ta till sig och bearbeta att hon eller han drabbats av en livslang,
degenerativ sjukdom.

— Riktlinjer och evidensbaserad medicin i all &ra, men lakarens uppgift &r inte bara att stelbent félja
givna rekommendationer, fastlog professor Lees. En bra doktor maste ocksa félja sin intuition for att
forsoka hitta ratt behandling for varje enskild patient.

Optimering av parkinsonbehandling - hur och nar?

Professor Wolfgang Oertel fran Philipps-University Marburg i Tyskland férklarade att valet av terapi
beror pa en mingd olika faktorer, bland annat patientens alder vid insjuknandet, sjukdomsduratio-
nen, aktuell alder och eventuella andra sjukdomar.

— Situationen fér de parkinsonsjuka har férdndrats under senare ar tack vare 6kade kunskaper om
sjukdomens patofysiologi och forbattrade behandlingsmajligheter, och de icke-motoriska symtomen
har fatt 6kad uppmarksamhet, berittade professor Oertel. Den allmanna ékningen av livslangden
har ocksa medfort att parkinsonpatienter lever langre, vilket innebar 6kad risk for andra samtidiga
sjukdomar och, inte minst, 6kad risk fér demens.

Kolinerg brist (brist pa transmittorsubstansen acetylkolin) ar nagot som utmarker saval parkin-
sondemens som Alzheimers demens, men det ar alltjamt osakert om det ar denna brist eller bristen
pa dopamin som ar avgérande fér demensutvecklingen.

— | framtiden tror vi att forskningen kring parkinsondemens och Alzheimers demens kommer att
kunna slas samman, férutspadde professor Oertel. Det skulle vara en stor férdel eftersom alzheimer-
forskningen anses ligga 5—10 ar fére parkinsonforskningen.

Hjarnstimulering i tidigare skeden?

Djup hjarnstimulering av den subthalamiska kdrnan (STN-DBS) har under senare ar etablerats som
en effektiv behandlingsmetod vid avancerad Parkinsons sjukdom, med god effekt under lang tid pa
bade motoriska symtom och livskvalitet. Det & majligt att STN-DBS vore ett bra behandlingsalter-
nativ dven i tidiga sjukdomsskeden och fér yngre parkinsonpatienter. Om detta talade professor Jan
Herzog fran universitetet i Kiel, Tyskland.
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Kunskapen kring DBS-behandling av yngre patienter ar dannu mycket begrinsad, men det finns en
studie fran 2007 pa 20 patienter med en medelalder pa 48 ar som haft Parkinsons sjukdom under i
genomsnitt 7 ar. Efter 1,5 ar hade dessa patienter en motorisk forbattring med 8o % och levodopabe-
handlingen hade sankts med 70 %.

STN-DBS &r dessutom en saker metod, i synnerhet for yngre patienter som generellt sett har farre
andra, samtidiga sjukdomar, vilket minskar risken fér komplikationer.

— Men innan vi kan bérja behandla yngre och friskare parkinsonpatienter med hjarnstimulering
behovs fler studier med langre uppféljningstid, fastslog professor Herzog.

Ny avbildningsteknik - transkraniellt ultraljud

Professor Daniela Berg fran universitetet i Tubingen, Tyskland, berittade att transkraniellt ultraljud
ar en snabb och séker avbildningsmetod som kan komma att anvindas fér tidig diagnos av Parkin-
sons sjukdom och for differentialdiagnoser. Idag kan diagnosen stillas férst da nedbrytningen av de
dopaminproducerande cellerna i hjarnan har gatt sa langt att motoriska symtom upptrader — da har
redan 60 % av neuronen i substantia nigra och 8o % av de dopaminproducerande cellerna i striatum
gatt forlorade.

— Naturligtvis behovs fler studier, men vi har redan nu kunnat visa att transkraniellt ultraljud &r ett
bra verktyg for att sérskilja Parkinsons sjukdom fran bland annat sekundar och atypisk parkinsonism,
redan i mycket tidiga sjukdomsskeden, berittade professor Berg.

De kliniska tecken som féregar de motoriska symtomen, exempelvis depression, luktférandringar,
forstoppning och forandrad REM-sémn, har visats ge upphov till kad signalintensitet i vissa delar av
hjarnan, pa samma satt som Parkinsons sjukdom. Foér narvarande pagar en stor multicenterstudie
som med hjilp av transkraniellt ultraljud ska underscka om personer under 50 ar med sadana tecken
|6per forhojd risk att utveckla Parkinsons sjukdom senare i livet.

Foérbattrad differentialdiagnos med MRT
Dr Jan Linder fran Umea universitetssjukhus berittade att olika typer av magnetresonanstomografi
(MRT) kan bidra till en séakrare diagnos.

— MRT-undersékningen har flera viktiga fordelar i forhallande till andra hjarnavbildningstekniker;
den ar icke-invasiv, avger ingen stralning, finns tillgdnglig pa flertalet sjukhus och ar relativt billig,
framholl dr Linder.

Strukturell MRT kan bland annat anvéandas for att sérskilja Parkinsons sjukdom, progressiv sup-
ranukledr pares, (PSP), multipel systematrofi (MSA) och normalt aldrande. Andra MRT-tekniker
som beskrevs var Diffusion Weighted Imaging (DWI), Segmented Inversion Recovery Ratio Imaging
(SIRRM), voxelbaserad morfometri, MR-spektroskopi och ménsteranalys.

— Tyvirr har nastan alla undersokningar genomférts pa patienter med langt framskriden sjukdom,
diar motoriska symtom kunnat bekrifta diagnosen. For att kunna faststilla diagnostiska kriterier for
tidiga sjukdomsskeden har vi startat en stor prospektiv 5-arsstudie i Umea. | den ska vi félja nydiag-
nostiserade patienter med hjilp av en mangd olika tester och tekniker, bland annat olika typer av
MRT. Efter fem ar kommer troligen de flesta av studiedeltagarna att ha utvecklat motoriska symtom
och fatt en definitiv diagnos. Da kan vi ga tillbaka och se hur symtomen sag ut for just den diagnosen,
avslutade dr Linder.

PET/SPECT som diagnostiskt hjalpmedel

Dr Per Borghammer fran Aarhus universitetssjukhus i Danmark berittade att undersékning med
SPECT och PET bygger pa att en radioaktiv sparsubstans injiceras i en armven. Substansen gor det
mojligt att uppskatta miangden dopaminnerver i basala ganglierna.

DaTSCAN-SPECT ar en teknik som kan anvandas for att sérskilja Parkinsons sjukdom, PSP och
MSA fran sjukdomar som inte orsakas av dopaminbrist, t.ex. essentiell tremor. Likasa kan tekniken
anvindas for att sarskilja Lewy-kroppsdemens (dopaminbrist) och Alzheimers demens (ingen dopa-
minbrist). F-DOPA PET 4r en annan vanlig teknik. Den har battre upplésning an DaTSCAN och an-
vinds darfér oftare i forskningssammanhang, men i 6vrigt ar teknikerna likvardiga.

— Men det finns dven andra lovande tekniker, berittade dr Borghammer. MIGB-myokardskintigrafi
anvinds for att undersoka férandringar i hjartats innervering och gér det majligt att sarskilja typiska
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och atypiska parkinsonsjukdomar. FDG PET anvénds for att studera hjirnans glukosomsattning, vil-
ket gér det majligt att sdrskilja MSA- och PSP-patienter fran parkinsonpatienter och friska personer.

Diagnos och differentialdiagnos av ovanliga rérelsesjukdomar

Professor Kailash Bhatia fran Institute of Neurology i London, England lyckades med hjilp av olika
patientfall klargéra att manga av de rérelsesjukdomar som betraktas som ovanliga i sjilva verket ar
ganska vanliga — vi har bara inte varit tillrackligt duktiga pa att diagnostisera dem.

— Aven inom specialistvrden kan andelen felaktiga diagnoser vara sa hég som 25 %, berittade
professor Bhatia. Men det sker en stindig forbattring; andelen korrekta diagnoser stiger i takt med
att kunskapen okar, inte minst tack vare férbattrade avbildningstekniker och inférandet av genetiska
tester.

En diagnos som tidigare ansags ovanlig men som nu hittas alltmer ofta ar Fragil X-syndromet,
som kliniskt pAminner om MSA men med normal DaTSCAN. Syndromet, som framst drabbar min,
medfor dven olika grader av kognitiv nedsiattning, aggressivitet och bristande impulskontroll. En an-
nan vanlig gendefekt som snarare paminner om PSP men som ses hos betydligt yngre personer &r
Kufor-Rakeb-syndromet, tidigare kallat Park 9.

Depression forsamrar bade funktionsforméga och livskvalitet

Dr Sven Palhagen fran Karolinska Universitetssjukhuset i Stockholm framhéll vikten av att identifiera
depressiva symtom sa tidigt som majligt. P4 sa satt dr det majligt att minimera de olika kompensa-
toriska mekanismer som sitts igang av depressionen och att optimera behandlingen.

— Depression leder till snabbare utveckling av parkinsonsjukdomen, férsamrad férmaga att klara
dagliga aktiviteter, nedsatt kognitiv funktion och férsamrad livskvalitet fér bade patient och anhériga,
konstaterade dr Palhagen.

Dopaminbristen vid Parkinsons sjukdom &r en viktig orsak till depression, men dven andra signal-
substanser inverkar, framfér allt noradrenalin och serotonin. Enligt en teori leder nedbrytningen av de
dopaminproducerande cellerna i hjarnan till att dven andra delar av hjarnan skadas och att samverkan
mellan olika signalsystem férsamras.

Nar det géller behandling av parkinsonrelaterad depression rader ingen klar konsensus, men ge-
nerellt kan optimering av parkinsonmedicineringen vara tillrackligt vid nedstamdhet under OFF-pe-
rioder. Vid primar depression daremot kravs vanligen tilliggsbehandling. For yngre patienter kan en
andra generationens dopaminagonist vara ett bra alternativ. SSRI- (selektiva serotoninaterupptags-
hammare) och SNRI- (selektiva noradrenalinaterupptagshammare) preparat kan prévas, och vid ute-
bliven effekt efter 3—4 veckor kan man préva att lagga till tricykliska antidepressiva. Vid mycket svara
depressioner kan transkraniell magnetstimulering (TMS) eller elektrokonvulsiv terapi (ECT) prévas.

Stord impulskontroll och tvdngsmassigt beteende

Dr Valerie Voon fran National Institute of Neurological Disorders and Stroke i Bethesda, USA talade
om stord impulskontroll hos parkinsonpatienter. Hit raknas spel- och shoppingberoende, hypersexua-
litet och hetsatning. Pundning ar ett tvangsmissigt beteende som kan yttra sig som alltifran att upp-
repa vissa rorelser till dverdrivet stidande eller tradgardsskaotsel. Ett annat tvangsmissigt beteende
innebdr 6verdriven ldkemedelskonsumtion av psykologiska skal snarare 4n motoriska skal.

— Stérd impulskontroll har ett tydligt samband med behandling med dopaminagonist, berattade
dr Voon. Orsaken é&r troligen att parkinsonpatienter &r mer mottagliga fér beloning, eftersom dopa-
minet stimulerar strukturer som férandrar férvantningarna sa att de 6verdriver sina chanser att vinna.
Pundning daremot ar savitt vi vet inte kopplat till nagon speciell behandling, medan Gverdriven lake-
medelskonsumtion verkar ha samband med levodopa-behandling.

Den viktigaste atgarden vid stérd impulskontroll &r att minska eller helt avbryta behandlingen med
dopaminagonist. Annars ar hjarnstimulering med STN-DBS ett mojligt alternativ, men da maste man
vara medveten om den 6kade sjilvmordsrisken.

— | akutskedet kan sjukhusinlaggning vara nédvandigt, framhall dr Voon. Den dopaminerga be-
handlingen bor sattas ut gradvis sa att odnskade effekter i form av mani och psykoser kan hallas i
schack. Handlaggningen bér vara multidisciplinar och om majligt aven omfatta familjen.
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Senaste nytt inom rehabilitering

Manga parkinsonsymtom ar bara delvis majliga att behandla med lakemedel och behovet av icke-
farmakologiska behandlingsalternativ ar darfér stort. Enligt professor Michael J6bges fran Branden-
burg Klinik i Bernau-Waldsiedlung, Tyskland finns det effektiv behandling fér flera av de vanligaste och
allvarligaste symtomen.

— Sviljsvarigheter &r ett symtom som drabbar 80—100 % av parkinsonpatienterna, och dessutom
ett av de mest livshotande, fastslog professor |6bges. Men trots att ett enda pass med sviljtraning
kan medfora stora forbattringar dr det mycket fa som far nagon hjalp for dessa symtom.

Bristande stabilitet i stdende och att kroppen laser sig mitt i en rorelse (s.k. freezing) dr andra
vanliga och allvarliga symtom som kan f& svara féljder, eftersom de ofta orsakar fall. Aven fér dessa
symtom kan traning géra stor skillnad.

Rosten och talet - viktiga verktyg i kommunikationen

Fran Sahlgrenska Akademin vid Goteborgs universitet kom docent Lena Hartelius. Hon berattade att
de rést- och talférandringar som drabbar manga parkinsonpatienter kan ha negativa effekter pa savil
kommunikation som halsa och livskvalitet. Vanliga problem &r darrande rést, minskad réststyrka och
heshet. Rosten kan ocksa ofta vara monoton, och talet kan komma i rusningar.

— Tal- och réstférandringar drabbar narmare 9o % av parkinsonpatienterna, men bara 2—3 % far
nagon form av taltraning, berittade docent Hartelius. Att inte kunna goéra sig férstadd eller att andra
inte hér vad man sager &r ett stort problem fér manga parkinsonpatienter.

Farmakologisk behandling har inte haft sarskilt god effekt pa résten och talet, och hjarnstimulering
brukar snarast kunna férvarra problemen. Daremot har upprepad transkraniell magnetisk stimulering
(TMS) visats ha god effekt, men storre studier med lingre uppféljningstid behévs innan metoden
kan fa en bredare tillimpning.

— Beteendetraning ar idag den enda metoden med bevisad effekt, fastslog docent Hartelius. Fram-
for allt galler det LVST (Lee Silverman Voice Training), en fyra veckors rést- och taltraningsmetod som
langsiktigt effektivt forbattrar den kommunikativa funktionen och som enkelt uttryckt innebar att
man tranar pa att tala betydligt hégre an vad som kinns "lagom”.

Att organisera parkinsonvarden med patienten i centrum

Vid Parkinson Center Nijmegen (ParC) har professor Bastiaan Bloem och hans kolleger skapat en helt
ny organisation kring varden av parkinsonpatienter. Systemet bestar av tre enheter. ParC &r ett expert-
centrum dit patienten remitteras regelbundet fér utredning av ett multidisciplindrt team. Parkinson-
Net utgdrs av en grupp utvalda och sarskilt utbildade sjukgymnaster, arbetsterapeuter och logope-
der i patientens ndromrade. ParkinsonWeb dr en kommunikationsplats pa nitet med information,
utbildning, kommunikation och elektroniska journaler dir bade vardgivare och patienter kan utbyta
erfarenheter och fa svar pa sina fragor.

— Systemet &r helt transparent och vi férséker vara s 6ppna som méjligt, berittade professor
Bloem. Bland annat far patienterna podngsatta sina vardgivare efter varje besok.

Inte nog med att den nya organisationen har inneburit 6kad kvalitet i varden, den har dessutom
medfért stora kostnadsbesparingar, kanske framfér allt genom att den héga nivan pa varden i Parkin-
sonNet gjort att farre patienter behévt laggas in pa sjukhus eller ges dyrare vard vid olika rehabilite-
ringscentra.

— Det hér dr nagot som vara politiker uppskattar, berittade professor Bloem. Vi har fatt flera ut-
markelser och dessutom 6kade anslag for att utoka systemet till andra delar av Holland.

Sammanfattningsvis var arets skandinaviska méte mycket uppskattat, med intressanta féredrag och
stimulerande diskussioner. | publiken fanns geriatriker och neurologer samt representanter fran pa-
tientféreningar i Sverige, Norge och Danmark. Manga av deltagarna uppgav att de girna rekommen-
derar matet till sina kolleger.
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