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Streszczenie |

Idiopatyczna choroba Parkinsona jest postgpujacym neurologicznym schorzeniem charakteryzujacym sie wystepowa-
niem licznych, réznych ruchowych i pozaruchowych zaburzef (zaburzenia wechu, neuropsychiatryczne oraz uktadu
autonomicznego). Niniejsza praca omawia zaburzenia autonomiczne w chorobie Parkinsona, ktore w sposob powazny
uposledzaja chorych. Zaburzenia autonomiczne mogg by¢ obecne juz we wezesnych okresach choroby. Obejmuja dys-
funkcje uktadu sercowo-naczyniowego, ukiadu moczowo-piciowego, zaburzenia zofagdkowo-jelitowe, odzywiania, termo-
regulacji oraz wydzielanie foju. Zaburzenia autonomiczne w chorobie Parkinsona zwigzane sa z funkcja uktadu przy-
wspotczulnego i wspdiczulnego. W pracy omowiono dokfadng korelacje kliniczno-neuropatologiczng zawierajacg zakres
funkcji autonomicznych. Badania wykazaty, ze niesprawnos¢ osob z chorobg Parkinsona giéwnie jest zwigzana z obja-
wami niereagujacymi na leczenie lewodopg (zaburzenia neuropsychiatryczne, upadki, dysfunkcje polykania i ukiadu mo-
czowego oraz niedoci$nienie ortostatyczne). Zaburzenia te znacznie pogarszaja jako$¢ zycia chorego, a nawet uniemoz-
liwiaja mu samodzielne funkcjonowanie. W takich przypadkach istnieje konieczno$¢ rozwazenia podawania lekow
o innym mechanizmie dziatania niz leki dopaminergiczne. Istnieje konieczno$¢ rozpoznawania u 0séb z chorobg Parkin-
sona objawOw niereagujacych na leczenie lewodopa, ktore mogg by¢ bardzo ucigzliwe dla chorego. Wiasciwe rozpozna-
nie zaburzefi u chorego jest bardzo wazne, gdyz czasami zwickszanie dawki lewodopy moze mie¢ negatywny wplyw
na stan pacjenta. W pracy sa dyskutowane r6zne sposoby leczenia, gldwnie w oparciu o zalecenia Europejskiej Federacji
Towarzystw Neurologicznych (EFNS).

Stowa kluczowe: choroba Parkinsona, lewodopa, objawy pozaruchowe, zaburzenia autonomiczne, niedoci$nienie orto-
statyczne

Summary |

Idiopathic Parkinson’s disease is a progressive neurological disorder, characterized by the occurrence of various
movement and non-motor disturbances (olfactory, neuropsychiatric and autonomic dysfunctions). This paper dis-
cusses autonomic disturbances in Parkinson’s disease, which significantly impair patients. Autonomic dysfunctions
are present already in early disease stages. They include cardiovascular, urogenital system dysfunctions, gastrointes-
tinal, feeding, thermoregulatory disturbances, and seborrhoea. Autonomic dysfunctions in Parkinson’s disease are
related to the function of parasympathetic and sympathetic system. This paper discusses the detailed clinical and neu-
ropathological correlation, which includes scope of the autonomic functions. The research proved that disability of
patients with Parkinson’s disease is mainly related to the levodopa non-responding symptoms (neuropsychiatric dis-
turbances, falls, dysphagia, urinary dysfunction and orthostatic hypotension). These disturbances significantly
worsen the patient’s life quality, and even disallow an independent functioning. In such cases there is a need to con-
sider administration of drugs with action mechanism different than dopaminergic. There is a need to recognize the
levodopa non-responding symptoms in patients with Parkinson’s disease, which may be very disturbing for the patient. | 159
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A proper diagnosis of patient’s dysfunctions is very important, since sometimes an increasing levodopa treatment may
have a negative impact upon patient’s condition. The paper discusses various therapy methods, based mainly upon
the recommendations of the European Federation of Neurological Societies (EFNS).

Key words: Parkinson’s disease, levodopa, non-motor symptoms, autonomic disturbances, orthostatic hypotension

gicznym schorzeniem charakteryzujgcym si¢ wystepo-

waniem licznych, r6znych ruchowych i pozaruchowych
zaburzefi (zaburzenia wechu, neuropsychiatryczne oraz ukfa-
du autonomicznego) .
Korelacje kliniczno-neuropatologiczne w chP zostaty przed-
stawione w pracy Braaka i wsp.?’ Badania neuropatologiczne
dotyczace zaburzen ukiadu autonomicznego u 0séb z chP wy-
kazaly wystepowanie a-synukleiny w jadrze grzbietowym n. bied-
nego, ciat Lewy’ego w oSrodkach autonomicznych w podwzgd-
rzu, jadrze miejsca sinawego, jadrze szwu, korze limbicznej
oraz w zwojach wspotczulnych i w trzewnych splotach $rod-
Sciennych przewodu pokarmowego®¥. Doktadng korelacje kli-
niczno-neuropatologiczng zawierajacq takze zakres funkcji au-
tonomicznych opracowali Wolters i Braak®. Informacje te zawiera
tabela 1.
Stosowane dotychczas kryteria rozpoznawania chP nie uwzgled-
niaja koniecznosci stwierdzenia wystepowania zaburzefi auto-
nomicznych u osoby diagnozowanej®. Wedtug opracowanych
zalecefi Amerykafiskiej Akademii Neurologii dotyczacych roz-
poznawania chP”  wczesne upadki, staba odpowiedz na lewo-
dope, symetria objawow ruchowych na poczatku choroby, brak
drzenia i wezesne zaburzenia wegetatywne pozwalaja prawdo-
podobnie odrdznic inne niz choroba Parkinsona zespoty parkin-
sonowskie od choroby Parkinsona”. Jednakze wedlug ostatnich
pogladéw wystepowanie wezesnych zaburzei autonomicznych
moze by¢ objawem prodromalnym chP®,
Glowne zaburzenia autonomiczne w chP obejmuja: zaburzenia
ukfadu sercowo-naczyniowego, przewodu pokarmowego, uktadu
moczowo-plciowego, odzywiania, nadmiernego wydzielania foju

Choroba Parkinsona (chP) jest postgpujacym neurolo-

i termoregulacji®'¥. Zaburzenia autonomiczne w chP zwigzane
sg z funkcja uktadu przywspotczulnego i wspdtczulnego, zalez-
nosci te zostaly przedstawione w tabeli 212,

Nie wszyscy stwierdzajg korelacje zaburzef autonomicznych
w zaleznoSci od stanu klinicznego, w tym zakresie prezentowa-
ne sg rozne poglady'". Verbaan i wsp.('¥, analizujac wystepo-
wanie zaburzei autonomicznych u oséb z chP, stwierdzili
w badanej grupie 0sob chorych wigcej objawdw niz w grupie
kontrolnej, a najwigksze nasilenie objawow w zakresie zabu-
rzefi przewodu pokarmowego i uktadu moczowego. Zauwazo-
no wplyw na nasilenie objaw6w autonomicznych takich czynni-
kow, jak: zaawansowany wiek, ciezkos¢ choroby oraz wigksze
dawki lekow dopaminergicznych. Ci¢zko$¢ objawdw autono-
micznych korelowala z zaburzeniami czynnosci ruchowych,
objawami depresyjnymi, zaburzeniami poznawczymi, psychia-
trycznymi i snu. W innej pracy obserwowano zroznicowanie na-
silenia objawow klinicznych w zakresie uktadu autonomicznego
w zaleznoSci od zaawansowania wieku chorego, a nie nasilenia
objawow ruchowych'®),

Wedtug danych z piSmiennictwa objawy u 0sob z chP w zakresie
uktadu pokarmowego to: nadmierne wydzielanie Sliny, zaburze-
nia polykania”, opdznione oprdznianie zotadkowe!!¥ oraz za-
parcia®™!, Objawy w zakresie uktadu moczowo-piciowego to:
czeste oddawanie moczu, potrzeba szybkiego oddania i nietrzy-
manie moczu, nadaktywno$¢ wypieracza, oddawanie moczu
w nocy, przerywane oddawanie moczu, staby strumiefi moczu,
przediuzony czas mikcji, impotencia i hiperseksualizm!>13),
Bardzo wazne zaburzenia w chP dotyczg uktadu sercowo-na-
czyniowego 1 obejmuja: niedoci$nienie ortostatyczne, odwrd-
cenie dobowego profilu ciSnienia tetniczego, zaburzenia akeji

Ostabienie wechu

Zaburzenia potykania

Zaparcia

Zaburzenia funkji pecherza moczowego
Zaburzenia funkgji seksualnych
Niedocisnienie ortostatyczne

Opuszka wechowa, j. wechowe przednie

J. grzbietowe n. jezykowo-gardtowego

J. grzbietowe n. btednego

Pozazwojowe wtékna przywspétczulne
Przed- i pozazwojowe wtdkna wspotczulne
Przed- i pozazwojowe wtdkna wspétczulne

B, zaburzenia uwagi
Depresja, zaburzenia snu
Zaburzenia funkgji wykonawczych

Miejsce sinawe
Dolne j. szwu
J. olbrzymiokomdrkowe tworu siatkowatego

Zaburzenia autonomiczne

Zaburzenia funkcji wykonawczych
Zaburzenia snu fazy REM

Zaburzenia funkji poznawczych
Fluktuacyjne zaburzenia Swiadomosci

Ciato migdatowate

(ze$¢ brzuszna pokrywki

J. konarowo-mostowe

J. wielkokomédrkowe przodomézgowia
J.szwu

Zaburzenia funkgji wykonawczych,
pamieci, nastroju, apatia

Kora ptata skroniowego
J. podstawno-boczne ciata migdatowatego

Agnozja i apraksja

Kora przedczotowa oraz obszary kojarzeniowe

Zaburzenia czuciowo-ruchowe

Kora nowa oraz obszary kojarzeniowe

160 Tabela 1. Korelacja kliniczno-neuropatologiczna zawierajqca zakres funkcji autonomicznych (Wolters i Braak, 2006)”
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Zaburzenia przywspdtczulne cholinergiczne

Suche usta

Zaparcia

Nietrzymanie moczu

Zaburzenia erekgji

Zaburzenia miesnia zwieracza Zrenicy

Zaburzenia wspétczulne cholinergiczne

Zaburzenia termoregulacji
Zaburzenia pocenia sie

Zaburzenia wspétczulne noradrenergiczne

Zaburzenia sercowo-naczyniowe
Zaburzenia odruchu z baroreceptoréw
Niedocisnienie tetnicze

Tabela 2. Zaburzenia autonomiczne w chorobie Parkinsona zwigzane z funkcjq ukladu przywspdtezulnego i wspdlczulnego (Wolters i Bosboom,

2007) (12)

serca — zmnigjszenie zmienno$ci rytmu serca’>!%, Obserwowano
wystepowanie omdlefi i standw przedomdleniowych w tej
grupie chorych. Opisano takze zmienno$¢ zaburzefi ukfadu
sercowo-naczyniowego w zaleznosci od objawow ruchowych
oraz fluktuacji wystepujacych u 0sob z chP, fluktuacje w zakre-
sie czynnoSci ukiadu krazenia mogg by¢ przyczyng licznych
dalszych powikta*20,

Cennym badaniem dodatkowym w ocenie uktadu sercowo-naczy-
niowego jest scyntygrafia serca z uzyciem metajodobenzyloguani-
dyny (MIBG) znakowanej jodem 123J. W chP obserwuje si¢ obni-
zenie znacznika w wyniku uszkodzenia pozazwojowego w ukladzie
wspofczulnym®. Wystepuje tez zroznicowany wplyw roznych
skojarzen lekow na zaburzenia uktadu sercowo-naczyniowego.
Wedtug Korchounova i wsp.?? najmniej zaburzen powoduje sama
lewodopa, a stosowanie jej jest najkorzystniejsze w tej grupie
chorych. W dalszej kolejnosci sg: lewodopa w potaczeniu z ropi-
nirolem oraz lewodopa w potaczeniu z lekiem cholinolitycznym
lub amantadyng. Najbardziej niekorzystne dla tej grupy chorych
jest faczenie lewodopy oraz bromokryptyny lub selegiliny. Przed
podjeciem decyzji o rodzaju leczenia skojarzonego w chP nalezy
oceni¢ istniejace zaburzenia czynnoSci autonomicznej uktadu ser-
cowo-naczyniowego przy pomocy dostepnych metod.

Ostatnio badane sg korelacje pomigdzy uszkodzeniem uktadu
wspotczulnego migsnia sercowego a zmianami neuropatolo-
gicznymi w mozgu®.

W chP stwierdzono zaburzenia odzywiania. U 0sdb z chP
i utratg masy ciata stwierdzono nizsze stezenia leptyny niz
w grupie kontrolnej, nie wigze si¢c to ze wzrostem stezenia
greliny u tych chorych®?), Nieznana jest jeszcze przyczyna
tych zaburzen.

Leczenie 0sob z chP z zaburzeniami autonomicznymi nie na-
lezy do tatwych. Preparaty lewodopy niestety nie sg tutaj efek-
tywne(2627,

Badanie Hely i wsp.?® wykazato, ze niesprawno$¢ osob z chP
glownie jest zwigzana z objawami niereagujacymi na leczenie
lewodopg (zaburzenia neuropsychiatryczne, upadki, zaburze-
nia polykania, uktadu moczowego oraz niedoci$nienie ortosta-
tyczne). Zaburzenia te znacznie pogarszaja jako$¢ zycia chore-
g0, a nawet uniemozliwiajg mu samodzielne funkcjonowanie.
U osdb z chP wystepuja objawy bedace wyrazem schorzenia
lub objawow niepozadanych w trakcie leczenia lewodopa.
Sa to zaburzenia zaréwno ruchowe (upadki, zamrozenia, za-
burzenia postawy), jak i pozaruchowe (neuropsychiatryczne,
zaburzenia snu, objawy autonomiczne, zotadkowo-jelitowe,
bolowe i inne). Sg one zazwyczaj dzielone na ,,dopa-oporne”
ruchowe (zaburzenia mowy, postawy i balansu), ,dopa-opor-
ne” pozaruchowe (zaburzenia poznawcze, neuropsychiatrycz-
ne, autonomiczne, snu) oraz objawy niepozadane w trakcie le-
czenia lewodopa (psychozy, fluktuacje ruchowe, dyskinezy).
Leczenie lewodopa moze zmniejsza¢ lub nasila¢ objawy bolo-
we, co moze by¢ bardzo dokuczliwe dla chorego. Istnieje ko-
nieczno$¢ rozpoznawania u osob z chP objawdéw niereaguja-
cych na leczenie lewodopa, ktore moga by¢ bardzo ucigzliwe
dla chorego. W celu utatwienia oceny ich wystepowania mozna
stosowac odpowiednie skale®.

Wtasciwe rozpoznanie zaburzefi u chorego jest bardzo wazne,
gdyz zwigkszanie dawki lewodopy moze mie¢ negatywny wptyw
na stan pacjenta. W takich przypadkach istnieje konieczno$¢
rozwazenia podawania lekow o innym mechanizmie dziatania
niz leki dopaminergiczne. Wydaje si¢, ze powszechnie jest

Zaburzenia zofadkowo-jelitowe

Dieta, leki przeczyszczajace
Imniejszy¢ przyjmowanie lekéw cholinolitycznych
Domperidon (poziom B)

Zaburzenia moczowe

Unikac kawy, duzej ilosci ptynéw przed snem
Dodac leki cholinolityczne dziatajace obwodowo
Dodac desmopresyne donosowo (aerozol)

Zaburzenia seksualne

Dodac sildenafil (poziom A)
Dodac agonistéw dopaminy

Niedocisnienie ortostatyczne

Unikac duzych positkow, alkoholu, ciepta, lekdw obnizajacych cisnienie krwi
Przyjmowac wigksza ilos¢ soli

Poriczochy elastyczne

W nocy trzymac gtowe wysoko w t6zku, unikac szybkiej pionizacji

Leki: midodryna (poziom A), fludrokortyzon

Tabela 3. Choroba Parkinsona z zaburzeniami autonomicznymi (zalecenia EFNS) %39
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niedoceniana konieczno$¢ takiego postgpowania terapeutycz-
nego u 0sob z chP03b,

Opublikowane zalecenia Europejskiej Federacji Towarzystw
Neurologicznych (EFNS) podaja rozne sposoby postepowania
terapeutycznego®>*. Przedstawiono je w tabeli 3. Waro pod-
kresli¢, ze zaburzenia polykania reaguja na leczenie lewodopa.
Zalecenia National Institute for Health and Clinical Excellence
Parkinson’s Disease Society (NICE)®* wskazujq takze na ko-
nieczno$¢ stosowania szerokich form terapii u 0sob z chP - lecze-
nia przeciwdepresyjnego (stopiefi D), inhibitordw cholinestera-
zy (D), opieki fizjoterapeutycznej (stopiei B), terapii zajeciowe;
(stopiefi D), terapii mowy (stopieit B-D), potykania (stopiefi D),
leczenia zaburzen snu, upadkéw i czynnosci uktadu autono-
micznego (stopiefi D), opieki paliatywnej (stopied D). Wedtug
NICE ogo6lne zasady terapii lekami przeciwparkinsonowskimi
(stopie D) wskazuja, ze: nie nalezy przerywac leczenia ani do-
puszczac do uposledzenia absorpcji lekow, aby unikna¢ ostrej
akinezy lub ziosliwego zespolu neuroleptycznego; nie nalezy
stosowac przerw (wakacji lekowych) w leczeniu przeciwparkin-
sonowskim; pacjenci powinni otrzymywac leki we wiaSciwych
porach; przedawkowanie lekéw prowadzi do zespotu dysregu-
lacyjnego.

Zaburzenia autonomiczne stanowig niewatpliwie istotny pro-
blem w leczeniu chP, dotychczas nierozwigzany skutecznie.
Obecnie zwraca si¢ na ich wystgpowanie coraz wigksza uwage,
prowadzone sg dalsze prace badawcze wyjasniajace ich patoge-
neze oraz dotyczace nowych mozliwosci terapeutycznych 37,
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