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1. UvOD

Parkinsonova bolest i Parkinson plus sindromi (nazivaju se jos i atipicni parkinsonizmi) grupa
su neurodegenerativnih bolesti kojima u podlozi lezi patolosko nakupljanje proteina i
posljedi¢na degeneracija mozga (1). Zajednicka im je karakteristika parkinsonizam kojega
karakterizira hipokinezija, bradikinezija, akinezija, rigor, tremor i posturalna nestabilnost (2).
Parkinsonovu bolest karakteriziraju, osim simptoma parkinsonizma, takoder brojni nemotoricki
simptomi te asimetrija klinicke slike, dobar terapijski odgovor na levodopu 1 spor tijek bolesti.
Parkinson plus sindromi, u koji pripadaju multipla sistemska atrofija, demencija s Lewyjevim
tjeleScima, progresivna supranuklearna paraliza i1 kortikobazalna degeneracija, osim slabog ili
nikakvog terapijskog odgovora na levodopu i brze progresije bolesti simptoma, karakteriziraju
1 odredene klini¢ke prezentacije na temelju kojih se postavlja dijagnoza bolesti. Izmedu ovih je
bolesti Cesto izraZzeno fenotipsko preklapanje te je izazov razlikovati ih samo na temelju njihove
klini¢ke prezentacije (1). U dijagnostici ovih poremecaja jo§ uvijek najvazniju ulogu imaju
anamneza i klini¢ki status, posebice u ranoj fazi bolesti. DaTSPECT (prema engl. dopamine
transporter single-photon emission computed tomography) je radioizotopna pretraga koja
pokazuje dopaminergicki transportni sustav jednofotonskom emisijskom kompjutoriziranom
tomografijom mozga i koristi se kao pomo¢ni dijagnosticki alat koji ima svoja ogranicenja 1

specificnosti (3).

1.1. Parkinsonova bholest

1.1.1. Epidemiologija i etiologija

Incidencija Parkinsonove bolesti krece se od 5 do 35 oboljelih na 100 000 stanovnika godisnje.
Ucestalost se povecava 5 do 10 puta od Sestog do devetog desetljeca zivota (4). Kako svjetska
populacija stari, ofekuje se da ¢e prevalencija Parkinsonove bolesti dramati¢no porasti,
udvostruciti se u sljedeca dva desetljeca (5). Parkinsonova je bolest nepoznatoga uzroka te se
smatra da je viSeCimbenicka, pri cemu genetski 1 okoli$ni ¢imbenici igraju vaznu ulogu. Dob je
najveci ¢cimbenik rizika za Parkinsonovu bolest, s prosjecnom dobi pocetka bolesti od 60 godina
(6). Rizi¢ni ¢imbenici za nastanak Parkinsonove bolesti jesu svakako muski spol, pozitivha

obiteljska anamneza i genetika, ozljeda glave, izlozenost pesticidima (6, 7, 8).
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1.1.2. Patogeneza i klinicka slika

Uzrok klinickih simptoma ponajviSe lezi u patoloSkim promjenama u nigrostrijatalnom i
strijatopalidalnim putevima uz naruSavanje odnosa neurotransmitera. U tome odnosu dolazi do
snizenja vrijednosti dopamina 1 posljedicno porasta acetilkolina te se mijenja Sirenje
ekscitacijskih i inhibicijskih impulsa u bazalnim ganglijima (1, 9). Klini¢ki su simptomi obi¢no
definirani motorickim poremecajima, ali mogu postojati poremecaji u drugim funkcijama
ziv€anog sustava. Simptomi se opcenito kategoriziraju u motoricke i nemotori¢ke simptome, a
neki od simptoma mogu biti provocirani ili pogorSani dopaminergickim lijeCenjem (9).
Motoricki simptomi koji prevladavaju svakako su bradikinezija ili akinezija koju karakterizira
sporost inicijacije voljnih pokreta s progresivnim smanjenjem brzine i amplitude ponavljajuéih
radnji, rigidnost, tremor u mirovanju i posturalna nestabilnost (9, 10). Drzanje tijela postaje
pognuto napredovanjem bolesti, javlja se aksijalna ukocenost i ukocenost udova s ili bez
fenomena zupcéanika, sklonost skretanju u hodu i nedostatak zamaha rukama tijekom hodanja.
Bradikinezija moze dovesti do bezizrazajnog lica (hipomimija), a amplitude pisanja rukom
postaju manje (mikrografija). Tremor se karakteristicno manifestira fenomenom Kotrljanja
pilula koji se odnosi na tendenciju palca i kaZiprsta da dodu u kontakt i izvedu kruzni pokret.
U vedini sluc¢ajeva simptomi zapo€inju na jednoj strani tijela s kontralateralnim simptomima
koji se pojavljuju unutar nekoliko godina. Druge smetnje u hodu mogu se ocitovati kao
blokiranje, oklijevanje i festinacija u hodu gdje koraci postaju sve manji 1 brzi §to moze dovesti
do gubitka ravnoteze 1 padova (11). Osim navedenih primarnih motorickih poremecaja, mogu
se javiti i simptomi zbog bulbarne disfunkcije kao Sto su dizartrija, hipofonija, disfagija i
sijaloreja. Poremecaje govora karakterizira monoton, tih i govor s puno daha koji je promjenjive
brzine (1, 11). Nemotoricki simptomi Parkinsonove bolesti obi¢no se pojavljuju mnogo ranije
nego motoric¢ki 1 mogu se podijeliti na poremecaje autonomne funkcije, poremecaje spavanja,
kognitivne 1 psihijatrijske poremecaje te senzorne simptome. Poremecaji autonomne funkcije
koji se javljaju u bolesnika najceS¢e su ortostatska hipotenzija, poremecaji znojenja,
gastrointestinalni poremecaji (ezofagealni dismolititet, gastropareza, konstipacija, poremecaji
praZznjenja stolice), poremecaji kontrole sfinktera i1 erektilna disfunkcija. Poremecaji su
spavanja Cesti I oCituju se kao nesanica, sindrom nemirnih nogu, apneja, rascjepkano spavanje
te poremecaj REM faze spavanja (nemirno no¢no spavanje s pokretima dijelova tijela i noéne
more). Psihijatrijski i kognitivni poremecaji obuhvaéaju $irok spektar klini¢kih prezentacija kao

Sto su depresija, anksioznost, apatija, razliCite vidne i slus$ne halucinacije, anhedonija te
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demencija. U skupinu senzornih simptoma pripadaju smetnje njuha i smetnje vida poput

nemogucnosti razlikovanja boja te dvoslike (12).

1.1.3. Dijagnostika i lijeCenje

U dijagnostici Parkinsonove bolesti glavno je uporiSte u anamnezi i klinickom pregledu.
Dijagnostika se temelji na kriterijima koji potvrduju dijagnozu, a to su prisutnost bradikinezije
1 rigora, tremora, odsutnost atipi¢nih znakova te prisutnost minimalno dva od tri znaka kao Sto
su dobar odgovor na levodopu, levodopom potaknuti nevoljni pokreti i asimetri¢an pocetak
simptoma. Atipi¢ni znakovi koji govore protiv dijagnoze jesu podatak o mozdanim udarima,
podatak o viSekratnoj traumi glave, encefalitis, uzimanje neuroleptika, iskljuc¢ivo unilateralni
simptomi nakon tri godine trajanja bolesti, postizanje remisije, supranuklearna kljenut pogleda,
rano pojavljivanje autonomnih poremecaja i rani razvoj demencije (13, 14). Neuroslikovne
pretrage kao Sto su oslikavanje magnetskom rezonancijom i DaTSPECT pomoéni su
dijagnosticki alati te se pomo¢u DaTSPECT-a moze otkriti oSte¢enje bazalnih ganglija koje se
oCituje smanjenim vezivanjem radioizotopa (14, 15). Lijeenje je Parkinsonove bolesti
simptomatsko, usmjereno je na ublazavanje motorickih i nemotorickih simptoma kojemu je cilj
unaprjedenje kvalitete zivota (1). Sveobuhvatno lijeCenje podrazumijeva farmakoloske
pripravke, rehabilitacijske 1 neurokirurS8ke postupke. Farmakolosko lijeCenje obuhvaca vise
skupina lijekova kao §to su levodopa (zlatni standard lijeenja), agonisti dopaminskih receptora,
inhibitori enzima katekol-O-metiltransferaze, selektivni inhibitori enzima monoaminooksidaze
B, amantadin, antikolinergici (16). U uznapredovalom stadiju bolesti koji karakteriziraju
motoricke komplikacije i fluktuacije terapije (wearing off, on-off, diskinezije), moguce je
koristiti potpomognute terapijske opcije kao Sto su levodopa/karbidopa (Duodopa) ili
levodopa/karbidopa/entakapon (Lecigon) infuzijski gel, Apomorfin putem pumpe te duboka
mozgovna stimulacija. Levodopa se putem pumpe aplicira u obliku gela u dvanaesnik kroz
prethodno ucinjenu perkutanu endoskopsku gastrostomu, dok se Apomorfin aplicira supkutano
(17, 18). Rehabilitacijski postupci koji se primjenjuju jesu radna, okupacijska, govorna i
fizikalna terapija (19). Neurokirurski postupci koji se koriste u lijeCenju Parkinsonove bolesti

jesu duboka mozgovna stimulacija i palidotomija (20).
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1.2. Parkinson plus sindromi

1.2.1. Muiltipla sistemska atrofija

Multipla sistemska atrofija rijetka je idiopatska neurodegenerativna bolest koja se jo$ naziva i
Shy-Dragerov sindrom, olivopontocerebelarna atrofija ili strijatonigralna degeneracija. Bolest
se najéeS¢e pojavljuje nakon Sestog desetlje¢a zivota. Klini¢ki se moze manifestirati kao
parkinsonizam varijanta, varijanta s ranim autonomnim simptomima ili varijanta s cerebelarnim
simptomima (21). Siroka klini¢ka prezentacija obuhvaca i disautonomiju koja se moze ispoljiti
urogenitalnim simptomima, ortostatskom hipotenzijom i sinkopama te je za multiplu sistemsku
atrofiju karakteristicno da se ne razvija demencija (1). U dijagnostici najvecu ulogu imaju
anamneza 1 klinicki status te obavezni pomo¢ni dijagnosticki alati kao Sto su oslikavanje
magnetskom rezonancijom i DaTSPECT. LijeCenje je simptomatsko te je potreban

multidisciplinaran pristup ovisno o prevladavajuéoj varijanti (22).

1.2.2. Demencija s Lewyjevim tjelescima

Demencija s Lewyjevim tjeleScima okarakterizirana je kao progresivni neuroloSki poremecaj u
kojemu dolazi do pretjeranog nakupljanja proteina (Lewyjeva tjelesca) te posljedi¢no dolazi do
narusavanja kognitivnih funkcija mozga, poremecaja kretanja i ponaSanja. Uobicajeni simptomi
demencije s Lewyjevim tjeleScima ukljucuju fluktuirajuc¢u kogniciju, vizualne halucinacije,
parkinsonizam, poremecaje spavanja, kognitivna oSteCenja te bihevioralne i psihijatrijske
simptome (23). Fluktuiraju¢a kognicija predstavlja varijacije u kognitivnim sposobnostima, s
razdobljima jasnoce koja se izmjenjuje sa zbunjenoS€u 1 dezorijentiranoS¢u. Vizualne
halucinacije ¢esto ukljucuju videnje ljudi, Zivotinja ili predmeta te vizualizacije mogu biti
zivopisne 1 detaljne (24). Kognitivna oSteCenja predstavljaju gubitak pamcenja, nedostatak
paznje i izvr$ne funkcije 1 naruSavanje snalazenja u prostoru pomocu vida (25). Dijagnoza se
postavlja klinicki te su odredeni kriteriji za postavljanje dijagnoze, a oni ukljucuju fluktuiraju¢u
kogniciju 1 motoricke simptome sli¢ne Parkinsonovoj bolesti te minimalno jo$ jedan simptom
koji je karakteristican za demenciju s Lewyjevim tjeleScima. Pomoc¢ni su dijagnosticki alati
oslikavanje magnetskom rezonancijom, DaTSPECT i polisomnografija. LijeCenje je
simptomatsko te je potreban multidisciplinaran tim kojeg sacinjavaju neurolozi, psihijatriji,

psihoterapeulti, fizioterapeuti, terapeuti koji provode radnu i okupacijsku terapiju (26).
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1.2.3. Progresivna supranuklearna paraliza

Progresivna supranuklearna paraliza rijedak je idiopatski neurodegenerativni poremecaj koji
uzrokuje progresivno narusavanje kvalitete pokreta, ravnoteze, koordinacije i kognicije.
Temeljni je patoloski poremecaj propadanje neurona i nalaz neurofibrilarnih vlakana koji
sadrzavaju tau protein. Propadanje strijatalnih neurona i njihovih postsinaptickih receptora
objasnjava slab odogovor na levodopu (1). Klinicka je slika varijabilna te ona moze ukljucivati
simptome parkinsonizma, probleme s ravnotezom, ¢este padove, nesiguran hod s tendencijom
naginjanja unatrag ili unaprijed. Jedan od specifi¢nih simptoma progresivne supranuklearne
paralize jest supranuklearna paraliza pogleda koja se odnosi na poteskoce u kontroli pokreta
ociju te u pracenju objekta koji se krece. Karakteristi¢ni su simptomi na temelju kojih se
postavlja dijagnoza uz pomo¢ DaTSPECT-a i oslikavanja magnetskom rezonancijom (27, 28).
Lijecenje je simptomatsko, bolesnici s progresivnom supranuklearnom paralizom imaju slab

odgovor na levodopu (28).

1.2.4. Kortikobazalna degeneracija

Kortikobazalna degeneracija rijetka je 1 sporadi¢na neurodegenerativna bolest starije Zivotne
dobi te pripada taupatijama kao i progresivna supranuklearna paraliza. Kod kortikobazalne
degeneracija izrazeno je fenotipsko preklapanje s drugim inacicama atipi¢nog parkinsonizma
te ju karakteriziraju simptomi parkinsonizma, unilateralno distoni¢ko drzanje ruke, sindrom
tude ruke, astereognozija, anosmija, apraksija, disfazija, mioklonizmi, demencija, akatizija i
sindrom nemirnih nogu (29). Dijagnoza kortikobazalne degeneracije postavlje se klini¢ki te su
pomoc¢ni dijagnosticki alati oslikavanje magnetskom rezonancijom i DaTSPECT. Lijecenje je
simptomatsko, djelovanje antiparkinsonika obi¢no je neucinkovito te se distonija 1 rigidnost

mogu smanjiti injekcijama botulinskoga toksina (30).

1.3. DaTSPECT

DaTSPECT je radioizotopna pretraga u nuklearnoj medicini koja sluzi funkcionalnome
ispitivanju mozga pomocu vizualizacije 1 kvantifikacije vezivanja radioizotopa u pojedinim
strukturama mozga kao §to su nucleus caudatus i putamen. DaTSPECT i ostale neuroslikovne

pretrage uvode se u dijagnosticke protokole razli¢itih neuroloskih 1 psihijatrijskih poremecaja
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poput Parkinsonove bolesti, Parkinson plus sindroma, esencijalnog tremora, Alzheimerove
demencije (31). Primjenom radioizotopa s afinitetom za dopaminske presinapticke i
postsinapticke receptore dobivaju se odli¢ni rezultati u Sirokom spektru neurodegenerativnih
bolesti, a §iroko primjenjivani radioizotop jest ‘Zl-ioflupan koji omoguéuje izvrsno

prikazivanje neurona (32).
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2. CILJEVI

Ciljevi su ovoga istrazivanja:

e ispitati razliku u simetriji smanjenoga vezivanja radioizotopa izmedu lijeve i desne

strane u bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolesti i Parkinson plus sindroma

e ispitati razliku u smanjenome vezivanju radioizotopa u putamenu i nucleusu caudatusu
i njihova omjera izmedu bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolesti i Parkinson plus

sindroma

e ispitati razliku u smanjenome vezivanju radioizotopa u putamenu i nucleusu caudatusu
i njihova omjera ovisno o duljini trajanja simptoma u bolesnika oboljelih od

Parkinsonove bolesti i Parkinson plus sindroma
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3. ISPITANICI | METODE

3.1. Ustroj studije

Istrazivanje je provedeno kao retrospektivno istrazivanje (33).

3.2. Ispitanici

U istrazivanju je sudjelovalo 43 bolesnika s dijagnosticiranom Parkinsonovom bolesti ili
dijagnosticiranim Parkinson plus sindromom koji se lijece i kontroliraju u Klinici za neurologiju
u sastavu Klinickog bolnickog centra Osijek. Istrazivanje je provedeno od 1. travnja do 1. lipnja
2023. godine. Podatci o bolesnicima i nalazu DaTSPECT-a prikupljeni su iz bolni¢kog
informati¢kog sustava na temelju registra bolesnika kojeg posjeduje mentorica. Istrazivanje je
odobrilo Eticko povjerenstvo Sveucilista Josipa Jurja Strossmayera u Osijeku Medicinskog
fakulteta Osijek.

3.3. Metode

Za potrebe je istrazivanja konstruiran upitnik u koji su uneseni podatci kao Sto su dob, spol,
vrsta neurodegenerativne bolesti, duljina trajanja neurodegenerativne bolesti. Duljina trajanja
neurodegenerativne bolesti izracunata je od poc¢etka pojave klinickih simptoma na temelju kojih
se postavlja dijagnoza, a ne od vremena postavljanja dijagnoze bolesti. DaTSPECT analizira
stupanj vezivanja radioaktivno obiljeZenog liganda u striatumu (putamen i nucleus caudatus) i
na temelju stupnja vezivanja procjenjuje se stupanj denervacije. Evaluacija se nalaza
procjenjuje vizualno uz moguénost kvantifikacije podataka (vezivanje za putamen, vezivanje
za nucleus caudatus, omjer putamena i nucleusa caudatusa za lijevu i desnu stranu posebno).

Kvantifikaciju nalaza ucinila su dva specijalista nuklearne medicine.
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3.4. Statisti¢ke metode

Kategoricki podatci predstavljeni su apsolutnim i relativnim frekvencijama. Normalnost
raspodjele numerickih varijabli testirana je Shapiro - Wilkovim testom. Kontinuirani podatci
opisani su medijanom i granicama interkvartilnog raspona. Za testiranje razlika izmedu dviju
nezavisnih skupina koristio se Mann Whitney U test (uz Hodges Lehmannovu razliku medijana
I 95% raspon pouzdanosti razlike). Ocjena povezanosti iskazana je Spearmanovim
koeficijentom korelacije Rho. Sve su P vrijednosti dvostrane. Razina znacajnosti postavljena je
na Alpha = 0,05. Za analizu podataka koriSten je statisticki program MedCalc® Statistical
Software version 22.006 (MedCalc Software Ltd, Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org;
2023).
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REZULTATI

Istrazivanje je provedeno na 43 bolesnika, od kojih je 31 (72 %) s Parkinsonovom bolesti, a 12

(28 %) s Parkinson plus sindromom. Od Parkinson plus sindroma, najucestalija je bila multipla

sistemska atrofija. S obzirom na spol, 25 (58 %) je muskaraca, a 18 (42 %) zena (Tablica 1).

Tablica 1. Osnovna obiljezja bolesnika

Broj (%)
bolesnika
Skupine
Parkinsonova bolest 31(72)
Parkinson plus sindromi 12 (28)
Parkinson plus sindromi
Kortikobazalna degeneracija 1/12
Demencija s Lewyjevim tjelescima 3/12
Multipla sistemska atrofija 6/12
Progresivna supranuklearna paraliza 2112
Spol
Muskarci 25 (58)
Zene 18 (42)

Medijan dobi bolesnika je 68 godina, u rasponu od 39 do najvise 83 godine, a medijan trajanja

bolesti je dvije godine, od minimalno jedne do najvise Sest godina. Nema znacajnih razlika u

dobi i trajanju bolesti s obzirom na skupine (Tablica 2).

Tablica 2. Dob bolesnika i trajanje bolesti

Medijan (interkvartilni raspon)

95% raspon

Parkinsonova Parkinson plus Razlika ouzdanosti *

bolest sindromi P
Dob (godine) 67 (57-72) 69 (64— 76) 3,5 2do12 0.19
Trajanje bolesti 2(1-3) 1,5(1—2,5) 0 -1do0 0,61

(godine)

10
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Znacajno su bile niZe vrijednosti unosa u desni striatum (Mann Whitney U test, P = 0,002) iu

lijevi striatum (Mann Whitney U test, P = 0,003) kod bolesnika s Parkinson plus sindromom

nego li kod bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolesti (Tablica 3).

Tablica 3. Razlika u unosu u desni striatum i u lijevi striatum te u apsolutnoj razlici u odnosu

na bolesnike s Parkinsonovom bolesti i Parkinson plus sindromom

Medijan (interkvartilni raspon)

95% raspon

Parkinsonova Parkinson plus Razlika pouzdanosti -
bolest sindromi
Unos u
desni 147(1,10-188)  083(049-137)  -060 -092do-0,23 0,002
striatum
Unos u lijevi 1,34 (1,06 — 1,71) 0,82 (0,54 — 1,15) -0,53 -0,88do-0,20 0,003
striatum
Apsolutna
razlika
izmedu 0.20(0,06-0,31)  019(008-034) 002 -012do011 0,72
unosa u
desni i lijevi
striatum

*Mann Whitney U test

Znacajno su bile nize vrijednosti unosa u desni kaudatus (Mann Whitney U test, P = 0,005) i

unosa u lijevi kaudatus (Mann Whitney U test, P = 0,002) kod bolesnika s Parkinson plus

sindromom nego li kod bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolesti (Tablica 4).
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Tablica 4. Razlika u unosu u desni kaudatus i u lijevi kaudatus te u apsolutnoj razlici u odnosu

na bolesnike s Parkinsonovom bolesti i Parkinson plus sindromom

Medijan (interkvartilni raspon)

Parkinsonova
bolest

Parkinson plus
sindromi

Razlika

95% raspon
pouzdanosti

*

Unos u
desni 1,47 (1,22 - 2,01)
kaudatus

0,79 (0,55 — 1,62)

-0,65

-1,0do-0,31 0,005

Unos u lijevi

kaudatus 1,57 (1,19-1,93)

0,99 (0,60 — 1,26)

-0,60

-0,93 do -0,23 0,002

Apsolutna

razlika

unosa

izmedu 0,20 (0,06 —0,38)
lijevog i

desnog

kaudatusa

0,20 (0,13 - 0,33)

0,02

-0,11do 0,13 0,70

*Mann Whitney U test

Vrijednosti unosa u desni putamen (Mann Whitney U test, P = 0,02) i vrijednosti unosa u lijevi

putamen (Mann Whitney U test, P = 0,03) znac¢ajno su bile nize kod bolesnika s Parkinson plus

sindromom nego li kod bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolesti (Tablica 5).
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Tablica 5. Razlika u unosu u desni putamen i u lijevi putamen te u apsolutnoj razlici u odnosu

na bolesnike s Parkinsonovom bolesti i Parkinson plus sindromom

Medijan (interkvartilni raspon)

Parkinsonova Parkinson plus
bolest sindromi

Razlika

95% raspon
pouzdanosti

*

Unos u
desni
putamen

1,18 (0,86-1,62) 0,86 (0,54 — 1,09)

-0,44

-0,79do-0,12 0,02

Unos u lijevi

outamen 1,04 (0,75 —1,47)

0,72 (0,43 - 0,97)

-0,39

-0,76 do -0,06 0,03

Apsolutna
razlika
unosa
izmedu
lijevog i
desnog
putamena

0,21 (0,095-0,42) 0,31 (0,09 - 0,35)

-0,01

-0,14do 0,24 0,90

*Mann Whitney U test

Nema znacajnih razlika u omjeru unosa u desni putamen i unosa u desni caudatus i nema

znacajnih razlika u omjeru unosa u lijevi putamen 1 unosa u lijevi caudatus s obzirom na to jesu

li bolesnici s Parkinsonovom bolesti ili s Parkinson plus sindromom (Tablica 6).

Tablica 6. Razlika u omjeru unosa u desni putamen i unosa u desni caudatus i razlika u omjeru

unosa u lijevi putamen i unosa u lijevi caudatus te u apsolutnoj razlici u odnosu na bolesnike s

Parkinsonovom bolesti i Parkinson plus sindromom

Medijan (interkvartilni raspon)

95% raspon

Parkinsonova Parkinson plus ~ Razlika pouzdanosti *
bolest sindromi
Unos u desnu
stranu 0,77 (0,64 -0,91) 0,81 (0,66 —1,25) 0,07 -0,12do 0,35 0,43
putamen/caudatus
Unos u lijevu
stranu 0,68 (0,46 —-0,87) 0,71 (0,64 -0,85) 0,07 -0,1do 0,25 0,39
putamen/caudatus
Apsolutna razlika
gmlera. unosatl 512 (0,09-0,24) 0,14 (007-0,32) 0,025 -0,06d00,12 0,72
esnu i lijevu
stranu

*Mann Whitney U test
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REZULTATI

Spearmanovim koeficijentom korelacije ispitala se povezanost duljine trajanja bolesti s
promatranim vrijednostima u skupini bolesnika s Parkinsonovom bolesti i bolesnika s

Parkinson plus sindromom.

Uocava se da nema znacajnih povezanosti trajanja bolesti s promatranim varijablama u skupini
bolesnika s Parkinsonovom bolesti, dok je u skupini s Parkinson plus sindromom znacajna i
negativna veza trajanja bolesti i apsolutne razlike unosa u desni putamen i unosa u lijevi
putamen, odnosno §to je dulje trajanje bolesti to je apsolutna razlika manja (Rho = -0,622)
(Tablica 7).

Tablica 7. Povezanost trajanja bolesti s promatranim vrijednostima

Spearmanov koeficijent korelacije Rho
(P vrijednosti) trajanja bolesti

Parkinsonova bolest Parkinson plus sindromi

Unos u desni striatum 0,163 (0,38) 0,127 (0,70)
Unos u lijevi striatum 0,262 (0,16) 0,261 (0,41)
Apsolutna razlika unosa u -0,015 (0,94) 0,287 (0,37)
desni i lijevi striatum
Unos u desni kaudatus 0,149 (0,42) 0,238 (0,46)
Unos u lijevi kaudatus 0,310 (0,09) 0,238 (0,46)
Apsolutna razlika unosa u
desni i lijevi kaudatus 0,044 (0.81) -0,030(0.93)
Unos u desni putamen 0,178 (0,34) 0,001 (> 0,99)
Unos u lijevi putamen 0,158 (0,40) 0,336 (0,29)
#psalutna reziika unosa v 0,200 (0,28) 0,622 (0,03)

esni i lijevi putamen
Unos u desnu stranu
putamen/caudatus 0,116 (0,53) 0,351 (0.26)
Unos u lijevu stranu
putamen/caudatus 0,054 (0,77) 0,015 (0,96)
Apsolutna razlika omjera
unosa u desnu i lijevu 0,322 (0,08) -0,211 (0,51)
stranu
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RASPRAVA

5. RASPRAVA

Fokus je ovoga istrazivanja bio ispitati postoji li razlika u stupnju ostecenja i simetri¢nosti
ostecenja DaTSPECT-a izmedu bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolest i Parkinson plus
sindroma te uvidjeti potencijalnu uporabu DaTSPECT-a u svrhu procesa diferencijalne

dijagnoze.

U provedenom istrazivanju na 43 ispitanika s Parkinsonovom bolesti ili s Parkinson plus
sindromom analizirao se unos radioizotopa u striatum, nucleus caudatus i putamen lijeve i desne
strane te razlika izmedu lijeve i desne strane. Isto tako se ispitivala i povezanost duljine trajanja

simptoma sa stupnjem oSte¢enja bazalnih ganglija.

Ispitivane se skupine nisu statisti¢ki zna¢ajno razlikovale po dobi niti po duljini trajanja bolesti.
Nismo uocili statisti¢ki znacajnu razliku u simetriji smanjenoga vezivanja radioizotopa izmedu
lijeve i desne strane, no uocili sSmo znacajno niZze vrijednosti unosa radioaktivnog izotopa u
striatum, nucleus caudatus i putamen u bolesnika oboljelih od Parkinson plus sindroma u
odnosu na bolesnike s Parkinsonovom bolesti §to nam govori u prilog teZzeg stupnja ostecenja
bazalnih ganglija u ove skupine ispitanika, bez razlike u simetri¢nosti oSte¢enja. Osim toga,
nismo uocili povezanost stupnja oStecenja bazalnih ganglija s duljinom trajanja simptoma u
obje ispitivane skupine. Klini¢ki tijek Parkinsonove bolesti i Parkinson plus sindroma se
razlikuje, ne samo prema klinickim karakteristikama, ve¢ i u brzini progresije simptoma i
prognozi. Naime, bolesnici s Parkinsonovom bolesti imaju puno sporiju progresiju bolesti i
blazi klinicki tijek, dok bolesnici s Parkinson plus sindromom imaju brzu progresiju i puno
loSiju prognozu, Stoga je bilo za ocekivati da ¢e 1 nalaz dopaminergicke denervacije biti
izrazeniji u bolesnika s Parkinson plus sindromom. Nepovezanost stupnja osteCenja bazalnih
ganglija s duljinom trajanja simptoma isto tako govori u prilog opseznijoj i brzoj degeneraciji

u ispitanika s Parkinson plus sindromom (34).

Constantinides i suradnici sproveli su istrazivanje na 137 ispitanika koji su bili podijeljeni u tri
grupe: bolesnici s Parkinsonovom bolesti i s Parkinson plus sindromom i kontrolna skupina.
Uocili su da bolesnici s kortikobazalnom degeneracijom imaju vece vrijednosti unosa
radioizotopa u striatum, nego bolesnici s progresivnom supranuklearnom paralizom, multiplom
sistemskom atrofijom i Parkinsonovom bolesti koji imaju vrlo slicne vrijednosti unosa u
striatum. Zakljucili su da DaTSPECT pretraga nije dovoljno pouzdana u razlikovanju

Parkinsonove bolesti i Parkinson plus sindroma (35).
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RASPRAVA

Georgiopoulos i suradnici ispitivali su dijagnosti¢ku vrijednost DaTSPECT-a pomocu
prospektivne studije koja je ukljucila 26 ispitanika s Parkinsonovom bolesti i 16 ispitanika s
Parkinson plus sindromom te je u¢injena kvantifikacija nalaza. Rezultati su pokazali da nema
razlike unosa radioizotopa u striatum, medutim omjer unosa u putamen i nucleus caudatus veci
je kod Parkinson plus sindroma nego kod Parkinsonove bolesti $to ukazuje na ujednaceniju
depleciju dopamina (36). Jo§ dvije studije potvrduju da postoji ujednaceniji gubitak
dopaminergickih ziv€anih zavrSetaka kod multiple sistemske atrofije i kod progresivne

supranuklearne paralize u odnosu na Parkinsonovu bolest (37, 38).

U meta-analizi koja je usporedivala nalaz DaTSPECT-a u bolesnika s Parkinsonovom bolesti i
s Parkinson plus sindromom, istraziva¢i su uocili da su kod bolesnika s progresivnom
supranuklearnom paralizom 1 multiplom sistemskom atrofijom nize vrijednosti unosa
radioizotopa u striatumu, nucleusu caudatusu i putamenu u odnosu na bolesnike s

Parkinsonovom bolesti kao i u slu¢aju nasih rezultata (39).

Meta-analiza publicirana 2007. godini analizirala je uporabu DaTSPECT-a u razli¢itim
poremecajima te Su autori usporedili nalaze izmedu bolesnika s ranim poc¢etkom Parkinosonove
bolesti i zdravih pojedinaca, s Parkinsonovom bolesti i esencijalnim tremorom, s
Parkinsonovom bolesti i vaskularnim parkinsonizmom i bolesnika s Parkinsonovom bolesti i s
Parkinson plus sindromom. Zakljucili su da je DaTSPECT vrlo korisna i to¢na pretraga za
razlikovati Parkinsonovu bolest od zdravih pojedinaca, esencijalnog tremora i vaskularnog
parkinsonizma, no bez koristi u diferencijaciji Parkinsonove bolesti od Parkinson plus sindroma
(40).

DaTSPECT je radioizotopna pretraga koja ima veliki znacaj u pomo¢i dijagnosticiranja
razli¢itth neuroloskih 1 psihijatrijskih poremecaja. NajviSe se koristi u razlikovanju
Parkinsonove bolesti i sekundarnih parkinsonizama kao $to su vaskularni ili lijekovima izazvan
parkinsonizam i esencijalni tremor. Nalaz DaTSPECT-a kao samostalan nije dovoljno pouzdan
u razlikovanju Parkinsonove bolesti 1 Parkinson plus sindroma, tj. atipi¢nih parkinsonizama.
DaTSPECT se ne bi trebao Koristiti kao zamjena temeljitom klinickom pregledu, nego
iskljuc¢ivo kao pomo¢ni dijagnosticki alat koji se pokazao kao siguran i u€inkovit za procjenu

dopaminergicke aktivnosti.
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6. ZAKLJUCAK

Na temelju provedenog istrazivanja i dobivenih rezultata izvode se sljedeci zakljucci:

- nije uocena razlika u simetriji smanjenoga vezivanja radioizotopa izmedu lijeve i desne
strane u bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolesti i Parkinson plus sindroma

- uocena je znacajna razlika u smanjenome vezivanju radioizotopa u striatumu, nucleusu
caudatusu i putamenu u bolesnika oboljelih od Parkinson plus sindroma u odnosu na
oboljele od Parkinsonove bolesti

- nije uoCena razlika u smanjenome vezivanju radioizotopa U Striatumu, nucleusu
caudatusu i putamenu ovisno o duljini trajanja simptoma u bolesnika oboljelih od

Parkinsonove bolesti i Parkinson plus sindroma
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SAZETAK

7. SAZETAK

Ciljevi istrazivanja. Ispitati razliku u simetriji i stupnju smanjenoga vezivanja radioizotopa u
putamenu i nucleusu caudatusu te povezanosti smanjenog vezivanja u ovisnosti o duljini

trajanja simptoma u bolesnika oboljelih od Parkinsonove bolesti i Parkinson plus sindroma.

Nacrt studije. Retrospektivna studija.

Ispitanici i metode. Istrazivanje se provelo na 43 bolesnika s dijagnosticiranom
Parkinsonovom bolesti ili s dijagnosticiranim Parkinson plus sindromom koji se lijece i
kontroliraju u Klinici za neurologiju u sastavu Klini¢kog bolnickog centra Osijek. Podatci o
bolesnicima i nalazu DaTSPECT-a prikupljeni su iz bolni¢kog informati¢kog sustava na

temelju registra bolesnika.

Rezultati. Znac¢ajno su nize vrijednosti vezivanja radioizotopa u striatumu, nucleusu caudatusu
i putamenu u bolesnika oboljelih od Parkinson plus sindroma u odnosu na oboljele od
Parkinsonove bolesti, dok se znacajno ne razlikuju apsolutne razlike lijeve i desne strane obje
ispitivane skupine. Nije uocena povezanost duljine trajanja bolesti sa stupnjem oStecenja

bazalnih ganglija.

Zakljucak. Uocena je znacajna razlika u smanjenome vezivanju radioizotopa u striatumu,

nucleusu caudatusu i putamenu u bolesnika oboljelih od Parkinson plus sindroma u odnosu na

skupine kao niti povezanost s duljinom trajanja simptoma.

Kljuéne rijeci: atipicni parkinsonizam; DaTSPECT; Parkinsonova bolest; Parkinson plus

sindrom
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8. SUMMARY

Difference in DaTSPECT in patients with Parkinson's disease in relation to Parkinson

plus syndrome

Objectives. To examine the difference in the symmetry and reduction of radioisotope binding
in the putamen and the caudate nucleus and it’s correlation with the duration of symptoms in

patients with Parkinson's disease and with Parkinson plus syndrome.

Study design. Retrospective study.

Participants and methods. The research was conducted on 43 patients diagnosed with
Parkinson's disease or diagnosed with Parkinson's plus syndrome who are treated and monitored
at the Clinic for Neurology within the Clinical Hospital Center in Osijek. Patient data and
DaTSPECT findings were collected from the hospital information system based on the patient
register.

Results. Significantly lower radioisotope binding values were observed in the striatum, caudate
nucleus and putamen in patients with Parkinson's plus syndrome compared to patients with
Parkinson's disease, while the absolute differences between the left and right sides of both
examined groups were not significantly different. No correlation was observed between

symptoms duration and basal ganglia level of destruction.

Conclusion. A significant difference was observed in reduced binding of radioisotope in the
striatum, caudate nucleus and putamen in patients with Parkinson's plus syndrome compared to
patients with Parkinson's disease. No difference was observed in the symmetry of the left and

right sides in both groups, neither correlation with symptoms duration.

Keywords: atypical parkinsonism; DaTSPECT; Parkinson's disease; Parkinson Plus Syndrome
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