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Parkinsons sjukdom &r - i likhet med Alzheimers sjukdom - en
kronisk, progredierande, neurodegenerativ sjukdom. I Sverige
ar prevalensen for parkinson 15 000-20 000 och 120 000 f6r
alzheimer [1]. Dértill 4r demens associerad med Parkinsons
sjukdom en inte ovanlig demensvariant, den star fér 1,2-3 pro-
cent av alla demensfall [2, 3]. I tvarsnittsstudier finner man att
ungefir 40 procent av alla diagnostiserade parkinsonpatienter
ocksa har demens. Variationer i prevalensen i olika studier kan
bero pé dels undersokt population, dels diagnostisk sédkerhet i
parkinsondiagnosen, dels de kriterier for demens [4] som an-
vants.

Av alla édldre parkinsonpatienter eller av dem med avancerad
sjukdom har 80 procent ocksa demens [5-7]. Risken for en par-
kinsonpatient att utveckla demens &r 4-6 ganger storre &n for
personer i en aldersmatchad kontrollgrupp [1]. Man menar att
demens ir en vanligt forekommande komplikation till parkin-
son, tillsammans med depression, dysautonomi och dyskinesi

[8].

Patologi

Etiologin vid parkinsondemens &r komplex och fortfarande
okédnd, men den anses bero pa sjukdomen sjilv, farmakologisk
behandling, komorbiditetspatologi eller en kombination av
dessa faktorer.

Kolinerg brist &r den troligaste underliggande mekanismen
som bidrar till de kognitiva och beteendemaéssiga storningarna
vid savil parkinsondemens som alzheimerdemens [3, 9-11] (Fi-
gurl).

Kolinerg brist ir mer uttalad hos dementa parkinsonpatien-
ter dn hos icke-dementa, vilket kan pavisas genom storre neu-
ronférlust i nucleus basalis Meynert och uttalad férlust av kor-
tikal kolinacetyltransferasaktivitet [12]. Aktiviteten av kolin-
acetyltransferas (ChAT) hos parkinsonpatienter harien studie
visat sig varareducerad med 57 procent i prefrontala kortex, 51
procent i hippocampus och 64 procent i temporala kortex [12].
En sddan reducerad ChAT-aktivitet i prefrontala kortex och
temporalloben drkorrelerad med demensutvecklingen vid par-
kinsondemens [3,13].

Funktionella avbildningsstudier med positronemissionsto-
mografi (PET) och enfotonstomografi (SPECT) visar att dop-
amin Dy-receptorer ir reducerade med 40 procent i frontala
kortex hos patienter med parkinsondemens [14, 15].

Andra tdnkbara mekanismer inkluderar kortikofrontal atro-
fi och férekomst av Lewykroppar i subkortikala nuclei [16].
Dock ir forekomst av Lewykroppar inte specifik for parkinson-
demens, de kan ocksé finnas hos icke-dementa parkinsonpati-
enter [17, 18]. En av de vanligaste komponenterna i Lewy-
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Figur 1. Kolinerg brist (aktivitet av kolinacetyltransferas [ChAT]) &r
den troligaste mekanismen till de kognitiva och beteendemadssiga
storningarna vid savél parkinsondemens (som kliniskt liknar Lewy-
kroppsdemens) som alzheimerdemens.

kroppar ir alfa-synuklein, som &r ett rikligt féorekommande
presynaptiskt protein i hjarnan [19]. Depositionen av alfa-sy-
nukleinicytoplasmanivissa neuron och gliaceller indikerar en
gemensam patogenetisk process for de neurodegenerativa
sjukdomar som karakteriseras av dessa fibrilldra anhopningar:

ESAMMANFATTAT

Parkinsons sjukdom och Alz-
heimers sjukdom ar kroniska,
progredierande, neurodege-
nerativa cerebropatier.
Sen/svar parkinson samt de-
pression okar risken for de-
mens. Behandling med levo-
dopa dkar inte demensrisken.
Risken for demens ar kraftigt
okad hos parkinsonpatienter
jamfort med hos normalbe-
folkningen.
Parkinsonpatienter med de-
mens har férdubblad mortali-
tetsrisk jamfort med icke-de-
menta parkinsonpatienter. De
har ocksa har mer dysexekuti-
va problem samt mindre
apraxi, afasi och agnosi an
alzheimerpatienter.

Om demens debuterarinom
ett ar efter parkinsondebut
bor Lewykroppsdemens &ver-
vdgas. Lewykroppsdemens &r
forknippad med parkinso-
nism, kognitiv svikt, samre
svarvid levodopabehandling,
fluktuationer, falltendens och
hallucinationer.

Nuvarande farmakologisk be-
handling av saval parkinson
och alzheimer som Lewy-
kroppsdemens dr symtoma-
tisk.

Kolinesterashammare tycks
ha samma effekt vid parkin-
sondemens som vid alzhei-
merdemens, oftast utan gene-
rell férsamring av motorik.
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parkinson, Lewykroppsdemens, multipel systematrofi (MSA)
och»pure autonomic failure« (PFA). En likartad gemensam pa-
tologi hos andra neurodegenerativa sjukdomar uppvisar de s k
tau-patierna med tau-positiva inklusioner i neuronen: alzhei-
mer, progressiv supranukledr paralys (PSP) och kortikobasal
degeneration (CBD) [20].

Riskfaktorer

Med hogre alder och lang sjukdomsduration, men ocksa vid sen
sjukdomsdebut, 6kar risken hos parkinsonpatienter for att ut-
veckla demens [21]. Svarare sjukdomsgrad, sarskilt postural in-
stabilitet och gangstorning, 6kar ocksa risken liksom hypokine-
tisk dominans, dér det axiala engagemanget kan vara uttryck
for en mer utbredd degeneration i hjarnstammen [4, 22] (Fakta
1). Andra bidragande riskfaktorer dr daligt svar vid levodo-
pabehandling, uttalad dagtrétthet, depressiva symtom och ti-
dig forekomst av medicininducerad psykos, men ocksé lagre ut-
bildningsniva hos patienten [6].

Klinisk bild

Tidiga storningar i kognitionen hos parkinsonpatienter kan
vara mycket subtila och uppticks oftast enbart vid neuropsyko-
logisk testning [6]. Isolerad neuropsykologisk fériandringiform
av visuospatial dysfunktion kan ses i alla stadier av sjukdomen
[23]. Denkan, menbehoverinte, utvecklas till mer dysexekutivt
syndrom med psykomotorisk forlangsamning och minnessvikt.
Denna subkortikala demenstyp anses bero pa dysfunktion i
frontosubkortikala och basala gangliebanor, vilka involverar
bade dopaminerga, antikolinerga, adrenerga och serotonerga
banor [24]. Framfor allt stérningar som involverar frontallobs-
funktion kan forekomma hos 55-65 procent av parkinsonpati-
enter [25].

Anhoriga klagar ofta 6ver beteendemaéssiga fordndringar hos
patienten som ett av de forsta tecknen pa begynnande kognitiv
svikt [26]. Den kognitiva svikten fortskrider, och patienten har
da ofta problem med dagtrotthet, parasomnier och illusioner,
vilka dock ofta tillskrivs den pagdende dopaminerga medicine-
ringen.

Parkinsondemens kan vara férodande for bade patienter och
anhoriga [26]. Minnesstorning, koncentrationssvarigheter,
energiloshet, apati, oro och dngslan dr huvudsymtomen [25].
Patienten far féorsdmrad exekutiv férméga, vilket innebér sva-
righeter att hantera en uppgift, planera, fokusera och skifta
uppmirksamheten (vilket krévs for att klara uppgiften). Detta
far till f61jd att ADL-funktionen (ADL = aktiviteter i dagligt 1iv)
blir nedsatt [4, 27]. Beteendeproblematik och hallucinationer
kan aven forekomma, sasom vid alzheimer; om de behandlas
med neuroleptika forvarras oftade motoriska symtomen, vilket
gor dessa problem sérskilt svarbehandlade.

De demensrelaterade symtomen ér ofta mer pafrestande for
patienten och anhoriga &n motorikstérningen. Dessa symtom
drocksa en vanlig orsak till sjukhusinldggning och institutiona-
lisering, vilket i sin tur resulterar i 6kad ekonomisk och social
pafrestning [26, 28].

Dentidiga forsimringen i den exekutiva funktioneniform av
minskad formaga till abstrakt tinkande och planering, f6rsam-
rad mental flexibilitet och bedémningskapacitet ar typisk for
parkinsondemens [26, 29]. Det vanligt forekommande MMT-
instrumentet (MMT = Mini Mental Test) for bedomning och
testning avkognitionen dr dock okénsligt for att tidigt upptiacka
denna dysexekutiva funktion [30]. »Mattis Dementia Rating
Scale« ar kinsligare och mer lampligt for denna patientgrupp,
och ar har darfor att foredra som testinstrument [31]. Koncent-
rationsférméagan ir ockséa nedsatt eller fluktuerande med for-
langsammad reaktionstid [32]. Visuospatial dysfunktion fore-

B FAKTA 1
Determinanter for demensvid ¢ Akinetisk dominans
Parkinsons sjukdom e Daligt svar pa behandling
e Hogélder med levodopa
e Sen sjukdomsdebut e Depressiva symtom
e Lang duration och hog e Tidig medicininducerad
svarighetsgrad av sjukdo- psykos
men
e Postural instabilitet, gang-
stérning

ligger ofta hos icke-dementa parkinsonpatienter, med mer ut-
talad forsamring vid parkinsondemens. Denna férsamring ar
ocksa mer uttalad 4n vad den &r hos alzheimerpatienter.

Minnesstorningen vid parkinsondemens ér inte lika svar
som och annorlunda den vid alzheimer. Alzheimerpatienter
har storre svarigheter med nyinlérning (encoding) 4n patienter
med parkinsondemens, vilka har ganska vilbevarad »cued re-
call« i minnesfunktionen, dvs bibehallen minneskonsolidering
dar externa stimuli kan »plocka fram« episoden.

Instrumentellafunktioner, sprak och handlingsformagor pa-
verkas i mindre utstrickning hos patienter med parkinsonde-
mens dn hos patienter med alzheimer. Om en patient med par-
kinsondemens uppvisar uttalad dysfasi eller dyspraxi bér man
ifragasitta diagnosen.

Andra neuropsykiatriska symtom. Depression ir inte ovan-
ligt som forstadium till parkinson, betydligt vanligare dn hos al-
dersmatchade kontrollpersoner [33]. Depression ir ocksa van-
ligare hos patienter med parkinsondemens &n hos alzheimer-
patienter, med en prevalens pa 20-40 procent [34]. Visuella
hallucinationer forekommer hos upp till 70 procent av patien-
ter med parkinsondemens jamfort med 10 procent av icke-de-
menta parkinsonpatienter och 25 procent av alzheimerpatien-
ter [35]. Dock rapporterar patienterna sillan sjdlva spontant
hallucinationer. Hallucinationerna dr ofta initialt benigna och
inte hotfulla hos en parkinsonpatient med vélbevarad kogni-
tion, medanrisken fér obehagliga och otickaillusoriskafeltolk-
ningar eller hallucinationer 6kar nar kognitiv svikt tillstoter.
Hallucinationerna ir oftast visuella och av aterkommande, ste-
reotyp karaktir. Det ar dock inte fullstdndigt utrett om de be-
tingas av den farmakologiska behandlingen eller av parkinson-
sjukdomen i sig.

Precis som vid alzheimer kan patienten med parkinsonde-
mens uppvisabeteendestérningar i form av angest, depression,
aptit- och viktforandring, apati, oro, agitation/aggression, psy-
kos eller ohammat beteende [36].

Likhet med Lewykroppsdemens. Kliniskt kan det vara oméj-
ligt att skilja patienter med parkinsondemens fran patienter
med Lewykroppsdemens, sirskilt nir de senare &ven uppvisar
parkinsonistiska symtom [37]. Parkinsondemens och Lewy-
kroppsdemens har gemensamma patofysiologiska drag, dar
somliga foredrar att i stillet benimna dessa tillstind som Le-
wykroppssjukdomar, vilka skiljer sig patofysiologiskt och ana-
tomiskt fran alzheimer.

Bada tillstanden ar synukleinopatier med forekomst av ka-
rakteristiska Lewykroppar, somrepresenterar en del avsamma
Lewykroppssjukdom [38]. Lokalisationen av dessa Lewykrop-
par ar merbegrinsad vid parkinsondemens dn vid Lewykropps-
demens. Progredierande, ofta fluktuerande kognitiv svikt som
stor det sociala livet, sirskilt med avseende pa den exekutiva
och visuospatiala funktionen, ar ndrmast identisk med den vid
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_________________________________________________________|
B FAKTA 2

Syfte med behandling
vid parkinsondemens
e Minska kognitiv stérning
e Hantera neuropsykiatriska
symtom
— hallucinationer
— depression
— beteendestdrningar

e Forbattra ADL-funktion (ak-
tiviteter i dagligt liv)
e Forbdttra motorik

parkinsondemens. Dirutover &r parkinsonistiska symtom,
synkope, falltendens, neuroleptikakinslighet och detaljerade,
visuella hallucinationer andra vanligt forekommande symtom.

Ett minskat upptag vid myokardskintigrafi med metajodben-
sylguanidin (MIBG) har visat sig kunna sérskilja Lewykropps-
demens fran alzheimerdemens och har dven god diskrimina-
tionsférmaga mellan parkinson och dess plusvarianter [39,40].
Vid undersokningen foreligger da ett minskat upptag vid Par-
kinsons sjukdom och Lewykroppsdemens. Trots att Lewy-
kroppsdemens inte alltid debuterar med parkinsonism kom-
mer 75 procent av patienterna att s smaningom utveckla par-
kinsonistiska symtom.

Demensdebut foregdngen av mindre 4n 1 ars parkinsonistis-
ka symtom indikerar Lewykroppsdemens, medan kognitiv
svikt hos en patient med parkinsonistiska symtom mer 4n 1 ar
indikerar parkinsondemens [41]. Denna arbitréra 1-arsregel ir
ytterligare ett tecken pa att Lewykroppsdemens och parkin-
sondemens kan vara varianter pa ett spektrum av Lewykropps-
sjukdom [38].

Behandling
Behandlingssyftet vid parkinsondemens ér flerfaldigt (Fakta
2). Icke-farmakologiska strategier vid kognitiv stérning med
minneslappar, ledord och liknande har begrénsat virde. I fraga
om hallucinationer, illusioner och andrarent psykiatriska sym-
tom kan daremot utbildning, férklaring och information lindra
pafrestningen och dramatiken hos bade patient och anhorig.
Forst ska man alltid utesluta andra orsaker till kognitiv stor-
ning och vara 6ppen for att omprova diagnosen.
Vid farmakologisk behandling 4r problemet att medicinering
mot parkinsonsjukdomens motoriska symtom inte ger nagra
forbattringar i kognitiv funktion. Konventionella antipsykotis-

1
BFAKTA 3

Svarigheter vid behandling av parkinsondemens

Effekt

Ingen forbattring av kognition;

kan ge hallucinationer

Ingen forbattring av kognition;
extrapyramidala symtom, trétthet,
konfusion

Ingen forbattring av kognition;
trotthet, ibland extrapyramidala
symtom

Ingen forbattring av kognition,

kan dock ses vid samtidig depression;
ibland extrapyramidala symtom;

SSRI (selektiv serotonindterupptags-
hammare) » tricykliska antidepressiva
pa grund av farre antikolinerga biverk-
ningar

Forbattring av kognition; sallan
generella extrapyramidala symtom,
ibland 6kad tremor; ej trotthet, kan
motverka hallucinationer

Lakemedel
Antiparkinsonmedel

Antipsykotika

Atypiska antipsykotika

Antidepressiva

Kolinesterashammare

ka preparat ger oftast extrapyramidala biverkningar, sedering,
konfusion och falltendens, medan atypiska antipsykotiska pre-
parat ocksa ger sedering, antikolinerga sidoeffekter och i viss
utstrackning dven extrapyramidala symtom [42] (Fakta 3).

Hos en parkinsonpatient med akut psykos eller konfusion
maste man utesluta och/eller behandla infektioner eller andra
interkurrenta sjukdomar. Mediciner som kan ténkas orsaka
symtomen bor om mojligt seponeras. Om patienten ar moto-
riskt vélinstélld, har en rimlig antiparkinsonmedicinering och
uppvisar hallucinationer kan man préva kolinesterashdmma-
re.

I 6vrigt bor antiparkinsonmedicinering inventeras och revi-
deras, och en stegvis, forsiktig minskning/seponering bor for-
sokas i ordningen: antikolinergika, amantadin, selegilin, dop-
aminagonister [38]. Levodopa sparas ldngst, och om de psyko-
tiska symtomen kvarstar trots att patienten enbart anvénder
levodopa i monoterapi och om den kognitiva storningen inte ar
framtriadande kan man prova enlagdos »atypisk«antipsykotisk
medicinering som klozapin, olanzapin eller quetiapin [43]. Om

TABELL 1. Studier av kolinesterashdammare vid Parkinsons sjukdom med demens. (MMT = Mini Mental Test; CGIC = Clinical Global Impression of
Change; NPI = Neuropsychatric Inventory; ADAS-cog = Alzheimer’s Disease Assessment Scale — kognitiv subskala; SAPS = Scale for the

Assessment of Positive Symptoms; T = forbittring; + = ofrindrat.)

Referens Ar n Design Farmaka Kognitiv och neuropsykiatrisk effekt
Hutchinson [46] 1996 7 Oppen behandling Takrin T MmT
Aarsland [47] 2002 14 Dubbelblind, placebokontrollerad 2 x 10 v Donepezil T MMT, T CGIC, = NPI
Fabbrini [48] 2002 8 Oppen behandling 8 v Donepezil + MMT
Bergman [49] 2002 6 Oppen behandling 6 v Donepezil + MMT, T SAPS
Minett [50] Oppenbehandling 20 v/seponering 6 v/
2003 15 oppen behandling 12 v Donepezil T MmT
Leroi [51] 2004 16 Dubbelblind 8 v Donepezil + MMT, + NPI
Brashear [52] Dubbelblind, placebokontrollerad 12 v
2004 24 + 33 v Oppen behandling Donepezil T MmT
Aarsland [53] 2003 16 Oppen behandling 8 v Gabapentin T MmT
Reading [54] 2001 12 Oppen behandling 14 v Rivastigmin T MMT, T NPI, T sémn
Fogelson [55] 2003 28 Oppen behandling 26 v Rivastigmin T MMT, T ADAS-cog, T CGIC
Giladi [56] 2003 28 Oppen behandling 26 v Rivastigmin T MMT, T ADAS-cog
Emre [57] 2004 541 Dubbelblind, placekontrollerad 24 v Rivastigmin T MmT, T ADAS-cog, T CGIC, T NPI

LAKARTIDNINGEN NR 7 2006 VOLYM 103

453



KLINIK OCH VETENSKAP

den kognitiva storningen dr mer uttalad dr antipsykotisk medi-
cinering mindre effektiv.

Vad giller den kognitiva stérningen finns for Alzheimers
sjukdom sedan flera ar en etablerad farmakologisk behandling
med kolinesterashdmmare, som 6kar den cerebrala kolinerga
aktiviteten [44]. Kliniskt har dessa preparat, vid jamforelse
med placebo, gett signifikant forbattring inom kognitiva domé-
ner, global funktion och ADL. Kolinesterashidmmare har ocksa
provats vid Lewykroppsdemens och dven vid parkinsonde-
mens. I en randomiserad, placebokontrollerad studie med
kolinesterashdmmare (rivastigmin) hos 120 patienter med
Lewykroppsdemens visades i rivastigmingruppen dels att kog-
nitionen forbattrades, dels att forekomsten av hallucinationer
minskade, utan 6kade parkinsonistiska symtom [45].

En av de forsta 6ppna studierna med kolinesterashdmmare
(takrin) hos patienter med parkinsondemens publicerades
1996. Studien omfattade 7 patienter, vilka uppvisade en forbatt-
ringavde neuropsykiatriska symtomen [46]. Dessutom notera-
des ingen forsdmring av deras motoriska symtom.

Sedan dess har ett flertal sm4, bade 6ppna och placebokon-
trollerade, studier genomforts (Tabell I). Det 4r dock svart att
jamfora studierna, eftersom olika inklusionskriterier, olika
neuropsykiatriskabedéomningsinstrument och olika kolineste-
rashdmmare har anvints. Trots olikheterna kan dock noteras
att forbattringar observerats i flera neuropsykiatriska variab-
ler, oftast utan generell motorisk forsamring enligt UPDRS I1I
(Unified Parkinson’s Disease Rating Scale: motor part IIT) [58].
Vid behandling med kolinesterashdmmare bér man dock vara
observant pa uppkomst av extrapyramidala symtom, framfor
allt tremor.

Ar 2002 publicerades den forsta placebokontrollerade studi-
en av behandling med kolinesterashimmare (donepezil) hos
patienter med parkinsondemens; studien omfattade 14 patien-
ter under 10 + 10 veckor enligt korsdesign [47]. Kognitionen,
mitt med MMT, forbéttrades signifikant i gruppen som fatt ko-
linesterashdammare; + 2,1 jamfort med + 0,3 i placebogruppen.

Aven Minett och medarbetare fann en signifikant forbattring
i kognitionen efter 10 veckors behandling med kolinesteras-
hdmmaren donepezil jamfort med placebo, men de observera-
de ockséa en forsidmring efter paféljande 6 veckors seponering
[50]. Efter aterinsittande av donezepil i 10 veckor aterstélldes
dock kognitionen. Forfattarna anser emellertid inte att man
abrupt skall avbrytamedicineringen med donepezil pa grund av
risken for forsamring.

Nér en insatt behandling skall avslutas dr en obesvarad fraga
ialla studier av kolinesterashdmmare - vad giller bade parkin-
sondemens och alzheimerdemens, eftersom det inte finns nag-
ra publicerade utsittningsstudier.

Innan behandling initieras med kolinesterashdmmare bor
man naturligtvis gora ett minnestest (MMT, ADAS-cog [Alzhei-
mer’s Disease Assessment Scale - kognitiv subskala]) och dven
bedémning av ADL och beteende. Om en kolinesterashammare
inte tycks ge ndgon effekt eller om den ger biverkningar &r det en
klinisk erfarenhet i friga om alzheimerpatienter att man kan
forsoka byta kolinesterashimmare utan foregiende utskolj-
ningsperiod [59], trots att det teoretiskt sett inte borde vara na-
gon storre skillnad mellan de olika kolinesterashimmarna. De
har dock nagot olika farmakokinetiska egenskaper med olika
halveringstider, olika tid till maximal plamakoncentration savl
som nagot skild farmakodynamik med hdmning av acetyl- och
butyrylkolinesteras och paverkan pa nikotinreceptorer [42].

Trots att det inte finns nagra utbytesstudier med kolineste-
rashdmmare vid parkinsondemens torde sammateoretiskafar-
makokinetiska egenskaper gilla dven for dessa patienter.

For att minimera risken for biverkningar av kolinesteras-
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]
HFAKTA 4

Faktorer forknippade med e Manligt kdn
okad tolerans av behandling e Hog kroppsvikt
med kolinesterashimmare e |angvarig dopaminerg

e |angsam dosdkning terapi
e Administrering tillsammans e Férekomst av visuella hal-
med mat lucinationer

hammare bor dosen langsamt titreras, och patienten bor garna
ta medicinen tillsammans med mat [60] (Fakta 4). En uppfol-
jande kontroll vad giller effekter och biverkningar bor goras ef-
ter 4 veckor for att ta stillning till fortsatt medicinering.

Daman anser att patienten inte har ndgon klinisk nyttaavbe-
handling med kolinesterashimmare bér man géra minnestest
och ADL- och beteendebed6mning fore utsiattning och nagon
manad dérefter for att kunna bedéma patientens eventuella
forandring.

Ar 2004 publicerades en forsta dubbelblind, placebokontrol-
lerad multicenterstudie av effekt och biverkningar vid behand-
ling med kolinesterashimmare hos patienter med parkinson-
demens [57]. Totalt 541 patienter med parkinsondemens hade
rekryteratstill studien, och de ficki medeltal 8,5 mgrivastigmin
dagligen alternativt placebo under 24 veckor. Hos de patienter
som behandlats med rivastigmin noterades, jamfért med place-
bogruppen, en signifikant symtomforbéattring vad giller kogni-
tion, ADL, beteende och global funktion utan generell motorisk
forsdmring. Detta innebar séledes en signifikant forbattring av
samtliga huvudsymtom vid demens. Dock férekom en signifi-
kant 6kning avtremor, vilken tycktes attenueras efter ytterliga-
re 24 veckorien uppf6ljande studie [61]. Det forelag dven signi-
fikant lagre frekvens av hallucinationer i rivastigmingruppen.

Man maéste dock beakta att for ménga av patienterna var den
signifikanta kognitiva férbattringen inte kliniskt meningsfull,
vilket &ndock gor det mojligt att fynden vetenskapligt sett kan
leda vidare. Sammanfattningsvis visade studien att kolin-
esterashdmmaren rivastigmin kan laggas till terapiarsenalen
vid parkinson med betydelse for neuropsykiatrisk symtomlind-
ring. Andra studier far visa om dven andrakolinesterashimma-
re kan uppvisa liknande effekter. Den europeiska likemedels-
myndigheten EMEA beslutade ocksé i slutet av januari att god-
kénna kolinesterashdmmaren rivastigmin (Exelon) pa indika-
tion parkinsondemens.

Vid alzheimer finns 4ven majligheten att behandla svart sju-
ka patienter genom att paverka ett annat av hjarnans transmit-
torsubstanssystem, niamligen det glutaminerga systemet via
NMDA-receptorerna [41]. Memantin ir en icke-kompetitiv
NMDA-receptorantagonist som i kliniska studier uppvisat po-
sitiva effekter pakognition och aktivitetsgrad [62]. Enstakafall-
studier har visat att memantin kan ha effekt dven vid parkin-
sondemens [63].

Virdet av tidig diagnos
Det finns manga obesvarade fragor vad géller den patofysiologis-
kaprocessenvid parkinsondemens. Kanske ér parkinsondemens
och Lewykroppsdemens olika kliniska manifestationer av och
symtom pa samma synukleinopati med Lewykroppar: parkin-
sondemens uppvisar en langsam spridning fran nigrostriatala
strukturer och hippocampus till barken, Lewykroppsdemens de-
buterar senare och med snabbare, mer generaliserad spridning,.
Den totala synukleinopatibelastningen vid Lewykroppsdemens
tycks ocksa vara betydligt storre dn den vid parkinsondemens,
och aven storre dn den vid parkinson utan demens.

Moderna avbildningstekniker kommer sikert inom en snar
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framtid att kunna ge en objektivbild av sjukdomens process och
progression och géra det majligt att méta effekternaavfarmako-
logisk behandling.

Trots att en stor andel parkinsonpatienter utvecklar demens
gor inte alla det. De positiva effekterna av kolinesterashamma-
re vid parkinsondemens bor nu komma till klinisk tilldimpning
for att, om mdjligt, kunna forbéttra vissa parametrar och inte
minst livskvaliteten for bade patient och anhorig.

Detfinns dvenendel hinder for att en patient med parkinson-
demens ska kunna diagnostiseras adekvat. Behandlande lékare
ar oftast fokuserade pa motorikstorningen, medan kognitionen
inte far samma uppmérksamhet. Likare har ofta inte heller
samma diagnostiska kompetens fér symtom och klinik vid be-
gynnande demens som for motorikstorning. Detsamma géller i
stor utstrickning dven anhoriga, som bor vara observanta vid
debuterande beteendeforandringar hos patienten, vilka kan
vara de forsta tecknen pa begynnande demens.
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Det dr ocksd angelaget att tillfredsstédllande kunna klarlagga
kliniska, anamnestiska och biokemiska fynd, som tidigt kan
identifiera parkinsonpatienter med hog risk att utveckla de-
mens sa att de kan informeras, stodjas och kanske ha nytta av ti-
digt insatt terapi med kolinesterashdmmare. Saledes bér man
alltid 6verviga kognitiv svikt hos alla parkinsonpatienter och —
om sadan foreligger - ta stallning till om patienten kan ha nytta
avbehandling,.
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