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Mista oireet johtuvat? (1)

Taudin syy on edelleen tuntematon. Perint6- ja ymparistotekijat voivat vaikuttaa taudin syntyyn.

Parkinsonin tauti on eteneva keskushermoston sairaus, joka johtuu valittdjaaine dopamiinin puutoksesta.
Dopamiinilla on tarkea merkitys aivoissa viestien kuljettajana ja se mahdollistaa lihasten ja liikkeiden sujuvan,
koordinoidun toiminnan.

Parkinsonin taudissa aivojen mustatumakkeissa dopamiinia tuottavat hermosolut vahitellen haviavat ja aivojen
kyky varastoida dopamiinia heikkenee. Dopamiinin puutoksesta seuraa hairio liikkeiden, lihastonuksen, ryhdin ja
tasapainon saatelyssa eli motorisia oireita.

Motorisia oireita kehittyy yleensa siina vaiheessa, kun 50-80 % dopamiinia tuottavista soluista on vaurioitunut.

Varhainen Edennyt

Ennen diagnoosia Parkinsonin tauti Parkinsonin tauti

DOPAMIINI 8

\eray)

Mustatumakkeesta
striatumiin kulkevat
hermosolut rappeutuvat <
— Dopamiinin puutos

Aquilonius ja Mouradian 2012



Mista oireet johtuvat? (2)

Osa oireista voi ilmeta ennen varsinaista taudin diagnoosia, eli ennen motoristen oireiden ilmaantumista.

Taudin edetessa hermosoluja tuhoutuu myd6s laajemmin aivorakenteissa ja tauti aiheuttaa muutoksia
muissakin valittajaainejarjestelmissa (serotonergisessa, noradrenergisessa, kolinergisessd). Taman
seurauksena tauti aiheuttaa myds laajan ei-motorisen oireiston.

Ennen diagnoosia Varhainen Parkinsonin tauti Edennyt Parkinsonin tauti
Hajuaistin heikkeneminen, unihdiriot, Motoriset oireet: * Motoriset tilanvaihtelut, dyskinesia, puhe- ja
ummetus, masennus, kivut lepovapina, hidasliikkeisyys, lihasjaykkyys nielemisvaikeudet, tasapaino-ongelmat

* Ei-motoriset oireet: mm. kognition lasku ja
psyykkiset oireet, uni-valverytmin saatelyhairict,
autonomisen hermoston toimintahairiot

Aquilonius ja Lees 2007; Halliday, Lees ja Stern 2011



Motoriset oireet (1)

Parkinsonin taudin keskeisia oireita ovat lepovapina, hidasliikkeisyys, vahaliikkeisyys, lihasjaykkyys
seka ryhdin ja tasapainon hairio.

Miten oireet voivat nakya kdaytannossa?
* Liikkeiden aloittaminen ja suorittaminen hidastuu
* Tuolista ja vuoteesta nouseminen vaikeutuu

e Askel lyhenee ja madaltuu

* Tasapainorefleksit heikentyvat - kaatumisvaara
* Puhe muuttuu hiljaiseksi ja epaselvaksi

* Kasvot voivat muuttua ilmeettomiksi

* Nieleminen hidastuu ja vaikeutuu

e Kasiala voi pienentya




Motoriset oireet (2)

Motoriset tilanvaihtelut

Potilaan toimintakyky voi vaihdella suuresti riippuen laakkeen imeytymisesta ja vaikutuksesta.
Taudin edetessa esiintyy enenevdssa maarin motorista tilanvaihtelua, jolla tarkoitetaan hyvan (on-
vaihe) ja huonon (off-vaihe) toimintakyvyn vaihtelua.

On-vaihe Off-vaihe On-off tilanvaihtelu

* Ladke toimii hyvin * Ladke ei toimi optimaalisesti * Hyvan (on) ja huonon (off)

* Toiminta- ja liikuntakyky on hyva * Toiminta ja liikuntakyky vaikeutunut vaiheen ajallinen vaihtelu

e Parkinsonin taudin oireita vahan tai * Voi olla jaykkyytta, hitautta tai levodopa-hoidon aikana
ei lainkaan myotaliikkeiden puuttumista, vapinaa

* Voi tarvita apua paivittaisissa toiminnoissa

Annosvasteen hiipuminen Dyskinesia Dystonia

(wearing-off) * Hallitsemattomat pakkoliikkeet, jotka * Lihasten tahdotonta, kramppimaista

« Oire, joka yleensi ilmenee liittyvat levodopahoitoon vaantymista
muutaman vuoden levodopa- * Voi olla my®6s liikkeiden hallintakyvyn * Voi olla joko Parkinsonin tautiin liittyva
ladkityksen kayton jalkeen heikkenemista, jolle on ominaista oire (plasman matala pitoisuus) tai

« Taudin oireet palautuvat tai kouristuksenomaiset tai toistuvat l[aakityksen sivuvaikutus (plasman
pahentuvat ennen seuraavaa liikkeet tai koordinaation puute korkea pitoisuus)
levodopa-annosta ja poistuvat, kun * Liittyvat yleisesti levodopan * Lievittyy, kun laakitys on optimaalinen

Selraava-annos otetaan huippupitoisuuksiin plasmassa

Etusivu



Ei-motoriset oireet

Parkinsonin tautiin liittyy usein myds ei-motorisia oireita. Oireet voivat lisdaantya taudin edetessa.
Osa oireista* voi ilmeta ennen motoristen (liike-) oireiden ilmaantumista

AUTONOMISET
matala pystyverenpaine,
liikahikoilu,
tihed-/ydvirtsaisuus,
virtsaamispakko,
erektiohairiot

KOGNITIO JA PSYYKE

*masennus, tuskaisuus,
apatia, mania,
aistiharhat, illuusiot, harhaluulot,
sekavuus, delirium,
pakko-oireinen kaytoshairio,
toiminnanohjauksen hairio,
dementia

UNI, VIREYSTILA
*poikkeava paivavasymys, MUUT
pakonomainen nukahtelu, supUmMUS
unettomuus, . !
RUOANSULATUSKANAVA pa'"?h“ofsku'

*REM-unen kaytoshairio,

painajaiset, levottomat jalat syljen valuminen, kuiva suu,

nielemisvaikeus,
narastys, ylavatsakivut,
pahoinvointi, oksentelu,

ummetus,
ulostamisvaikeus

rasvoittuminen

AISTIT
kipu, tuntohairiot,
*hajuaistin heikentyminen,
naon epatarkkuus,
kaksoiskuvat

Chaudhuri ym. 2011




Taudin eteneminen (1)

Motoriset ja ei-motoriset oireet lisaantyvat taudin edetessa

Parkinsonin tauti on eteneva keskushermoston sairaus. Se diagnosoidaan tyypillisimmin 60-70 -vuotiaana

Taudin oireet kehittyvat usein vahitellen ja vaikeutuvat ajan mittaan
Taudin edetessa tilanvaihtelut ja haitalliset pakkoliikkeet lisddantyvat

Tilanvaihtelut eli on/off-oireet voivat vaikeuttaa kotoa ldhtemista, mika vaikuttaa elamanlaatuun

Puhe voi muuttua epaselvaksi ja voi tulla nielemisvaikeuksia
Kavelyvaikeudet, jahmettymiset tai kaatuilu voivat lisdantya

*  Ei-motoriset oireet, kuten suoliston ja virtsarakon toimintahairiét, psyykeongelmat tai muistin heikentyminen

ovat mahdollisia taudin edetessa
*  Taudin edetessa ulkopuolisen avun tarve voi lisaantya

Varhaisvaihe

Ei-motoriset oireet
Motoriset oireet

Hoidon haittavaikutukset

Qireet

Liikkeiden hitaus

Lihasjdykkyys

Vapina
Pdivivdsymys e
Hajuaistin Kivut
heikentyminen Uupumus

A Parkinsonin taudin diagnoosi

Edennyt vaihe

Sekavuus
Psykoosi

Tilanvaihtelu

Pakkoliikkeet
Nielemisvaikeus

Tasapainovaikeudet

Jahmettyminen

Virtsaamisvaikeudet
Matala pystyverenpaine

Umimetus Unihdiridt  Masennus Muistin heikentyminen Dementia

| | |
-20 -10 0

Aika vuosissa

Kuva mukaeltu artikkelista Kalia ja Lang 2015

| | >

10 20

Seuraava



Taudin eteneminen (2)

Taudin edetessa ladkkeen terapeuttinen ikkuna kapenee ja annostelu vaikeutuu

s ; i} - = VARHAINEN ETENEVA EDENNYT

Taudin varhaisessa vaiheessa levodopan vaikutus kestaa
useita tunteja eikd potilaalla esiinny dyskinesiaa. Kun tauti g g g
etenee, levodopa-annoksen vaikutus lyhenee ja dyskinesia- '
oireilua ilmenee l33kepitoisuuden ollessa maksimissaan. £ E E
Edenneessa vaiheessa vaste levodopalle laskee entisestdan ja  tecis 2 & o Louece S e R A
dYSkIHESIa-OIFEHUa |Imenee JO Samaan a|kaan kun Iaakkeen * Motorinen vaste * Motorinen vaste * Motorinen vaste

. - |aakitykselle pitkakestoinen lagkitykselle lyhenee laakitykselle lyhyt
terapeuttlnen hyoty alkaa. « Dyskinesiaa esiintyy * Dyskinesioiden esiintyminen * On-aikaan liittyy lahes

harvakseltaan lisdéntyy jatkuvasti dyskinesiaa

Taudin edetessa tablettilaakityksen teho saattaa heikentya. Tablettilaakkeet voivat
imeytya epatasaisesti ja epavarmasti. Suoliston hidastunut liike ja mahalaukun
heikentynyt tyhjeneminen vaikeuttavat levodopan kulkeutumista imeytymiskohtaansa ¢ /
ohutsuoleen. Epasaanndllinen tablettien kulkeutuminen aiheuttaa runsasta vaihtelua \w/
plasman levodopa-pitoisuuksissa, joka puolestaa johtaa joko pakkoliikkeisiin (korkea
tai nopeasti muuttuva pitoisuus) tai Parkinson-oireisiin (matala pitoisuus) . 3

* Taudin varhaisessa vaiheessa tablettiladkitysta tihentamalld/optimoimalla voidaan jossain maarin
kompensoida edelld mainittuja ongelmia

* Taudin edenneessa vaiheessa epatasaisen levodopapitoisuuden aiheuttamat ongelmat voivat olla
huomattavia. Kun perinteinen ladkehoito ei enaa tehoa riittavasti, tulisi harkita laiteavusteisia hoitoja.
Laiteavusteiset hoitomuodot ohittavat mahalaukun ja ne mahdollistavat tasaisen ja jatkuvan
dopaminergisen stimulaation.

Seuraava
Rodriques-Oroz, Marin ja de Fabregues 2011; Nyholm ja Lennernds 2008; Nyholm ym. 2003



Taudin eteneminen (3)

Taudin oireiden seuraaminen on tarkeaa

Taudin eteneminen on hyvin yksil6llista. Potilaan on tarkeaa kertoa hoitohenkilékunnalle taudin
oireista (motorisista ja ei-motorisista) ja kuinka han kokee oireiden haittaavan hanen toimintakykyaan

ja elamanlaatuaan.

Sujuvatko arkiaskareet? Onko liikkuvuus hidastunut?

Esiintyyko esimerkiksi

tasapainovaikeuksia

akillisia tilanvaihteluita (esim. jahmettymista)
tahattomia liikkeita (esim. huojuntaa, nykimista)
vapinaa

kipua

muistin heikkenemista

ahdistuneisuutta

masennusta

unihairioita

Potilasta kannattaa pyytaa kirjamaan ylOs oireensa ja sairauden vaikutukset elamanlaatuun ja
toimintakykyyn muutaman vuorokauden ajalta ennen kontrollikdayntia. Myos laheisen mukaan
ottaminen vastaanotolle on toivottavaa. Nama helpottavat keskustelemista oireista ja potilaan

voinnista.

Video
Miten valmistaudut ldakarin vastaanotolle?
Parkinsonliitto ry Seuraava

4


https://www.parkinson.fi/palvelut/parkinsonin-tauti/oppaat-ja-videot

Taudin eteneminen (4)

Vaikuttaako tauti elinikaan?

Tauti itsessaan ei aiheuta kuolemaa.

Taudin edetessa motoriset oireet voivat vaikeutua ja erilaisten tapaturmien, kuten
kaatumisten riski kasvaa. My6ds dementian riski kasvaa.

Tautiin liittyy odotettavissa olevan elinian lyhentyminen samanikaiseen muuhun
vaestoon verrattuna.

Etusivu
Parkinsonin tauti: Kaypa hoito -suositus, 2019 b |



Taudin hoito (1)

Parkinsonin tautiin ei ole viela parantavaa hoitoa. Taudin oireet ja etenemisnopeus ovat yksil6llisia.

Siksi hoito valitaan yksilollisesti oireiden vaikeusasteen seka potilaan ian ja muiden sairauksien

perusteella.

Taudin hoito on kokonaisvaltaista ja hoitomuotoja on monia.

Hoidoilla pyritdaan ja voidaan lisata elamanlaatua, lievittaa oireita ja yllapitaa toimintakykya.

Taudin edetessa laakitysta tai ladkkeiden annostuksia joudutaan usein muuttamaan tai vaihtamaan tai
kayttamaan useampaa hoitomuotoa yhta aikaa. Ladkarin, hoitajan, potilaan ja laheisen on hyva tehda

tiivista yhteistyota, jotta laakkeiden hyotyjen ja haittavaikutusten valilla |10ydetaan hyvaksyttava

tasapaino.

Perinteinen ladkehoito
o Levodopa, dopamiiniagonisti, MAO-
B -estdja, COMT-estdjd, amantadiini

Laiteavusteinen hoito
o Jatkuva levodopainfuusio
o Syvaaivostimulaatio
o Apomorfiini-infuusio

Muu, ei-motoristen oireiden (kuten
psyykkisten tai virtsaamiseen liittyvien
oireiden) lievittamiseen kaytettava ladkehoito

Parkinsonin tauti: Kaypa hoito -suositus, 2019

Omatoiminen liikunta, ravitsemus

Fysioterapia, toimintaterapia,
apuvalineet

Ravitsemusterapia
Puheterapia

Kuntoutusohjaus, sosiaalityo

Etusivu

Seuraava



Taudin hoito (2)

Varhaisvaiheen ladkehoito: Nuorempien (alle 60-65 -vuotiaiden) ja lievaoireisten potilaiden
oireita lievittava hoito aloitetaan usein dopamiiniagonistilla tai monoamiinioksidaasi B:n
(MAO-B) estajalla. Hoito voidaan aloittaa myos levodopalla, mikali potilas on vanhempi tai
monisairas, hanella on kognitiivisia oireita tai tarvitaan tehokkaampaa vaikutusta motorisiin
oireisiin. Lopulta kaikki potilaat tarvitsevat levodopahoitoa.

Keskivaiheen taudin hoidossa levodopan ohella hyodyllisia laakkeita ovat
dopamiiniagonistit, katekolioksimetyylitransferaasin (COMT) estaja, apomorfiini-injektiot ja
mahdollisesti MAO-B:n estdjat.

Annosvasteen hiipumista tai off-vaiheita pyritaan lievittamaan dopaminergista stimulaatiota
tehostamalla. Vaihtoehtoina on

* suurentaa levodopan tai dopamiiniagonistin annosta

* lisata levodopan rinnalle dopamiiniagonisti tai COMT:n tai MAO-B:n estaja
vahentamaan levodopan hajoamista ja pidentamaan vaikutuksen kestoa

* jakaa levodopa-annosta niin, etta pienennetaan kerta-annosta ja tihennetaan
annosvalia

Etusivu Seuraava
Parkinsonin tauti: Kaypa hoito -suositus, 2019



Taudin hoito (3)

Parkinsonin tauti: Kdypa hoito -suositus, 2019; Kaasinen ym. 2015;
Kaasinen 2019, Parkinsonin tauti, Ladkarin kasikirja




Perinteinen ladkehoito (1)

Levodopa ja dopadekarboksylaasin estaja
levodopa + karbidopa (Kardopal®, Levocar® Sinemet®)
levodopa + benseratsidi (Madopar® Madopar Quick®)

*  Suun kautta otettava tablettilaake
* Levodopa on dopamiinin esiaste
* Levodopa paasee verenkierrosta aivoihin, jossa siita tehdaan dopamiinia

 Dopadekarboksylaasin estdja estaa levodopan hajoamisen dopamiiniksi ennenaikaisesti

* Levodopa hajoaa elimistossa varsin nopeasti. Sen puoliintumisaika dopadekarboksylaasin

estdjan kanssa annettuna on noin 1,5 h

* Levodopa yhdistettyna dopadekarboksylaasin estdjaan (benseratsidiin tai karbidopaan) on

tehokkain Parkinsonin taudin oireita lievittavista ladkehoidoista

HO DOPA DEKARBOKSYLAASI HO

\ \

HO— NH, ) HO— WNHZ
Levodopa x< COOH Dopamiini

Pharmaca Fennica; Parkinsonin tauti: Kdypa hoito -suositus, 2019

Seuraava



Perinteinen ldadkehoito (2)

Monoamiinioksidaasi B:n (MAO-B) estija

selegiliini (Eldepryl®)

rasagiliini (Azilect®, Rasabon®, Rasagilin[e] KRKA®/Stada®/Accord®/Mylan®/Sandoz®)
safinamidi (Xadago®)

e Suun kautta otettava tablettiladke

* MAO-B —estaja hidastaa dopamiinin hajoamista aivoissa - dopamiinin vaikutus aivoissa
tehostuu ja pitenee

* Safinamidilla on myods muita vaikutusmekanismeja

* Kaytetaan myos edenneessa Parkinsonin taudissa levodopan lisalaakkeena

Pharmaca Fennica; Parkinsonin tauti: Kaypa hoito -suositus, 2019 Seuraava



Perinteinen ladkehoito (3)

Katekolioksimetyylitransferaasin (COMT) estdja

entakaponi (Comtess®)

opikaponi (Ongentys®)

levodopa + karbidopa + entakaponi (Stalevo®, Pentiro®, Levodopa/Carbidopa/Entacapone
Accord®/Orion®)

* Suun kautta otettava tablettilaake
* Otetaan levodopan kanssa (ei vaikuta ilman levodopaa)

* Estaa levodopan hajoamista suolistossa ja verenkierrossa = levodopan vaikutusaika
pitenee, tasaisempi vaikutus

« COMT-estaja parantaa siten levodopan paasya verenkierrosta aivoihin, jossa levodopa
muutetaan dopamiiniksi

Pharmaca Fennica; Parkinsonin tauti: Kiypéa hoito -suositus, 2019 Seuraava



Perinteinen ladkehoito (4)

Dopamiiniagonistit
Suun kautta otettavat tablettilaakkeet: pramipeksoli ~ (Pramipexol[e] Stada®/Orion®,
Oprymea®, Sifrol®)
ropiniroli (Ropinirol KRKA®/Orion®, Requip®,
Ropinostad®)
bromokriptiini  (Parlodel®)

Depotlaastari: rotigotiini (Neupro®)

Ihon alle annosteltava injektio: apomorfiini (Apogo Pen, Dacepton®)

e Sitoutuvat aivoissa dopamiinireseptoreihin = vaikuttavat dopamiinin kaltaisesti

* Teho on vahaisempi kuin levodopalla, mutta vaikutusaika on pidempi. Yksinaan kaytettyna
teho on rajallinen ja hoitoon on ennen pitkaa liitettava levodopa.

* Edenneessa Parkinsonin taudissa voidaan kayttaa levodopan lisalaakkeena

* Apomorfiini-injektiota voidaan kayttaa levodopan lisalaakkeena vaikeiden off-tilojen hoitoon
kun suun kautta annettava Parkinson-laakitys ei riita. Vaikutus alkaa n. 7-15 min kuluttua
injektiosta ja kestdaa n. tunnin

Pharmaca Fennica; Parkinsonin tauti: Kdypa hoito -suositus, 2019 Seuraava
4



Perinteinen ladkehoito (5)

Amantadiini
(Amantadin®)

* Lisaa dopamiinin tuotantoa ja vapautumista aivoissa

* Voidaan kayttaa edenneessa taudissa levodopan lisalaakkeena pakkoliikkeiden
vahentamiseksi.

Antikolinergi
biperideeni (Akineton®)

e Saattaa tehota paremmin vapinaan kuin jaykkyyteen.

* Mahdollista kayttaa yksin tai lisalaakkeena. Voidaan kayttaa erityistapauksissa, esimerkiksi
hoidettaessa nuorehkoa potilasta, joka karsii hankalasta vapinasta.

Takaisin
Pharmaca Fennica; Parkinsonin tauti: Kdypa hoito -suositus, 2019 b



Laiteavusteinen hoito (1)

Laiteavusteisilla hoidoilla voidaan vahentaa taudin edenneessa vaiheessa motorisia
tilanvaihteluja ja tahattomia liikkeita seka pidentaa toimintakykyista aikaa ja kohentaa
elamanlaatua.

Laiteavusteisia hoitoja ovat:

Jatkuva
levodopainfuusio Syvaaivostimulaatio Apomorfiini-infuusio
(Duodopa®, (DBS) (Dacepton®)
Lecigon®)

Video
Edenneen Parkinsonin taudin hoitovaihtoehdot
Parkinsonliitto ry

Takaisin

Parkinsonin tauti: Kaypa hoito -suositus, 2019 .


https://www.parkinson.fi/palvelut/parkinsonin-tauti/oppaat-ja-videot

Laiteavusteinen hoito (2)

Jatkuva levodopainfuusio (Duodopa®, Lecigon®)

Parkinsonin tauti: Kdaypa hoito -suositus, 2019; Duodopa valmisteyhteenveto; Lecigon valmisteyhteenveto

Edenneen taudin hoitomuoto liukoisessa (geeli) muodossa
Duodopa sisaltaa levodopaa ja karbidopaa
Lecigon sisaltaa levodopaa, karbidopaa ja entakaponia

Valmiste annostellaan laitteen avulla suoraan ohutsuoleen vatsan ihon lapi asetetun
avanteen kautta

Jatkuvan infuusion avulla saavutetaan tasainen veren levodopa-pitoisuus = potilaan
motorinen tilanvaihtelu ja/tai pakkoliikkeet vahenevat

Ennen kuin pysyva PEG/J-letku asennetaan, voidaan kokeilla hyotyyko potilas
levodopainfuusiohoidosta valiaikaisen nena-suoliletkun avulla

Takaisin
N



Laiteavusteinen hoito (3)

Syvaaivostimulaatio (DBS)
* Edenneen Parkinsonin taudin kirurginen hoitomuoto
* Leikkauksessa viedaan ohuet elektrodit aivojen tyvitumakkeisiin

* Kun elektrodit ovat oikeassa paikassa, ne kytketaan virtalahteeseen, joka asennetaan ihon
alle yleensa rintakehan alueelle. Virtalahde muistuttaa sydamentahdistinta

* Hoito vahentaa motorisia tilanvaihteluja ja pakkoliikkeita

Parkinsonin tauti: Kaypa hoito -suositus, 2019



Laiteavusteinen hoito (4)

Apomorfiini-infuusio (Dacepton®)
* Edenneen taudin hoidossa voidaan kayttaa myos apomorfiini-infuusiohoitoa
e Apomorfiini kuuluu dopamiiniagonisteihin
* Edenneen taudin hoidossa ladke annostellaan ihon alle jatkuvana infuusiona ulkoisen
pumpun avulla

e Dopamiiniagonistit vaikuttavat elimistéssa dopamiinin tavoin vahentaen motorisia
tilanvaihteluita

Takaisin

Parkinsonin tauti: Kaypa hoito -suositus, 2019; Dacepton valmisteyhteenveto -



Impulssikontrollihairiot

Impulssikontrollihairidita esiintyy noin 14 %:lla. Naihin kuuluvat:
* Hyperseksuaalisuus
e Peliriippuvuus
*  Ahmimishairio
* Pakonomainen ostaminen
* Puuhiminen/toistokayttaytyminen

* Riippuvuus levodopaladakitykseen, ns. dopamiinidysregulaatio-oireyhtyma (DDS)

Laakitys voi altistaa impulssikontrollihairioille.
Naista on tarkea kertoa hoitohenkilokunnalle, koska oireita voidaan hoitaa ladkemuutoksin.

Impulssikontrollihairidihin voivat altistaa varhainen sairastumisika, miessukupuoli ja aiempi
impulssikontrollihairio suvussa.

Etusivu
Weintraub ym. 2010
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