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Neurodegenerativ sjukdom och parkinsonism

rogressive non-flu
aphasia ontotemporal dementia

Alzheimer’s

Viktiga sjukdomar med parkinsonism

Synukleinopatier 4R-Tauopatier

* Parkinsons sjukdom (PS); * Progressiv supranuklear pares
Idiopatisk (IPS) och hereditar (PSP)

* Demens med Lewy bodies (DLB)  « Corticobasal degeneration (CBD)

* Multipel systematrofi (MSA) Vaskuldra/évriga

 Cerebrovaskular sjukdom och
Vaskuldr demens (VaD)

* Normaltryckshydrocefalus (NPH)




Diagnos av parkinsonistiska sjukdomar

* Symtom
* Motorik (symmetrisk/asymmetrisk, extremiteter/axialt, tremor, balans/fall)
* Dysautonomi (ingen/mild/uttalad, tidig/sen)
* Kognitiv svikt (mild/uttalad, tidig/sen, karaktaristik, fluktuationer)
« Neuropsykiatri (hallucinationer, vanforestéllningar, depression, dngest, apati)
* Roda flaggor (utdver ovanstaende)
« Tidsférlopp (langsam/snabb progress, debutsymtom)
* Kliniska fynd/status (neurologi, kognition, psykiatri, dvrigt)
* Biomarkarer (blod, cerebrospinalvatska, imaging, genetik)
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Parkinsons sjukdom

* Vanligaste neurodegenerativa sjukdomen efter Alzheimers sjukdom

* Debut fran tonar till dldre, prevalens 6kar med aldern

* Minst 2 av 4 kardinalsymtom av parkinsonism

* Karakteristiskt med asymmetrisk debut

* Gradvis och langsam progression

* Icke-motor symtom &r vanliga och kan debutera innan motoriska problem
* Demens utvecklas hos > 50% (debut efter > 1 ar av motorsymtom)

* Feldiagnosticeras kliniskt i upp till 25% (aven i tertidra center)

Patologi vid Parkinsons sjukdom

Braak, 2005




Motoriska symtom

Fyra kardinalsymtom (minst 2

* Tremor (foretrddesvis i vila)

* Bradykinesi (langsamhet, upphakningar, amplitudminskning)

* Rigiditet (6kar vid kontralateral aktivering, ev kugghjulsfenomen)
* Postural instabilitet (balansproblem)

Andra motoriska symtom

* Dystoni

* Gangstoérning

* Andrad kroppshéllning
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Icke-motoriska symtom

Tidiga

* Hyposmi (nedsatt luktsinne)

* REM-sleep behavioural disorder (RBD)
* Depression, angest

* Lindrig kognitiv storning

« Lindrig dysautonomi (t ex forstoppning)
| komplikationsfas

* Svar dysautonomi (ortostatism, mm)

* Hypersomni

* Demens

« Hallucinationer, vanforestallningar

Tidsforlopp

Tidsram ofta 10-20 ar (beror pa debutalder)

f f

Parkinsonism Demens
> 50%
Asymmetrisk, Svérare hos > 50%
tremordominant d}’sa‘f“?"_‘"_“"
akinesilrigiditet,
fall
RBD
Hyposmi Lindrig kognitiv storning
Milda affektiva och
dysautonoma
symtom




Klinisk diagnos av Parkinsons sjukdom

1. Anamnes och status
2. Stod fran biomarkarer

Isolerad, Idiopatisk
Parkinsonism —— asymmetrisk —arm (+ ben) > Parkinsons

Langsamt progressiv .

(+ anamnes pa RBD, hyposmi) sjukdom

Andra symtom milda vid debut

Biomarkérer:

CT/MRI - fér att utesluta annan patologi i basala ganglier
Dopamintransporter-SPECT/PET — differentierar fran andra former av tremor
Transkraniell sonografi — vid specialiserade centra
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Utredning
* Anamnes
* Status
* CT/MR hjarna
* DATSCAN / Dopamin-PET (vid milda symtom eller vid
differentialdiagnostiska problem)
* SWEDD (Scans Without Evidence of Dopaminergic Deficit)
* Vid fortsatt osikerhet — klinisk uppféljning/aterbesék
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Dopamintransporter-SPECT/PET

Normal Tidig Avancerad
sjukdom sjukdom
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Fallbeskrivning
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Differentialdiagnoser

* Essentiell tremor

* Annan form av tremor (ex ortostatisk, dyston, lakemedelsutlost)
* Vaskular parkinsonism

Atypiska parkinsonsjukdomar:

* Lewybodysjukdom med tidig demens (LBD, DLB)

* Multipel system atrofi (MSA-P)

* Progressiv supranuklear pares (PSP)
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Essentiell tremor

* Isolerad tremor

 Aktion > positionell, ej i vila

* Hander och huvud

* Ofta symmetrisk

* Alkohol ddmpar tremor

* Langsam progress

* Hereditet vanligare (an vid PS)
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Annan tremor

Nagra exempel:

* Hypertyroidism

« Lakemedelsutlost (ex litium, valproat)

« Leverskada (flapping tremor / asterixis)

« Ortostatisk tremor (i stdende, framst balen)
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Vaskular parkinsonism

* Gangstorning > armar ("lower-body parkinsonism”)
* Bredsparig gang
* Nedsatt balans, fall
« Urintrangningar, urininkontinens
« Ofta kombinerat med kognitiv svikt av dysexekutiv typ
* Nedsatt uppmarksamhet, psykomotorisk hastighet, flexibilitet
* Apati/ passivitet
* Nedsatt sjukdomsinsikt
« Affektinkontinens (blédighet)
« Depression / Pseudodepression

* Vaskuldra forandringar i basala ganglier eller subkortikal vitsubstans
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Lewbody-demens (DLB) — en blanddemens

Alfa-synuklein  Alfa-synuklein Tau

+ +
-amyloid p-amyloid

p.:n

T Ay
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PDD / DLB — "1 ars-regeln”
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[ parkinsonism | —— [ Domens | [ =Po0 |

>1ar

Parkimsanism | —— [ Damers | [ =018 |

<1ar

* PDD = Parkinsons sjukdom with dementia
* DLB = Dementia with Lewy bodies
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Lewybody-demens (DLB)
Tid (5-10 &r)
] l Demens
Demens Rorelseproblem inati
/ Fluktuationer
Dysautonomi
] Anamnes! RBD, hypersomni
Demens Neuroleptika-
+ kanslighet
Rorelseproblem .
[dyposmi
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Multipel systematrofi (MSA)
Tid (5-10 ar)
Parkinsonism Lindrig kognitiv
och/eller stérning
cerebelldra (Demens 10%)
symptom
Dysautonomi ., pizrnstams-
RBD symptom
+/- Red flags
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Tidiga Red flags

« Tidig balansstorning och fall * Three (3) out of 13 significant
« Snabb progression red flags: 100 % specificity and
70 % sensitivity (clinical

* Inspiratorisk stridor diagnosis)

* Antecollis * Data from European MSA Study
« Tidig och handikappande Group; Mov Disord (2010),
dysfoni, dysartri och dysfagi Lancet Neurol (2013)

* Emotionell inkontinens
(tvangsskratt, tvangsgrat)
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Klinisk diagnos MSA

1. Anamnes och status
2. Stod av biomarkérer

Parkinsonism —— Asymmetrisk / symmetrisk —— [VISA

Tidig dysautonomi
+/- Cerebelldra symtom/fynd
+/- Hjarnstamssymtom
Lag/6vergdende L-doparespons
Snabb progression

Biomarkorer:

MRI — atrofi av pons och mellersta cerebelldra pedunkeln

Neurofilament — 6kad i CSF (och plasma)
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Klinisk diagnos PSP

1. Anamnes och status
2. Stod av biomarkérer

Parkinsonism —— Axial, +/- extremiteter —— PSP
Tidig balansstorning
Ogonmotorikstérning
Dysfagi, dysartri
Tidig exeutiv dysfunktion

och apati
Biomarkérer:

MRI - atrofi av mesencefalon och 6vre
cerebelldr pedunkel
Neurofilament — 6kad i CSF (och plasma)
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