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Kognitivni upad in demenca pri Parkinsonovi 
bolezni

Cognitive impairment and Parkinson’s disease dementia

Nina Žakelj, Marija Menih, Martin Rakuša

Izvleček
Parkinsonova bolezen (PB) je nevrodegenerativna bolezen možganov, ki se kaže z motoričnimi in 
nemotoričnimi znaki. Med motorične znake prištevamo tremor, rigidnost in bradikinezijo, med 
nemotoričnimi pa je najpogostejši kognitivni upad.

Rezultati longitudinalnih raziskav kažejo, da pri 80 % bolnikov kognitivni upad napreduje do de-
mence (PBD). Vpliv PBD na življenje je velik. Če kognitivni upad prepoznamo dovolj zgodaj, lahko 
simptome PBD olajšamo in s tem izboljšamo kakovost posameznikovega življenja.

V preglednem članku se bomo dotaknili najpogostejših vzrokov za nastanek kognitivnega upada, 
vpliva dednosti in prikazali značilno klinično sliko. Za prepoznavo kognitivnega upada uporab-
ljamo kognitivne teste, npr. Montrealsko lestvico ocenjevanja spoznavnih sposobnosti (MoCA), 
Baterijo testov frontalnih funkcij (FAB), Kratek poskus spoznavnih sposobnosti (KPSS) in test Te-
stiraj svoj spomin (TSS). Na koncu članka bomo prikazali možnosti simptomatskega zdravljenja z 
zdravili, ki jih imamo na voljo, ter z zdravili in postopki, ki so še v fazi razvoja.

Abstract
Parkinson’s disease (PD) is a neurodegenerative disorder of the central nervous system which 
presents itself with motor and non-motor signs. Motor signs include tremor, rigidity and bradyki-
nesia, while the most common non-motor sign is cognitive decline.

The results of longitudinal studies show that 80% of patients exhibiting cognitive decline pro-
gress to dementia (PDD). The impact of PDD on life is severe. If we recognise cognitive decline 
early enough, PDD can be slowed down, thereby improving the quality of life.

The review article summarises the most common causes of cognitive decline, describes the 
impact of heredity and presents a typical clinical picture. Several cognitive tests may be used 
to detect cognitive impairment, e.g. Montreal Cognitive Assessment Scale (MoCA), Frontal As-
sessment Battery (FAB), Mini-Mental State Examination (MMSE) and Test Your Memory (TYM). The 
article concludes with an outline of possible symptomatic treatments using available drugs as 
well as prospective approaches which are still in clinical trials.
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1 Uvod

Parkinsonova bolezen (PB) je bole-
zen motoričnega sistema, za katero so 
značilni bradikinezija, rigidnost, tremor 
v mirovanju in posturalna nestabilnost. 
Obravnavamo jo kot heterogeni nevro-
degenerativni sindrom, saj se poleg 
motoričnih pojavljajo tudi številni ne-
motorični simptomi (1,2). Med slednje 
uvrščamo avtonomne, psihiatrične ter 
psihosocialne motnje. Najpogostejša 
nemotorična značilnost PB je kognitiv-
na disfunkcija. Med avtonomne motnje 
prištevamo ortostazo, upočasnjeno pe-
ristaltiko ter urinsko frekvenco ali in-
kontinenco. Psihiatrične motnje se pri 
bolnikih s PB kažejo v obliki depresije, 
anksioznosti, psihoze ter motenj kontro-
le impulzov. S psihosocialnimi motnjami 
opisujemo bolnikovo neprilagojenost na 
vsakdanje življenje, naloge in interakcije. 
Pri bolnikih s PB je psihosocialno delo-
vanje slabše zlasti zaradi stereotipnega 
obnašanja in apatije (2).

Obseg kognitivne disfunkcije pri PB 
je različen. Pri bolnikih se lahko sreču-
jemo s PB z ohranjeno kognicijo, PB z 
blagim kognitivnim upadom (PB-BKM) 
ter skrajnim kliničnim izrazom v obliki 
demence pri PB (PBD), ki jo med napre-
dovanjem bolezni razvije 80 % bolnikov 
s PB (3,4).

PBD skupaj z demenco z Lewyjevimi 
telesci (DLB) uvrščamo v heterogeno 
skupino demenc, pri katerih se nalaga 
alfa-sinuklein in se tvorijo Lewyjeva te-
lesca (5). Tako PBD kot DLB sta napre-
dujoči nevrodegenerativni bolezni, ki 
sta verjetno dva konca istega bolezen-
skega spektra. Za obe so značilna raz-
sejana kortikalna Lewyjeva telesca (6). 
Tudi klinične značilnosti PBD in DLB 
so podobne in vključujejo halucinacije, 
nihanje zavesti ter demenco v sklopu 
ekstrapiramidne prizadetosti. V klinični 

praksi ju razlikujemo predvsem z arbi-
trarno določenim časovnim okvirjem. 
V kliniki in raziskovanju velja »pravilo 
enega leta« (7). Pri DLB se demenca po-
javi pred parkinsonizmom ali eno leto 
po pojavu znakov parkinsonizma. Rav-
no nasprotno o PBD govorimo, kadar se 
kognitivne motnje pojavijo po enem letu 
že vzpostavljenih motoričnih znakov PB 
(8,9).

Lewyjeva telesca je v povezavi s PB 
leta 1912 prvič opisal Frederick Lewy, v 
povezavi z demenco pa so jih opredelili 
šele leta 1961 (10). Do 80. let prejšnje-
ga stoletja so bila redka najdba, nato se 
je z možnostjo imunološkega barvanja 
z označevanjem ubikvitina in α-sinu-
kleina pričela odkrivati povezava med 
kortikalnimi Lewyjemi telesci in DLB 
ter PBD (11). Klinične, nevropsihološke 
in nevropatološke podobnosti med DLB 
in PBD so vodile v oblikovanje hipoteze, 
da gre za različna fenotipska izraza sicer 
enakega patološkega procesa, kar ostaja 
v veljavi tudi danes (7,12).

Čeprav PBD predstavlja manjši de-
lež vseh demenc, lahko zaradi staranja 
prebivalstva in uspešnega zdravljenja 
PB pričakujemo porast njene prevalen-
ce (2,13). Pomembno se je zavedati tudi 
njenega vpliva na kakovost bolnikovega 
življenja, saj je povezana z večjim tve-
ganjem za padce, večjo obremenitvijo 
skrbnikov, zgodnjim vstopom v domove 
z ustrezno oskrbo ter v povprečju za 4 
leta skrajšanim življenjem (14,15).

Namen tega preglednega članka je 
predstaviti trenutne koncepte na podro-
čju PBD s poudarkom na razumevanju 
patofizioloških procesov in genetskega 
ozadja nastanka bolezni, opozoriti na 
prepoznane dejavnike tveganja in v skla-
du s trenutnimi priporočili predstaviti 
nove, posamezniku prilagojene načine 
zdravljenja. Pregled člankov povzema 
Priloga 1. 

Priloga 1: Pregled raziskav o demenci pri Parkinsonovi bolezni, vključenih v pregledni članek.

Avtor (po letnicah) Število vzorca (n) Ugotovitve Omejitve

Hughes et al. (1992) n(PB) = 100 • 76 % bolnikov je po avtopsiji ustrezalo patohistološkim merilom za PB.
• Med bolniki, ki so imeli v življenju postavljeno napačno diagnozo PB, so patohistološko najpogosteje ugotavljali progresivno supranuklearno paralizo 

(6 %), multiplo sistemsko atrofijo (5 %) in Alzheimerjevo bolezen (3 %).
• Izguba celic v substantii nigri je korelirala s trajanjem in jakostjo PB.
• Po retrospektivni uporabi priporočenih diagnostičnih meril za PB se je natančnost diagnoze povzpela na 82 %.

Hughes et al. (2000) n(PB) = 83
n(kontrola) = 50

Po 122 mesecih:
n(PB) = 57
n(kontrola) = 26

• Med potekom  študije (122 mesecev) je demenco razvilo 17 bolnikov s PB (29 %) in nihče iz kontrolne skupine.
• Napovedni dejavniki za razvoj demence so bili moški spol, višja starost, hujša motorična prizadetost in daljše trajanje bolezni.

Potreben večji vzorec.
Sorazmerno veliko število sodelovanja v študiji ni zaključilo.

Aarsland et al. (2001) n(PBbD) = 171
n(kontrola) = 3062

Po 4,2 letih:
n(PBbD) = 130
n(kontrola) = 1908

• Po 4,2 letih je bilo dementnih 43 bolnikov s PB (33 % testiranih).
• Bolniki s PB imajo 5,9-krat večjo verjetnost za razvoj demence v primerjavi s kontrolno skupino.
• Napovedni dejavniki so bili rezultat na testu KPSS, ki je bil nižji od 29 točk, opravljen ob prvem testiranju, višja starost in hujši motorični simptomi.

Ob prvem testiranju bolniki niso opravljali nevropsihološkega testiranja, zato so 
se blagi primeri demence lahko spregledali.
21 % bolnikov s PB po 4,2 letih ni bilo pregledanih, ker so umrli.
Sorazmerno visoko število oseb iz kontrolne skupine po 4,2 letih ni več želelo 
sodelovati.

Aarsland et al. (2003) n(PB) = 224
n(PBD) = 51
n(kontrola) = 3295

Po 4 letih:
n(PB) = 139

Po 8 letih:
n(PB) = 87

• Po 4 letih so v skupini s PB na novo diagnosticirali 43 primerov PBD. 4-letna prevalenca PBD je bila 51,6 %.
• Po 8 letih so v skupini s PB na novo odkrili 28 primerov PBD. 8-letna prevalenca PBD je bila 78,2 %.
• Pri kontrolnih skupinah je bila 5-letna prevalenca demence 18,2 %.
• Pri bolnikih s PB je bilo trikrat verjetneje, da se razvije demenca kot pri zdravih osebah iz kontrolne skupine.
• Dejavniki tveganja so bili halucinacije pred pričetkom študije ter aktinetično dominantna ali mešana PB (tremor + akinezija).

Sorazmerno visoko število bolnikov s PB je študijo zaradi smrti ali drugih 
razlogov zapustilo.
V izhodišču nevropsihološko testiranje ni bilo opravljeno, zato so se blagi 
primeri demence lahko spregledali.

Emre et al. (2004) n(PBD) = 541
• n(rivastigmin) = 362
• n(placebo) = 179

Po 24 tednih:
n(PBD) = 410
• n(rivastigmin) = 263
• n(placebo) = 147

• V primerjavi s placebom je rivastigmin pokazal zmerno, vendar pomembno izboljšanje pri globalni oceni demence, kogniciji in vedenjskih simptomih.
• Najpogostejši stranski učinki so bili slabost, bruhanje in tremor.

Inzelberg et al. (2004) n(PB) = 240 • 12 % bolnikov je imelo pozitivno družinsko anamnezo PB, od tega jih je bilo 20 % nosilcev mutacije parkin.
• PB se je pri bolnikih s pozitivno družinsko anamnezo PB pričela pri nižji starosti, vendar je bil njen potek blažji.

Aarsland et al. (2005) n(DLB) = 15
n(PBD) = 36
n(PB) = 26
n(AD) = 17

• Nevroleptična občutljivost se je pojavila pri 53 % bolnikov z DLB, 39 % bolnikov s PBD in 27 % bolnikov s PB.
• Pri bolnikih z AD se nevroleptična občutljivost ni pojavila.
• Maligni nevroleptični sindrom ni bil povezan z drugimi kliničnimi ali demografskimi značilnostmi.

Potreben večji vzorec.

Bronnick et al. (2006) n(PBD) = 461 • Motnje pozornosti pri bolnikih s PBD zelo vplivajo na uspešnost izvajanja vsakdanjih aktivnosti. Na nekatere teste pozornosti bi lahko vplivala motorična spretnost bolnika.

Goetz et al. (2006) n(PB-BH) = 48 • Pri 81 % bolnikov so benigne halucinacije z ohranjenim uvidom v treh letih napredovale do okrnjenega uvida in do deziluzij. Potreben večji vzorec.
Za natančnejšo oceno napredovanja benignih halucinacij bi potrebovali 
longitudinalne študije.

Goris et al. (2007) n(PB) = 659
n(kontrola) = 2176

Po 3,5 letih:
n(PB) = 109

• Sočasna mutacija genov MAPT in SNCA dvakrat poveča verjetnost za razvoj PB.
• Kognitivni upad in razvoj demence pri bolnikih s PB sta močno povezana z inverzijskim polimorfizmom MAPT.

https://doi.org/10.6016/ZdravVestn.3003
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2 Epidemiologija

PB je druga najpogostejša nevrodege-
nerativna bolezen na svetu, ki prizadene 
0,4–1 % populacije med 60. in 79. letom 
ter 1,9 % populacije nad 80. letom sta-
rosti (16). PBD obsega 3–4 % vseh de-
menc (2). Letna incidenca je približno 
10 %, prevalenca je odvisna od incidence 
med bolniki s PB ter njihovega preživetja 
po razvoju demence (13,17). Po podat-
kih različnih študij naj bi bila prevalen-
ca PBD 30–40 %, kar predstavlja 4- do 
6-krat višjo incidenco kot pri zdravih 
posameznikih (17,18).

Ob postavitvi diagnoze PB ima 15–40 
% bolnikov BKM (19). Pri polovici vseh 
bolnikov s PB se razvije BKM v 6 letih 
po postavitvi diagnoze PB (20). Razisko-
valci na Norveškem so ugotovili, da ima 
kognitivne motnje ob postavitvi diagno-
ze PB 19 % ljudi, v naslednjih 8 letih pa 
jih je nato 75 % razvilo demenco (18). 
Do podobnih zaključkov so prišli tudi v 
administrativni študiji ameriškega zava-
rovalniškega programa US Medicare, v 
kateri so ugotovili, da je demenco v roku 
6 let od postavitve diagnoze razvilo 69,9 
% novodiagnosticiranih posameznikov s 
PB (21). Longitudinalna študija, izvede-
na v Avstraliji, je opredelila, da se po 20 
letih demenca pojavi pri 83 % bolnikov 
s PB (22,23). Raziskava, izvedena med 
bolniki, ki so bili ob postavitvi diagnoze 
PB kognitivno še ohranjeni, je pokazala 
hiter upad funkcije; 47 % bolnikov je PB-
-BKM razvilo po 6 letih, po 5 letih so vsi 
izmed njih prešli v PBD (20). Takšni po-
datki opozarjajo, da je prevalenca PBD 
prvih 10 let po postavitvi diagnoze PB 
sorazmerno nizka, nato dramatično po-
raste. Obdobje brez demence je odvisno 
skoraj izključno od starosti ob postavi-
tvi diagnoze PB – pri mlajših bolnikih je 
to obdobje daljše, saj se demenca skoraj 
praviloma pojavi okrog 70. leta starosti, 

ne glede na predhodno trajanje ali stop-
njo bolezni (24).

Študije prevalence so v veliki meri 
odvisne od geografskih območij, razlike 
pa opažamo tudi v času. V Španiji so leta 
1994 tako beležili 16-odstotno prevalen-
co med bolniki s PB, v letu 2005 je odsto-
tek porasel na 31,3 % (25,26). Za Slove-
nijo nimamo zbranih podatkov. Visoko 
prevalenco pri bolnikih s PB beležijo na 
primer na Tajskem (39,4 %), v Mehiki 
(39 %) ter Koreji (38,3 %), v Nemčiji je 
ta odstotek nižji (29 %) (27-30).

PB je najpogostejša med belimi mo-
škimi (31). Raziskave v Združenih drža-
vah Amerike so pokazale, da imamo pri 
sledenju poteka bolezni žensk ter drugih 
rasnih skupnosti nezadovoljive podat-
ke, saj sta ravno ti dve skupini v terciar-
no stopnjo vključeni v manjšem številu. 
Pregled programa US Medicare, ki ga 
uporablja 98 % Američanov, starejših 
od 65 let, je pokazal demografske razlike 
med bolniki 6 let po postavitvi diagno-
ze PB. PBD je v tem času razvilo 78,2 % 
temnopoltih ter 73,1 % hispanskih bol-
nikov (v primerjavi z 69,6 % v splošni 
populaciji bolnikov s PB). Z regresijskim 
modelom so ugotovili, da je verjetnost 
razvoja demence višja pri temnopol-
tih, Hispancih in ženskah ter nižja pri 
Azijcih. Ti podatki lahko opozarjajo na 
poseben vzorec progresije PB, lahko so 
le znak neskladja pri zagotavljanju ka-
kovostne oskrbe soobolevnosti v ZDA 
– neuravnana arterijska hipertenzija in 
diabetes namreč pomembno prispevata 
k razvoju vaskularne demence (2,21, 32).

3 Genetsko ozadje

Genetski dejavniki tveganja so najbolj 
očitni pri družinskem parkinsonizmu, 
vendar lahko vplivajo tudi na kognitivni 
upad pri sporadičnih oblikah PB (3). Po-
večano tveganje za PBD je pri bolnikih 

praksi ju razlikujemo predvsem z arbi-
trarno določenim časovnim okvirjem. 
V kliniki in raziskovanju velja »pravilo 
enega leta« (7). Pri DLB se demenca po-
javi pred parkinsonizmom ali eno leto 
po pojavu znakov parkinsonizma. Rav-
no nasprotno o PBD govorimo, kadar se 
kognitivne motnje pojavijo po enem letu 
že vzpostavljenih motoričnih znakov PB 
(8,9).

Lewyjeva telesca je v povezavi s PB 
leta 1912 prvič opisal Frederick Lewy, v 
povezavi z demenco pa so jih opredelili 
šele leta 1961 (10). Do 80. let prejšnje-
ga stoletja so bila redka najdba, nato se 
je z možnostjo imunološkega barvanja 
z označevanjem ubikvitina in α-sinu-
kleina pričela odkrivati povezava med 
kortikalnimi Lewyjemi telesci in DLB 
ter PBD (11). Klinične, nevropsihološke 
in nevropatološke podobnosti med DLB 
in PBD so vodile v oblikovanje hipoteze, 
da gre za različna fenotipska izraza sicer 
enakega patološkega procesa, kar ostaja 
v veljavi tudi danes (7,12).

Čeprav PBD predstavlja manjši de-
lež vseh demenc, lahko zaradi staranja 
prebivalstva in uspešnega zdravljenja 
PB pričakujemo porast njene prevalen-
ce (2,13). Pomembno se je zavedati tudi 
njenega vpliva na kakovost bolnikovega 
življenja, saj je povezana z večjim tve-
ganjem za padce, večjo obremenitvijo 
skrbnikov, zgodnjim vstopom v domove 
z ustrezno oskrbo ter v povprečju za 4 
leta skrajšanim življenjem (14,15).

Namen tega preglednega članka je 
predstaviti trenutne koncepte na podro-
čju PBD s poudarkom na razumevanju 
patofizioloških procesov in genetskega 
ozadja nastanka bolezni, opozoriti na 
prepoznane dejavnike tveganja in v skla-
du s trenutnimi priporočili predstaviti 
nove, posamezniku prilagojene načine 
zdravljenja. Pregled člankov povzema 
Priloga 1. 

Priloga 1: Pregled raziskav o demenci pri Parkinsonovi bolezni, vključenih v pregledni članek.

Avtor (po letnicah) Število vzorca (n) Ugotovitve Omejitve

Hughes et al. (1992) n(PB) = 100 • 76 % bolnikov je po avtopsiji ustrezalo patohistološkim merilom za PB.
• Med bolniki, ki so imeli v življenju postavljeno napačno diagnozo PB, so patohistološko najpogosteje ugotavljali progresivno supranuklearno paralizo 

(6 %), multiplo sistemsko atrofijo (5 %) in Alzheimerjevo bolezen (3 %).
• Izguba celic v substantii nigri je korelirala s trajanjem in jakostjo PB.
• Po retrospektivni uporabi priporočenih diagnostičnih meril za PB se je natančnost diagnoze povzpela na 82 %.

Hughes et al. (2000) n(PB) = 83
n(kontrola) = 50

Po 122 mesecih:
n(PB) = 57
n(kontrola) = 26

• Med potekom  študije (122 mesecev) je demenco razvilo 17 bolnikov s PB (29 %) in nihče iz kontrolne skupine.
• Napovedni dejavniki za razvoj demence so bili moški spol, višja starost, hujša motorična prizadetost in daljše trajanje bolezni.

Potreben večji vzorec.
Sorazmerno veliko število sodelovanja v študiji ni zaključilo.

Aarsland et al. (2001) n(PBbD) = 171
n(kontrola) = 3062

Po 4,2 letih:
n(PBbD) = 130
n(kontrola) = 1908

• Po 4,2 letih je bilo dementnih 43 bolnikov s PB (33 % testiranih).
• Bolniki s PB imajo 5,9-krat večjo verjetnost za razvoj demence v primerjavi s kontrolno skupino.
• Napovedni dejavniki so bili rezultat na testu KPSS, ki je bil nižji od 29 točk, opravljen ob prvem testiranju, višja starost in hujši motorični simptomi.

Ob prvem testiranju bolniki niso opravljali nevropsihološkega testiranja, zato so 
se blagi primeri demence lahko spregledali.
21 % bolnikov s PB po 4,2 letih ni bilo pregledanih, ker so umrli.
Sorazmerno visoko število oseb iz kontrolne skupine po 4,2 letih ni več želelo 
sodelovati.

Aarsland et al. (2003) n(PB) = 224
n(PBD) = 51
n(kontrola) = 3295

Po 4 letih:
n(PB) = 139

Po 8 letih:
n(PB) = 87

• Po 4 letih so v skupini s PB na novo diagnosticirali 43 primerov PBD. 4-letna prevalenca PBD je bila 51,6 %.
• Po 8 letih so v skupini s PB na novo odkrili 28 primerov PBD. 8-letna prevalenca PBD je bila 78,2 %.
• Pri kontrolnih skupinah je bila 5-letna prevalenca demence 18,2 %.
• Pri bolnikih s PB je bilo trikrat verjetneje, da se razvije demenca kot pri zdravih osebah iz kontrolne skupine.
• Dejavniki tveganja so bili halucinacije pred pričetkom študije ter aktinetično dominantna ali mešana PB (tremor + akinezija).

Sorazmerno visoko število bolnikov s PB je študijo zaradi smrti ali drugih 
razlogov zapustilo.
V izhodišču nevropsihološko testiranje ni bilo opravljeno, zato so se blagi 
primeri demence lahko spregledali.

Emre et al. (2004) n(PBD) = 541
• n(rivastigmin) = 362
• n(placebo) = 179

Po 24 tednih:
n(PBD) = 410
• n(rivastigmin) = 263
• n(placebo) = 147

• V primerjavi s placebom je rivastigmin pokazal zmerno, vendar pomembno izboljšanje pri globalni oceni demence, kogniciji in vedenjskih simptomih.
• Najpogostejši stranski učinki so bili slabost, bruhanje in tremor.

Inzelberg et al. (2004) n(PB) = 240 • 12 % bolnikov je imelo pozitivno družinsko anamnezo PB, od tega jih je bilo 20 % nosilcev mutacije parkin.
• PB se je pri bolnikih s pozitivno družinsko anamnezo PB pričela pri nižji starosti, vendar je bil njen potek blažji.

Aarsland et al. (2005) n(DLB) = 15
n(PBD) = 36
n(PB) = 26
n(AD) = 17

• Nevroleptična občutljivost se je pojavila pri 53 % bolnikov z DLB, 39 % bolnikov s PBD in 27 % bolnikov s PB.
• Pri bolnikih z AD se nevroleptična občutljivost ni pojavila.
• Maligni nevroleptični sindrom ni bil povezan z drugimi kliničnimi ali demografskimi značilnostmi.

Potreben večji vzorec.

Bronnick et al. (2006) n(PBD) = 461 • Motnje pozornosti pri bolnikih s PBD zelo vplivajo na uspešnost izvajanja vsakdanjih aktivnosti. Na nekatere teste pozornosti bi lahko vplivala motorična spretnost bolnika.

Goetz et al. (2006) n(PB-BH) = 48 • Pri 81 % bolnikov so benigne halucinacije z ohranjenim uvidom v treh letih napredovale do okrnjenega uvida in do deziluzij. Potreben večji vzorec.
Za natančnejšo oceno napredovanja benignih halucinacij bi potrebovali 
longitudinalne študije.

Goris et al. (2007) n(PB) = 659
n(kontrola) = 2176

Po 3,5 letih:
n(PB) = 109

• Sočasna mutacija genov MAPT in SNCA dvakrat poveča verjetnost za razvoj PB.
• Kognitivni upad in razvoj demence pri bolnikih s PB sta močno povezana z inverzijskim polimorfizmom MAPT.
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z mutacijami genov GBA, SNCA, alela 
APOE4 in haplotipa MAPT H1 (33). Z 
avtosomno recesivno obliko PB pove-
zujemo mutacijo gena PARK2, ki kodi-
ra parkin. Nosilci te mutacije imajo bolj 
benigen potek bolezni in redko dosežejo 
končno stopnjo demence (34).

Prve povezave med DLB in genet-
skimi okvarami so ugotovili s preuče-
vanjem gena GBA, ki kodira β-glukoce-
rebrozidazo. Homozigotne mutacije 
GBA povzročajo avtosomno recesivno 
Gaucherjevo bolezen, heterozigotne po-
vezujemo s PB s kar 5,8-kratnim tve-
ganjem za BKM in PBD ter DLB (35). 
To je sprožilo razmišljanje, da gre tako 
pri DLB kot pri PBD v ozadju za enako 
lizosomsko disfunkcijo, vendar genetske 
razlike med obema do danes še niso bile 
podrobno raziskane (36). Pri bolnikih z 
mutacijami GBA in SNCA so pogostejše 
motnje spanja v fazi REM, ki so dejav-
nik tveganja za nastanek PBD (37). Ga-
ucherjeva bolezen se lahko kaže s par-
kinsonizmom in prisotnostjo Lewyjevih 
telesc v možganskem deblu. Sorodniki 
teh bolnikov pogosteje razvijejo PB kot 
splošna populacija (38).

PB je α-sinukleinopatija. Zato ni pre-
senetljivo, da so z družinskimi in spo-
radičnimi oblikami parkinsonizma po-
vezane tudi mutacije gena SNCA (39). 
Mutacija oz. dupliciranje gena SNCA, ki 
kodira α-sinuklein, povzroča avtosomno 
dominantno PB; tripliciranja pa so po-
gosto povezana s parkinsonizmom in 
demenco (40). Delovanja α-sinukleina 
še niso popolno razjasnili. Predvideva-
mo, da igra vlogo pri funkciji sinaptičnih 
veziklov in uravnava sproščanje dopa-
mina (39).

Novodiagnosticirani bolniki s PB, ki 
so nosilci alela APOE4, imajo zmanjša-
no aktivnost medialnega temporalnega 
režnja ob opravljanju spominskih nalog, 
nosilci homozigotne MAPT H1 mutacije 

kažejo zmanjšano aktivnost posteriornih 
vidnih mrežij med reševanjem vidno-
prostorskih nalog (41). Apolipoprotein 
(APOE) kodira holesterolni transporter 
in ima 3 alelne oblike: APOE2, APOE3 
in APOE4. Vpliv mutacij teh treh alelov 
na kognitivni upad še ni povsem jasen 
(3). Gen MAPT kodira protein tau, nje-
gove variacije pa vplivajo na pojavnost 
PBD. Homozigoti H1/H1 imajo povi-
šano tveganje za PB s kognitivnim upa-
dom ter za zgodnji razvoj demence (42).

Vsi geni, ki so povezani s PB, niso 
nujno povezani tudi s povišanim tvega-
njem za kognitivne motnje. Tako je na 
primer z mutacijami gena PARK8, ki ko-
dira LRRK2. Te povzročajo avtosomno 
dominantno PB s poznim začetkom 
brez pridruženih kognitivnih motenj 
(43). PARK6, mutacija gena PINK1, je 
povezana z avtosomno recesivno PB s 
pridruženimi psihiatričnimi motnjami. 
Mutacije gena PARK7 ne povezujemo z 
demenco. PARK9 in PARK14 sta pove-
zana z atipično juvenilno obliko parkin-
sonizma in s kognitivnim upadom (3).

Pri bolnikih, pri katerih zaradi po-
zitivne družinske anamneze sklepamo, 
da bi lahko šlo za genetsko komponento 
bolezni, priporočamo genetsko svetova-
nje in teste (5). Rutinsko pa se genetske-
ga testiranja ne priporoča (3).

4 Klinična slika

4.1 Upad kognitivnih 
sposobnosti

Kognitivne motnje se najpogosteje 
kažejo kot težave pri vsakdanjih aktivno-
stih npr. pri jemanju zdravil ali vodenju 
financ. Kognitivne okvare lahko ovre-
dnotimo s psihološkimi testi, s katerimi 
pri bolnikih ugotovimo nihajočo pozor-
nost, nominalno afazijo s sicer ohranje-
no jezikovno sposobnostjo, bradifrenijo 
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zornost usmeri na stimulus (to omogoča 
kodiranje) in uporabi izvršilne procese 
(omogoči priklic). Ravno motnje spomi-
na uvrščamo med najpogostejše motnje 
pri PBD. Moteni so vsi vidiki spomina 
(33). Moten je spontani priklic, ki se iz-
boljša z namigovanjem (47). Prepoznav-
ni spomin sprva ni prizadet, nato okvara 
postaja vedno bolj očitna zaradi pridru-
žene disfunkcije temporalnega režnja in 
motenj shranjevanja ob obstoječi motnji 
priklica. S časom postane hudo prizade-
to predvsem poimenovanje predmetov. 
Bolniki imajo težave z razumevanjem 
pomena besed in besednih zvez (seman-
tika) in tvorjenjem različnih besed na 
isto črko (glas – fonem). 

Pri testu besedne tekočnosti testira-
mo semantiko in fonematiko. Pri tes-
tu semantične gladkosti preiskovancu 
predstavimo nadpomenko in mu naro-
čimo, naj našteje čim več podpomenk. 
Pri fonemski gladkosti preiskovanca 
spodbujamo, naj našteje čim več besed, 
ki se pričnejo z določeno črko/glasom. 
Za PBD je značilen slabši rezultat pri te-
stiranju semantične gladkosti, saj je le-ta 
v večji meri odvisna od delovanja tem-
poralnega režnja (33).

V klinični sliki pogosto opazimo tudi 
motnje vida, ki zajemajo tako vidnopro-
storske kot tudi vidnoperceptivne mo-
tnje. Vidnoprostorske motnje se kažejo 
z motnjami v zaznavanju zunajosebnega 
prostora, vidnoperceptivne s težavnim 
prepoznavanjem predmetov na podlagi 
njihove oblike (3). Pojavijo se lahko že 
zgodaj v bolezni. Z napredovanjem se 
vse bolj izrazijo (33).

4.2 Nevropsihiatrične 
in avtonomne motnje v 
napredovalni fazi PBD

Pri bolnikih s PBD, se lahko kognitiv-
ni upad dodatno poslabša z znaki okvare 

in okvarjen priklic (5).
Pri bolniku s PBD so značilno pri-

zadete izvršilne funkcije. Zajemajo re-
ševanje problemov, planiranje, miselno 
fleksibilnost, delovni spomin in inhibici-
jo. Nekateri pod njeno okrilje prištevajo 
tudi usmerjanje pozornosti (33,44). Z 
okvaro izvršilnih funkcij se bolniki sre-
čujejo od začetka bolezni dalje. Opazi-
mo jih lahko tudi v sklopu premotorne-
ga prodromalnega sindroma. S potekom 
bolezni se izvršilne funkcije slabšajo. 
Bolnik nam bo potožil o težavah s kon-
centracijo, ohranjanjem informacij, pla-
niranjem in organizacijo ter zaradi tega 
s težavami na socialnem in poklicnem 
področju (3,33).

Izrazita je tudi okvara pozornosti. 
Sohlberg in Mateer sta pozornost raz-
delila na več ravni. Najosnovnejša je 
budnost oz. čuječnost. Usmerjena po-
zornost je sposobnost odziva na dražljaj 
iz okolja. Deljena pozornost (vigilnost) 
je zmožnost hkratnega odziva na več 
dražljajev. Selektivna pozornost je spo-
sobnost izbrati relevantno informacijo, 
ki jo nato z vzdrževano pozornostjo (vi-
gilnostjo) ohranjamo dlje časa. Z izme-
nično pozornostjo prehajamo med nalo-
gami (45).

Motnje pozornosti srečamo že v zgo-
dnji fazi bolezni na ravni deljene in iz-
menične pozornosti. Okvaro zaznamo s 
testi izvršilnih funkcij. Z napredovanjem 
bolezni se simptomi poslabšajo. Pridru-
žijo se tudi motnje vzdrževane in usmer-
jene pozornosti (33). Ravno te motnje 
bolnika najbolj omejujej. Slabše se znaj-
dejo v vsakdanjih aktivnostih, izgubljajo 
tok misli in ne uspejo slediti pogovoru, 
kar pomembno vpliva na njihovo kako-
vost življenja (46).

Spomin vključuje vse kognitivne pro-
cese, ki so vpleteni v kodiranje, shra-
njevanje in priklic informacij. Odvisen 
je od sposobnosti posameznika, da po-
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avtonomnega sistema in nevropsihia-
tričnimi simptomi.

Bolniki pogosto izražajo tudi 
nevropsihiatrične simptome (15). Kar 
64 % bolnikov ima vsaj en nevropsihia-
trični simptom (2). Z depresijo se spopa-
da 20–50 % bolnikov s PBD, pogosti sta 
tudi apatija in anksioznost (2,48,49). Ti 
simptomi so posebno izraziti pri mlajših 
bolnikih z napredovalo obliko bolezni 
(49). Bolniki lahko trpijo za psihosocial-
nimi motnjami, med katerimi najpogo-
steje srečujemo stereotipije. 

Bolniki v napredovali fazi PBD ima-
jo vidne halucinacije, ki so scenske, 
unimodalne in le občasno zastrašujo-
če. Običajno se pojavijo v kasnejših fa-
zah bolezni. Tako halucinacije kot tudi 
nihanje pozornosti so lahko posledica 
zdravil, zlasti dopaminskih agonistov 
(3,5,33). Redkeje ima bolnik blodnje (5). 
Uvid je sprva prisoten, po treh letih pa 
ga izgubi 81 % bolnikov (50). Bolniki na-
vajajo tudi motnje spanja (49). Pojavljajo 
se tudi motnje avtonomnega živčevja, ki 
se kažejo z ortostazo, urinsko urgenco 
ali frekvenco ter upočasnjeno peristalti-
ko (2). Zaradi večjega tveganja za padce 
si bolniki pogosteje zlomijo kosti (15).

Vpliv PBD na kakovost življenja je 
velik. Napovedniki slabše kakovosti živ-
ljenja pri bolnikih s PBD so prisotnost 
hujše motorične prizadetosti, depresi-
je, nevropsihiatričnih simptomov, PB-
-BKM ter nižja starost in zavedanje svoje 
motnje. Mlajši bolniki se za razliko od 
starejših težje sprijaznijo s svojo bolezni-
jo, ker imajo v času postavljene diagnoze 
do svojega življenja višja pričakovanja 
(15).

5 Diagnosticiranje

Redno preverjanje kognitivega sta-
nja bolnika je minimalen standard pri 
obravnavi bolnikov s PB in se priporoča 

vsaj 1-krat letno. Po težavah s spominom 
bolnika povprašamo ob vsakem obisku 
(2). Za globalno oceno kognitivne spo-
sobnosti uporabljamo v ambulanti dva 
presejalna testa: Montrealsko kognitiv-
no lestvico (angl. Montreal Cognitive 
Assessment – MoCA) in Kratek preizkus 
spoznavnih sposobnosti (KPSS). Večjo 
občutljivost za oceno izvršilne disfunk-
cije in s tem za PBD je pokazal MoCA 
(51). MoCA obsega 30 vprašanj, s kate-
rimi ocenimo osem kognitivnih domen. 
Spominsko testiranje vključuje pet be-
sed, za testiranje priklica se uporabi dalj-
ši čas. Testiranje jezika, izvršilnih funk-
cij ter vidnoprostorskih funkcij poteka 
na višji ravni kot pri KPSS, saj nakazuje 
predvsem frontostriatalno okvaro (3,52). 

Nevropsihiatrične simptome PBD 
ocenjujemo z Nevropsihiatričnim popi-
som (angl. Neuropsychiatric Inventory, 
NPI), ki preverja prisotnost halucina-
cij, blodenj, agitacije, depresije, tesnobe, 
evforije, apatije, dezinhibicije, iritacije, 
motoričnih motenj ter motenj spanja in 
apetita (49). Klinična merila za PB-BKM 
in PBD so prikazana v Tabeli 1.

Pomembno je, da opravimo preiska-
ve, s katerimi izločimo morebitne odpra-
vljive vzroke demence (5). Med slednje 
uvrščamo npr. zastrupitev z dopami-
nergičnimi zdravili ali stanje odtegnitve 
po njihovi ukinitvi, zastrupitev z anti-
holinergiki ter drugimi zdravili, ki de-
lujejo na centralni živčni sistem (CŽS), 
depresijo, pomanjkanje vitamina B12, 
folne kisline, bolezni ščitnice, okvare 
CŽS, akutna vnetja in ostale presnovne 
bolezni (53). Za ločevanje med PBD in 
odpravljivimi vzroki demence opravimo 
laboratorijske ter slikovne preiskave (5).

5.1 Slikovni biooznačevalci in 
elekotroencefalografija (EEG)

MRT je nediagnostična in prikaže le 

Legenda: PB – Parkinsonova bolezen; PB-BKM – Parkinsonova bolezen z blagim kognitivnim upadom; 
PBD – demenca pri Parkinsonovi bolezni; KPSS-kratek preizkus spoznavnih sposobnosti.

Tabela 1: Klinična merila za blago kognitivno motnjo in za PBD. Povzeto po Safarpour et al., 
2016 (2).

Merila za postavitev diagnoze PB-BKM

Diagnoza PB

Kognitiven upad, razviden na nevropsiholoških testih

Poslabšanje kognitivnih sposobnosti glede na predhodno stanje

Poslabšanje kognitivnih sposobnosti ne vpliva na funkcionalno samostojnost

Praktična klinična merila za postavitev diagnoze PBD

Diagnoza PB

Nastop PB pred pojavom demence

KPSS < 26 točk

Poslabšanje kognitivnih sposobnosti, ki vpliva na samostojnost v vsakdanjem življenju

Motnje vsaj dveh od naštetih področij: pozornost, izvršilna funkcija, vidnoprostorska funkcija, spomin
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simetrično globalno atrofijo. Z njo lahko 
izključimo prisotnost morebitnih spre-
memb druge etiologije (vaskularni vzro-
ki ipd.) (5).

Informativno je slikanje s PET s fluo-
rodeoksiglukozo (18F) (FDG-PET), ki 
je bolj občutljivo in bolj specifično od 
enofotonske izsevne računalniške to-
mografije (FDG-SPECT). FDG-PET 
pri bolnikih s PBD prikaže simetrični 
hipometabolizem ne le parietalnih in 
temporalnih režnjev, kar srečujemo pri 
Alzheimerjevi demenci, temveč tudi ok-
cipitalnih režnjev (54). Ob tem se poviša 
signal v cerebelarnih dentatnih jedrih 
(3). Pri interpretaciji slik je pomembna 
tudi klinična predstavitev bolnika, saj 
se okcipitalni hipometabolizem pojavlja 
tudi pri PB brez kognitivne disfunkcije, 
PB-BKM in posteriorni kortikalni atro-
fiji (5). Poleg naštetega na PET in 123FP-
-CIT-SPECT slikah opažamo tudi manj 
dopaminskih transporterjev (DAT), kar 
nam zaradi visoke občutljivosti in spe-
cifičnosti pomaga predvsem pri razloče-
vanju od Alzheimerjeve demence (54). 
Slikovna diagnostika nam prikaže tudi 
zmanjšanje prostornine hipokampusa, 
medialnega temporalnega režnja, para-
hipokampusa, frontalnih asociacijskih 
področij in cingulatnega girusa (55). 
PET z označevalci za amiloid pokaže 
prisotnost amiloidnih plakov, ki je višja 
pri DLB kot pri PBD (6). Glavne razli-
ke, ki jih je s pomočjo funkcionalne sli-
kovne diagnostike moč opaziti pri PBD 
v primerjavi z DLB, so manj izrazita at-
rofija temporalnega, okcipitalnega in pa-
rietalnega režnja, izrazitejša bilateralna 
frontalna atrofija ter manjša infiltracija z 
amiloidnimi plaki (54). 

Z EEG izključimo epileptično aktiv-
nost, na katero posumimo predvsem pri 
bolnikih z očitnimi nihanji v pozornosti 
ali kogniciji. Na posnetkih je lahko vi-
dna generalizirana upočasnitev valov. Za 

postavitev diagnoze motenj spanja v fazi 
REM uporabljamo polisomnografijo (3). 
Postuma s sodelavci je v prospektivni 
raziskavi ugotovil, da so motnje spanja 
v fazi REM neodvisen dejavnik tvega-
nja za nastanek PB. Pri večini vključenih 
bolnikov z motnjami spanja v fazi REM 
so ugotovili nevrodegenerativne procese 
(56). Motnje spanja v fazi REM se lahko 
pojavijo pri bolnikih s PB kadar koli v 
poteku bolezni, bistveno bolj pa so izra-
žene z napredovanjem bolezni in v fazi 
PBD (5).

5.2 Nevropatološki izvid

Nevropatologija je pri LBD in PBD 
izjemno podobna. Zgolj na podlagi av-
topsije ne moremo opredeliti, ali je imel 
bolnik v življenju DLB ali PBD. Pri obeh 
opazimo široko razširjena Lewyjeva 
telesca v limbičnem sistemu in skorji, 
Lewyjeve nevrite v možganskem deb-
lu, limbičnem sistemu in neokorteksu, 
izgubo dopaminergičnih nevronov v 
mezencefalonu in izgubo holinergičnih 
nevronov v bazalnem telencefalonu. 
Poleg tega so prisotni senilni plaki in 
nevrofibrilarne pentlje (5,6). 

6 Zdravljenje

6.1 Zdravljenje kognitivnega 
upada

Za zdravljenje kognitivnega upada, 
povzročenega s PBD, nimamo vzročnih 
zdravil. Za simptomatsko zdravljenje je 
registriran inhibitor acetilholinesteraze 
(AChEi) rivastigmin, ki ga uporabljamo 
tudi pri zdravljenju Alzheimerjeve bo-
lezni (33,57).

Rivastigmin pomembno izboljša mo-
tnje pozornosti, vpliva tudi na kogni-
tivno nihanje in motnje budnosti (58). 
Na podlagi doslej opravljenih raziskav 
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ni mogoče zaključiti, ali je izboljšanje 
kognitivne funkcije pri zdravljenju z 
AChEi posledica dejanske izboljšave 
holinergičnih deficitov ali nanj vpliva iz-
boljšanje pozornosti. Delovanje AChEi 
je pri PBD boljše kot pri AD, kar je ver-
jetno posledica manjšega obsega dege-
neracije Meynertovega jedra pri slednji 
(33). Med neželenimi učinki se pojavlja 
predvsem slabost, ki je največkrat posle-
dica fenomena »najvišjega odmerka« in 
se lahko zmanjša z vnosom v kožo (5). 

V manjših študijah se je kot učinko-
vit izkazal tudi memantin, ki je mešani 
antagonist N-meil-D-aspartatnih in ni-
kotinskih receptorjev (5,33). Rezultati 
zdravljenja so pokazali blago izboljšanje 
na testih izvršilne kontrole pozornosti 
(3,33). Manjše študije so raziskovale tudi 
učinek atomoksetina, inhibitorja ponov-
nega privzema noradrenalina, ki poviša 
vzdražnost in budnost ter izboljša inhi-
bicijo (59). 

Če je kognitivni upad posledica ago-
nistov dopamina, ki jih uporabljamo za 
zdravljenje PB, jih postopno ukinemo in 

uvedemo levodopo (5). Levodopa izbolj-
ša tudi izvršilne funkcije, ki so povezane 
z miselno prožnostjo, sočasno poslabša 
nekatere druge vidike izvršilnih funkcij, 
npr. učenje na podlagi povratnih infor-
macij. Do tega pojava verjetno pride za-
radi hiperaktiviranja sorazmerno brez-
hibnih limbičnih in orbitofrontalnih 
mrežij (33). 

6.2 Zdravljenje ostalih 
nemotoričnih simptomov, ki 
vplivajo na kognitivni upad

Depresijo in anksioznost zdravimo s 
selektivnimi zaviralci ponovnega priv-
zema serotonina (SSRI), npr. z escitalo-
pramom, citalopramom, fluoksetinom 
in sertalinom. Uporabljamo lahko tudi 
selektivne zaviralce ponovnega privze-
ma serotonina in noradrenalina (SNRI), 
kakršen je na primer venlafaksin. V vi-
sokih odmerkih lahko pride do poslab-
šanja tremorja. Tricikličnih antidepre-
sivov (TCA) ne uporabljamo, saj zaradi 
delovanja na acetilholinske receptorje 

Legenda: PB – Parkinsonova bolezen; PB-BKM – Parkinsonova bolezen z blagim kognitivnim 
upadom; PBD – demenca pri Parkinsonovi bolezni; KPSS-kratek preizkus spoznavnih sposobnosti.

Tabela 1: Klinična merila za blago kognitivno motnjo in za PBD. Povzeto po Safarpour et al., 
2016 (2).

Merila za postavitev diagnoze PB-BKM

Diagnoza PB

Kognitiven upad, razviden na nevropsiholoških testih

Poslabšanje kognitivnih sposobnosti glede na predhodno stanje

Poslabšanje kognitivnih sposobnosti ne vpliva na funkcionalno samostojnost

Praktična klinična merila za postavitev diagnoze PBD

Diagnoza PB

Nastop PB pred pojavom demence

KPSS < 26 točk

Poslabšanje kognitivnih sposobnosti, ki vpliva na samostojnost v vsakdanjem življenju

Motnje vsaj dveh od naštetih področij: pozornost, izvršilna funkcija, vidnoprostorska funkcija, spomin
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slabšajo kognitivno funkcijo (60).
Stranski učinek ukinitve dopamin-

skih agonistov ali prehoda na levodopo 
je lahko tudi poslabšanje psihoze. Ka-
dar se ta pojavlja v klinični sliki, se za 
zdravljenje odločamo na podlagi jako-
sti težav. Pri neurgentnih halucinacijah 
se antipsihotikom izogibamo zaradi za 
Parkinsonovo bolezen značilne preob-
čutljivosti (61). Pred predpisom terapi-
je najprej ukinemo zdravila, ki bi lahko 
povzročala halucinacije, in sicer antiho-
linergike, amantadin, agoniste dopami-
na, inhibitorje monoaminooksidaze in 
levodopo, in sicer v tem vrstnem redu 
(3). 

Pri blagih halucinacijah lahko upo-
rabimo inhibitorje acetilholinesteraze 
(AChEi), ki imajo tudi manj srčno-žil-
nih neželenih učinkov. Delovanje AChEi 
zmanjša aktiviranje acetilholinskih re-
ceptorjev v ventralnem vidnem sistemu, 
ki prispeva k pojavu psihotičnih simpto-
mov (5). 

Pri hujših halucinacijah uporabljamo 
antipsihotike druge generacije v mini-
malnem še učinkovitem odmerku. Na 
jakost ekstrapiramidnih simptomov v 
najmanjši meri vplivata kvetiapin in klo-
zapin. Pri njuni uporabi, redkeje kot pri 
drugih antipsihotikih, pride do maligne-
ga nevroleptičnega sindroma. Pri kloza-
pinu je zaradi nevarnosti agranulocito-
ze potrebna tedenska kontrola krvi. Na 
EKG posnetku moramo slediti tudi in-
tervalu QT, saj pri zdravljenih z antipsi-
hotikih pogosteje prihaja do srčnega za-
stoja, kongestivnega srčnega popuščanja 
in pljučnice. Poviša se tudi tveganje za 
smrtni izid (5). Novo zdravilo na podro-
čju zdravljenja halucinacij je pimavan-
serin, ki je inverzni agonist receptorjev 
5HT-2A (62).

Zdravljenje motnje spanja v fazi REM 
ni potrebno, če bolnik ne škoduje sebi ali 
svojemu oskrbovalcu. Pomembno je, da 

iz spalnega okolja umaknemo ostre pred-
mete, oblazinimo tla in ločimo posteljo 
od sostanovalcev. Benzodiazepinov ne 
uporabljamo kljub njihovi učinkovitosti, 
saj poslabšajo zmedenost. Zdravljenje z 
melatoninom je učinkovito in za bolnike 
ni nevarno (5).

6.3 Nefarmakološki načini 
zdravljenja

Eden možnih načinov nefarmakolo-
škega zdravljenja je repetivna transkra-
nialna magnetna stimulacija možganov 
(rTMS). rTMS so testirali za zdravljenje 
migren, razpoloženjskih motenj in ka-
pi. Za dokončno oceno uspešnosti pri 
PBD bo potrebno večje število raziskav 
(63). Manjše študije so pokazale izbolj-
šanje rezultatov na Stroopovem testu po 
stimulaciji spodnje frontalne vijuge ter 
izboljšanje reševanja problemskih nalog 
po stimulaciji dorzolateralnega prefron-
talnega korteksa (64). 

Vedno bolj se poudarja pomen ko-
gnitivne rehabilitacije, pri kateri gre 
za reševanje zapletenih nalog (npr. su-
doku). Manjše študije so zaključile, da 
takšna oblika terapije izboljša miselno 
zmogljivost pri bolnikih s PB-BKM in 
PBD. Poseben napredek je razviden na 
testih izvršilne funkcije (65). Kognitivna 
vadba v kombinaciji s telesno dejavno-
stjo lahko zmanjša verjetnost, da se po-
javi blagi kognitivni upad za 80 % (66). 
Pomembno vlogo pri zdravljenju igra 
tudi socialna podpora bolnikom in svoj-
cem (3). Bolnikom koristi tudi fizikalna 
in delovna terapija, ki pozitivno vplivata 
na vsakdanje funkcije (5).

6.4 Zdravila v raziskovanju

V prihodnosti lahko pričakujemo 
zdravila, ki bodo učinkovala na več 
nevrotransmiterskih sistemov (33). Raz-
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vija se tudi zdravljenje kognitivnega 
upada z globoko možgansko stimulacijo, 
ki se je izkazalo pri izboljševanju moto-
ričnih znakov PB. Zdravljenje temelji na 
spremembah procesiranja motoričnih 
signalov na ravni nevronske mreže. Tak-
šen učinek nastane zaradi spremembe 
strukturnih in funkcionalnih povezav 
preko mehanizma plastičnosti možga-
nov in zato vrne disfunkcionalne mo-
torične signale v njihovo naravno stanje 
(67,68). Enak princip se razvija tudi za 
nevromodulacijo kognitivnih omrežij, 
pri čemer se za glavno tarčno strukturo 
uporablja Meynertovo jedro (69). Pri po-
skusih zdravljenja Alzheimerjeve bolez-
ni s o bili rezultati različno uspešni, kar 
nujno ne pove dosti za uspeh zdravljenja 
PBD, pri katerem gre za večji holinergič-
ni primanjkljaj (33).

Drugačno možnost zdravljenja nudi 
intrahipokampalna presaditev matičnih 
celic, ki preprečuje nevrodegeneracijo v 
specifičnih kognitivnih mrežjih. Matič-
ne celice, ki se pretvorijo v holinergične 
nevrone ali tvorijo živčni rastni faktor 
(angl. nerve growth factor), so pri glo-
dalcih izboljšale učne primanjkljaje in bi 
lahko v prihodnosti služile kot protiutež 

okvari medialnega temporalnega režnja 
(33).

7 Zaključek

S staranjem prebivalstva lahko pri-
čakujemo vedno več bolnikov z raz-
ličnimi oblikami demence, vključno s 
PBD. Glede na številne predklinične in 
klinične raziskave lahko v prihodnosti 
pričakujemo vzročna zdravila, ki bodo 
najverjetneje biološka (70). Na podlagi 
rezultatov raziskav pri bolnikih z Alzhei-
merjevo demenco vemo, da bo zdravlje-
nje uspešno, če bomo bolezen prepozna-
li in začeli zdraviti v čimbolj zgodnji fazi. 

Podobno velja za PBD. Pomembno je, 
da pri bolnikih s PB opravljamo redne 
preglede kognicije, nato pa kognitivni 
upad ustrezno simptomatsko zdravimo.

8 Spletna priloga

Priloga 1: Pregled raziskav o demen-
ci pri Parkinsonovi bolezni, vključenih 
v pregledni članek. Datoteka je dos-
topna na spletni povezavi: https://doi.
org/10.6016/ZdravVestn.3003.
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