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Leder

| ar er det 200 ar siden Parkinsons sykdom ble beskrevet forste gang. Dette jubi-
leet har blitt behgrig markert landet rundt. 2017 markerer ogsa aret da Nasjonal
kompetansetjeneste for bevegelsesforstyrrelser (NKB) for farste gang utgir Nyhets-
bulletinen i samarbeid med Normodis - «Norsk forening for Parkinsons sykdom
og bevegelsesforstyrrelser», som ble stiftet i 2014. Dette haper vi blir starten pa

et langsiktig samarbeid mellom NKB og Normodis, som begge ensker & fremme
kunnskap om og behandling av Parkinsons sykdom og andre bevegelsesforstyrrel-
ser i Norge. Du kan lese mer om Normodis i dette nummeret av Nyhetsbulletinen.

De fleste opplever at bevegelsesfeltet er i rivende utvikling. Dette gjelder ikke minst
teknologiske framskritt innen genetikken som gir helt nye diagnostiske muligheter.
Samtidig kan det vaere en utfordring a vite nar genetisk testing ber utferes. | denne
utgaven presenteres bade anbefalinger vedrgrende dette ved Parkinsons sykdom,
og du kan lese en spennende historie om hvordan «nye genetiske metoder lgser
gamle mysteriers.

Ellers har vi samlet innlegg som tar for seg ulike omrader vedrgrende Parkinsons
sykdom, som MR-diagnostikk, nye behandlingsalgoritmer, kroppsvekt og glaukom.
Avslutningsvis omtales «ParkinsonNet i Norge» - et spennende pilotprosjekt som
skal gke kunnskap og bedre samhandling mellom ulike yrkesgrupper som behan-
dler personer med Parkinsons sykdom.

Med dette takker jeg alle forfattere og andre bidragsytere, og ansker riktig god lesning!

Guido Alves
Leder, Nasjonal kompetansetjeneste for bevegelsesforstyrrelser
Stavanger universitetssjukehus
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Oppdatering fra NorModis

Pa vegne av styret i NorModis,
Espen Dietrichs, leder

NorModirs

International Parkinson and Movement Disorder Society

— MDS - er organisasjonen for alle som er interessert

i bevegelsesforstyrrelser. Mange land har egne interes-
seorganisasjoner for bevegelsesforstyrrelser, slik som
Sverige (SweModis) og Danmark (DanModis). | Norge
dannet en liten gruppe bevegelsesinteresserte nevrologer
pa 1990-tallet «Interessegruppen for Parkinsons Sykdom

i Norge». Det var denne interessegruppen som startet
utgivelsene av Nyhetsbulletinen, og som sammen med de
andre skandinaviske organisasjonene gikk sammen om &
danne den felles Scandinavian Movement Disorder Society
— ScandModis — som ble stiftet i 2008 (under et mete pa
Holmen i Asker), og som bl.a. arrangerer arlige skandinaviske

kongresser.

For noen ar siden besluttet «Interessegruppen for Parkinsons
Sykdom i Norge» & legge ned seg selv og ga inn for
opprettelsen av en dpen organisasjon for alle bevegelses-
interesserte leger og annet helsepersonell i Norge. Denne
foreningen ble stiftet 11. mars 2014 under navnet «Norsk
forening for Parkinsons sykdom og bevegelsesforstyrrelsers
(NorModis), og med Mathias Toft som ferste leder.

Vi prover 4 finne en hensiktsmessig arbeidsform og & definere
NorModis fremtidige plass i norsk nevrologi. Foreningen

har som formal & fremme kunnskap om og behandling av
Parkinsons sykdom og andre bevegelsesforstyrrelser, samt

a stimulere til bade behandlingsorientert og basalfaglig
forskning innen alle helsefaglige omrader. Vi vil samarbeide
med den nasjonale kompetansetjenesten for bevegelses-
forstyrrelser (NKB) om utgivelsen av Nyhetsbulletinen, og

vi gnsker a arrangere kurs og seminarer (inkludert et fast
fagmete om bevegelsesforstyrrelser pa tirsdag kveld under
Nevrodagene hvert ar), stimulere til forskning, samt & veere
en aktiv medspiller ved utviklingen av faglige anbefalinger og
retningslinjer om diagnostikk og behandling av bevegelses-
forstyrrelser. | tillegg onsker vi & ha et elektronisk nettverk for
medlemmene i NorModis, samt en mailingliste for & kunne
spre informasjon blant alle som er interessert i bevegelsesfor-

styrrelser i Norge.
Interesserte som vil melde seg inn i NorModis eller hare
mer om foreningen, kan fa ytterligere informasjon pa vare

nettsider eller ta kontakt via e-post:

E-post: Normodis.org@gmail.com

Nettside: http://legeforeningen.no/Fagmed/
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kompetansetjeneste for
bevegelsesforstyrrelser

NORSK DYSTONINETTVERK

NETTVERKSMOTE 19. JANUAR 2018
Radisson Blu Airport Hotel Gardermoen

Nasjonal kompetansetjeneste for bevegelsesforstyrrelser (NKB) ansker
i samarbeid med Normodis a invitere fagpersoner som arbeider med
dystoni til mete i Norsk dystoninettverk 19. januar 2018, Gardermoen.
Nettverket har som formal a utveksle erfaringer, harmonisere og heve nivaet
for utredning og behandling av pasienter med dystonier og liknende tilstander
i Norge, samt bidra til gkt forskningsaktivitet.

Mgtet arrangeres i samarbeid med Desitin, Allergan, Medtronic og Boston Scientific.

FOR PROGRAM OG PAMELDING, SEND E-POST TIL NKB@SUS.NO

NorModis




Nar er det aktuelt med genetisk testing ved
Parkinsons sykdom?

Ole-Bjorn Tysnes, avd. sjef, prof. dr.med,
Haukeland universitetssjukehus

Parkinsons sykdom (PS) forekommer med en arlig
insidens pa ca. 15/100000 [1]. Forekomsten av tilfeller
med PS i naer familie er vel 2 ganger hayere hos PS
pasienter enn hos kontroller [2]. Monogenetiske
tilstander som arsak til PS er sjelden i uselekterte
materialer. | ParkVest-studien fant vi ett tilfelle med
kjent monogenetisk arsak blant til sammen 200
undersgkte pasienter [2]. Det er gjort flere studier

pa kumulert genetisk risiko, dvs. hvordan samlede
parkinsongener gker risiko for sykdom. Data viser at
pavisning av parkinsonrelaterte gener er knyttet til
alder ved symptomdebut [3]. Generelt vil en likevel si
at risikoen for arvelig sykdom er lav. Hvordan kan det
da veere aktuelt med genetisk testing?

Genetisk testing er relevant i diagnostisk syemed

for familiemedlemmer med risiko for sykdom, og

kan vaere relevant for & uttale seg om prognose. Ny
kunnskap om forhold som kan pavirke risiko for a
utvikle sykdom [4-6] er av interesse for personer med
PS i neer familie. Billeddiagnostikk og kliniske faktorer
kan bidra til 4 identifisere personer med seerlig risiko.
Funn av genetiske risikofaktorer vil ytterligere kunne
bidra til & informere om risiko for sykdom. Personer
med risiko for sykdommen vil gnske & redusere risiko
sa mye som mulig.

Det ble i 2013 utarbeidet europeiske retningslinjer for
genetisk testing ved PS [7]. Anbefalingen er:

1. Alpha-Syn og LRKK2 kan testes i familier
med betydelig opphopning av sykdom slik at

autosomal dominant arv er sannsynlig

2. GBA skal bare testes for i populasjoner med
opphopning av GBA-mutasjon

3. Parkin, PINK og DJ-1 kan testes for ved flere

tilfeller i familien med debut av PS for fylte 50
eller i enkelttilfeller ved debut for fylte 40

4. @vrige gener er kun aktuelle ved sveert tidlig
sykdomsdebut og dersom andre undersokelser er
negative.

Veiledningen ble utarbeidet pa et tidspunkt hvor
det ikke var mulig & gjennomfere tiltak ved pavist
okt risiko for PS. En ma spgrre seg om testing na er
mer aktuelt enn i 2013, selv om det ikke finnes noen
akseptert mate & redusere risiko pa.

Generelt kan en si at argumenter for genetisk testing
vil veere 1) a pavise sikker arsak til sykdommen,

2) muligheter for testing av familiemedlemmer

3) preimplantasjonsdiagnostikk og 4) starte
behandlingstiltak sa tidlig som mulig, dersom dette
finnes. Argumenter mot genetisk testing vil veere 1)
usikkerhet i hvilken grad enkeltgener bidrar, 2) at
genetiske markgrer gir usikker effekt pa tidspunkt for
sykdomsutbrudd og 3) retten til ikke & vite.

Ved PS vil en ved pavisning av mutasjon i de kjente
genene kunne si at det er stor sannsynlighet for at
dette er arsaken til PS, selv om det finnes genvarianter
hvor det fortsatt er usikkerhet rundt hvilken grad de
bidrar til sykdommen. Problemet er at det ved testing
av friske vil foreligge stor usikkerhet vedrerende

hva et genetisk funn vil bety. Det er vel kjent at det

er inkomplett penetrans ved den vanligste arvelige
PS-formen (LRRK2) [8]. Det er ikke engang sikkert at de
som har mutasjoner knyttet til PS noensinne vil utvikle
sykdommen. Nar det foreligger slik usikkerhet faller
mye av hensikten med presymptomatisk testing bort.
Preimplantasjonsdiagnostikk er aktuelt. Personer som
er baerere kan velge & teste om egne barn vil bli beerere
av den aktuelle mutasjonen.



Bioteknologilovens § 2A-1 «Genetisk undersgkelse
av befruktede egg» omhandler muligheten

for preimplantasjonsdiagnostikk. Det er lov &
gjennomfgre metoden etter bestemte kriterier:
«Preimplantasjonsdiagnostikk kan bare tilbys

par der en eller begge er baerere av alvorlig

monogen eller kromosomal arvelig sykdoms.
Alvorlige monogenetiske sykdommer er omtalte

i underteksten, men det er usikkert om dette kan
omlfatte risiko for PS. Det er ukjent om metoden
noensinne er benyttet ved risiko for PS. Retten til ikke
a vite er viktig. Funn av mutasjoner som viser risiko
for en sykdom som PS vil fare til bekymring. Dette er
en aktuell problemstilling bade for pasienter og for
friske familiemedlemmer. Sa lenge en pasient med
PS bare har tilfeller med PS i familien, vil det fortsatt
vare usikkert om det er vesentlig okt risiko som

ved autosomal dominant arv. Straks det foreligger

et genetisk resultat, vil det veere en visshet. Videre
vil presymptomatisk testing veere problematisk. En
tester ikke bare seg selv, men ogsa andre. Spesielt
kan det vaere vanskelig dersom neste generasjon
velger & teste seg. De vil da ogsa automatisk teste
tidligere generasjoner hvor det kan vaere personer
som ikke gnsker a vite at de er baerere av den aktuelle
mutasjon.

| et nylig publisert arbeid innen amyotrofisk lateral
sklerose (ALS) er det vist at de fleste nevrologer i dette
fagfeltet na vil tilby genetisk testing til ALS-pasienter
fra familier med opptreden av sykdommen (nesten
alltid autosomal dominant arvegang) [9]. Et flertall

vil ogsa etablere tilbud om testing av tilfeller med
sporadisk ALS, selv om det da vil foreligge betydelig
usikkerhet i hvilken grad testresultatet kan fortelle om
risiko for familiemedlemmer. Min konklusjon er at
dette er et felt hvor sa vel de medisinske muligheter
som vare holdninger er i rask utvikling.
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Nye genetiske metoder lgser gamle mysterier — presis

genetisk diagnose etter over fgrti ars utredning

Siri Lynne Rydning, klinisk stipendiat, Institutt for Klinisk medisin, Universitetet i
Oslo og lege, Nevrologisk avdeling, Oslo Universitetssykehus HF, Ulleval.

I 1972 beskrev professorene Rolf Nyberg-Hansen
og Sigvald B. Refsum to tvillinger med den sjeldne
kombinasjonen av optikusatrofi og progredierende
spastisk paraparese fra barnear [1]. | familien var
ogsa en annen av de totalt seks s@sknene muligens
i ferd med & utvikle en lignende sykdom. Etter

som tiden har gatt har dette sgskenet utviklet
optikusatrofi og polynevropati, kun beskjedne
pyramidale tegn, men en uttalt cerebellzer ataksi,
mens de to tvillingene na har en alvorlig spastisk
paraparese kombinert med tilneermet blindhet og
polynevropati. Et spesielt funn er at de to tvillingene
skarer langt over normalomradet pa hukommel-
sestester [2].

Opp gjennom arene har man lett med alle tilgjengelige
metoder for & finne arsaken til sykdommen i familien.
Ut fra klinisk mistanke ble spesielt herediteer spastisk
paraparese (HSP) av type SPG7, eller en mitokondrie-
sykdom vurdert som saerlig aktuelle diagnoser. Dette
ble imidlertid utelukket. Utelukket ble ogsa en rekke
tilstander som Friedreichs ataksi, SPG1, SPG2, SPG3a
SPG4, SPG7, SPG8, SPG15, SPG31, SPG42, SCA1,
SCA2, SCA3, SCA6, SCA7, DRPLA, POLG-mutasjoner,
OPA1-mutasjoner, MELAS, MERFF, Fragilt X syndrom,
gangliosidose GM1/GM2, SOD1-mutasjoner, CMT1a,
diverse metabolske sykdommer, ALD, vitamin
E-mangel, karnitinmangel og thiaminmangel.

Da det ble mulig & gjore heleksomsekvensering av
familien ble to sammensatt heterozygote og predikert
sykdomsgivende varianter i UCHL1-genet identifisert.

Proteinet UCHL1 er en del av ubiquitin-proteasom-
systemet og har en viktig funksjon i reguleringen av
nedbrytning av proteiner, saerlig i hjernen.
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Faktisk angis det at UCHL1 utgjer 5 % av nevronenes
cytoplasmiske protein [3]. Dysfunksjon av UCHL1

er pavist bade ved andre nevrodegenerative
sykdommer [4,5] og ved kreftsykdommer [6,7]. Det er
beskrevet én familie med typisk Parkinsons sykdom
og en variant i UCHL1-genet [8], men dette er ikke
gjenfunnet naer 20 ar senere og UCHL1 sin rolle i
Parkinsons sykdom er fortsatt ikke avklart.

Imidlertid ble det i 2013 beskrevet en familie med
homozygote mutasjoner i UCHL1 og et lignende
sykdomsbilde som hos vare pasienter, med

tidlig startende nevrodegenerativ sykdom med
optikusatrofi, mer dominert av ataksi enn spastisitet
[9]. Etter publikasjon av beskrivelsen av den norske
familien2 har denne tilstanden fatt HSP-benevnelsen
SPG79 (OMIM 615491), forelgpig den siste HSP
navngitt med SPG-nummer.

Utredningen av pasienter med arvelige bevegelses-
sykdommer kan veere tidkrevende og omfattende.
Nyere genetiske metoder i form av dypsekvensering
og analyse av genpaneler og hele eksomet har

de senere arene okt kunnskapen om genetisk
bakgrunn for disse tilstandene betraktelig. Det er
na over 100 forskjellige sykdomsgener kjent for a
kunne forarsake HSP og/eller arvelig ataksi [10].
Selv om det fortsatt er mange ulgste mysterier
blant personer med slike monogene tilstander, sa
gker andelen med presis diagnose, sarlig ettersom
analyse av genpaneler har blitt mer tilgjengelige
[11,12]. For eksempel analyseres na hele 240

gener ved genpanel for arvelige bevegelsesforstyr-
relser ved Avdeling for Medisinsk genetikk, Oslo
Universitetssykehus.

| den omtalte familien tok det over 40 ar med nitid
leting for man omsider kom frem til presis diagnose.



Funnet av dysfunksjon av UCHL1 i denne familien

er ogsa et eksempel pa hvordan man ved a studere
sjeldne monogene former for bevegelsesforstyrrelser
kan bidra med kunnskap som ogsa bringer lys over
sykdomsmekanismer ved hyppigere tilstander, slik
som Parkinsons sykdom og Alzheimers sykdom.
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Strukturell billeddiagnostikk ved
Parkinsons sykdom

Bjorg Johanne Warg, lege og stipendiat

St. Olavs Hospital og Institutt for nevromedisin, NTNU, Trondheim

Parkinsons sykdom (PS) er en klinisk diagnose som
stilles pa bakgrunn av kardinaltegnene bradykinesi
samt rigiditet eller tremor, fraveer av eksklusjonskri-
terier og tilstedevaerelse av stottekriterier [1]. Viktige
differensialdiagnoser til PS er sekundaeere arsaker til
parkinsonisme samt de ulike tilstandene som gar
under samlebetegnelsen atypisk parkinsonisme.
Atypisk parkinsonisme som multisystematrofi (MSA),
kortikobasal degenerasjon (CBD) og progressiv
supranuklezer parese (PSP) diagnostiseres ogsa pa
bakgrunn av klinikk. Tilstandene kan vaere utfordrende
a skille fra hverandre og fra PS i de tidlige stadier.
Tegn pa atypisk parkinsonisme, som tidlige fall,
symmetriske plager, manglende hviletremor og darlig
respons pa levodopa, kan veere fravaerende i tidlige
stadier. Feildiagnostisering forekommer derfor hyppig i
startfasen.

Konvensjonell magnetresonsanstomografi (MR) av
hjernen er som regel ikke nyttig i diagnostiseringen

av tidlig PS da undersgkelsen som regel er normal.
Ved avansert PS kan man imidlertid finne forandringer
i substantia nigra (SN) som volumtap, redusert
T2-signal og uklare marginer [2]. Den primaere

bruken av MR i utredning av PS er imidlertid a
utelukke strukturelle arsaker som kan etterligne PS
som hjernetumor, normaltrykks-hydrocephalus, eller
lakunzere infarkter. MR av hjernen kan ogsa veere nyttig
i tilfeller hvor man mistenker atypisk parkinsonisme.
Hos pasienter med MSA-P er forandringene gjerne
begrenset til putamen med atrofi, symmetrisk
hypointensitet og en hyperintens lateral rand pa T2 og
T2*-vektede bilder ("putaminal rim sign”) [2]. Pasienter
med MSA-C har ofte selektiv atrofi av de nedre deler av
basis pontis, medulla, de midtre cerebellare pedunkler
og cerebellare hemisferene. Disse endringene kan
fore til en korsformet hyperintensitet i pons pa

aksiale T2-vektede bilder, populeert kalt "hot cross

bun sign”[2]. Ved PSP kan man pa midtsagittale
T1-vektede MR-bilder se det sakalte kolibri/pingvin-
tegnet som skyldes selektiv atrofi av tegmentum med
relativt velbevart pons, mens pa aksiale T1-sekvenser
kan man se Mikke Mus-tegnet som igjen skyldes
selektiv atrofi av mesencephalon [2]. Ved CBD finnes
asymmetrisk parietal og/eller frontal kortikal atrofi,
men i motsetning til MSA og PSP, har MR-studier ikke
avdekket volum- eller signalforandringer i basalgan-
gliene ved CBD [2]. Allerede i tidlige sykdomsstadier
kan MR avdekke asymmetrisk kortikal atrofi ved

CBD. Det er imidlertid en diagnostisk utfordring at
MR-forandringene ved de gvrige tilstandene gjerne ikke
forekommer far et stykke ut i sykdomsforlapet.

De siste arene er det gjort store teknologiske fremskritt
med en rekke nye, avanserte MR-teknikker som
MR-volumetri, diffusjons-MR, og "ultra-high resolution”-
MR (7 Tesla). Ved tradisjonell MR-morfometri har man
beregnet volum ved manuelt & tegne "regions of interest”
(ROI) for sa & kalkulere volumet. En nyere volumetrisk
metode er voxel-basert morfometri (VBM) som er en
analyseteknikk som foretar voxelvis sammenligning av
gra substans mellom grupper. Prosedyren innebeerer a
"normalisere” MR bildene innen samme stereotaktiske
omrade ved hjelp av automatiske algoritmer. De siste

15 arene er det gjort en rekke VBM-studier av pasienter
med PS. Studiene har vist affeksjon av det limbiske
system, frontal cortex, temporal cortex og cerebellum.
Generaliserbarheten av disse resultatene er imidlertid noe
usikker da VBM er utviklet for & analysere store grupper.
Generelt har studiene som til na er utfert fa studiedel-
tagere. | tillegg er god matching av studiedeltagere viktig
pa grunn av stor alders- og kjgnnsavhengig variasjon

i hjernemorfologi. Bruken av VBM for morfometriske
analyser er derfor kontroversiell med muligens begrenset
nytteverdi for & karakterisere forskjeller mellom grupper [3].
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Diffusjonsvektet- (DW!I) og diffusjon tensor- (DTI)
MR er teknikker som gjor det mulig & evaluere
mikrostrukturen i gra og hvit substans. Nevrontap
og gliose i nevrodegenerative lidelser forandrer
mikrostrukturen og ferer til endret diffusjon og
anisotropi malt ved «mean diffusivity» (MD) eller
«apparent diffusion coefficients» (ADC) og «fractional
anisotropy» (FA). Flere diffusjonsstudier har vist
reduserte FA- verdier og skte MD/ADC-verdier i eller
rundt SN hos PS-pasienter, men assosiasjon med
sykdomsstadium er uklar [4]. Atypisk parkinsonisme,
som gruppe, synes & ha okt diffusivitet i corpus
callosum, putamen, mesencephalon og cerebellare
pedunkler sammenlignet med PS [s].

De siste fem arene er det sa smatt kommet studier
med "ultra-high resolution” MR (7 Tesla MR). De
tre viktigste morfologiske forandringene i SN som
er funnet hos PS- pasienter er tap av «nigrosome-1
hypersignal>, unormale konturer og gkt volum [6].

Avanserte MR-teknikker som diffusjons-MR og
"ultra-high resolution”-MR er lovende metoder

som kan bidra til heyere diagnostisk sikkerhet enn
konvensjonell MR ved a avdekke billedmessige
korrelat til PS og for a skille idiopatisk PS fra atypisk
parkinsonisme. Nye studier er ngdvendige for bade &
verifisere resultater og avklare nytteverdien av de nye
teknikkene.
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Nye behandlingsveiledninger for
Parkinsons sykdom

Espen Dietrichs, avdelingssjef, professor dr.med. Nevrologisk avdeling,

Oslo universitetssykehus

Mange land har publisert behandlingsveiledninger for
Parkinsons sykdom. Noen land har gjort systematisk
gjiennomgang av all tilgjengelig litteratur og laget
evidensbaserte veiledninger, men de fleste veiledninger
er laget av storre eller mindre ekspertpaneler og bygger
pa konsensus innen disse respektive grupper. Den
norske terapianbefalingen er et eksempel pa det siste,
og nyeste utgave ble publisert i Nyhetsbulletinen i 2014
[1]. Flere andre land utga nye behandlingsanbefalinger
mot slutten av 2016, og blant disse er de omfattende,
evidensbaserte nasjonale retningslinjene fra Tyskland
og Sverige [2, 3].

Mange av de tilgjengelige behandlingsmetodene har
god dokumentasjon, men det er svaert fa studier som
har sammenlignet forskjellige behandlings-
alternativer. Dette gjelder bade for behandlings-
strategi tidlig i sykdomsforlapet og for valg av
avansert behandling ved langtkommet Parkinsons
sykdom. Sammen med Per Odin som arbeider i
Bremerhaven og Lund, har jeg gatt gjennom de nye
retningslinjene. Med utgangspunkt i de nye tyske og
svenske evidensbaserte [2, 3] og de norske og danske
[1, 4] konsensusbaserte behandlings-

anbefalingene har vi utarbeidet to nye algoritmer

for tidlig behandling av motoriske symptomer

ved Parkinsons sykdom, og for valg av avansert
behandling for pasienter med motoriske fluktua-
sjoner. Det er disse to algoritmene som er gjengitt
her. Den forste algoritmen bygger pa den gamle
norske algoritmen som tidligere er publisert i
Nyhetsbulletinen [1], men er modifisert i henhold

til nyere forskningsresultater og oppfatninger. Den
andre algoritmen bygger pa egne erfaringer og pa
konsensus i en internasjonal ekspertgruppe der vi
begge har veert med. De nye algoritmene er publisert
i Acta Neurologica Scandinavica [5]. Siden det ikke
finnes god dokumentasjon som kan skille mellom

de forskjellige behandlingsalternativene, er ogsa
anbefalingene i disse algoritmene basert pa vare
personlige synspunkter. Sa selv om algoritmene
bygger pa evidensbaserte retningslinjer, har vi foretatt
subjektive valg av hvilke behandlinger som blir
foretrukket der det finnes flere alternativer [s].
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Idiopathic PD

|

For slight symptom relief
(+ disease modification?)
Try MAO-B-inhibitor

1

Functional disability?

Wait
+§ No
Yes
Alternative route Alternative route

If no adverse effects: Dopamine agonist Levodopa If agonist contraindications:
Increase dose <70-75 years Up to 400 mg/day Increase dose

l l

Early combination therapy
Agonist + Levodopa 3-400 mg/day

E

Combination therapy
Agonist/Levodopa

Motor fluctuations:
Add COMT-inhibitor

I

Disabling dyskinesias:

Try Amantadine
Uncontrollable motor Consider device-aided therapy
complications See separate algorithm

Fra Dietrichs & Odin
Acta Neurologica Scandinavica
2017;136(5):378-385

Insufficient effect
(drug resistant tremor)

17



Idiopathic PD

5

s Pronounced dementia?

sistant tremor?

No device-aided option
Continue oral therapy

Severe drug-

—— | evodopa effect?

Motor fluctuations?

Mild/moderate cognitive impairment? e—

Age >70-75 years? e—
Significant depression? e—

Other current/previous psychiatric disease? ee—

Disabling dyskinesias? u——

Drug-induced hallucinations? ee—)

Support from caregivers? e———

Surgical contraindication for brain surgery? ee—
Surgical contraindication for abdominal surgery? ses—

Different options are available.

No device-aided option
Continue oral therapy

No device-aided option
Continue oral therapy

Consider individual risk/benefit for each alternative

DBS

LCIG/APO-pump

LCIG/APO-pump

LCIG/APO-pump

LCIG/APO-pump

DBS Ist choice

DBS (or LCIG)

DBS 1st choice

LCIG/APO-pump

DBS or APO-pump

Fra Dietrichs & Odin
Acta Neurologica Scandinavica
2017;136(5):378-385
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Kroppsvekt ved Parkinson sykdom

Krisztina Kunszt Johansen, overlege, ph.d., Nevrologisk avdeling,

Akershus Universitetssykehus

De aller fleste pasienter med Parkinson sykdom (PS) er
slanke. Det er uklart om lav kroppsmasseindeks (body
mass index, BMI) er en risikofaktor for PS, eller om det
er en sekundaer forandring ved sykdommen. Nar man
folger parkinsonpasienter over lengre tid far man klart
inntrykk av at vekttap ofte folger sykdomsutviklingen.
Flere longitudinelle studier rapporterer liknende
observasjoner, og ved langtkommet sykdom er det
beskrevet utvikling av sakalt «sarkopent fedme» (nar
fettvevet dominerer i den slanke kroppsmassen). Det
er imidlertid en betydelig variasjon bade nar det gjelder
hvem som rammes, og nar vektendringer utvikler

seg. Enkelte forteller om vekttap lenge far diagnose-
tidspunkt, mens mange merker dette senere, nar de
har hatt sykdommen en god stund.

Vektokning ses derimot kun hos relativt fa pasienter og
er ofte forarsaket av medikament-bivirkning, spesielt
ved bruk av dopaminagonister. D3-reseptor stimulering
kan fare til kompulsiv adferd med overspising.
Pasienter som har gjennomgatt inngrep for dyp
hjernestimulering gar ofte opp i vekt etter operasjon.
Om det skyldes bedring av dyskinesier eller redusert
medikamentinntak, er uavklart.

En rekke ulike faktorer kan bidra til tap av kroppsvekt
ved PS. Redusert luktesans er et kjent, tidlig symptom
ved PS og har vist seg &4 ha sammenheng med
vektreduksjon [1]. Mange har stilt spgrsmal om
skjelvinger og spesielt ufrivillige bevegelser i senere
fase kan fore til vekttap. Tygge- og svelgevansker er
en annen opplagt arsak til vekttap og ble beskrevet
allerede i 1817 av James Parkinson: «The power of
conveying the food to the mouth is at length so much
impeded that the patient is obliged to consent to be
fed by others. ....food is with difficulty retained in the
mouth until masticated and then difficulty swallowed».

Sykdommens alvorlighetsgrad ser ut til & ha
innvirkning pa kroppsvekten, i det lavere BMI er
funnet hos pasienter med mer alvorlige motoriske
symptomer, malt ved UPDRS og Hoehn and Yahr skare
[2]. Lee et al. undersgkte DAT-aktivitet i basalgangliene
og fant lavere opptak hos pasienter med lav BMI, noe
som antydet hayere dopaminergt celletap i denne
gruppen [3]. En annen studie har beskrevet en klar
sammenheng mellom lav kroppsvekt og utvikling av
dyskinesier, men man har ogsa sett at pasientene med
dyskinesier hadde hgyere levodopadose per kroppsvekt
enn de som ikke hadde ufrivillige bevegelser [4].
Enkelte studier finner forskjell mellom kvinner og
menn og antyder at vekttap forekommer oftere hos
kvinner og ved hgyere alder. Andre faktorer som
gastrointestinale symptomer med kvalme, redusert
tarmmotilitet og obstipasjon kan ofte bidra til vekttap.
Enkelte medikamenter, for eksempel levodopa,
cabergolin og pergolid, har blitt beskrevet & kunne fare
til vekttap, men siden levodopa ferer til dyskinesier

er man i tvil om arsakssammenhengen. Effekten av
levodopa kan pavirkes av proteinholdig mat, slik at
noen pasienter gar over til en annen diett, noe som

i seg selv ogsa kan fare til vektendringer. Vekttap

er assosiert med andre ikke-motoriske symptomer,
som gkende fatigue, raskere utvikling av kognitiv
svikt, og ortostatisme. Hvorvidt disse symptomene
representerer et mer avansert sykdomsstadie eller om
det er direkte sammenheng mellom kroppsvekt og
ernaering er ikke lett a si.

Lav kroppsvekt og vekttap kan pavirke livskvaliteten og
fore til underernaering med okt risiko for infeksjoner,
sykehusinnleggelser og ded. Ut fra disse resultatene
ser det ut til at det er sammenheng mellom vekttap og
alvorlighetsgrad av sykdommen. I en klinisk hverdag er
det viktig & vurdere medikamentjustering ved vekttap
for & unnga ungdige bivirkninger.
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Parkinsons sykdom og glaukom

Espen Benjaminsen, overlege, Nevrologisk avdeling,

Nordlandssykehuset Bodg

Glaukom er en gyesykdom der synsnerven atrofierer.
Tradisjonelt er dette forbundet med heyt trykk i

oyet, der dette okte trykket skader synsnerven. Man
skiller da mellom trangvinkelglaukom og glaukom
med apen vinkel, og i begge tilfellene tenker man at
avlgpshinder gjor at det blir skt mengde veeske, og
dermed gkt trykk, i gyet. Man kan imidlertid ogsa ha
glaukom med normalt okulzert trykk. | disse tilfellene
er det neerliggende a se atrofien av synsnerven som
en form av degenerativ sykdom. Vi skal her undersoke
forholdet mellom glaukom med apen kammervinkel,
og andre nevrodegenerative sykdommer.

Det er funnet en hgy forekomst av glaukom blant
personer med Alzheimers sykdom. Av 112 pasienter
med mulig Alzheimer, ble det funnet glaukom hos
25,9 %, mot 5,2 % i kontrollgruppen.

| en retrospektiv studie ble det funnet holdepunkter
for glaukom hos 24,5 % av 49 Alzheimer-pasienter,
men ogsa hos 23,7 % av 38 Parkinson-pasienter. En
svakhet ved denne studien er den relativt beskjedne
studiepopulasjonen.

En stgrre studie basert pa data fra Taiwan National
Health Insurance Research Database ble 3979
personer over 60 ar med glaukom med apen
kammervinkel sammenlignet med 15916 kontroller
over en oppfolgingstid pa 8 ar. Insidensraten for

a utvikle Alzheimer var 2,85 per 1000 personar i
gruppen med glaukom og 1,97 per 1000 personar

i gruppen uten glaukom. For & utvikle Parkinsons
sykdom var insidensraten 4.36 per 1000 personar i
gruppen med glaukom, og faktisk ganske lik, 4,37 per
1000 personar blant dem uten glaukom. Man kunne
dermed konkludere med at glaukom var en signifikant
prediktor for utvikling av Alzheimers sykdom, men
ikke for utvikling av Parkinsons sykdom.
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Selv om Alzheimers sykdom og Parkinsons sykdom
begge er nevrodegenerative tilstander, er det ulike
mekanismer og patofysiologi for de to sykdommene.
Ut fra litteraturen jeg har hatt tilgang til ser det ut

til at glaukom er assosiert med Alzheimers sykdom,
mens en sammenheng med Parkinsons sykdom er
mer usikker.
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Pilotprosjekt ParkinsonNet i Norge

Guido Alves og Michaela D. Gjerstad, Nasjonal kompetansetjeneste for
bevegelsesforstyrrelser, Stavanger universitetssjukehus,

Thomas Rannstad Haugen, prosjektleder «ParkinsonNet», Helsedirektoratet,
Magne Wang Fredriksen, generalsekretaer, Norges Parkinsonforbund

Parkinsons sykdom (PS) anses primaert som

en bevegelsesforstyrrelse, men kan gi en rekke
ikke-motoriske plager. Symptombildet og sykdoms-
forlapet varierer veldig fra person til person.
Behandlingstilbudet ved PS krever derfor en individuell
og ikke minst tverrfaglig tilnaerming tilpasset den
enkeltes behov og livssituasjon.

ParkinsonNet er utviklet i Nederland som et nasjonalt
tilbud til pasienter med PS. Modellen startet
opprinnelig med 20 engasjerte fysioterapeuter i
Nijmegen. Na samler den mer enn 3000 fagpersoner,
69 regionale nettverk og 12 ulike fagprofesjoner. Den
nederlandske ParkinsonNet-modellen har fglgende
nokkelelementer:

Systematisk utdanning og opplaering av aktuelle
fagprofesjoner blant annet ved bruk av relevante
faglige retningslinjer.

God informasjon til pasienter og parerende for
eksempel gjennom laerings-/mestringskurs,
brosjyrer og web-basert informasjon.

Etablering av effektiv kommunikasjon mellom
behandlere i spesialisthelsetjenesten og
kommunen, pasienter imellom og eventuelt ogsa
mellom pasienter og behandlere.

Monitorering og publisering av relevante data
om behandlingstilbudet, effekt av tiltak og
intervensjoner

Denne tilneermingen har i Nederland vist seg 4 bidra
til okt selvstendighet og livskvalitet for brukerne,
samtidig som bistandsbehov og fallskader senkes
(parkinsonnet.org).
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Pa denne bakgrunn gnsker Helse- og omsorgs-
departementet & progve ut ParkinsonNet-modellen

i Norge. Helsedirektoratet har det faglige og
administrative ansvaret for pilotprosjektet. Nasjonal
kompetansetjeneste for bevegelsesforstyrrelser
(NKB) bistar Helsedirektoratet i den faglige
prosessledelsen, og Norges Parkinsonforbund bidrar
med systematisk brukerkompetanse i prosjektet.
Utviklerne av modellen ved Radboud Universitet
Nijmegen i Nederland er tilknyttet som konsulenter
gjennom hele prosjektperioden.

Hovedformalet med pilotprosjektet i Norge er
etablering av faglige nettverk for fysioterapeuter, for
ergoterapeuter og for logopeder. Nettverkene skal
samhandle med hverandre, samt med yrkesutevere
i bade spesialisthelsetjenesten og den kommunale
helse- og omsorgstjenesten. Pilotprosjektet skal
vurdere hvordan denne arbeidsformen fungerer i
norsk sammenheng.

Pilotprosjektet ble offisielt startet av helseminister
Bent Hgie under lanseringsmgte den 20. april i ar. Ut
fra en helhetsvurdering er Rogaland og Oslo utpekt
som regioner der pilotprosjektet skal gjennomfgres.
Invitasjon til deltakelse i pilotprosjektet er sendt

ut til regionens kommuner og direkte til relevante
yrkesutgvere via deres yrkesorganisasjoner. Et
tre-dagers grunnkurs for disse yrkesgruppene er nylig
gjiennomfort i Rogaland, samtidig med et 2-dagers
kurs for sykepleiere i helse- og omsorgstjenestene i
regionen. Tilbakemeldingene var her overveldende
positive og det ble understreket fra deltakerne at de
hadde et stort behov for oppdatert kunnskap om
handtering av Parkinsons sykdom. Et lignende kurs
vil bli avholdt for disse yrkesgruppene i januar 2018 i
Oslo.



Forngyde deltakere under forste regionale ParkinsonNet-samling i Rogaland.

Etter dette vil deltakerne i regionene samles med
jevne mellomrom frem til slutten av prosjektperioden
i mars 2019. De vil ogsa delta i webinarer med,

og mottar veiledning fra, utviklerne i Nijmegen.
Arbeidsformen vil bli evaluert gjennom hele prosjekt-
perioden ved bruk av skjemaer og intervjuer med
deltakerne i prosjektet.

Fagpersoner og kommuner som blir en del av
pilotprosjektet vil fa en unik mulighet til kompetanse-
heving pa parkinsonfeltet.
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De vil i tillegg fa muligheten til & teste ut nye
arbeidsmater og modeller som innebaerer
systematisk kunnskapsoppdatering og tverrfaglig
samarbeid med mal om & kunne tilby best mulig og
tilpasset behandling og oppfelging til personer med
kroniske and sammensatte lidelser som PS.
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