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Bevezetés: A neurologiai betegségek egyik legnagyobb csoportjit a kiilonféle eredetli mozgiszavarok alkotjik. Ezek
kozé tartozik a Parkinson-kor, amely a motoros-mozgaté rendszert érintd tiinetek, panaszok alapjin ismerhetd fel.
A fentiek mellett azonban szidmos egyéb kisérs jelenséggel is szimolni kell, amelyeket Ggynevezett nem motoros
tiineteknek neveziink. Ezek koziil tobb meg is el6zi az ismert, klasszikus motoros tiinetek megjelenését. Célkitiizés:
Jelen 6sszefoglal6 a Parkinson-kérban megjelend kiilonboz§ alvdszavarokat, azok felismerési és kezelési lehet&ségeit
ismerteti. Médszer: A szerz8k dttekintették a PubMed-ben taldlhaté, 2015. januirig megjelent, Parkison-kor és alvis-
zavarok Osszefliggéseit vizsgald kozleményeket. Ervedmények: A nem motoros tiinetek egyik kategoéridja az alvaszava-
rok, amelyek kozott megtaldljuk az aluszékonysighoz vezetd llapotokat, az insomnidt vagy a parasomnidk kozé so-
rolt REM-magatartiszavar-betegséget. Azalvaszavarok kialakuldsiban aneurodegenerativfolyamatkovetkezményeként
létrejoves agytorzsi és egyéb teriiletek kirosodasa mellett (amelyek szerepet jatszanak az alvas—ébrenlét ciklus szaba-
lyozasaban) egyéb, jol befolyasolhaté faktorok (alvési apnoe betegség, nyugtalan 1ab szindréma stb.) is szerepet jat-
szanak. Kovetkeztetések: A nem motoros panaszok felismerése és megftelel6 kezelése a Parkinson-kérban szenvedd
betegeknél az életmindséget jelentSsen javitja. Orv. Hetil., 2015, 156(27), 1091-1099.

Kulcsszavak: Parkinson-koér, alviszavar, REM-magatartidszavar, insomnia, alvasi apnoe, nyugtalan 1ab szindréma,
terdpia

Sleep disturbances in Parkinson’s disease: characteristics, evaluation and
therapeutic approaches

Introduction: Parkinson’s disease is a well known representant of the movement disorder group of neurological dis-
orders. The diagnosis of Parkinson’s disease is based on specific symptoms and signs of movement abnormalities. In
addition to classic motor symptoms, Parkinson’s disease has characteristic non-motor features, and some of these
emerges the classic signs. Aém: The authors discuss characteristics and therapeutic interventions in Parkinson’s dis-
case related sleep disturbances. Method: The authors reviewed and summarised literature data on sleep disorders in
Parkinson’s disease published in the PubMed database up to January 2015. Results: Sleep problems are important
non-motor complains (insomnia, hypersomnia, REM behaviour disorder, sleep apnea and restless legs syndrome).
The neurodegenerative process of the brain-stem, the effect of symptoms of Parkinson’s desease on sleep and con-
comitant sleep disorders constitute the background of the patient’s complains. Conclusions: Appropriate diagnosis
and therapy of the consequential or concomitant sleep disorders in Parkinson’s disease will help to improve the pa-
tient’s quality of life.
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Roviditések

MDS-UPDRS = (Movement Disorder Society-Unified
Parkinson’s Disease Rating Scale) Mozgdszavar Tarsasig-Egy-
ségesitett Parkinson-kér Pontozd Skdla; OSAS = (obstructive
sleep apnea syndrome) obstruktiv alvasi apnoe szindréma; PK
= Parkinson-kér; PDSS-2 = (Parkinson’s Disease Sleep Scale
2nd version) Parkinson-kor Alvas Skdla 2. verzio; PLMD = (pe-
riodic limb movement disorder) periodikus végtagmozgdisza-
var betegség; REM = (rapid eye movements) gyors szemmoz-
gasok; RLS = (restless legs syndrome) nyugtalan 1db szindroma

A neurolégiai betegségek egyik legnagyobb csoportja a
killonféle mozgaszavarokkal jard kérképeké. Ezek koziil
is kiemelt jelentGségi a széles korben ismert Parkinson-
kér (PK), amelyet évszazadok ota ismert, tisztin moto-
ros, a betegek mozgisteljesitményét érint§ korképként
tartottunk szdimon. Az utébbi évtizedekben azonban e
téren jelentds viltozas kovetkezett be. ElStérbe kertilt a
sokszor klasszikus motoros tiineteket megel6z6 tgyne-
vezett nem motoros panaszok vizsgalata, igy a PK-t kisé-
r6 alviszavarok csoportja is [1]. Tekintettel a szemlélet-
beli és kezelési stratégidkban is bekovetkezett viltozasra,
attekintjiik ezen alviszavaroknak a f&bb tipusait, vizsga-
lati és kezelési lehetGségeit.

A Parkinson-kér

Bér a betegséget vilagszerte a mai napig James Parkinson
nevéhez kotik (mint elsé leird), fontos magyar vonatko-
zasa is van. Mintegy 130 évvel James Parkinson el6tt egy
magyar orvos, Papai Piriz Ferenc mar leirta a jellegzetes
tlineteket (tremor, rigiditds, hipokinézia, instabilitas),
valamint feltételezte, hogy a panaszok, tiinetek agyi ka-
rosodas kovetkeztében alakulnak ki [2]. Ez a tény, saj-
nos, nem ment at a koztudatba, feltételezhetéen amiatt,
hogy magyar nyelven publikilta felfedezését.

A PK az egyik leggyakoribb neurodegenerativ korkép.
Gyakorisaga az 50-60 éves kor kozotti populdcidban
17 /100 000, id&sebbekben pedig 90,100 000, azaz az
életkor el6rehaladtaval egyre gyakoribb. Természetét il-
let6en progressziv lefolyasa, az dtlagos betegségtartam
15 év. A PK patofizioldgiai hittere a substantia nigra ne-
uronjaiban kialakulé eozinofil-synuclein tartalma zarva-
nyok megjelenése.

A korkép tiinete a tremor, amely nyugalmi jelleg, jel-
legzetes mintazatd, aszimmetrikus kezdet. Emellett a
rigor (testszerte megjelend izomténus-fokozodas egyik
formaja), valamint a mozgasok meglassultsiga mutatha-
t6 ki. Jellemz6 még az apré 1éptd, csoszogds jaras, a ka-
rok egyiittmozgasanak elmaraddsa, a mimikaszegény,
kenGcsos arc és a gornyedt testtartas. Tartdsi instabilitas
csak hosszu fennallas utdn csatlakozik a klinikai képhez.

A klasszikus tiinetek mellett szimos, igynevezett nem
motoros tiinet, panasz is jellemz& a PK-ra [3, 4]. A neu-
ropszichiatriai tiinetek kozott megtaldlhaté példaul a
depresszio és a szorongds, a kés6i formaban a kognitiv
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hanyatlas. A vegetativ idegrendszeri miikodészavarokat a
holyagmiikodési zavarok, ortosztatikus vérnyomasesés,
fokozott verejtékelvalasztis adja. A gastrointestinalis
rendszert érintd valtozasok kovetkeztében példaul szék-
rekedési hajlam figyelhet6 meg. Jellemz§ tovabbd a szag-
lds zavara, kiilontéle fajdalmak és alviszavarok (1. tdbld-
zat). A nem motoros tiinetek egy része meg is el6zheti a
klasszikus kép megjelenését.

A neurodegenerativ folyamat nemcsak a substantia
nigrat érinti, s nem is ott kezd6dik. Braak és mtsai [5]
vizsgalatainak alapjn a synucleindepozitumok kialakula-
sa az agytorzsben kezdddik, majd rostralisan halad.
Megfigyelésiik lehetGséget ad a PK-ra jellemzd, de nem
a klasszikus motoros tiinetek kozé sorolt jelenségek ér-
telmezésére.

Annak ellenére, hogy a napi gyakorlatban leginkibb
csak a mozgiszavarok tiineteit ismerjik és kezeljik, az
egyéb, nem motoros tiinetek elsé leirasai sem mai kele-
tliek, évszazadok oOta ismertek [6].

James Parkinsonnak nemcsak a betegség {6 jellegze-
tességeinek a leirdsit tulajdonitjik, hanem & szamolt be
els@ként a kiséré székrekedésrdl, delirosus allapotokrél
és a fokozott nyalelvilasztasrdl is. A jellegzetes kognitiv
valtozasok, izomfijdalmak, fairadékonysag leirasa Char-
cot nevéhez fliz6dik. A pszichiatriai vonatkozasokat
(depresszio, delusiok) els6ként Gowers rogzitette. A Par-
kinson-betegséget kisérd fijdalmakra [7] Oppenbeim is
felfigyelt. Megdllapitdsai szerint ezek a fijdalmak reuma-
tikus jelleglick és megel6zhetik a jellegzetes klinikai kép
kialakul4sat.

1. tibldzat | A Parkinson-kér nem motoros tiinetei

Tunetek, amelyek megel8zhetik a motoros jellegzetességek kialakuldsit,
jelentkezését (premotoros fazis)

REM-magatartiszavar Szagliszavar
Székrekedés Depresszié
Aluszékonysag

Egyéb nem motoros tiinetek, panaszok

Korai fizisban mar jelentkezd:

Firadékonysig Fijdalmak
Insomnia Stlyvesztés
Csokkent szexudlis vigy Hyperhidrosis

Gyakori éjszakai vizelés Homialyos latas

.
1zérzés zavara Szorongas

Impulzuskontroll-betegség Dopamindiszregulicios

Apitia szindroma
Késéi fazisban megjelendk:
Major és minor neurokognitiv deficit ~ Pszichézis

Hallucinéciok Erectilis diszfunkcio

Ortosztatikus vérnyomdsesés
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Az alvaszavarok és a Parkinson-szindréma osszefliggé-
sei sem 1j keletiek. Mar James Parkinson klasszikus ma-
vében (Essay on the shaking palsy) is szerepelnek. Megfi-
gyelése szerint az alvas zavart lesz, insomnia alakulhat ki.
A betegség termindlis szakdban a paciens kifejezetten
aluszékony, delirium és kimertiltség csatlakozik a képhez.
Charcot szintén a XIX. szazadban felismerte a rigiditas és
bradykinesia alvisra gyakorolt kedvezétlen hatdsit.

Alvaszavarok Parkinson-kérban

Az alvaszavarok széles skalaja megfigyelhet6 PK-ban
(2. tablazat) [1]. Valtozik a paciens cirkadiin ritmusa.
Mind insomnia, mind aluszékonysig kialakuldsival szd-
molnunk kell. Eredetiikként a neurodegenerativ folya-
mat altal érintett, megvaltozott agytorzsi szabilyozéme-
chanizmusok mellett a betegségre jellemzd rigiditds,
mozgasszegénység, dystonidk alvist zavard hatasa, vala-
mint jellegzetes organikus alvaszavar (alvasfiggd 1égzés
és mozgdaszavarok) szerepe is felmeriil. Kiilon kiemelen-
dé a REM-magatartaszavar jelentGsége és a PK-val valé
asszociacidja [ 8].

A nem motoros panaszok, koztiik az alvaszavarok ke-
resése, megfelelS kezelése fontos része a PK terdpidjanak.
Az egyes alvaszavarok kialakulasa, megjelenése korai elG-
rejelzbje, preklinikai markere lehet az alapbetegségnek.
Ilyen példdul a REM-magatartiszavar-betegség [8]. Mds
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alvdszavarok inkabb kés6bb, a klasszikus motoros szak-

2. tiblazat | Az alvdszavarok tipusai Parkinson-korban

Elalvasi nehezitettségel jar6 alviszavarok

RLS

Szorongashoz tarsul6 alvaszavar

Cirkadian ciklus megvaltozasa

Atalvisi panaszokat okoz6 alvdszavarok

Ejszakai hipokinézia/akinézia
Izomgoresok

Kora reggeli dystonia

PLMD

Alvasfiiggs 1égzészavarok (OSAS)

REM-magatartaszavar

Nappali aluszékonysig

Alvasrohamok
Alvastragmenticiéval jaré kérképek (PLMD, OSAS)

A PK klinikumanak éjszakai kovetkezményei (izomgoresok,
akinézia, dystonia stb.)

Dopaminerg szerek mellékhatdsa/kovetkezménye
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ban jelentkeznek. Gondoljunk csak az alvas alatti moz-
gasjelenségekre, dystonidkra stb.!

Az alvaszavarok megjelenése, fennallasa tovibb rontja
a betegek életmindségét. Ez megnyilvanulhat akar a fo-
kozott nappali aluszékonysigban, a gyakori éjszakai éb-
redésekben, akir az alvasszerkezet elégtelensége miatt
kialakulé kognitiv valtozasokban és a nappali faradé-
konysigban.

A PK-ban megfigyelhetd alviszavarok szimos folya-
mat eredményeként alakulhatnak ki [9]. Eredhetnek a
PK-ra specifikus, jellegzetes motoros tiinetek, panaszok
alvést befolydsolé hatisabol. Igy példaul az akinézia, a
kora reggeli dystonia, a tremor ébreszt6 hatdsa és az at-
alvdsi insomnia kialakitisaban jitszott szerepe kétségte-
len. Az éjszaka folyaman fiziolégiasan is megfigyelhetSk
mozgasok, PK-ban ezek is lecsokkennek, esetleg meg-
szlinnek. A beteg nem tud megfordulni az agyban, ami
diszkomfort érzést valt ki, kovetkezményes alviszavarral.
Egyes leirasok szintén e csoportba soroljik a nyugtalan
lab szindrémat és a periodikus végtagmozgaszavar be-
tegséget (RLS/PLMD), de ennek hatterében szimos
mas folyamat is allhat. Hatdsara az elalvisi komponens
mellett dtalvasi insomnia kialakuldsaval is szamolnunk
kell.

Az alvispanaszok eredhetnek tovibba a PK-hoz kot-
het6, de nem motoros tiinetekbdl. Kialakulisukban a
betegséghez kothetd halluciniciénak, az idészakos za-
vart periddusoknak, a jellegzetes fijdalmaknak, izom-
gorcsoknek, illetve egyes alvasfiiggd 1égzészavaroknak
(obstruktiv alvdsi apnoe szindréma — OSAS) lehet sze-
repe.

A harmadik csoportba tobbek kozott a nem csak PK-
ra jellemz6, de esetlegesen raépiilé egyéb panaszok (pél-
ddul depresszi6) dltal indukalt insomnia (el- és dtalvasi)
vagy a nocturia altal indukélt dtalvéasi zavar tartozik.

A cirkadian ritmus valtozasa PK-ban

Jol ismert a PK-ban szenved$ paciensek klinikumanak
napi fluktuicidja, amely érinti a motoros és autoném
funkcidkat, az alvis—ébrenlét ciklust, a latast és a dopa-
minerg terdpidra adott vélaszt, hatastis [10, 11]. A cirka-
didan mintazat PK-ban az ¢regedéshez hasonlé valtoza-
sokat mutat (a ciklus tgynevezett amplitaddja beszdkdil,
csokken a stabilitdsa, megnovekszik a variabilitasa) [12].

PK-ban a motoros funkcidk altaliban rosszabboddst
mutatnak a délutin folyaman, s a tiinetek dopaminerg
terapiara adott valasza is lecsokken [10]. A valtozas a ve-
getativ funkcidkban is kimutathat6. Megvaltozik a vér-
nyomis cirkadidn mintdzata, éjszaka gyakran lehet magas
vérnyomasokat mérni, valamint postprandialisan hypo-
tonia észlelhetS. Beszikiil a szivfrekvencia cirkadian va-
riabilitdsa is, a nappali szimpatikus aktivitis csokken.

Ezen ismeretek a PK terdpidjaban is felhasznilhat6ak.
Adatok bizonyitjak, hogy a fényterapia hatdssal lehet a
depresszié mellett a betegségre jellemz6 bradykinesiara
és rigiditasra is [13].
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Insomnia

Az insomnia (amelyet gyakran mint alvisképtelenséget
aposztrofilnak) gyakori panasz PK-ban szenved$ bete-
geknél. Egyes vizsgalatok szerint a paciensek 60%-a is
érintett lehet (mig ez az arany a korban illesztett kont-
rolloknal csak 33% volt) [1].

Kialakuldsiban szdmos tényezd jatszhat szerepet. A
mar fentebb részletezett lehetéségek (PK motoros tiine-
tek kovetkezményei, PK nem motoros panaszok kovet-
kezményei és az egyéb raépiilé panaszok, kérképek sze-
repe) mellett szamba kell venniink tobbek kozott a
gyogyszeres terapia altal indukalt valtozasokat is.

PK-ban a betegek talnyomé tobbsége tobbszori feléb-
redésrél panaszkodik. A felébredések szama 2 és 5 ko-
zotti, amelyek hosszabbak, s akar az éjszaka 30-40%-at is
kiteheti az ébren toltott idS [14]. Az insomnia tipusai
koziil az atalvasi panaszok (gyakori felébredések) és a ko-
rai ébredéssel jar6 forma a leggyakoribb, a nehezitett el-
alvasra kevesebben panaszkodnak.

Elalvasi insomnidhoz (az elalvasi id§ tobb mint 30
perc) vezethet a PK-ban gyakoribb RLS, valamint pszi-
chés komponensek. Atalvési insomnidhoz vezethetnek az
alvas soran jelentkez§ koros 1égzési események, mint pél-
ddul az obstruktiv és a centrilis apnoe betegség. A feléb-
redések hattérében a PK-t kiséré szenzoros és motoros
tinetek, diszkomfort, fijdalom és a bradykinesia, esetleg
a periodikus végtagmozgasok (PLMD) is dllhatnak. A
korai ébredés mogott jellegzetes a ,kora reggeli dysto-
nia”, amely elnytjtott kontrakcidkbol, dystoniform
mozgasokbdl, a libak extenzids, flexiés mozgasaibal 4ll
és fijdalom is kiséri. PK-ban valtozik az éjszakai vizelés
is, elnyqjtott lesz, akdr 20 percig is tarthat, inkomplett,
hamarosan ismét jelentkezik, igy hozzajarul az alvis fo-
lyamatossaganak megsz(inéséhez [15].

Barmilyen folyamat is ébreszti a beteget, az alvis meg-
szlintével szamos parkinsonos tiinet felerésodik. Ilyen
példaul a tremor vagy a dystonidk, amelyek alvas alatt
legtobbszor megszlinnek, felébredést kovetSen pedig is-
mét megjelennek [1]. Ez viszont megneheziti a visszaal-
vast, tovabb novelve az ébren toltott idSt és csdkkentve
az alvas hatékonysagat.

Az emlitett jelenségek mindegyike emeli a beteg fe-
szliltségszintjét, szorongisit, s igy egyre nehezebben
tud visszaaludni. Tarsulhat insomnidhoz az alvastél vald
félelem is. Ez mar az elalvist is megneheziti, mivel a be-
teg tudataban van, hogy mi varhat6 éjszaka, s ezért nem
is mer elaludni. A tarsulé depresszié insomniat kialakitd
hatdsat is figyelembe kell venni PK-ban [16].

Amennyiben nem a megfelel6 gyogyszeres terdpiit,
dézisokat valasztjuk meg a betegiink részére, mi is hoz-
zajarulhatunk az alvaszavardhoz [17]. Ha a dopaminerg
medikaciot taldozirozzuk, a paciens nehezebben alszik
el, hiperaktiv lehet éjszaka, hiperszexualitds jelentkezhet,
addiktiv magatartasformak (példaul jatékszenvedély) ala-
kulhatnak ki. Ez az Ggynevezett dopamindiszreguldcids
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szindréma, amely a kezelt PK-s betegek akdr 11%-dban is
jelen lehet. Emellett a ,ttldozirozas” masik jellegzetes
hatasa lehet a hallucindciok kialakulasa.

RLS/PLMD

A nyugtalan 14b szindréma az als6 végtagok kellemetlen
dysaesthesidja dltal indukalt akaratlagos mozgastobble-
tek, amelyek hatdsira a panaszok dtmenetileg csokken-
nek. Gyakran tirsul alvis alatti repetitiv, sztereotip, fizi-
sos labfej dorzilflexioval, ritkdbban a térdiziilet
hajlitasaval is. Gyakorisiga dtlag eurdpai populacidoban
10% kortili, az életkor el6rehaladtival emelkedik.

Mig az RLS-komponens az elalvast neheziti meg, a
PLMD-ben a végtagmegmozdulisokat mikroébredések,
ébredések kisérik. Tgy el- és atalvédsi insomnia alakulhat
ki, kovetkezményes masnapi aluszékonysagal.

Az els6édleges formdkban — hasonlbéan a PK-hoz — do-
paminerg hipofunkcié mutathaté ki. Emiatt felmeriilt,
hogy PK-ban esetleg gyakoribb az RLS /PLMD. A vizs-
gilatok egyeldre ellentmondébak. Tobb tanulmany felve-
tette, hogy PK-ban szenvedd betegek esetén RLS gyak-
rabban jelentkezik, s6t kialakulisa meg is el6zi a
klasszikus PK-tiinetek megjelenését [18]. Mas tanulma-
nyok inkabb csak ,,véletlen” egybeesésnek tekintik k6zos
meglétiiket. Szamos vizsgilat igazolta, hogy a két beteg-
ségben észlelt dopaminerg hipofunkciék mogott kiilon-
b6z6 patomechanizmusok allnak [19, 20]. A substantia
nigra vastartalma PK-ban emelkedett, RLS-ben pedig
inkabb csokkent. A preszinaptikus dopamintranszporter-
stiriség RLS-ben normalis, PK-ban pedig csokkent.
Ezek alapjan érthets, hogy nem lehet az RLS-t a PK
preklinikai formdjanak tekinteni.

Aluszékonysag

A fokozott napkozbeni aluszékonysig kifejezetten gya-
kori panasz PK-ban [1, 21]. A paciensek akir 50%-a
szenved t6le, mig az atlagpopulacidban ez az ardny csak
11%. Az aluszékonysag és PK kapcsolatit szamos aspek-
tusb6l vizsgiltik. Meglepd adatokat szolgiltatott egy
valtott midszakban dolgozdok bevondsival késziilt tanul-
mény [22]. A véltott mdszakos munkarend esetén az al-
vasid§ dltalaban alacsonyabb, ami krénikus alvasmeg-
vonasnak felel meg. A vizsgalat szerint az ilyen
munkarendben dolgozok esetén a PK kialakuldsinak
kockdzata alacsonyabbnak bizonyult. A hosszabb éjsza-
kai alvasid6 viszont korreldlt a magasabb PK-kialakulasi
kockdzattal. Hasonlé eredményt mutatott a fokozott
napkozbeni aluszékonysag és PK kapcsolata: az aluszé-
konyakban nagyobb a PK-kialakulds kockizata. A vizs-
gilatok konklazidjaként megleps megallapitist tettek:
A valtott miszak (alvismegvonis) késleltetheti vagy
csokkentheti a PK-kialakulasi kockizatot, valamint a val-
tott miszak irnti alacsony tolerabilitds indirekt médon
a PK korai markere lehet.
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Egy nagy dzsiai vizsgalat [23] eredménye alapjan fel-
meriilt, hogy az aluszékonysag megjelenése el6re jelez-
heti a PK kialakuldsit, aluszékony felnéttekben a PK ki-
alakuldsinak kockdzata 3,3-szer akkora, mint a nem
aluszékonyakban.

Az aluszékonysagot kisérd, specidlis figyelmet igényld
jelenség az alvasroham [24]. JellemzGje a minden el&jel
nélkili hirtelen bealvis, amelyet els6ként Pramipexollal
vagy Ropinirollal kezelt PK-péicienseken irtak le. Egy
tobb mint 2000 beteget vizsgild tanulmany [25] szerint
a gyakorisaga 6%, mas vizsgalatokban ez az ariny elérte a
32-43%-ot is. A hirtelen bealvds, amely a pdciensek
1-4%-4ban alakul ki autévezetés kozben, jelentSs biz-
tonsagi kockazatot képvisel.

Az egyik legfontosabb folyamat, amely az aluszékony-
sighoz vezet, a PK-ra jellemz§ neurodegenerativ folya-
mat. A kdrosodds érinti az agytorzset, igy tobbek kozott
a locus caeruleust, a reticularis aktivalorendszert. Erin-
tett tovabba a bazilis elGagyi kolinergids rendszer és a
hypothalamicus orexinrendszer is.

Ezen régiok érintettsége magyarazhatja a fokozott
napkozbeni aluszékonysagot. Braak és munkatirsainak
tedridja [5] értelmében az agytorzsi neurodegenerativ
folyamat megel&zi a magasabb teriiletek kirosodasat, igy
ez magyarazhatja az aluszékonysag korai megjelenését.

A fentiek mellett fontos a gyégyszeres terapiak aluszé-
konysag kialakulasaban jatszott szerepe is [24]. A dopa-
minerg agonistak altal okozott aluszékonysig szignifi-
kdnsan nagyobb, mint a hagyomanyos levodopakezelésé.
A kett6 kombindcidja viszont tovabbi jelentSs kockazat-
emeléssel jar.

A meglévé primer alviszavarok (példaul alvisi apnoe
betegség, nyugtalan 1ab szindréma, periodikus végtag-
mozgaszavar betegség stb.) repetitiv mikroébredéseket
okoznak, alvisfragmentaciéval. Ennek kovetkeztében ki-
alakult alvdsszerkezeti viltozasokon, az alvis hatékonysa-
ganak csokkenésén keresztiil hatnak a napkoézbeni alu-
székonysagra.

Az obstruktiv alvasi apnoe betegség [26] a garat
repetitiv elzdrdédasival, kovetkezményes oxigénhiannyal
jar6 allapot. Az oxigénhidnyt és a zart garat melletti
mellkasi er6lkodéseket mikroébredések, valodi felébre-
dések kisérik, amelyek megvaltoztatjak az alvisszerke-
zetet. Nem tud megfelel6en mély alvas kialakulni, en-
nek kovetkezményeként nappal jelentSs aluszékonysag
jelentkezik.

Az alvasi apnoe betegség kiilonféle formainak és a PK
kapcsolatit, az aluszékonysig kialakuldsaban jitszott sze-
repét kiterjedten vizsgdljak [27]. Jelent8ségét az adja,
hogy az alvasfiiggs repetitiv 1égzészavart kisér$ oxidativ
stressz, a kiilonféle cardio- és cerebrovascularis betegsé-
gek kialakuldsiban jatszott szerepe mellett, fontos ténye-
26 lehet a substantia nigraban kimutathat6 sejtpusztulas-
ban is. Kisérletes adatok is alitimasztjak az oxidativ
stressznek az alfa-synuclein-aggregicioban és dopami-
nergids sejtek pusztulasiban jatszott szerepét [28].
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A fenti hdttér ismeretében megleps eredményt hoztak
avizsgalatok [27]. Sem a centralis, sem az obstruktiv jel-
legii 1égzészavar nem gyakoribb PK-ban, s6t el6fordula-
suk kevésbé gyakori. Okként felmeriilt (amit vizsgalatok
is alitdimasztottak), hogy a PK-ban szenvedd paciensek
testtomegindexe alacsonyabb, mint az atlagpopulaciéé.
Egy masik lehetséges ok a PK-ban jellemzé REM aténia
nélkiili jelensége [29]. Normilis korilmények kozott a
REM-fazisban fiziol6gidsan jelen levé aténia megteremti
az alapjat ebben a fazisban az obstruktiv apnoék kialaku-
lasanak. Mivel PK-ban a REM aténia nélkiili jelensége
gyakoribb, igy védéfaktor lehet a REM alatti obstruktiv
események kialakuldsaban.

Az alvisi apnoe betegség jellegzetes cardiovascularis
kovetkezményekkel is jarhat [30]. Ezek koz¢ tartozik a
szivritmuszavarok csoportja. A PK korai nem motoros
kovetkezményeire jellemzé példaul a sziv szimpatikus
beidegzésének kirosodasa [31]. A repetitiv apnoék je-
lent&s sympathicotonidval jarnak, hozzdjirulva a cardio-
vascularis riziké noveléséhez. PK esetén viszont a sym-
pathicotonia hatdsa nem érvényesiill a beidegzés
karosodasa miatt, mintegy védé szerepet szolgaltatva az
apnoék egyes kovetkezményei ellen [31].

Az alvasfiiggs 1égzészavarok kérdéséhez szorosan kap-
csolodik a stridor kérdése. A laringealis funkcidk valtoza-
sa, stridor kialakuldsa gyakori jelenség PK-ban [32]. A
stridor magas frekvencias, belégzésben jelentkez8 hang-
fenomén, amely altalaban alvasban jelentkezik el6szor, s
akdr életet veszélyeztet$ dllapot is lehet. Kovetkezmé-
nyeként deszaturaciok, alvisfragmenticio, ébredések ala-
kulhatnak ki. Poliszomnografids vizsgilatok sordn kony-
nyen Osszekeverhet6 egyéb légzészavartipusokkal. PK
gyanuja esetén javasolt a stridor kimutatdsara poligrafids
vagy poliszomnografids vizsgalat. Kezelésére sebészeti
prébilkozisok mellett 1égsinterapia jon széba.

REM-magatartaszavar

A REM-magatartiszavar-betegséget a parasomniak cso-
portjaba soroljuk. Megkiilonboztetiink elsédleges for-
makat, valamint egyéb betegségekhez kapcsolédo vari-
ansokat. A REM-magatartiszavar-betegség gyakran
figyelhet6 meg PK-ban [33].

Alapvetd jellemzGje az alvas alatti mozgas, amely alta-
laban célirinyos, kiilonféle cselekvések formajaban je-
lentkezik és megfelel a kisér$ dlom tartalmanak. Gyakran
kiséri a sajat vagy az alvotars sériilése, és dltalaban az alvds
misodik felében jelentkezik. A vezets panasz az éjszaka,
alvas soran jelentkezd hatalmas ,,mozgasvihar”. A moz-
gasok, amelyek sorin komplex cselekvéssorok (példaul
futdsszerd labmozgasok, ragisok stb.) is megjelenhet-
nek, éltaliban az elalvds utdn 1,5 6raval kezd6dhetnek
(ez az els6 REM-fazis kialakulasanak az ideje), tobbnyire
azonban a hajnali érikban figyelhet6k meg. A betegek
egy részénél a tipikus tiinetek megjelenése el6tt akdr
évekkel mas jellegd alvas alatti motoros események do-
minalhatnak (példaul: beszéd alvas alatt, kis izom-06ssze-
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htzddasok). A mozgasviharok gyakorisiga alvisonkénti
tobb alkalomtol hetente csak néhdny epizddig terjedhet.
A betegség idejének fennallasival a mozgisepizoédok
gyakorisaga novekszik.

El6fordulasi gyakorisiga PK-ban magas, 33—-60%, lta-
liban 50-80 éves kor kozott jelenik meg [33]. A REM-
magatartiszavar nemcsak a PK jellegzetes mozgasi elté-
réseinek szakdban (Ggynevezett nyilvanvalé PK)
észlelhetd, hanem megel6zi azt, preklinikai markere is
lehet a vizsgilatok alapjan. Ot éven beliil 38%-ban, 7 év
utin a REM-magatartisban szenved§ paciensek 65%-
aban alakult ki PK.

Létezik a betegség szubklinikus formaja, az tgyneve-
zett ,REM aténia nélkil” jelensége [34 ], amely célszert
mozgasokba Ossze nem rendezett elemi, kis mozgasok,
izom-6sszehtizoddsok meglétét jelenti.

Szamos vizsgalat mutatta annak lehet&ségét, hogy
az idiopathias forma sok esetben tobb egyéb, a PK pre-
motoros stidiumdra jellemz§ eltéréssel is tarsul [35].
Ilyenek példiul a szaglaszavar, kognitiv és autoném érin-
tettség. Ezen eredmények felvetették, hogy a REM-ma-
gatartiszavar inkibb egy komplex neurodegenerativ fo-
lyamat része, mintsem egy 6nallé alviszavar kategdria. A
korabban els6dleges REM-magatartaszavarnak tartott
esetek post mortem analizise a mintak 97%-aban kimu-
tatta a neurodegenerativ folyamatot (synucleinopathia)
[36].

A REM-magatartaszavar megléte PK-ban szamos ér-
dekes kérdést vet fel. Ilyen példaul az, hogy a mozgis-
tobblet gyors, hirtelen, erds, simabb lefolyasa, szim-
metrikusabb, amit az alapbetegség nem indokol.
Gyakorlatilag a REM-magatartaszavar-epizédok alatt el-
tnik a beteg PK-ra jellemz§ tiinettana [37]. A jelenség
patofizioldgiai hittere egyel6re nem ismert.

A REM-fizisra jellemz6 motoros gatlisért a hidban
elhelyezkedd subcaeruleusmag miikodése felels. Karo-
sodasa a neurodegenerativ folyamat propagacidja soran
(amely a nyultvel6ben kezd&dik és halad rostralisan) a
synucleinlerak6das kovetkeztében alakul ki [35]. Ezek a
tertiletek projekcidkat kiildenek a gerincveldi eliilsé szar-
vi motoneuronokra és az agytorzsi mozgaté magvakhoz,
REM-fazis alatt gatolva azok mikodését [38], amellyel
kialakitjak a fazisra jellemz6 megszind izomténust. Ka-
rosodasuk esetén motoneuronok szabadulnak fel a gatlas
aldl, igy az dlomtartalmaknak megfeleld mozgasok jelen-
nek meg.

»Sleep benefit”

A PK-betegek egy részében megfigyelhetd az a jelenség,
hogy reggel, felébredés utin a mozgasteljesitmény vi-
szonylag jo [39]. Jelentkezik ez annak ellenére, hogy a
reggeli gyogyszerét még nem vette be. A vizsgalatok sze-
rint ez a betegek 10-20%-4ban figyelhet6 meg, a tartama
1-1,5 6ra. Kovetkezményeként akir csokkenthet§ az
els6 reggeli gyogyszeradag. Kialakulasaban szerepet jat-
szat az alvas alatti felhalmoz6dé dopaminmennyiség.
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Kivizsgalasi lehetoségek

Az alviszavarok kivizsgalasanak legfontosabb alappillérei
a beteg és az alvotirs kikérdezése, a specifikus kérdbivek
hasznalata, valamint az el6z6ekbdl nyert informaciok
alapjan a megtfelelS alvasvizsgilat elvégzése.

A péciens és az alvotars kikérdezésének ki kell terjed-
nic az alvast zavaro, alvis alatt jelentkez6 mozgismeg-
nyilvanulds pontos leirasira, ismétl6dési gyakorisigdra, s
annak pontos id6zitésére — azaz az alvasidé melyik ré-
szében jelentkezik. Fontos annak ismerete, hogy a moz-
gasmegnyilvanuldsok jarnak-e sériiléssel, illetve Osszefiig-
genek-¢ dlomtartalmakkal. Kérdezziink rd az elalvast
megel6z6 id6szak torténéseire, zavarja-e valami az elal-
vést. Horkol-e a piciens, megfigyelnek-¢ 1égzéskihagya-
sokat. Az éjszaki események mellett a kikérdezésnek ki
kell terjednie a nappali idGszakra is. Kialakul-e aluszé-
konysag, zavarja-¢ ez a beteget a mindennapi életvitel-
ben?

A kivizsgilasnak fontos eleme az is, hogy a pdciens mi-
lyen gyégyszereket szed. Megfelel6-e a paciens antipar-
kinson gyogyszerelése. Milyen egyéb gyodgyszereket
szed, amelyek esetlegesen szerepet jatszhatnak egyes al-
vas alatti mozgastobbletek kialakitdsiban. (Lasd a REM-
magatartiszavar fejezetet!)

PK esetén tobb validalt, megfelelS szenzitivitassal és
specificitassal rendelkezé kérddSiv koziil valaszthatunk az
alapbetegséghez kapcsolddé alvdspanaszok meglétének,
tipusanak és fokanak megitélésére. A napi gyakorlatban 2
kérdsiv terjedt el, ezek az MDS-UPDRS és a PDSS-2.

Az MDS-UPDRS (Movement Disorder Society-Uni-
fied Parkinson’s Disease Rating Scale) kérddiv [40] tar-
talmazza a klasszikus motoros tiinetekre vonatkozé kér-
dések mellett a nem motoros panaszokat érintSket is.
Ennek keretében kett6 kérdés foglalkozik az alvaszava-
rokkal. Egyrészt rikérdez az alvassal kapcsolatos problé-
miékra (tovibb nem specifikdlva azt), mdsrészt a napkoz-
beni alvaskényszer meglétét és fokat vizsgalja [41, 42].

A kérdé&ivre adott vilaszok alapjan kideriilhet alvisza-
var megléte, amelyet tovibb vizsgilhatunk mdr specifi-
kusan az erre a célra szerkesztett skdldkkal. Ilyen példaul
a PDSS-2 (Parkinson’s Disease Sleep Scale 2nd version)
[43]. Ez a fajta kérd&iv ridkérdez az Gsszes nagy, PD-ben
lehetséges alviszavartipusra és okra [44 ], valamint alkal-
mas a terapids kezelések hatékonysigianak mérésére [45].

A nappali aluszékonysag fokianak megitélésére az tgy-
nevezett Epworth Almossigi Skala (Epworth Sleepiness
Scale — ESS) terjedt el a mindennapi gyakorlatban [46].
A kérdések 8 kiilonféle élethelyzetben meglevés aluszé-
konysag fokara kérdeznek ra. Ezek felolelik az egyszerd,
nem tal nagy figyelmet igényl6 helyzetektSl (példaul
ebéd utani éberségi szint) egészen a kifejezett odafigye-
lést és éberségi szintet kivind cselekedetekig (példaul
gépjarmiivezetés) terjedd skalat.

Amennyiben a panaszok pontos feltérképezésével, az
alvétars kikérdezésével és specifikus kérdGivek alkalma-
zasaval nem tudjuk meghatirozni az alvaszavar tipusat,
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vagy differencialdiagnosztikai segitségre van sziikségiink,
alvaslaboratériumi vizsgilatokat végezhetiink. A legtel-
jesebb, szinte mindenfajta alviszavar kivizsgalasiban
haszndlhaté eljards a poliszomnografia. Videomonitoro-
zassal kiegészitve lehet8ség van az egyes mozgasjelensé-
geknek az alvasszerkezettel, alvastizisokkal, a kilonféle
egyéb, alvds alatti kéros poliszomnografids jelenségekkel
val6 Osszevetésére. A vizsgalat sorin meghatirozhatjuk
az alvasszerkezetet, azonosithatjuk az éber periédusokat,
meghatirozhatjuk a felébredéshez vezet6 okokat. Lit-
hatjuk az egyes mozgisjelenségek id6zitését, mintdzatat,
s lathatjuk, hogy mely alvasfizisban jelentkeznek. Meg-
hatarozhatjuk a kéros 1égzési mintazatok tipusat (obst-
ruktiv, centrilis apnoe stb.), gyakorisagat.

A fenti kivizsgalasi lehetGségek megteremtik az alapjat
a hatasos terapias stratégidk kialakitisinak.

Terapias lehet6ségek
Insomnin

A PK-ban kialakulé insomnia esetén is legf6bb irdnyelv
az oki kezelés, vagyis a hattérben meghtiz6dé ok (RLS,
PLMD, OSAS, REM-magatartaszavar, a PK-val jar6 dys-
tonidk, rigiditds stb.) megfelel§ kezelése segitheti el6 az
alvas javulasat. A motoros jelenségek mellett javasolt a
nocturia (amely PK-ban dysuria jellegi) keresése és ke-
zelése.

Természetesen javasolt a kiséré depresszio kezelése is
[16], azonban ez megtelel§ gydgyszervalasztast igényel.
A legtobb antidepresszans ronthatja a korabban meglévd
RLS-t és PLMD-t, valamint szintén rosszabbodhatnak a
REM-magatartaszavar tiinetei is. A vizsgalatok alapjin
elsé valasztand6 szerként a bupropion javasolhaté.

Figgetleniil az alapbetegség vagy az alvistragmentici-
Ot el6idézd patologiak specifikus kezelésétdl, kiegészités-
ként kognitiv magatartds-terapia [47], valamint altatok
alkalmazasa is javasolt. Sajnos megfelel§ tanulmany csak
kevés altatd, alvist elGsegit hatéanyag esetén all rendel-
kezésre PK esetén. Ezek a hatéanyagok példaul az eszo-
piclon, a melatonin és a doxepin [48, 49].

Fokozott napkizbeni aluszékonysiyg

Alapvet6 fontossagli a megfelel$ alvashigiénés ajanlasok
elsajatitdsa, betartdsa, a rendszeresség, regularis alvas—
ébrenlét ciklus kialakitasa. Javasolt a nappali szunyokala-
sok kertilése.

Mivel a dopaminagonista gyogyszerek szerepet jatsza-
nak az aluszékonysig kialakitisiban, javasolt a terdpia
attekintése. Ez fontos abbdl a szempontbdl is, hogy ki-
deriiljon, szed-e egyéb, szedativ, aluszékonysigot okozd
gyogyszert a beteg. A lehet6ségekhez mérten javasolt
mind a dopaminergmedikacid, mind az egyéb szedativu-
mok dézisinak csokkentése.

Tekintettel az aluszékonysig munka- és kozlekedés-
biztonsigi vonatkozasaira [50], fel kell hivni a paciensek
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figyelmét az ebbdl eredd veszélyekre. Fokozottan vonat-
kozik ez azokra a betegekre, akik minden el6zetes figyel-
meztetd jel nélkdl hirtelen elalszanak.

Az el6z8ekben ismertetett lehetSségek, valamint egyes
els6dleges alvaszavarok (OSAS, RLS) megfelels terapija
nem minden esetben hozza meg a kivant hatdst. Ilyenkor
kilonféle stimulinsok, éberségi szintet emeld gyogysze-
rek alkalmazisira van lehet8ség [51, 52], a leginkabb
elterjedt a methylphenidat (Ritalin). Szimos mellékhatd-
sa ismert. Ezek a hozzaszokisi potencidl, cardiovascularis
mellékhatasok (szivritmuszavar, magas vérnyomas), fel-
hasznalhatésaga kétséges, nem javasolt.

A jelenlegi leginkdbb clfogadott gydgyszeres terdpia
aluszékonysig esetén a Modafinil (Vigil, Modasomil)
[51], amely hatdsit noradrenergids és dopaminergias
mechanizmusokon keresztiil fejti ki. Eredetileg narco-
lepsia terapiajara alkalmaztak.

A stimulansok alkalmazasa nagy koriiltekintést igé-
nyel, kiillonosen a kognitiv funkcidk csokkenése esetén.
Ilyenkor a violens magatartas, zavartsig kialakuldsdnak a
kockazata nagy.

Nyugtalan lab szindvoma, periodikus
végtagmozgaszavar betegséy

Az RLS és PLMD kezelésében szamos gydgyszert hasz-
ndlhatunk, ezek egy része a PK terapidjaban is haszndla-
tos.

A legfontosabb alapelv az oki kezelés, amely a masod-
lagos formak gondos kideritését kovetSen a hattérben
1év6 ok kezelését jelenti.

A midsodlagos formak kozil a legfontosabb és leggya-
koribb a vashidny talajin kialakulé mozgastobblet. Keze-
1ésében a vaspotlds alapvetd, akdr per os, akdr iv., ha nem
lenne elégséges a per os bevitel.

A gybgyszeres terapidkban a dopaminergias agonista
gyogyszerek a leghatisosabbak [53]. A napi gyakorlat-
ban a Pramipexolt, a Ropirinolt és a Rotigotint hasznal-
hatjuk. Mindegyik a PK-ban megszokott dézisoknal ki-
sebb adagban is elégséges. A fentiek mellett gabapentin
alkalmazasa lehet kedvezd a tiinetekre, panaszokra [52].

REM-magatartaszavar

A betegség kezelésében els6dleges szerepe a clonaze-
pamnak (Rivotril) van. Mar alacsony dézisban is (0,25-1
mg) jo hatdsfokkal csokkenti a panaszokat. Alkalmazasa
a hozzaszokasveszély és a nappali aluszékonysag kialaku-
lasanak lehet@sége miatt fokozott elGvigydzatossigot
igényel. A kezelésben elterjedt még a melatonin alkalma-
zdsa [54]. A cirkadidn alvdszavarok terdpidjiban hasznalt
dézisok sokszorosa adandé, 3—12 mg esténként. Mellék-
hatasok nélkiil megfelel6 terapids hatds alakithat6é ki.
Fontos a piciens gyogyszerelésének dttekintése, revizio-
ja. Szamos gydgyszer van, amely potencirozza a REM-
magatartaszavar megjelenését. Ilyenek példaul a triciklu-
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sos antidepresszansok ¢és az SSRI-csoportba tartozd
antidepresszansok [ 14].

A fenti gyogyszeres lehetSségeket ki kell egésziteni a
sériilések elkertilése érdekében megtett biztonsagi intéz-
kedésekkel. Ennek keretében az alvokornyezetet bizton-
sdgossa kell tenni, a potencialisan sériiléseket okozd tar-
gyakat javasolt eltivolitani. Hatasos lehet a nagy
mozgasok megfékezésére, ha a beteg halézsakban alszik.
Ez korlitozza a mozgasokat, s igy védi az alvotarsat is.

Kovetkeztetések

A fentiek alapjin a PK-ra mdr nem tekinthetiink tgy,
mint egy ,egyszerd” mozgisokat érint§ betegségre. A
kép kitdgult, amely ismerete az eredményes kezeléshez, a
paciens szdmdra kedvez§ életminéség kialakitasihoz el-
engedhetetlen.

Az alvaszavarok ,,tarsulata” heterogén csoport, kiilon-
boz6 patofizioldgiai hattérrel és befolyassal az alvasmi-
néségre. Megfeleld kivizsgalast kovetSen hatasos terapi-
ik 4llnak rendelkezésre Parkinson-betegségben szenved§
péciensek esetén is.

A PK nyilvinvalé motoros tiinetekkel jaré stidiuma
el6tt szamos, mar a betegség patofiziolégiai sajatsagaival
Osszefiiggd, nem motoros, premotoros panaszok alakul-
hatnak ki. Ezek keresése, id6ben valé azonositisa megte-
remtheti az alapot egyes, jov6beni korai terapias beavat-
kozasok alkalmazdsara.

Anyagi tamogatds: A kézlemény megirdsa anyagi timo-
gatisban nem részesilt.

Szerzdi munkamegosztas: F. B.: A kézirat megszovege-
zése, diszkusszio. J. J., K. S.; K. N.: Diszkusszi6. A koz-
lemény végleges valtozatat valamennyi szerzé$ elolvasta
és jovahagyta.

Erdekeltségek: A szerz8knek nincsenek érdekeltségeik.
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