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ABSTRACT

The human brain is an unfathomable organ and a small but most complex system in nature that
we know of. It is mostly made up of neurons, whose damage and / or death, and thus dysfunction,
are caused by neurodegenerative diseases, among which the most well-known and most common
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POPIS KRATICA:

Alzheimerova bolest:

AB - Alzheimerova bolest

EOAD - Alzheimerova bolest ranog pocetka (engl. Early-onset Alzeimer’s disease)
Al — peptid amiloid-R

AR42 - peptid amiloid 3-42

SP — senilni plakovi

NFS — neurofibrilarni snopi¢i

Ald;_4- peptid amiloid-f3 1-42

APP - protein prekursor peptida amiloid-3
ApoE - apolipoprotein E

AchE — inhibitori acetilkolinesteraze
NMDA- N-metil-D-aspartat receptor

MR — magnetna rezonanca

PET - pozitronska emisijska tomografija (engl. Positron emission tomography)

Parkinsonova bolest:

PB — Parkinsonova bolest

SN — substantia nigra

SNpc — substantia nigra pars compacta

LB — Lewyjeva tjelesca (engl. Lewy bodies)

DBS — dubinska mozgovna stimulacija (engl. Deep brain stimulation)



1. UvOD

Ljudski mozak je nedokucivi organ, velika, neosvojiva granica znanosti. lako tezak svega
kilogram 1 pol i oblika kao dvije Sake, stisnute i priljubljene u zglobovima prstiju, najslozeniji je
sustav u prirodi za koji znamo. Rije€ je o univerzalnom stroju u kojem vlada savrSena kontrola za
koordinaciju osjetilnog opazanja, disanja, gutanja, pokretanja mi$i¢a, razumijevanja emocija,
razvoja apstraktnog misljenja i gradnje vlastitog identiteta. O njemu najces¢e uopce ne mislimo,
odnosno prihva¢amo ga zdravo za gotovo. Kad dode do vidljivih promjena, najprije smo

iznenadeni, a onda nas preplavi strah.

Znanstvenici su stolje¢ima ispitivali mozak tragaju¢i za njegovim tajanstvenim djelovanjem.

Dolaskom moderne tehnologije i razvojem neuroznanosti, mozak je poceo odavati svoje tajne.

Zivc¢ane stanice (neuroni), koji su gradevni elementi cijelog Ziv€anog sustava, pa tako i mozga, ne

mogu se umnazati niti nadomjestiti novim stanicama. Ako se ostete ili odumru, dolazi do bolesti.

Neurodegenerativne bolesti danas su izuzetno Ceste i plijene paznju kako znanstvene javnosti,
tako i laika. Rije¢ je o neizlje¢ivim i iscrpljuju¢im stanjima koja vode do progresivne
degeneracije 1/ili odumiranja Ziv€anih stanica. To uzrokuje poteSkoce s kretanjem (tzv. ataksija)
ili mentalnim funkcijama (tzv. demencije) (Tomek-Roksandi¢ i sur., 2017). Najpoznatije i

najc¢esce neurodegenerativne bolesti su Alzheimerova i Parkinsonova bolest.

Alzheimerova bolest je degenerativna bolest stanica moZdane kore i okolnih struktura,
progresivna je, neizljeciva, sa somatskim komplikacijama i smrtnim ishodom

(https://alzheimer.hr/ucionica/kako-ivjeti-s-alzheimerovom-boleu/). Ova nevidljiva bolest koja se

stalno mijenja ¢ini ¢ak 60 % svih demencija.


https://alzheimer.hr/ucionica/kako-ivjeti-s-alzheimerovom-boleu/

Dobila je ime po njemackom neuropatologu i klini¢aru Aloisu Alzheimeru, koji je davne 1901.
godine na svojoj pacijentici Auguste Deter primijetio krajnje neobi¢ne simptome — vrlo smanjeno
razumijevanje i kratkotrajno paméenje, smetnje u govoru i halucinacije, nakon ¢ega je uslijedila
potpuna izgubljenost u vremenu i prostoru, deliriji, pa i afonija te smrt. Proucavajuci njen mozak

post mortem, bolest je za njega izgledala poput ,,ospica mozga”.

Bolesti se nije posvecivala prevelika paznja sve do sedamdesetih godina proslog stoljeca, kad je
ponovo pobudila interes znanosti jer je u kratkom vremenu postala jedna od glavnih uzroka smrti
U SAD-u, ne zaostaju¢i mnogo za sr¢anim bolestima, rakom i mozdanim udarom. Nerijetko se, na
zalost, Alzheimerova bolest vodi pod opéenitom dijagnozom senilne demencije pa ostaje
nepravovaljano dijagnosticirana. Klju¢nu ulogu u ranom otkrivanju kognitivnih poteskoca imaju

specijalisti obiteljske medicine, obitelj ili sama osoba.

Parkinsonova bolest je iza Alzheimerove bolesti druga najceS¢a kroni¢na progresivna
neurodegenerativna bolest (Vuleti¢, 2018). Kao i Alzheimerova, neizljeciva je. Prvi opis bolesti
dao je doktor James Parkinson 1817. godine u eseju o ,,drhtavoj paralizi” (,,An Essay on the
Shaking Palsy”), koji opisuje Sest pacijenata koji su imali simptome tremora, smanjenu misi¢nu
jakost i posturalnu nestabilnost, te bolest naziva paralysis agitans. Znacajan preokret u shvacanju
bolesti i danasnji naziv dao je poznati francuski neurolog Jean-Martin Charcot. Vazna su i otkric¢a
Lewyjevih tjelesaca, poveznice s tzv. crnom tvari (substantia nigra) i uloge dopamina u kontroli
motorike. Danas znamo da je bolest kompleksna, da se uz ve¢ spomenute motoricke simptome
javlja i cijeli niz nemotorickih simptoma, pa lijeCenje zahtijeva razlicite specijaliste i koordinirani

pristup.

Zivot s ovim bolestima predstavlja izazov. Nuzno je pruZiti pomoé u odrzavanju i pobolj§avanju

kvalitete Zivota. Da bismo sve to mogli, moramo ih dobro razumjeti, sto je i cilj ovog rada.



2. RAZRADA TEME

2.1. Alzheimerova bolest

2.1.1. Etiologija

Alzheimerova bolest (AB) je neurodegenerativna, progresivna i neizljec¢iva bolest raznovrsne
etiologije, iz ¢ega mozemo zakljuciti da postoji vise hipoteza nastanka prema kojima se temelji
danasnje lije¢enje. Govorimo o tri temeljne hipoteze - kolinergi¢noj hipotezi, hipotezi amiloidne
kaskade i tau-hipotezi te ostalim, medu kojima izdvajamo upalnu hipotezu i hipotezu

oksidacijskog stresa.

Nekoliko ¢imbenika utjece na pojavu bolesti. U prvom redu to je starenje. Smatra se da mozdane
promjene do kojih dolazi normalnim starenjem predstavljaju ¢imbenik rizika za nastanak AB.
Ostali rizici povezani su s traumatskom ozljedom glave, depresijom, kardiovaskularnim i
cerebrovaskularnim bolestima, vecom roditeljskom dobi, puSenjem, obiteljskom anamnezom
demencije, povecanom razinom homocisteina i prisutnoséu alela APOE 4. Nadalje, uporaba
protuupalnih sredstava, aktivnosti u slobodno vrijeme poput c¢itanja ili sviranja glazbenih
instrumenata, zdrava prehrana i redovite aecrobne vjezbe smanjuju rizik od Alzheimerove bolesti.
Ako imamo rodbinu prvog stupnja s AB-om, povecava se rizik od razvoja bolesti za 10% - 30%.
Pojedinci s 2 ili viSe brace i sestara s kasnom pojavom AB-a povecavaju rizik od dobivanja

Alzheimerove bolesti 3 puta u odnosu na op¢u populaciju (Kumar i sur., 2020).

2.1.2. Epidemiologija

Globalna prevalencija AB iznosi ¢ak 24 milijuna. Zabrinjavajuci su podaci da se svakih 5 godina
broj oboljelih povecava za oko 12 %, a svakih 20 godina udvostrucava. Statistika nam govori da
bolest pokazuje gotovo eksponencijalan rast sa starenjem (slika 1), odnosno da je gotovo
nepoznata u dobnoj skupini od 20 do 39 godina, a vrlo rijetka (oko 1 na 2500) kod ljudi od 40 do
59 godina.
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Slika 1. Globalna prevalencija AB (izvor: https://www.researchgate.net/figure/Global-age-

standardised-prevalence-of-Alzheimers-disease-and-other-dementias-by-sex fig4d 329216144)

Nadalje, prema procjenama, starosno - specifi¢na incidencija znacajno raste s oko 1% godiSnje
oko 65. godine Zivota na 6% godiinje nakon 85. godine Zivota. Zene imaju 1: 5 $ansu za razvoj

Alzheimerove bolesti, u usporedbi s 1: 11 Sansom za muskarce (https://www.alzheimers.net/8-

12-15-why-is-alzheimers-more-likely-in-women).



https://www.researchgate.net/figure/Global-age-standardised-prevalence-of-Alzheimers-disease-and-other-dementias-by-sex_fig4_329216144
https://www.researchgate.net/figure/Global-age-standardised-prevalence-of-Alzheimers-disease-and-other-dementias-by-sex_fig4_329216144
https://www.alzheimers.net/8-12-15-why-is-alzheimers-more-likely-in-women
https://www.alzheimers.net/8-12-15-why-is-alzheimers-more-likely-in-women

2.1.3. Geneti¢ka osnova

Postoje nasljedni i ,,sporadi¢ni oblik” AB.

2.1.3.1. Geni ukljuc¢eni u nasljedni oblik Alzheimerove bolesti

Ovaj oblik prenosi se autosomalno dominantno. Prvi simptomi javljaju se prije 65. godine
starosti, pa je jo§ nazvan ranim oblikom AB-a (engl. Early-onset Alzheimer’s disease - EOAD).
Za veéinu slucajeva odgovorne su mutacije u genima za presenilin 1 (PS1) i presenilin 2 (PS2), a
u samo nekoliko obitelji ovaj oblik uzrokovan je mutacijama u genu za prekursor peptida

amiloid-B (AB). EOAD je vrlo rijetka, prevalencija takvog oblika AB-a je ispod 0.1%.

2.3.1.2. Geni ukljuceni u ,,sporadi¢ni” oblik Alzheimerove bolesti

Prema novijim genetskim istrazivanjima, ovaj oblik, koji je ujedno i naj¢es¢i, vrlo vjerojatno nije
sporadican, nego postoji genetska predisponiranost za njegov nastanak te nastaje kombinacijom i
gena 1 spomenutih ¢imbenika rizika. Jo§ uvijek se ne zna koji gen(i) bi direktno mogao biti
odgovoran, a jedini je, do danas, sa sigurno$¢u utvrden rizi¢ni ¢imbenik polimorfizam ApoE &4
alela. On je prisutan i u nekih zdravih ljudi, ali i u 65% AB bolesnika. Heterozigoti za €4 alel
imaju tri puta veéi rizik nastanka AB, dok se u homozigota taj rizik povec¢ava 15 puta. ApoE je

nuzan za nakupljanje AP, poti¢e njegovu agregaciju i formiranje plakova (Malnar i sur., 2009).

2.1.4. Patogeneza i patologija

Alzheimerovu bolest karakterizira nakupljanje abnormalnih neuritickih plakova i neurofibrilarnih
spletova. Senilni plakovi (SP) su sferne mikroskopske lezije koje imaju jezgru izvanstani¢nog Ap
okruzenog povecanim aksonskim zavrSecima (Kumar i sur., 2020). Neurofibrilarni snopiéi (NFS)
su filamentozne inkluzije u piramidalnim stanicama mozga koje uzrokuju niz bolesti koje se

nazivaju taupatije, medu kojima je i AB. Dugotrajnim istrazivanjima saznalo se kako snopici

5



sadrze hiperfosforilirani protein tau. Inace, protein tau normalan je protein vazan za sastavljanje i
stabilnost mikrotubula. Njegova hiperfosforilacija, pak, uzrokuje razgradnju mikrotubula i
nakupljanje hiperfosforiliranog oblika proteina unutar stanice. Kao posljedica toga dolazi do

poremecenog transporta unutar aksona 1 naposljetku smetnje u sinaptickoj funkciji neurona.

Ve¢ spomenuta hipoteza amiloidne kaskade smatra se vrlo vjerojatnim mehanizmom nastanka
AB-a. Hipoteza govori da je neravnoteza izmedu proizvodnje i razgradnje AR u mozgu pocetni
dogadaj koji naposljetku vodi k propadanju neurona i demenciji (Blennow i sur., 2006), a djeluje

prema sljedecoj shemi (slika 2):

Nasljedni oblik "Sporadic¢ni" oblik
Alzheimerove bolesti Alzheimerove bolesti

Nedovoljno uklanjanje peptida A}

Mutaclis o gemrARE, PSLIEESS (i/ili ApoE4 polimorfizam, itd.)

L1

Povecana razina Postepeno povecanje
peptida AB42 od rodenja razine peptida AB42 u mozgu

& @

Akumulacija i oligomerizacija peptida Ap42

a

Djelovanje oligomera Af342 na disfunkciju sinapsa

a

Postepeno nakupljanje oligomera A[342 i formiranje difuznih plakova u mozgu

a

Aktivacija mikroglija i astrocita te inflamatornog odgovora

a

Promjene metabolizma iona, oksidativna ostecenja

a

Promjena aktivnosti kinaza/fosfataza - fosforilacija proteina tau i formiranje neurofibrilarnih snopica

a

Disfunkcija sinapsa/neurona i selektivna smrt neurona

@

Pojava prvih simptoma demencije

Slika 2. Shematski prikaz slijeda dogadaja amiloidne hipoteze nastanka AB (izvor: Malnar i sur.,
2009)



Ovaj peptid je izveden iz transmembranskog APP. Cijepa se iz njega djelovanjem proteaza a-, -
I y-sekretaza. Obi¢no se APP cijepa a- ili B-sekretazom, a nastali si¢usni fragmenti nisu otrovni
za neurone. Medutim, uzastopno cijepanje -, a zatim y-sekretazom rezultira s 42
aminokiselinska ostatka u peptidu (amiloid beta-42, AB42). Povisenje njegove razine dovodi do

agregacije, sto pak dovodi do neuronske toksi¢nosti.

Izvoriste bolesti je hipokampus (dio mozga vazan za pohranjivanje dugotrajnog i kratkotrajnog
pamcenja 1 u pamcenju prostora). Na samom pocetku, kad se hipokampus pocne razgradivati,
sjecanja se vise ne stvaranju (Shenk, 2001). Zatim obliznja amigdala postane ugrozena, pa dolazi
do problema kontrole nad primitivnim osjecajima kao §to su strah, ljutnja i zelja. Zatim se ¢voriéi
Sire na ostale dijelove mozga, i to putevima kojima osjetilni podaci putuju u zdravom mozgu.
Najprije napadaju sljepoocne reznjeve (odgovorni za primarnu organizaciju osjetilnog unosa), §to
dovodi do vidnih i slusnih halucinacija. Zatim tjemeni reznjevi (dodir, vibracija, bol i prostorna
orijentacija) bivaju poremeceni, S§to uzrokuje agnoziju (nesposobnost prepoznavanja odredenog
objekta koristeéi vise osjetila). Cvori¢i onda dolaze do ¢eonih reznjeva (skupljanje, integriranje i
analiziranje podataka, otkrivanje smisla dogadaja). Zaboravljivost postaje dominantna osobina
pacijentova zivota i veliki hendikep jer osoba, takoreci, gubi vlastiti identitet. Na samom Kkraju,
¢vorici izvode svoj posljednji napad na mozak, to¢nije na mozdano deblo, evolucijski najstariji 1
najprimitivniji dio (kontrolira intrinzi¢ne funkcije — disanje, treptanje, krvni tlak, brzinu otkucaja
srca i cikluse spavanja, regulira pluca, crijeva, bubrege i druge organa, omogucavajuéi tako

mozdanoj kori da se brine za osjete, pokrete i misli). Osoba prestaje vegetirati i mirno umire.

Sve navedeno najbolje se vidi na post mortem slici mozga (slika 3). AB patoanatomski
karakterizira atrofija mozdane kore, posebno izrazena u graniénom temporalno-parijeto-
okcipitalnom podru¢ju, te u srednjem temporalnom reznju. Kako je opisao sam Alzheimer,
mozdana kora je bila prosarana nebrojivim krastavim smedim grudicama — SP-ima, koji su se
smjestili izmedu neurona, u prostor gdje se inace nalaze glija stanice. Razlikovali su se po
veli¢ini, obliku i gradi i izgledali poput zrnaca i kratkih, uvijenih kon¢i¢a. Svaki ¢vori¢ (NFS) se
sastojao od vlakanaca, uobiCajenog sastojka svakog neurona. U gornjim slojevima stanica
mozdane kore gotovo trecina neurona bila je uniStena (nisu imali ni jezgru ni vecinu sadrzaja

stanice), a mnogi su nestali.
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Slika 3. Prikaz patoloskih lezija karakteristi¢nih za AB (izvor: Malnar i sur., 2009)

Vazno je razumjeti i anatomsku usporedbu izmedu pretklini¢ke i uznapredovale AB (slika 4).

Ventricles Sever! Enlarged Extreme Shrin

Preclinical Alzheimer’s Severe Alzheimer’s

Slika 4.  Usporedba  izmedu  pretklinicke i  uznapredovale @ AB  (izvor:

https://juracare.co.za/alzheimers-brains-disease-linked-gene/)
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2.1.5. Klini¢ke znacajke i faze bolesti

S razlogom, lije¢nici AB zovu boles¢u ,,podmuklog pocetka”, zato §to nema odredenu pocetnu
tocku. Plakovi i ¢voriéi se Sire jako sporo i toliko neprimjetno da je gotovo nemoguce uociti

ostec¢enja dok dobrano ne uznapreduju (Shenk, 2001).
AB ide postupno kroz faze pogorSanja, sve do smrti. Postoje tri faze bolesti:

1. faza - rana ili blaga faza, zapo€inje poteSkocama u pamcenju. Zaboravlja se sve ¢e$ée, posebno
sjeanja na nedavne dogadaje. Gube se kognitivne sposobnosti (komunikacija, orijentacija,
paznja, pamcenje, prosudivanje i kona¢no donosenje odluka). S obzirom da komunikacija slabi,
izrazavanje je teze, odgovori su kraci, ponavljaju se ista pitanja, mijenjaju se osobnost i Zivotne

aktivnosti. Bolesnik intelektualno propada.

2. faza — umjerena faza, s novim simptomima koji uklju¢uju dezorijentaciju u prostoru i vremenu,
gubitak koncentracije i toka misli, pamc¢enja i povezivanja sjeCanja te odlucivanja, depresiju,
izolaciju, psihozu, tjeskobu, nemir, pa ¢ak i lutanje i bjezanje. U drugoj fazi zanemaruje se i
higijena, a bolesnik je nezainteresiran za Citanje, pisanje, gledanje televizije. Na zalost, tek se u
ovoj fazi primjecuje da se nesto ozbiljno dogodilo i da Covjek nije viSe onaj isti. Tada bolest
nezaustavljivo napreduje. Karakteristi¢no je da su emocije promijenjene, pa samim tim 1 psihi¢ko
stanje. Osoba viSe ne moze izvrSavati prijaSnje navike, ne moze vise ostati sama, ve¢ se oslanja

na druge. Lokomotorni sustav biva usporen, a osoba treba pomo¢ kod oblaéenja i hranjenja.

3. faza — naglo pogorsanje bolesti. Vidljiva je nesposobnost komunikacije, gubljenje govora i bilo
kakvih interesa, neprepoznavanje najblizih. Sada je osoba potpuno ovisna o drugome. Takva
osoba najceSce lezi, ne zna gdje se nalazi, podloZzna je infekcijama mokraénih i1 diSnih putova.
Tijelo se ko¢i, a miSi¢i polako otkazuju. U ovoj fazi bolesnika treba hraniti. Nastupa strah,
dozivljavaju se halucinacije. Nakon §to o¢i izgube sposobnost fokusiranja, vra¢aju se dojenacki
refleksi. Bolesnik jedino osjec¢a povezanost s osobom koja ga njeguje. Zadnjih nekoliko dana,
osoba ne gladuje i ne Zeda jer ni probavni sustav ni bubrezi vise ne sudjeluju u homeostazi. Sake
I stopala su hladni, s mrljama (hipoksija). Disanje je pli¢e i glasnije. Kraj Zivota je miran —

bolesnik prestaje disati, prekida se rad srca.

Neurolog s njujorskog sveuciliSta, Barry Reisberg, shvatio je 1980. analogiju izmedu AB i
razvoja djeteta. Sto je viSe otkrivao to¢an redoslijed gubitka sposobnosti, to je vise rasla sli¢nost s
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razvojem djeteta. Gledaju¢i kognitivno podrucje, koordinaciju, jezik, hranjenje i ponaSanje,

odnos je obrnut izmedu stadija AB-a i faza razvoja djeteta. Patogenetski gledano, degeneracija

mozga kod Alzheimerove bolesti slijedi obrnuti obrazac mijelinizacije mozga.

Tablica 1. Usporedba razvoja djeteta i degeneracije AB pacijenta (izvor: Reisberg i sur., 2002)

Table 1. Functional landmarks in normal human development and Alzheimer’s disease*

Normal development (approximate total duration: 20 years)

Approxi- s
Miate Acquired Alzheimer Al:l‘:;;): 3 Develop:
Approximate age duration oy Lost abilities . mental age
in devel- abilities stage d‘.’:it;g | of patient
opment "
19-13 yrs
Adoles- 13-19yrs | 7yrs hold a job hold a job 3 (incipient) | 7 yrs (adoles-
cence
cence)
Late v . T . 12-8yrs
child- 812 yrs Syrs h?.ndk SjmpIL h:}ndk S"mpk 4 (mild) 2yrs (late child-
Bood inances inances hood)
Middle e 5 i . 7-5yrs
child- 5-7yrs 2% yrs s;llc:)(i;]ﬁ:‘opcr S'"CIIL()C[L{’;()mr 5 (moderate) | 1Y2 yrs (middle
hood g g childhood)
Syrs puton clothes | putonclothes | 6a(moder-
Earl unaided unaided ately severe) i
~arly 4yrs , shower unaided | shower unaided | b T YIS
child- | 4y Ry toilet unaided | toilet unaided | ¢ 2aym: | (caaly
hood yrs ouetu al. C et u l. C C Chlldhﬂ()d)
3-4Yayrs control urine control urine d
2-3yrs control bowels | control bowels | e
15 mo speak 5 -6 speak 5 -6 7a (severe)
words words
lyr speak | word | speak | word b 15 mo -
Infancy | 1yr 1Vayrs walk walk c 7 yrs birth
6~-10mo situp situp d (infancy)
2-4mo smile smile e
1 -3 mo hold up head hold up head f

(sxead (7 :uoneanp [e30) aewnxosdde) uogerduadop s DWRYZ Y
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2.1.6. Dijagnoza

Dijagnosti¢ki pristup podrazumijeva uzimanje detaljne anamneze, biljeZenje inicijalnih i
naknadnih simptoma, promjene ponasanja, uvid u postojanje prijasnjih ili trenutnih psihijatrijskih
bolesti te uzimanje podataka od osobe koja je najbolje upoznata s bolesnikovim problemima. U
dijagnozi nam mogu pomoc¢i dijagnosticki testovi 1/ili bioloski biljezi (biomarkeri).
Dijagnosticiranje sa 100%-tnom sigurno$¢u zahtjeva detaljan post mortem pregled mozga, no
skeniranje mozga i testovi cerebrospinalne tekué¢ine mogu pomo¢i u dijagnozi i razlikovanju AB

od ostalih neurodegenerativnih bolesti (Blennow i sur., 2006).

2.1.6.1. Dijagnosticki testovi

Postoje razliciti dijagnosticki testovi za AB, od kojih se isticu 3 — Mini mentalni drzavni ispit

(engl. Mini Mental State Examination, MMSE), Test sata i Test skrivenog objekta.

MMSE (slika 5) je uveden 1975. godine i otada je dio standardnog dijagnostickog postupka, i to
za rutinski kognitivni probir. Prili¢éno je ucinkovit u otkrivanju problema s orijentacijom u
vremenu i prostoru, prepoznavanju predmeta, usmenom i pismenom snalazenju, sjeCanju i
apstraktnom misljenju, odnosno u odredivanju tezine demencije. Sastoji se od niza jednostavnih
pitanja na ¢ije odgovore dobivamo bodove (maksimalan broj bodova je 30). Razlikujemo blagu

(viSe od 17 bodova), umjerenu (11-17) i teSku demenciju (manje od 10 bodova).
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Name:

MINI MENTAL STATE

DOB:
EXAMINATION
Hospital Number:
(MMSE)
One point for each answer DATE:
ORIENTATION

...... L5 | eS| sasseidkS:

Year Season Month Date Time

Country Town District Hospital Ward/Floor S il S Y

REGISTRATION
Examiner names three objects (e.g. apple, table, penny) and asks the /3 e | et ®
patient to repeat (1 point for each correct. THEN the patient learns
the 3 names repeating until correct).

ATTENTION AND CALCULATION
Subtract 7 from 100, then repeat from result. Continue five times: w5 | sl | s
100, 93, 86, 79, 65. (Alternative: spell “WORLD” backwards: DLROW).

RECALL
Ask for the names of the three objects learned earlier.

w87 | el | |soomes /3

LANGUAGE

S S | =% v o 12 | e
Name two objects (e.g. pen, watch).

Repeat “Noifs, ands, orbuts”. ., /1 Y 5, W N |

Give a three-stage command. Score 1 for each stage. (e.g. “Place
index finger of right hand on your nose and then on your left ear”).

aiid | el | w3

Ask the patient to read and obey a written command on a piece of
paper. The written instruction is: “Close your eyes”.

Ask the patient to write a sentence. Score 1 if it is sensible and has a
subject and a verb.

COPYING: Ask the patient to copy a pair of intersecting pentagons

E}@ N )

TOTAL: ..., 30 | s 30 | s /30

MMSE scoring

24-30: no cognitive impairment
18-23: mild cogitive impairment ==

0-17: severe cognitive impairment

Slika 5. MMSE test (izvor: https://www.oxfordmedicaleducation.com/geriatrics/mini-mental-

state-examination-mmse/)

Test sata je iznimno jednostavan, ali istovremeno i vrlo ucinkovit — omoguéuje lije¢niku da
ustanovi pocetnu demenciju u ¢ak 90% slucajeva. U testu se od osobe trazi da na papiru nacrta
sat i da zatim nacrta kazaljke koje pokazuju odredeno vrijeme. Ustanovljeno je da pacijenti u

ranim stadijima demencije ucine dosta pogreSaka ispustajuci 1 pogreSno stavljajuci brojke na satu.

Testom skrivenog objekta mogu se registrirati diskretni poremecaji snalazenja u prostoru i zato se

ubraja u vazne potencijalne biljege AB. On se u Hrvatskoj provodi od 2015. potpuno besplatno.
Traje manje od 20 minuta, a izvodi Se U zatvorenoj prostoriji. Pri izvodenju testa, ispitanici imaju
zadatak pronaci cilj koji nije vidljiv, nego se za orijentaciju moraju posluZiti ranije zapamcéenom

pozicijom cilja u odnosu prema pocetnoj poziciji (Tomek-Roksandi¢ i sur., 2017).
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2.1.6.2. Biomarkeri

Smatra se da patoloski procesi u AB pocinju 10-20 godina prije nastupanja prvih simptoma.
Vode¢i se idejom da bi se novi lijekovi trebali poceti primjenjivati u jo$ uvijek asimptomatskih
bolesnika, odnosno u osoba s jos neuznapredovalom neurodegeneracijom, istrazivaci zele pronaci
biomarker koji bi jasno diferencirao AB od drugih demencija. Dobrim biljegom se smatra onaj s
osjetljivos¢u 1 specificnoscu ve¢om od 85%. Tako se magnetna rezonanca (MR), pozitronska

emisijska tomografija (PET) i biljezi u cerebrospinalnoj tekucini ¢ine najperspektivnijima.

MR daje dobar uvid u hipokampus, izvoriste bolesti. Jednostavno mjerenje njegove velicine
pokazuje njegovo izrazito smanjenje u odnosu na ostale mozdane strukture ve¢ u ranim stadijima

AB-a.

PET (slike 6 i 7) moze otkriti slabiji protok kisika ili usporen metabolizam glukoze u istom

dijelu.

Slika 6. PET (izvor: https://www.hopkinsmedicine.org/health/treatment-tests-and-

therapies/positron-emission-tomography-pet)
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Mild cognitive Alzheimer’s
impairment disease

Normal

Slika 7. PET prikaz normalnog mozga i mozga s AB-om (izvor:
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/B9780444534859000118)

Glavni biljezi koji se odreduju u likvoru, a koja daju uvid u tijek stvaranja i nakupljanja SP i
NFS, jesu amiloid B1-42 (AP1-42), ukupni tau-protein (t-tau) i tau-protein hiperfosforiliran na
treoninu 181 (p-tauis1). SP se nakupljaju kao posljedica neravnoteze u sintezi i razgradnji APi-42
dok se NFS sastoje od abnormalno fosforiliranog i agregiranog tau-proteina. Inace, tau-protein je
pretezito smjeSten u aksonima gdje regulira njihovu duljinu, stabilnost i rigidnost te povezuje
mikrotubule. Hiperfosforilacija ovih proteina sloZena je, a 1 klju¢ni ¢imbenik koji uzrokuje
odvajanje tau-proteina od mikrotubula, raspada mikrotubula i tako poremecenoga
aksoplazmatskog transporta, $to dovodi do smrti neurona. Koncentracija ukupnog tau-proteina u
likvoru trostruko je poveCana u osoba s AB, a koncentracija Afi42 upola smanjena,
najvjerojatnije zbog njegovog nakupljanja u obliku SP pa samo manji dio odlazi u likvor.
Hiperfosforilirani tau-protein je specifi¢niji od ukupnog jer odrazava stupanj fosforiliranosti tau-

proteina zbog procesa koji prethodi stvaranju NFS.
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2.1.7. Lijecenje

S obzirom na raznovrsnu etiologiju, dostupno lijeenje, iako simptomatsko, pomaze u odgadanju
pocetka AB i/ili usporava njenu progresiju. Najznacajnija skupina lijekova su antidementivi, iako

se koriste i lijekovi iz skupine antidepresiva, stabilizatori raspolozenja, anksiolitici i hipnotici.

Antidementivi poboljsavaju kogniciju i usporavaju progresiju bolesti. Posebno je vazno to §to
lijeCenje antidementivima znatno smanjuje pojavnost bihevioralnih i psihickih simptoma,
poboljsava komunikaciju s bolesnikom, omoguéuje vecu i dulju samostalnost bolesnika u
aktivnostima svakodnevnog zivota, $to sve zajedno olakSava skrb njegovateljima i produljuje
vrijeme do bolesnikova smjestaja u ustanovu (Tomek-Roksani¢ i sur., 2017). Odobrene su dvije
kategorije lijekova: inhibitori acetilkolinesteraze (AchE) i djelomi¢ni antagonisti N-metil D-
aspartata (NMDA).

AchE smanjuju razgradnju neurotransmitora acetilkolina, kojeg u mozgu oboljelih od AB
nedostaje. Dva lijeka iz ove skupine (rivastigmin i galantamin) odobrena su za lije¢enje blage do
umjerene klinicke slike, a jedan (donepezil) za sve tri faze bolesti. Takrin je prvi antidementiv

(registriran 1992.), ali je izbacen zbog svoje hepatotoksi¢nosti.

Djelovanje memantina ocituje se blokadom NMDA (njegov je antagonist), $to ima zaStitni u¢inak
jer sprjecava toksi¢no oStecenje kolinergi¢nih neurona 1 pokazuje znatno poboljSanje

svakodnevnog funkcioniranja. Primjenjuje se u lije¢enju umjerenog do teSkog oblika bolesti.

Jedno od najve¢ih ovogodi$njih iznenadenja u svijetu znanosti svakako je aducanumab
(Aduhelm), lijek americke tvrtke Biogen, odobren od strane FDA 9. lipnja. Poseban je po tome
Sto je prvi lijek protiv uzroka AB. Naime, aducanumab, kao monoklonalno antitijelo, ulazi u
mozak u vrlo niskim koncentracijama i veZe se na beta-amiloidne plakove, zatim stimulira
imunoloski sustav kako bi pomogao razbiti plakove 1 ukloniti ih. Pretpostavlja se da ¢e pacijenti s
blagim oblikom AB-a najbolje prihvatiti ovaj lijek. Da bi se to potvrdilo, treba provesti brojna
istrazivanja prije potpune sigurnosti u djelotvornost ovoga lijeka, s obzirom na moguce teske

nuspojave istoga.
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2.1.8. Uloga njegovatelja u brizi za bolesnika s AB

U Hrvatskoj ne postoji registar oboljelih od AB, ali se procjenjuje da ima vise od 80 tisuca
oboljelih 1 da ¢e ova brojka rasti (Mimica 1 Presecki, 2010). Zdravi ljudi, da bi zivjeli zivot punim
plu¢ima, u nekim trenutcima moraju se oslanjati na pomo¢ drugih. Osoba s demencijom pomo¢
drugih treba stalno, a kako bolest odmice, postaje potpuno ovisna o njegovatelju. AB je najcesce
dugotrajna bolest (u prosjeku traje 8 godina, a moze i znatno duze), pa je uloga njegovatelja
izuzetno vazna (znacajno bolja kvaliteta Zivota). Obitelj, kao osnovna jezgra skrbi, ¢ini najveci
resurs u njezi za osobu oboljelu od demencije kada ona viSe nije u moguénosti u¢inkovito skrbiti
o0 sebi (Laklija i sur., 2009). Kad je rije¢ o AB-u, puno je nepoznanica, neizvjesnosti, tuge, brige,
fizicke i psihicke boli koje gotovo podjednako prozivljavaju pacijent i njegovatelj. Njegovatel]
mora puno razumijevanja, ljubavi, paznje 1 podrSske pruZziti oboljelom. Svaki slucaj, od prvih
pocetnih simptoma pa sve do kraja, je razlicit. Bez obzira je li rije¢ o samo jednom njegovatelju
ili ¢lanovima obitelji koji se medusobno izmjenjuju, vazno je istaknuti da te osobe moraju u
potpunosti promijeniti svoj zivot i prilagoditi ga oboljelima. Postoje razna svjedocanstva o tome
kako ih je Alzheimer iznenadio, kako su ga prihvatili, kako se s tim problemom nose i kako
njeguju bolesnika te s kakvim se problemima suocavaju u zdravstvenoj, socijalnoj i pravnoj
pomoci. Neformalni njegovatelji nisu dovoljno informirani o bolesti, $to predstavlja jednu od
poteskoca. Osim toga, susrecu se s problemima na razini sustava, $to uklju¢uje nemoguénost
nalaZenja institucionalnog smjestaja i nemogucénost dobivanja stru¢ne pomoci podrske. Tesko je
nadgledati propadanje nekoga koga se jako voli, i to godinama, a vijesti su iz dana u dan sve
losije. Kako bolest napreduje, njegovatelj mora Cesto improvizirati — nositi se s nemogucim
zahtjevima te ¢udnim i ponekad grubim primjedbama od strane bolesnika. Radno vrijeme ovog

nezahvalnog posla je 24 sata dnevno, 7 dana u tjednu.

Oboljeli od AB se Cesto prihvacaju sa stigmom. Gleda ih se kakvi su sada — oboljela, iznemogla
bica, kojima je potrebna palijativna skrb (ako uop¢e imaju srece da ju dobiju!). Zaboravlja se tko
su bili nekada, Sto su iza sebe ostavili u druStvu i svima nama koji Zivimo poslije njih. Oni nisu
otpisani (kako ih zovu), oni su samo na kraju Zivota u kojem su imali izgradene osobnosti

(Kerepci¢-Ratkaj, 2016).
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2.2. Parkinsonova bolest

Parkinsonova bolest (PB) je neurodegenerativni poremecaj koji se uglavnom javlja u kasnijoj
zivotnoj dobi s generaliziranim usporavanjem pokreta (bradikinezija) i barem jednim drugim
simptomom mirovanja ili ukoCenosti u mirovanju. Druge povezane znacajke su gubitak mirisa,
poremecaj spavanja, poremecaji raspolozenja, prekomjerno lucenje sline, zatvor i prekomjerno

povremeno kretanje udova u snu (Zafar i Yaddanapudi, 2020).

2.2.1. Etiologija

Premda su ulaganja brojna, a napredak u istrazivanju etiologije ove bolesti izuzetan, do danas je
nemoguée izolirati samostalni ¢imbenik koji dovodi do razvoja PB. Cimbenici skupnim
djelovanjem poticu inicijaciju bolesti, odnosno akumulaciju proteina o-sinukleina. Osobe s
pozitivnhom anamnezom u dvostrukoj su opasnosti da obole od PB. Rizik od bolesti najvise
povecava starenje, ali i: izloZenost pesticidima, virusima, traumama glave (govori se o Cetiri puta
viSem riziku za nastanak bolesti kod ljudi koji su imali barem jednu traumu), opsesivnost,
depresivnost i uporaba beta-blokatora. Sam Parkinson je zagovarao infektivnu etiologiju, koja
nije u potpunosti odbacena, no nakon dugogodi$njih istrazivanja, 1983. godine, otkrilo se da
sintetska droga 1-metil-4-feni-1,2,3,6-tetrahidropiridin (MPTP) dovodi do simptoma identi¢nih
PB koji se pogorSavaju. Nasuprot tomu, svakodnevna tjelesna aktivnost, kava, ¢aj i uporaba

blokatora Ca-kanala smanjuju rizik.

2.2.2. Epidemiologija

Prema statistikama, u svijetu je trenutno oko 10 milijuna oboljelih od PB, iako se smatra da je taj
broj i veci. Bolest pogada ¢ak 10% ljudi u dobi mladoj od 50 godina, 1.5% ljudi u dobi od 60
godina, a 3% u dobi od 80 i vise godina (slika 8). Prosjecna dob pojavljivanja PB iznosi 58-60
godina. Globalna prevalencija iznosi 0.3% 1 raste s dobi. Muskarci imaju 1.5 put veci rizik od

obolijevanja u odnosu na zene (Vuleti¢, 2018).
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Slika 8. Globalna prevalencija PB (izvor: https://www.researchgate.net/figure/Global-prevalence-

of-Parkinsons-disease-by-age-and-sex-2016-Prevalence-is-expressed fig3 328011698)

2.2.3. Geneticka osnova

Oko 15 posto ljudi s PB ima obiteljsku anamnezu. Rije¢ je o genetskim mutacijama u skupini
gena-LRRK2, PARK2, PARKY7, PINK1 ili genu SNCA. Medutim, interakcija izmedu mutacija i
individualnog rizika od razvoja bolesti nije u potpunosti shvacena. Medu naslijedenim
slu¢ajevima, obrasci nasljedivanja razlikuju se ovisno o uklju¢enim genima. Ako su u pitanju
geni LRRK2 ili SNCA, vjerojatno je naslijedena od samo jednog roditelja (autosomalno
dominantno). Ako je ukljucen gen PARK2, PARK?7 ili PINKI, obi¢no se radi o autosomalno

recesivnom obrascu nasljedivanja (nijedan roditelj ne mora imati PB).
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2.2.4. Patogeneza i patologija

Otkriveno je da neurodegeneracija po€inje puno prije pojave kardinalnih klinickih simptoma.
Glavna patoloska karakteristika PB je smrt Zivcanih stanica u bazalnim ganglijima mozga (do
kraja zivota ¢ak do oko 70% neurona koji lu¢e dopamin (dopaminergi¢nih neurona) u substantia

nigra pars compacta — SNpc).

Protein a-sinuklein se pogresno savija i skuplja zajedno s drugim a-sinukleinom. Stanice ne
mogu ukloniti te nakupine, tako da protein postaje citotoksi¢an. Te se nakupine zovu Lewyjeva
tijela (LB). Gubitak neurona popraten je smréu astrocita i znacajnim povecanjem broja
mikroglija u substantia nigra (SN) - dopaminergickoj jezgri srednjeg mozga koja ima kriticnu

ulogu u moduliranju motorickog kretanja.

Prema Braaku i suradnicima, stupnjevanje neuroprogresije u PB odvija se u 6 stadija (slika 9).
Moguce izvoriste LB nalazi se u perifernom autonomnom i enterickom ziv€anom sustavu. U
stadiju 1 1 2 LB se nakupljaju u podruéju olfaktornog bulbusa i produzene mozdine — ovi stadiji,
odnosno presimptomatska faza mogu trajati i 20-tak godina. Simptomi poc¢inju tek u stadijima 3 i
4, kad je LB pojavljuju u visSim strukturama mozdanog debla. Zavr$nim zahva¢anjem mozdane

kore nastupaju stadiji 5 i 6 — bolesnici razvijaju demenciju.

Stages of Parkinson’s Disease (Post-mortem) Atrophy Network (in vivo)

Z-score

Slika 9. Braakovi stadiji PB na slikama mozga in vivo i post mortem (izvor:
https://www.mcgill.ca/neuro/channels/news/new-study-maps-progression-parkinsons-disease-
within-brain-255496)
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2.2.5. Simptomi i faze bolesti

Osnovni simptomi PB sastoje se od trijasa: tremor, rigiditet miSic¢a i akinezija, odnosno slabost
pokreta; ostali simptomi obi¢no su u vezi s njima (Grmek i sur., 1968). Dodatna obiljezja koja
Cesto vidimo su: izraz lica poput maske (hipomimija), smanjeno treptanje, blokiranje kretanja
(engl. freezing), hipofonija (smanjeni volumen i modulacija glasa), mikrografija (sitan rukopis),

pognut stav, seboreja na tjemenu, hod sitnim koracima.

Simptomi nemotoricke prirode, koji nastaju godinama prije spomenutih motorickih simptoma,
tijekom bolesti prevladavaju i1 narusavaju kvalitetu zivota viSe od motorickih, djeluju na
progresiju onesposobljenosti. To su: smetnje mirisa, depresija, anksioznost, konstipacija, urinarne
smetnje, smetnje spavanja, autonomne disfunkcije (npr. poja¢ano znojenje glave i vrata),
halucinacije (u oko 74% bolesnika), umor, demencije (u oko 84%), gastrointestinalne smetnje (u
oko 40%).

Kod tipi¢nog pacijenta simptomi pocinju na jednoj strani tijela, asimetricno. PocCinje se sa
simptomatskom terapijom, ali kad se u kasnijoj fazi pojave blokiranje hoda, padovi, disfagija i
problemi govora, simptomatska terapija vise nema ucinka. Bolesnik se osje¢a onesposobljeno pa

postoji potreba za prijemom u bolnicu i domove.
Simptomi su klasificirani u 5 faza.

1. faza: osoba ima blage simptome koji ne ometaju dnevne aktivnosti. Tremor i drugi simptomi
kretanja pojavljuju se samo na jednoj strani tijela. Vidljive su promjene u drzanju, hodanju i

izrazu lica.

2. faza: Simptomi se pogorSavaju. Spomenuti simptomi kretanja prisutni su na obje strane tijela.
Javljaju se problemi s hodanjem i lose drzanje, zbog Cega svakodnevne aktivnosti postaju

dugotrajnije i teze. U ovoj fazi osoba jos uvijek moze zivjeti sama.

3. faza: RijeC je o srednjoj fazi, koja se ocituje gubitkom ravnoteze i sporos¢u pokreta. lako je
osoba jo§ uvijek samostalna, suocava se s ¢eS¢im padovima i problemima pri oblacenju i

hranjenju.

4. faza: U ovoj fazi simptomi su teski i ograni¢avajuci. OSsoba viSe nije samostalna i Cesto se

koristi hodalicom pri hodu.
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5. faza: Ovo faza je iznimno iscrpljujuca. Zbog ukocenosti nogu, osobi su potrebna invalidska
kolica ili je prikovana za krevet. Za sve aktivnosti potrebna je 24-satna skrb. Dozivljavaju se

halucinacije i zablude.

2.2.6. Dijagnoza

Ne postoji laboratorijski ili slikovni test koji bi se preporucio za Parkinsonovu bolest. Medutim,
radi pracenja njegova napredovanja, u klinickoj praksi uvrijezena je uporaba bodovnih ljestvica
(Hoehn und Yahr, Unified Parkison’s Disase Rating Scale — UDPRS ili skala nemotoric¢kih
simptoma — NMSS) (Vuleti¢, 2018).

Hoehnova i Yahrova ljestvica (slika 10) koristi se za mjerenje napredovanja bolesti tijekom
godina. Skala je izvorno implementirana 1967. i ukljucéivala je etape od 0 do 5, gdje je O
oznacavala nepostojanje, a 5 napredni oblik PB (Baricevi¢ i Morovi¢, 2020). Kasnije je

modificirana.

Tablica 2. Modificirana Hoehnova i Yahrova skala (izvor:
https://www.researchgate.net/figure/Hoehn-and-Y ahr-Stating-recommended-scale-for-Parkinson-
Disease-stating-Movement-Disorder figl 323104023)

Modified Hoehn and Yahr scale

1.0: Unilateral involvement only

1.5: Unilateral and axial involvement

2.0: Bilateral involvement without impairment of balance

2.5: Mild bilateral disease with recovery on pull test

3.0: Mild to moderate bilateral disease; some postural
instability; physically independent

4.0: Severe disability; still able to walk or stand unassisted

5.0: Wheelchair bound or bedridden unless aided
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Kompjutorska tomografija (CT) i MR mozga, kao i difuzijski usmjereno MR snimanje (engl.
Diffusion-weighted magnetic resonance imaging — DWI ili DW-MRI) korisni su za razlikovanje
drugih parkinsonizama od PB. DaT snimanje (tzv. DaTscan) s radionuklidom Koristi se za
podupiranje dijagnoze, i to na temelju Cinjenice da je razina dopamina kod PB smanjena u
odnosu na esencijalni tremor, distoni¢ki tremor, funkcionalni poremecaj ili vaskularni
parkinsonizam, gdje je razina dopamina normalna. PET ve¢ u presimptomatskoj fazi moze

pokazati smanjenje stvaranja dopamina u bazalnim ganglijima.

2.2.7. Lijecenje

Zahvaljujuéi razvoju terapijskih moguénosti, i samim tim unaprijedene kvalitete i duljine zivota
bolesnika, PB se vise ne smatra fatalnom boles¢u. Znanost je napredovala u tolikoj mjeri da je
duljina Zivota gotovo jednaka onoj u zdrave populacije. S obzirom na zahvacene organske
sustave, u dijagnostici, ali i lijeCenju vazan je multidisciplinarni pristup. Multidisciplinaran tim
lije¢nika trebao bi ukljucivati neurologa, medicinsku sestru specijaliziranu za PB, fizioterapeuta,
psihijatra, psihologa, radnog terapeuta, farmaceuta, nutricionista, gastroenterologa, dermatologa,
urologa i somnologa (lije¢nik koji se bavi dijagnozom, lije¢enjem i proucavanjem poremecaja

spavanja).

2.2.7.1. Medikamentno lijecenje

Medikamentno lijeCenje je u prvom redu orijentirano na motoricke simptome. U pocetku se
bolest lije¢i jednim lijekom (monoterapija), a kasnije se uvode i drugi antiparkinsonici

(politerapija).

Najbitniji lijek iz ove skupine je levodopa, jo§ uvijek “zlatni standard” lijeCenja motorickih
simptoma. Ona primarno djeluje kao prekursor dopamina, i to tako da se, prethodno prosavsi
krvno — mozdanu barijeru, do njega metabolizira posredstvom dekarboksilaze. Smatra se i da ima
neurotransmitorski efekt te da se moze neenzimatski konvergirati u bioloski aktivne metabolite,

poput 2,4,5-trihidroksifenilalanina.
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2.2.7.2. Nemedikamentno lijecenje

Osim fizikalne terapije, koja je bitna u lijeCenju smetnji u kretanju, kirurSko lijeenje postaje
obavezno kod bolesnika kod kojih se simptomi u uznapredovaloj fazi ne mogu kontrolirati unato¢
primjeni politerapije. Danas se najc¢e$¢e radi dubinska mozgovna simulacija (engl. Deep Brain
Stimulation — DBS) gdje se prilagodbom frekvencije elektrostimulacije simptomi mogu

kontrolirati kroz dulje razdoblje.

2.2.8. Uloga njegovatelja u brizi bolesnika s PB

Skrbnik ili partner u skrbi je najceSce jedan od ¢lanova obitelji. Biti njegovatelj predstavlja veliki
izazov jer se njegova uloga mijenja kako bolest napreduje. Osobama s kasnom fazom bolesti
potrebna je ve¢a pomo¢ u svakodnevnim aktivnostima nego onima u ranoj fazi. Njegovatelji
(skrbnici) se moraju educirati kako bi se uspjesno othrvali u borbi sa simptomima koji neprestano
naviru. Svaki slucaj je za sebe. Razli€iti su izazovi s kojima se njegovatelji suocavaju, a oni su
zdravstvene, emocionalne i financijske prirode. Njegovatelj je Cesto zagovornik zdravstvene
zaStite svoje voljene osobe, upravlja lijekovima 1 zakazivanjem rasporeda te pomaze u

svakodnevnoj njezi, poput higijene i odijevanja (https://parkinsonsdisease.net/caregivers).

U ranim fazama bolesti, pomaze svom bolesniku da se nosi s dijagnozom i nauci upravljati
lijekovima, ohrabruje ga i podrzava u izvrSavanju svakodnevnih vjezbi fizikalne terapije i

pomaze mu zbog sporosti u kretanju.

U srednjoj fazi, duznosti 1 teret njegovatelja znacajno se povecavaju. Bolesnik je sve umorniji,

usporavaju se dnevne aktivnosti, a javljaju se i frustracije zbog neuspjele komunikacije.

U kasnoj fazi PB, njegovatelji se suocavaju sa znacajnom odgovornoscu i izazovima. Kako je
motorika sve slabija, bolesnici su sve manje mobilni, pojavljuju se epizode smrzavanja, koje
mogu pridonijeti padovima. PB u kasnoj fazi takoder moze znaciti promjene u nacinu

razmisljanja osobe, ukljuc¢ujuci zbunjenost, a ponekad i demenciju.
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SvjedocCanstva Michaela J. Foxa, poznatog glumca koji se godinama bori s PB-om i koji je
osnovao zakladu ,,Michael J. Fox Foundation for Parkinson's Research”:

,Vrlo sam dobro skrivao svoje simptome i borbe kroz sve vece koliCine lijekova, kroz operaciju 1
primjenu stotina malih trikova i tehnika koje osoba s Parkinsonovom bole$¢u nauci skrivati svoje
stanje §to je dulje moguce. lako su promjene u mom zivotu bile duboke i progresivne, zadrzao
sam ih za sebe iz viSe razloga. Strah, poricanje zasigurno, ali sam takoder osje¢ao da mi je vazno
boriti se tiho. Kad sam podijelio svoju pri¢u, odgovor je bio ogroman. Cuo sam od tisu¢a
Amerikanaca pogodenih Parkinsonovim pisanjem i pozivom da me ohrabre i ispri¢aju mi 0 Svom
iskustvu. Govorili su o boli, frustraciji, strahu i nadi - uvijek se nadaj. Rat protiv Parkinsonove
bolesti je rat koji se moze pobijediti i odlu¢io sam odigrati ulogu u toj pobjedi. To je stalno
balansiranje - premalo lijekova izaziva drhtavicu i ukoCenost. PreviSe lijekova izaziva
nekontrolirano kretanje i zamucenost. I precesto Parkinsonovi pacijenti ¢ekaju 1 ¢ekaju, kao §to ja
¢inim sada, da lijek stupi na snagu. | dalje mogu pomagati u svakodnevnim zadacima i ritualima
koji su ukljuceni u kuéni Zivot. Mogu ocekivati da ¢u se u svojim 40 -ima suociti s izazovima
koje veéina neée ocekivati prije 70 -ih ili 80 -ih, ako uz vasu pomo¢, ako svi u¢inimo sve §to
mozemo da iskorijenimo ovu bolest, plesat ¢u na svadbama svoje djece u pedesetim godinama. A

moja ¢e biti jedna od milijuna sretnih prica.”
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3. ZAKLJUCAK

Alzheimerova i Parkinsonova bolest su bolesti modernog doba. Obje su vrlo iscrpljujuce i
mijenjaju kvalitetu zivota kako bolesnika, tako i osoba koje pripadaju krugu njima najblizih.
Bolesti imaju svoje sli¢nosti i razlike. Kod AB slabe umne sposobnosti, razara se proces
misljenja. Kod PB u prvom redu pojavljuju se smetnje u kretanju (koce se misi¢i, a ruke se
neprestano tresu) te je u vecini slucajeva ocuvan razum. Kod AB je pogoden neurotransmitor
acetilkolin, a kod PB dopamin, koji se pokusavaju nadomjestiti lijekovima, $to je do danas na
duge staze nemoguce jer su obje bolesti progresivnog tijeka, raznovrsne etiologije. Obje se
pojavljuju najcesce u starijoj dobi. U proslosti je vecina lije¢nika i znanstvenika gledala na AB i
PB kao na dva razli¢ita poremecaja. Danas se zna da razlike mozda i nisu tako jasno razgrani¢ene
jer su neki kemijski sastojci zajednicki oStec¢enjima kod obje bolesti i jer se pojavljuju u istom
dijelu mozga. Vjerojatno postoji neki zajednicki ¢imbenik koji kod oba stanja pokrece
odumiranje stanica, §to je do danas nepoznanica. Uznemirujuéi porast neurodegenerativnih
bolesti najveca je prijetnja mozgu u buduénosti. Vjerujemo da ¢e vrijeme pokazati tocne uzroke i

mehanizme djelovanja, prona¢i odgovore te tako pomo¢i i bolesnicima i njihovim najmilijima.
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