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STRESZCZENIE

Choroba Parkinsona jest schorzeniem zwyrodnieniowym o$rod-
kowego uktadu nerwowego, w ktdrym dochodzi do zmniejszenia
aktywnosci uktadu dopaminergicznego, z towarzyszacymi zabu-
rzeniami czynnosci wielu innych uktadow neuroprzekaznikowych
w jadrach podstawy i ich potaczeniach. Choroba ma charakter
postepujacy i mimo stosowanego leczenia po pewnym czasie
prowadzi do znacznego inwalidztwa. Po wyczerpaniu mozliwosci
modyfikaciji leczenia farmakologicznego u niektorych chorych
mozna rozwazy¢ leczenie neurochirurgiczne, ktorego celem jest
poprawa jakosci ich zycia.

Celem pracy byta analiza najczgstszych przyczyn dyskwalifikacji
z leczenia neurochirurgicznego za pomoca gtebokiej stymulacii
mozgu pacjentow z chorobg Parkinsona w Klinice Neurologicznej
10. Wojskowego Szpitala Klinicznego w Bydgoszczy. Analizg objeto
54 osoby z chorobg Parkinsona, w tym 38 mezczyzn i 16 kobiet,
w wieku 48-82 lat, badanych w latach 2012-2014. Kryteriami
dyskwalifikacji z leczenia neurochirurgicznego byly: wiek powyzej
70 lat, czas trwania choroby krétszy niz 5 lat oraz ponad 15 lat,
niewystarczajagca odpowiedz na lewodopg (poprawa stanu rucho-
wego w fazie on w poréwnaniu z faza off w Il cz. UPDRS < 33%),
poprawa stanu klinicznego po modyfikacji leczenia farmakologicz-
nego, stwierdzenie otgpienia lub innych zaburzen psychicznych,
w tym depresyjnych, a takze istotnych zmian naczyniopochodnych
w strukturach podkorowych mézgu oraz zanik korowy mézgowia
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w badaniu rezonansu magnetycznego. Najczestsza przyczyng
braku kwalifikacji do zabiegu gtgbokiej stymulacji mézgu byty
istotne zmiany naczyniopochodne w mézgowiu, co stwierdzono
u 9 kobiet (56,2%) i 15 mezczyzn (39,4%). Druga najczestsza przy-
czyng w obu populacjach byty nasilone zaburzenia depresyjne —
u 6 kobiet (37,5%) i 14 mezczyzn (36,8%). Do leczenia opera-
cyjnego chorych kwalifikowat lekarz prowadzacy; decyzja ta nie
wynikata z sugestii chorego ani jego rodziny.
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Wprowadzenie

Choroba Parkinsona (PD, Parkinsons’ disease)
jest schorzeniem neurozwyrodnieniowym,
w przebiegu ktérego dochodzi do postepuja-
cego deficytu komorek dopaminowych istoty
czarnej §rodmoézgowia. Jest to proces wieloletni,
poczatkowo bezobjawowy. W przypadku obni-
zenia warto$ci dopaminy do okolo 30% normy
pojawiaja sie tak zwane objawy osiowe PD. Sa
to gtéwnie bradykinezja, sztywno$¢ miesniowa
i drzenie spoczynkowe. Przyczyne tych zabu-
rzen ruchowych stanowi zmniejszenie doptywu
bodZcéw dopaminergicznych z czesci zbitej
istoty czarnej do prazkowia. Celem leczenia PD
jest uzupelnienie niedoboru endogennej dopa-
miny i w rezultacie przywrdcenie zaburzonej
réwnowagi w ukladzie czarnoprazkowiowym.
W farmakoterapii ,,ztotym standardem” pozostaje
suplementacja lewodopy. Stosuje sig réwniez
inne leki, miedzy innymi agonistéw receptoréw
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dopaminowych, inhibitory transferazy katecholo-
-O-metylowej oraz leki cholinolityczne. Po kilku
latach stosowania lewodopy moga wystapic
zmniejszenie reakcji na lek i objawy niepoza-
dane (np. dyskinezy). Uzupelnieniem leczenia
zachowawczego jest postgpowanie chirurgiczne
[1-3]. Gleboka stymulacja mézgu (DBS, deep
brain stimulation) to jedna z metod leczenia za-
awansowanej PD. Wysoka skuteczno$¢ DBS oraz
stosunkowo rzadkie objawy niepozadane sprawia-
ja, ze stymulacja jadra niskowzgérzowego (STN,
subthalamic nucleus) jest postrzegana jako najlep-
sza metoda inwazyjnego leczenia chorych z PD
[4]. Pacjent z PD jest odpowiednim kandydatem
do leczenia operacyjnego tylko wtedy, gdy korzys$é
wynikajaca z zabiegu jest dla niego wieksza niz
potencjalne niekorzystne konsekwencje zwigzane
z ta procedura [5]. Celem pracy byto przeanali-
zowanie najczestszych przyczyn dyskwalifikacji
z leczenia neurochirurgicznego za pomocg DBS
u pacjentéw z PD hospitalizowanych w Klinice
Neurologicznej 10. Wojskowego Szpitala Klinicz-
nego w Bydgoszczy w latach 2012-2014.

Materiaty i metody

Analizie poddano 54 chorych z PD — 38
mezczyzn i 16 kobiet w wieku 48-82 lat. Byly
to osoby skierowane do Kliniki Neurologicznej
10. Wojskowego Szpitala Klinicznego w Byd-
goszczy z r6znych osrodkéw w Polsce w celu
oceny przebiegu choroby oraz ewentualnej ko-
rekty farmakoterapii i kwalifikacji do leczenia
neurochirurgicznego. Kryteriami wylgczenia
z leczenia neurochirurgicznego byly: wiek
powyzej 70. roku zycia, czas trwania choro-
by krétszy niz 5 lat oraz dluzszy niz 15 lat,
niewystarczajaca odpowiedz na lewodope (oce-
niana za pomoca réznicy punktacji w III cz.
Unified Parkinson’s Disease Rating Scale [UPDRS]
w stanach on i off < 33%), poprawa stanu cho-
rych po modyfikacji leczenia farmakologicznego
zwigzana z zastosowaniem lekéw z innych grup
(najczesciej chorzy stosowali wczeéniej monote-
rapie), obecnos¢ otepienia lub innych zaburzen
psychicznych, w tym zaburzen depresyjnych po-
twierdzonych w badaniu neuropsychologicznym,
stwierdzenie istotnych zmian naczyniopochod-
nych w postaci licznych ognisk niedokrwiennych
w strukturach podkorowych osrodkowego uktadu
nerwowego, zanik korowy mézgowia w badaniu
rezonansu magnetycznego (MR, magnetic reso-
nance). Stan kliniczny chorych oceniano miedzy
innymi wedtug skali Hoehn—Yahra oraz UPDRS.

Wyniki

Chorych badanych w latach 2012-2014 podzie-
lono na dwie grupy — pierwsza (1) liczaca 38 mez-
czyzn w $rednim wieku 62,2 *+ 6,3 roku i drugg (II)
zlozona z 16 kobiet w srednim wieku 64,9 + 12,0
roku. Sredni czas trwania choroby i jednoczesnie
okres stosowania w leczeniu lewodopy wynosil,
odpowiednio, w grupie I — 7,8 = 4,24 roku,
aw grupie II—6,0 + 7,0 lat. W grupie I najczestsza
przyczyna dyskwalifikacji wigzata sie z niepra-
widlowo$ciami stwierdzanymi w badaniu MR
mozgowia pod postacig istotnych zmian naczynio-
pochodnych (15 mezczyzn, tj. 39,4%). Drugim naj-
czestszym powodem dyskwalifikacji byly nasilone
zaburzenia depresyjne réznicowane z depresjg
stanu off (14 mezczyzn, tj. 36,8%), a kolejnym
— stwierdzenie zaniku korowego w badaniu MR
moézgowia (u 34,2% badanych). U 12 mezczyzn,
tj. 31,5%, obserwowano zdecydowang poprawe
stanu klinicznego po modyfikacji leczenia farma-
kologicznego z podawaniem lekéw dotychczas
niestosowanych u tych chorych. Taka sama liczba
pacjentéw w grupie I przekroczyta 70. rok zycia.
U 10 chorych w tej samej grupie rozpoznano ze-
spol otepienny (26,3%). Niewystarczajaca odpo-
wiedZ na lewodope stwierdzono u 9 mezczyzn, co
stanowito 23,6% badanych. U 4 chorych z grupy
I okres obserwacji byt zbyt krétki, tj. krétszy niz
5 lat, a u 4 przekraczal 18 lat.

W grupie kobiet najczestsza przyczyna nieza-
kwalifikowania do leczenia neurochirurgicznego
metoda DBS byly takze istotne zmiany naczy-
niopochodne w mézgowiu w badaniu MR, co
dotyczylo 9 z nich (56,2%). Drugim powodem
dyskwalifikacji byly nasilone zaburzenia depre-
syjne (6 pacjentek, tj. 37,5%). Z powodu zbyt
krotkotrwalego leczenia farmakologicznego, tj.
mniej niz 5 lat, zdyskwalifikowano 5 pacjentek,
co stanowilto 31,2% badanych. Tyle samo kobiet
przekroczylo 70. rok zycia. Zanik korowy méz-
gowia w badaniu MR stwierdzono u 5 chorych
i takze u 5 kobiet wykazano staba odpowiedz na
lewodope (r6znica wyniku punktacji w UPDRS
w stanach offion < 33%). U 4 kobiet (20,5%) stwier-
dzono poprawe stanu klinicznego po modyfikacji
leczenia farmakologicznego, natomiast zespét
otepienny wystepowal u 3 badanych (18,7%).
Biorac pod uwage obie grupy, kobiet i mezczyzn,
najczestsza przyczyna dyskwalifikacji z zabiegu
neurochirurgicznego metoda DBS byly istotne
zmiany naczyniopochodne oraz nasilone zaburze-
nia depresyjne. Nieprawidtowosci w obrazie MR
wigzaly sie z dluzszym czasem trwania objawéw,
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wystapieniem zespolu otepiennego i niewystar-
czajacg odpowiedziag na lewodope — zaréwno
w grupie mezczyzn, jak i kobiet.

Dyskusja

Istotg PD jest zanik istoty czarnej sr6dmoz-
gowia i obumieranie neuron6w dopaminowych
uktadu czarnoprazkowiowego. Konsekwencjg
tych zmian jest obnizenie stezenia dopaminy
w istocie czarnej z nieefektywng stymulacjg re-
ceptoréw dopaminowych. Sposéb leczenia zalezy
od klinicznego zaawansowania choroby [4]. Od
ponad 40 lat stosowanie lewodopy niezmiennie
pozostaje ,,zlotym standardem” w PD. Wigze sie
ono jednak z pojawianiem sie r6znych zaburzen
ruchowych (np. dyskinez plgsawiczych), ktére
wystepuja u okoto 30% pacjentéw juz po 2 latach
przyjmowania lewodopy [6]. Czesciej dotyczy to
mlodszych pacjentéw i os6b, u ktérych sg stoso-
wane wieksze dawki leku [7, 8]. Niedoskonatosé
leczenia farmakologicznego oraz wystepowanie
ucigzliwych objawéw niepozadanych moga sta-
nowié jedng z przestanek sktaniajacych do lecze-
nia inwazyjnego [4]. Gleboka stymulacja mézgu
jest jedna z metod leczenia zaawansowanej PD.
Wysoka skutecznosé takiego leczenia oraz sto-
sunkowo rzadkie objawy i dzialania niepozadane
sprawiajg, ze stymulacje STN mozna uznaé za
najlepsza obecnie metode leczenia operacyjnego
PD [4]. Elektrody stymulujace wszczepia sie do
struktur podkorowych — najczesciej do STN, rza-
dziej do czeéci wewnetrznemu galki bladej (GPi,
globus pallidus internus) lub jadra brzusznego
posredniego wzgérza (VIM, ventral intermediate
thalamic nucleus) [9]. Wybér celu zalezy od wielu
czynnikéw, zwlaszcza od dominujgcych objawéw
ruchowych, a takze od wspélistniejgcych obja-
woéw pozaruchowych [10]. Pacjent z PD moze sie
kwalifikowa¢ do zabiegu DBS tylko wtedy, gdy
plynaca z zabiegu korzy$é przewyzsza potencjalne
dzialania niepozadane [5]. Podstawowym wskaza-
niem do rozwazenia DBS jest zaawansowana PD
z nasilonymi, opornymi na dotychczasowe lecze-
nie farmakologiczne, powiktaniami ruchowymi,
ale wcigz z dobra odpowiedzig na lewodope [5,
10-13]. Istnieje wiele przeciwwskazan do zabiegu
DBS, spoéréd ktérych najistotniejszymi wydajg
sig uposledzenie funkcji poznawczych i zaburze-
nia psychiczne. Nie nalezy operowaé chorych,
u ktérych rozpoznanie PD budzi watpliwo$ci ani
tych, u ktérych nie obserwuje sie co najmniej
33-procentowej poprawy sprawnoéci ruchowej po
podaniu lewodopy [9-12, 14, 15]. W praktyce po

przeprowadzeniu wymaganych procedur kwalifi-
kacyjnych 3-40% chorych wstepnie kierowanych
na zabieg DBS nie kwalifikuje sig do tego rodzaju
terapii [5]. Kryteriami wylaczenia z leczenia
neurochirurgicznego sg: wiek powyzej 70 lat,
czas trwania choroby krétszy niz 5 lat oraz prze-
kraczajacy 15 lat, niewystarczajagca odpowiedz
na lewodope, poprawa stanu klinicznego cho-
rych po modyfikacji leczenia farmakologicznego
z zastosowaniem réznych grup lekéw, obecnosé
otepienia lub innych zaburzen psychicznych,
w tym depresyjnych, wspélistniejace inne powaz-
ne choroby, istotne zmiany w jgdrach podstawy,
nasilony zanik korowy w badaniu MR mézgowia
oraz brak $wiadomej zgody chorego na zabieg.
W zmodyfikowanych zaleceniach Defer i wsp. [11]
przy kwalifikacji do DBS uwzgledniono réwniez
zdolnos¢ chorego do odbycia zabiegu, wspétprace
w okresach okolooperacyjnym i pooperacyjnym,
odlegtos¢ miejsca zamieszkania chorego od
oérodka leczacego oraz realistyczne oczekiwania
chorego i jego rodziny. Dla powodzenia zabiegu
DBS kluczowa jest staranna, zindywidualizowana
kwalifikacja chorych. Niektérzy pacjenci majg
ucigzliwe dyskinezy juz w przypadku stosowa-
nia niewielkich dawek lewodopy, u innych za$
objawy niepozadane wystepujg przy podawaniu
wigkszych dawek agonistéw dopaminy. Ko-
niecznym warunkiem w kwalifikacji do DBS jest
minimum 5-letni okres obserwacji chorego, gdyz
w tym czasie zwykle udaje sig wykluczy¢ atypowe
postacie parkinsonizmu. Przy kwalifikacji do DBS
nalezy zwro6ci¢ uwage na zmiany otepienne, sto-
pieni zaburzenn emocjonalnych oraz depresje, ze
wzgledu na obserwowane niekiedy po zabiegu
zaburzenia nastroju, a nawet préby samobdjcze.
Badania neuroobrazowe pomagajg w dyskwalifika-
cji z DBS chorych z parkinsonizmem atypowym,
umozliwiajgc oceng stopnia zaniku i nasilenia
zmian w istocie biatej.

W opisywanym badaniu oceniono lacznie 54
pacjentéw z PD, ktérzy przebywali w Klinice Neu-
rologicznej 10. Wojskowego Szpitala Klinicznego
w latach 2012-2014 i nie zostali zakwalifikowani do
leczenia operacyjnego. Uwzgledniajac obie grupy,
kobiet i mezczyzn, najczestsza przyczyna dyskwa-
lifikacji byty istotne zmiany naczyniopochodne
w badaniu MR. Kolejng przyczyng byly nasilone
zaburzenia depresyjne. Zaréwno u kobiet, jak
i mezczyzn nieprawidlowosci w badaniu MR méz-
gowia wigzaly sie dtuzszym czasem trwania choro-
by, wspdélistnieniem zespolu otepiennego i korelo-
waly z niewystarczajgca odpowiedzig na lewodope.
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Podsumowanie

Najczestszg przyczyna dyskwalifikacji z zabie-
gu DBS w DP sa istotne zmiany naczyniopochodne
w o$rodkowym ukladzie nerwowym w badaniu
MR mézgowia oraz nasilone zaburzenia depresyj-
ne. Nieprawidtowosci w MR wigzg sie z dtuzszym
czasem trwania choroby, wspoélistnieniem zespotu
otepiennego i korelujg z niewystarczajgcg indywi-
dualng odpowiedzig na lewodope.

W analizie kwalifikacji chorych z PD do le-
czenia operacyjnego przeprowadzonej w Klinice
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