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Wohlbefinden

bei der Parkinson-Erkrankung

Prof. Dr. med. Dirk Woitalla

Wihrend in den Augen der meisten Menschen die Parkinson-Erkrankung als eine Erkran-

kung der eingeschrankten Beweglichkeit wahrgenommen wird, spielen fiir die Betroffenen
und ihre Angehdrigen die nicht-motorischen Symptome eine gleichwertige, manchmal so-
gar groBere Rolle. Viele wissenschaftliche Studien, die die Bedeutung dieser Symptome fiir
das Wohlbefinden der Patienten untersuchten, zeigten, dass die nicht-motorischen Symp-
tome und darunter auch die psychischen Begleitsymptome erheblichen EinfluB auf die Le-

bensqualitidt von Parkinson-Patienten haben.

Das Spektrum der nicht-motorischen Symptome
der Parkinson-Erkrankung ist groB3, es reicht von
den Stérungen des Magen-Darm-Traktes liber die
spezifischen Schmerzen beim Parkinson-Syndrom
bis hin zu den psychischen Auswirkungen der Er-
krankung, die in diesem Beitrag schwerpunktmaBig
thematisiert werden sollen.

Psychische Symptome, wie Depressionen, Apa-
thie, Halluzinationen und Angste sind in der Gesell-
schaft tabuisierte Themen. Viele Betroffene lber-
spielen aus diesem Grund ihre Beschwerden; und
auch die Angehodrigen und Bekannten haben
Schwierigkeiten offen Gber die psychische Begleit-
symptomatik zu sprechen.

Die Mehrheit der Parkinson-Patienten leidet im
Verlauf der Erkrankung zu irgendeinem Zeitpunkt
an derartigen Symptomen. Oft stehen sie am Be-
ginn der Erkrankung oder gehen dieser sogar um
Jahre voraus. Von den Angehdrigen wird diese Ver-
anderung meist eher wahrgenommen als von den
Betroffenen selbst. Die Ursache psychischer Strun-
gen liegt in einer Verdnderung der Nervenboten-
stoffe im Gehirn von Parkinson-Patienten, wobei
hier nicht nur der Botenstoff Dopamin eine Rolle
spielt, sondern ebenso andere Botenstoffe wie Se-
rotonin und Noradrenalin, denen in diesem Zusam-
menhang eine groBe Bedeutung zugesprochen wird.

Zum Zeitpunkt des Auftretens motorischer Sym-
ptome (wie Zittern oder Steifigkeit) sind bereits
70% der dopaminergen Neurone untergegangen
und wir missen davon ausgehen, dass dies in dhn-
licher Weise auch fiir die anderen Nervenzellen gilt,
die fiir den Stoffwechsel mit den Botenstoffen Se-
rotonin und Noradrenalin verantwortlich sind. Psy-
chische Veranderungen sind gerade zu Beginn also
nicht Ausdruck der Auseinandersetzung mit den
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Symptomen der Erkrankung, sondern die Folge ei-
nes Mangels an bestimmten Neurotransmittern,
wie diese Botenstoffe auch genannt werden. Des-
halb konnen die Betroffenen durch eine willentli-
che Anstrengung diese Symptome auch nicht Gber-
winden. Viel sinnvoller ist es, den Mangel zu behe-
ben, dazu spater mehr.

Depressionen und Apathie als
haufige psychische Begleitsymptome
der Parkinson Erkrankung

Verdnderungen der Stimmung miissen nicht un-
bedingt mit einer Niedergeschlagenheit einherge-
hen. Bereits die eingeschrankte Schwingungsfahig-
keit der eigenen Stimmung, das fehlende Empfin-
den fiir Freude und ein zunehmender Interessens-
verlust kénnen Ausdruck einer depressiven
Verstimmung sein. Depressionen kdnnen sich auch
in Stérungen vegetativer Funktionen, z.B. des Ap-
petits, des Schlafs oder der Libido duBBern. Auch das
Gefiihl einer Energielosigkeit kann dominieren und
das Aktivitdtsniveau im privaten wie beruflichen
Umfeld massiv beeintrachtigen. Wie bei allen Er-
krankungen der Psyche sind neben den Patienten
auch die unmittelbaren Angehdrigen betroffen.

Nicht immer ist es einfach die Symptome einer
Depression zu erkennen, da die motorischen Ein-
schrankungen der Parkinson-Erkrankung, die Ver-
langsamung der Beweglichkeit und des Denkens,
aber auch die Schlafstérungen haufige Begleitsym-
ptome sind, die nicht unbedingt Ausdruck einer
depressiven Stdrung sein miissen.

Depressionen treten bei 30-40% der Patienten
im Verlauf der Erkrankung auf. Sie diirfen nicht mit
der Apathie verwechselt werden, die bei bis zu 60%



der Patienten unabhdngig von einer depressiven
Verstimmung beobachtet wird.

Depressionen werden von der Apathie durch die
Beteiligung des emotionalen Befindens abgegrenzt:
Der depressive Patient empfindet sein Leben als
hoffnungs- und perspektivios, die Stimmung ist
von einer Traurigkeit gekennzeichnet, die wir in
dieser Form bei der Apathie nicht beobachten.
Gleichwohl kann die Apathie ein Symptom der De-
pression sein, bei der die Patienten antrieblos und
interessenlos erscheinen, unter diesem Verlust aber
nicht in allen Fallen leiden. Meist ist es das direkte
soziale Umfeld, das von den Verdnderungen unmit-
telbar betroffen ist. Das Interesse am Erkunden von
Neuem 138t bei der Apathie nach, die Betroffenen
erkundigen sich nicht mehr nach dem Befinden ih-
rer Angehdrigen, was von diesen wiederum negativ
wahrgenommen wird und die Beziehung zu den
Parkinson-Patienten nachhaltig verdndert. Sozialer
Riickzug ist haufig die Folge.

Die Unterschiede zwischen Depression und Apa-
thie haben wir in Tabelle 1 zusammengefaBt.

Undefinierbare Angste werden ebenfalls von vie-
len Patienten als belastendes Begleitsymptom be-
schrieben; nach wissenschaftlichen Studien leiden
bis zu 40% der Patienten darunter, hdufig auch
schon vor Beginn der motorischen Symptome der
Erkrankung. Die hdufigste Form der Angststorung
ist die Panikstérung, bei der die Betroffenen in un-
angemessener Weise auf Ereignisse reagieren.

Die Angststdrung zeigt sich haufig in Form einer
diffusen Angst, daB3 heiBt, es erschlieBt sich kein
Grund fiir die Veranderung der Stimmung oder die
innere Erregung. Auch der EinfluB von Medikamen-
ten muB an dieser Stelle erwdhnt werden, sowohl
Levodopa, aber auch verschiedene Dopaminagonis-
ten kénnen zum Auftreten von Angststérungen
beitragen.

Diese Angststdrung beeinfluBt das Verhalten des
Betroffenen jedoch signifikant und ist einer der
Griinde fiir Verdnderungen bisher bestehender Le-
bensgewohnheiten. Meist fiihrt sie zu einem sozia-
len Riickzug.

Die Relevanz psychischer Stérungen wurde in
den letzten Jahren vielfach beschrieben. Bisher
fehlen jedoch sorgfiltige Studien zur Behandlung
dieser Symptome. Wie bereits erwadhnt, sind diese
Stérungen wahrscheinlich nicht die Folge des Un-
tergangs dopaminerger Zellen und kdnnen daher
auch nicht durch die dopaminerge Medikation, den
essentiellen Baustein jeder Parkinson Therapie, ge-
bessert werden.

Psychische Storungen als Reaktion auf
die Symptome der Erkrankung

Die Befindlichkeit der Parkinson-Patienten und
ihre jeweilige individuelle Stimmung kann jedoch
auch durch die Symptome der Erkrankung beein-
fluBt werden. Einen erheblichen EinfluB haben in
diesem Zusammenhang belastende Schmerzen, die
sich bei bis zu 85% der Patienten finden lassen und
ihrerseits Stimmung und Lebensqualitdit maBgeb-

lich beeinflussen. Die Ur-
sachen der Schmerzen
sind sehr variabel. Neben
den  Schmerzen, die
durch  Verdnderungen
der  Rickenmuskulatur
und auch der Knochen in
fortgeschrittenen Stadi-
en hervorgerufen wer-
den, leiden viele Patien-
ten unter Schmerzen,
ohne dass sich ein orga-
nisches Korrelat fiir diese
Schmerzen identifizieren
1aBt.

Treten psychische
Symptome in Verbindung
mit Stérungen der Be-
weglichkeit im Sinne von
off-Symptomen auf, so
ist das Ziel jeder Therapie
die Behandlung der Un-
beweglichkeitsphasen.
Einige nicht-motorische
Stérungen fluktuieren in
Korrelation mit der Be-
weglichkeit und zeigen
dementsprechend eine
Abhangigkeit von den
Parkinson-Medikamen-
ten. Besonders haufig
beobachten wir dies bei

Diagnostische Kriterien einer Depression

A. Depressive Symptome bestehen mindestens fiir die

Dauer von 2 Wochen und beinhalten mindestens 5 der
nachgenannten Symptome

- Depressive Verstimmung fast den ganzen Tag

- Interesse oder Freude an Aktivitdten deutlich vermin-
dert

- Appetitstérung oder Gewichtsveranderung

- Schlafstérung

- Psychomotorische Unruhe oder Verlangsamung

- Miidigkeit oder Energieverlust

- Gefiihle von Wertlosigkeit oder Schuldgefiihle

- Konzentrations- oder Denkstorungen

- Suizidalitat

B. Klinisch bedeutsames Leiden oder Beeintrachtigungen
in sozialen, beruflichen oder anderen wichtigen
Funktionsbereichen.

Diagnostische Dimensionen der Apathie

(1) Intellektuelle Verdnderungen (Mangel an Interesse,
Neugier, Motivation, Sozialkontakte), Veranderungen
der zu erwartenden Neugier hinsichtlich Veranderun-
gen im tdglichen Leben (z. B. politische Nachrichten)

(2) Eigenwahrnehmung (Diskrepanz zwischen der Wahr-
nehmung der Eigeninitiative durch den Betroffenen
und der Beurteilung durch Dritte)

(3) Emotion (Mangel an emotionaler Reaktion (Freude,
Trauer), Mangelhafte Sorge und Mitreaktion

(4) Handlungsinitiative (Initiativmangel,
Niedrige Produktivitit im tdglichen Handeln)

Tabelle 1

den psychischen Symptomen, unter denen die
Angst wiederum die groBte Rolle spielt. In Steifig-
keitsphasen, den sogenannten ,off-Phasen”, ver-
spiiren die Patienten eine Angst, die moglicherwei-
se mit der Unfahigkeit zu tun hat, sich frei und ei-
genstdndig zu bewegen. Bei einigen Patienten ver-
selbstdndigt sich diese Angst und ist dann
gelegentlich das einzige fluktuierende Symptom.
Besonders die Therapie mit L-Dopa fiihrt zu solchen
Schwankungen mit einem starken EinfluB3 auf die
psychischen Fluktuationen.
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Pressemitteilung

Das fortgeschrittene Stadium der Parkinson-Krankheit geht meist mit einer deut-
lichen Beeintrachtigung der Lebensqualitat der Patienten einher. Neben den mo-
torischen Kardinalsymptomen spielen hierbei auch nichtmotorische Beschwerden
wie Beeintrdchtigungen des emotionalen Wohlbefindens und Depressionen eine
maBgebliche Rolle. Die Gabe von Safinamid (Xadago®) als Add-on zu Levodopa
fiihrt nicht nur zu einer Besserung der Motorik, sondern beeinflusst auch diese
nichtmotorische Symptomatik positiv, wie Experten bei einem Symposium im
Rahmen des 89. Kongresses der Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie feststell-
ten. Safinamid ist ein neuer Wirkstoff mit einem einzigartigen Wirkmechanismus,
der zugleich dopaminerge und ni cht-dopaminerge Systeme beeinflusst. Einer-
seits sorgt der Wirkstoff fiir eine selektive und reversible Hemmung der Monoa-
minooxidase B (MAQ-B) und verlangert somit die dopaminerge Wirkung, anderer-
seits kommt es durch die Blockade der spannungsabhdngigen Natrium- und Kal-
ziumkanadle zu einer Hemmung der Glutamatausschiittung.
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Die Therapie psychischer Stérungen bei
der Parkinson Erkrankung

Bereits eingangs wurde darauf hingewiesen,
dass einer Vielzahl psychischer Symptome Verdn-
derungen in den Neurotransmittern im Gehirn zu-
grunde liegen und dass es sich dabei insbesondere
um die Neurotransmitter Serotonin und Noradre-
nalin handelt. Dementsprechend versucht man
therapeutisch diese Transmittersysteme zu beein-
flussen und den Mangel auszugleichen. Leider exis-
tieren bisher keine liberzeugenden Studien, die den
Nutzen bestimmter Medikamente gezeigt haben.
Apathie, die Interessen- und Antriebslosigkeit, ist
nicht unbedingt Symptom einer Depression, son-
dern tritt beim Parkinson-Syndom als eigenstandi-
ges Symptom auf. Gleichzeitig beinhaltet die klas-
sische Depression, die sich durch eine Stérung des
emotionalen Wohlbefindens auszeichnet, also
durch Traurigkeit und ein Stimmungstief, ebenfalls
Symptome einer Apathie, also Antriebs- und Inter-
essenlosigkeit.

Wahrend die Depression mit den o.g. Neuro-
transmittern Serotonin und Noradrenalin in Ver-
bindung steht, wird die Apathie der gestdrten
Funktion der Stammganglien zugerechnet, jenem
Hirnanteil, der auch fiir die motorischen Symptome
verantwortlich ist. In diesem System spielt Dopa-
min eine groB3e Rolle und es kann nur dariiber spe-
kuliert werden, ob die Apathie im Gegensatz zur
Depression ebenfalls durch eine Stérung des dopa-
minergen System bedingt ist. Dies wiirde erklaren,
weshalb die Medikamentenstudien, die in der Ver-
gangenheit nicht ausreichend zwischen Depression
und Apathie differenziert haben, keinen signifikan-
ten Effekt der klassischen Antidepressiva auf die
Stimmungsverdnderung beim Parkinson-Syndrom
gezeigt haben.

Die Behandlung nichtmotorischer Symptome
durch die richtige Auswahl der Parkinson-Medika-
tion

Die klassischen Parkinson-Medikamente, wie L-
Dopa, Dopaminagonisten und MAO-Inhibitoren
werden bevorzugt zur Behandlung der motorischen
Symptome des Parkinson Syndroms eingesetzt. Da-
neben haben diese Medikamente spezifische Ne-
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benwirkungen, die fiir die Behandlung der nicht-
motorischen Symptome ausgenutzt werden kdn-
nen. Dazu z3hlt beispielsweise der aktivierende Ef-
fekt von Amantadin und der stimmungsaufhellende
Effekt des Dopaminagonisten Pramipexol. Die Un-
terschiede der einzelnen Parkinsonmedikamente
begriinden sich insbesondere durch die unter-
schiedlichen Nebenwirkungen dieser Medikamente,
die bei der Einstellung des Patienten eine groBe
Rolle spielen und deshalb fiir jeden Patienten indi-
viduell ausgewdhlt werden miissen. In diesem Zu-
sammenhang ergeben sich aus den Medikamen-
tenstudien, die zur Zulassung der Medikamente
durchgefiihrt werden, immer wieder interessante
Aspekte in Bezug auf das Nebenwirkungsprofil der
Substanzen.

So konnte auch fiir eines der modernsten Medi-
kamente, das Safinamid, welches 2015 zur Be-
handlung der Parkinson Erkrankung zugelassen
wurde, gezeigt werden, dass es neben der Verbes-
serung der Beweglichkeit positive Effekte auf be-
stimmte nicht-motorische Symptome zeigt. Safi-
namid besserte in den Studien, die zur Zulassung
des Medikaments fiihrten, nicht nur die Stimmung,
sondern entscheidend auch das emotionale Wohl-
befinden und sogar die Schmerzen der behandelten
Patienten. Der Grund fiir diesen positiven Therapie-
effekt ist moglicherweise in der einzigartigen dua-
len Wirkung des Safinamid begriindet, das sowohl
die Stoffwechselsituation durch die Hemmung ei-
nes Enzyms im Gehirn verbessert, daneben aber
auch direkten EinfluB auf bestimmte Nerven
nimmt, die unter anderem fiir die Schmerzweiter-
leitung verantwortlich sind. Die Substanz hemmt
selektiv und reversibel die Monoaminooxidase
(MAOQ)-B und normalisiert dariiber hinaus die un-
physiologisch erhdhte Glutamat-Ausschiittung; ei-
nem wichtigen Botenstoff fiir die Schmerzverarbei-
tung.

Diese eher zufdllige Beobachtung der Stim-
mungs- und Schmerzbeeinflussung wird aktuell in
einer weiteren Studie intensiver untersucht.

Zusammenfasung

Es leuchtet ein, dass sich durch die positive Beein-
flussung der Depression, des emotionalen Wohlbe-
findens und des Schmerzes ein erheblicher Gewinn
fiir die Lebensqualitdt der Patienten erreichen 138t.
Die richtige Auswahl der Parkinson-Medikamente
ist somit ganz entscheidend fiir den Behandlungs-
erfolg bei dem jeweiligen Patienten.

Die Therapie psychischer Begleitsymptome wird
nur erfolgreich gelingen, wenn diese vom Patienten
und/oder seinen Angehdrigen zur Sprache gebracht
werden.

Wir mochten jeden Patienten dazu auffordern,
diese Probleme beim Arzt offen anzusprechen und
einer Behandlung zuzufiihren. Die Symptome der
Parkinson-Erkrankung sind ausgesprochen vielge-
staltig; die Krankheit lediglich auf die motorischen
Symptome zu reduzieren wird den betroffenen Pa-
tienten nicht gerecht.



