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Variabilnost klinične slike
Parkinsonove bolezni

• Klinična slika Parkinsonove bolezni (PB) je variabilna. 
• »Ni dveh enakih oseb s Parkinsonovo boleznijo« (Kotagal, 

2016). 
• Vpliv notranjih in zunajnih dejavnikov na variabilnost PB 

(Berlot et al. 2021). 
• Spolne razlike pri PB? (Parkinson’s disease foundation, 

2015).
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Spolne razlike – zakaj so 
pomembne?

Upoštevanje zanesljivih in dobro opredeljenih razlik med 
spoloma bi lahko izboljšalo diagnozo, prilagodilo in izboljšalo

zdravljenje, in bi lahko pomagalo pri izpolnjevanju socialnih in 
drugih potreb moških in žensk s PB.
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Razlika med biološkim spolom in 
spolom v socialnem kontekstu

• Biološki spol (ang. Sex) - izraz, ki se nanaša na genetske in 
biološke razlike med moškimi in ženskami. 

• Socialni spol (ang. Gender) – širši pojem, ki zajema tako
biološke (tj. spolne) razlike kot družbene, kulturne in 
osebne posledice tega, kaj pomeni biti ženska ali moški
(Risberg et al. 2009).
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Spolne razlike v epidemiologiji

• PB je pogostejša pri moških (višja prevalenca 30/10.000 vs. 
24/10,000 and incidenca - 41 vs. 21/10.000, Baldereschi et 
al. 2005).

• Pregledna študija, ki je zajela 62 študij med 1990-2016: 
12.994 (41%) je bilo žensk in 18.302 (59%) moških 
(Georgiev et al. 2017).

• V DATATOP študiji (Jankovic et al. 1990), M:Ž=2:1.
• Razlika v prevalenci/incidenci M:Ž se povečuje s starostjo 

(enaka pod 50 let starosti, dvojno večja pri starejših kot 80 
let) (Moisan et al. 2018).
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Spolne razlike v epidemiologiji

• PB se začne prej pri moških? (Baldereschi et al. 2000, Alves 
et al. 2009, but not Bergareche et al. 2004).

• Moški imajo dvojno večjo verjetnost za razvoj PB (Elbaz et 
al. 2002, de Lau et al. 2004).   
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Vpliv bioloških/genetskih
dejavnikov?

• Up-regulacija genov alpha-synuclein in PINK1 v črni
substanci pri moških s PB (Cantuti-Castelvetri et al. 2007).

• LRRK2 – pogostejša oblika PB pri ženskah (Cilia et al. 2014, 
but not Gan-Or et al. 2015).

• Ni razlik za gen parkin (Nishioka et al. 2010) and GBA genes 
(Chahine 2013).

• Razlike v genih za oksidativno fosforilacijo (down regulacija 
pri moških) (Simunovic et al. 2010).
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Vpliv bioloških/hrmonskih
dejavnikov?

• Učinek estrogena (Shulman et al. 2007, Miller et al. 2010, Nikowska et 
al. 2014, Pavon 2010). 

• Pri ženskah estrogen pozitivno uravnava komponente DA poti
(Pasqualini et al., 1995). 

• Estrogen modulira sintezo, sproščanje, presnovo in vezavo na
receptorje DA (Demotes-Mainard et al., 1990; Di Paolo et al., 1985; 
McDermott et al., 1994; Pasqualini et al., 1995). 

• Ženske s PB imajo zgodnejšo menopavzo in pogosteje opravijo
histerektomijo – nevroprotektivni učinek estrogena? (Benedetti et al. 
2001). 

• Zdravljenje z estrogeni pri ženskah s PB po menopavzi izboljša
motorične simptome (Shulman in Bhat, 2006).
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Vpliv dejavnikov okolja?

• Moški so izpostavljeni večjemu tveganju zaradi
izpostavljenosti pesticidom, poškodb glave, manjše
uživanje kave (Savica et al. 2013).

• Zanašanje na bolnišnično klinično populacijo –
pristranskost pri izbiri pacientov – moški bolj verjetno
napoteni k nevrologu (Galea et al. 2007).

• Anketiranje "od vrat do vrat" druge rezultate (Bergareche
et al. 2004, de Rijk et al. 1997).
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Spolne razlike v patofiziologiji

• Ženske kažejo večjo striatalno dopaminergično aktivnost in večjo
dopaminergično sintetično sposobnost (Haaxma et al. 2007, 
Laakso et al. 2002). 

• Študija pozitronske emisijske tomografije (PET) z uporabo
sledilca DA fluorodopa je pokazala, da presinaptična sinteza DA 
pri moških s starostjo upada hitreje (Laakso et al. 2002).

• Striatalna gostota in vezavni potencial D2R (kombinirano merilo
gostote in afinitete receptorjev) s starostjo upadata dvakrat
hitreje pri moških v primerjavi z ženskami (Pohjalainen et al., 
1998). 

• Slikanje z računalniško tomografijo z enojno fotonsko emisijo
(SPECT) je pokazalo, da imajo moški bolniki s PB 16 % nižji
potencial vezave DA na striatum kot ženske (Haaxma et al. 2007).
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Spolne razlike v patofiziologiji

• Visoke ravni uratov zmanjšajo tveganje za razvoj PB pri
moških, ne pa pri ženskah (Gao et al. 2016). 

• Moški kažejo na splošno večjo atrofijo možganov in moteno
možgansko konektivnost (Tremblay et al. 2020).
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Gender differences in 
pathophysiology

Female patients have a more favorable profile of transcranial magnetic stimulation 
measures, possibly reflecting a more successful cortical compensation or delayed 
maladaptive changes in the sensorimotor cortex.
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Spolne razlike v motoričnih
simptomih in napredovanju bolezn

• Pri ženskah se motorični simptomi pojavijo pozneje (Alves 
et al. 2009). 

• Ženske pogosteje razvijejo tremor dominantno obliko PB 
(Haaxma et al. 2007). 

• Ženske so manj toge in manj bradikinetične (Baba et al. 
2005, Haaxma et al. 2007). 

• Ženske so v primerjavi z moškimi nagnjene k razvoju
posturalne nestabilnosti (Baba et al. 2005).
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Spolne razlike v motoričnih komplikacijah
zdravljenja z dopaminergično terapijo

• Več in zgodnejših diskinezij pri ženskah, kljub nižjim
dnevnim odmerkom dopaminergične terapije (Iwaki et al. 
2020, Kovacs et al. 2016, Baba et al. 2005). 

• Večja pojavnost sindroma izvenevanja pri ženskah
(Colombo et al. 2015). 

• Večja biološka razpoložljivost L-dope in boljši odziv na L-
dopo pri ženskah (Gao et al. 2015, Kumagai et al. 2014). 

• Ni razlike med spoloma v učinkovitosti dopaminskih
agonistov? (Umeh et al. 2014).
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Spolne razlike v stereotaktični kirurgiji
za PB

• Moški so dvakrat pogosteje operirani z globoko
možgansko stimulacijo in drugimi
stereotaktičnimi kirurškimi posegi.

Hariz G-M et al. 2000

Papers from 1985 to 1999
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Spolne razlike pri GMS-STN za PD

Hariz G-M et al. 2011

Študije od 2000 to 2009
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Zakaj?

• Odraz splošne prevlade moških nad ženskami s PB?
• Nevrokirurške ekipe dajejo prednost moškim pred ženskami pri

operaciji? 
• Moški imajo več finančnih sredstev kot ženske? 
• Se ženske bolj bojijo operacije? 
• Ženske zaznavajo simptome drugače kot moški? 
• Ženske se bojijo več zapletov kot moški?

Hariz G-M et al. 2000, 2011
Hamberg et al. 2014
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Splne razlike pri “Duodopi”?

M/F=1.5/1
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Spolne razlike pri apomorfinski 
črpalki

Lancet neurology, 2018
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Spolne razlike pri apomorfinski 
črpalki

M/F=1/1
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Spolne razlike pri nemotoričnih
simptomih – kognicija

• Ženske s PB ponavadi prekašajo moške pri testih splošnih
kognitivnih sposobnosti (Szewczyk-Krolikowski et al. 2014, Liu et 
al. 2015, Gao et al. 2015). 

• Ženske so boljše pri testih verbalnega spomina, kažejo hitrejšo
psihomotorično hitrost in boljše izvršilne funkcije (Liu et al. 
2015). 

• Ženske imajo manjše tveganje za razvoj kognitivnih motenj (Iwaki 
et al. 2020). 

• Moški – boljše vidnoprostorske sposobnosti (Liu et al. 2015). 
• Podobno pri zdravih osebah, AD…
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Razlike med spoloma pri drugih
nemotoričnih simptomih

Ženske kažejo večjo pojavnost

• Depresije
• Anksioznosti
• Utrujenosti
• Bolečine

Baba et al. 2005, Liu et al. 2015, Picillo et al. 2014   
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Razlike med spoloma pri drugih
nemotoričnih simptomih

Moški kažejo večjo prevalence: 
• Motenj vedenja REM faze spanja
• Spolne disfunkcije
• Težave z uriniranjem
• Hipozmije
• Motenj nadzora impulzov (moški spol, mlajši v času

diagnoze PB, premorbidna zgodovina zlorabe drog ali
alkohola, depresija in višji rezultati za “novelty seeking” na
testih osebnosti)

Bjørnara et al. 2013, Weintraub et al. 2010, Kovacs et al. 2016
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Splne razlike pri ADŽ and KŽ

• Moški kažejo večje breme življenja zaradi PB in slabšo
kvaliteto življenja in AKŽ (Lubmoski et al. 2014), in večjo
odvisnost od svojvecv.

• Slabše ADŽ pri ženskah v drugih študijah (Baba et al. 2005).
• Pri ženskah je upad ADŽ z leti počasnejši (Iwaki et al.2020).
• Pri ženskah je učinkek GMS-STN bolši, kar se kaže z večjim

izboljšanjem ADŽ, bolšjim emocionalnim in socialnim
stanjem po operaciji (Hariz G-M et al. 2003, Hariz G-M et al. 
2013).
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Druge spolne razlike v PB

• Ženske pogosteje uporabljajo formalne oblike oskrbe kot moški.
• Slabša dosptopnost do neformalnih, neplačanih oblik oskrbe pri

ženskah.
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Georgiev et al. 2017
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Zaključki

• Incidenca in prevalenca PB je večja pri moških.
• Obstajajo pomembne razlike v motoričnih in 

nemotoričnih manifestacijah PD. 
• Obstajajo tudi razlike med spoloma glede 

razpoložljivosti zdravljenja in rezultatov zdravljenja.
• Vendar pa je treba razlike med spoloma bolje

preučiti, da bi opredelili zanesljive, spolno specifične
označevalce PB. 

• Potrebne so visokokakovostne študije, ki posebej
obravnavajo različne vidike razlik med spoloma pri
PB.

30


