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Ι. ΓΕΝΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 

ΚΕΦΑΛΑΙΟ 1: Η νόσος Parkinson  

1.1.1 Εισαγωγή  

Η πρώτη περιγραφή της νόσου ως “τροµώδης παράλυση” γίνεται 

το 1817 στην ανάλογη πραγµατεία του James Parkinson (Εικόνα 1). 

Κατά τον James Parkinson η νόσος ορίζεται ως «Ακούσια, τροµώδης 

κίνηση µε µειωµένη µυϊκή ισχύ σε µέλη που είναι αδρανή ακόµη και 

όταν υποστηρίζονται, µε τάση κλίσης του κορµού προς τα εµπρός, και 

µετάβαση από βάδην σε τροχάδην, ενώ οι αισθήσεις και η διάνοια 

παραµένουν άθικτες» 1.  

 

Εικόνα 1 Το εξώφυλλο και η πρώτη σελίδα της πραγµατείας του James 

Parkinson 

 

 



	

	

8	

Περισσότερα από 50 έτη αργότερα ο Jean-Martin Charcot περιέγραψε πιο 

αναλυτικά το κλινικό εύρος της ασθένειας και καθόρισε δύο µορφές 

αυτής, την τροµώδη και την ακινητική/ δυσκαµπτική. Ο Charcot ήταν 

επίσης εκείνος που  όρισε την ασθένεια ως “νόσο Parkinson” αντί της 

“τροµώδους παράλυσης” καθώς αναγνώρισε οτι οι πάσχοντες δεν 

παρουσιάζουν σηµαντική µυϊκή αδυναµία και δεν εµφανίζουν 

απαραίτητα τρόµο 2. Το 1895 ο Édouard Brissaud 3 προσδιόρισε την 

ανατοµική θέση της παθολογίας της νόσου Parkinson στη µέλαινα ουσία 

µετά την περιγραφή ενός περιστατικού ηµιπαρκινσονισµού σε έναν 

ασθενή µε παρουσία φυµατώµατος στην ίδια περιοχή από τους Blocq & 

Marinesco 4. Το 1919 ο Tretiakoff 5 σε µελέτη αυτοψίας ασθενών µε 

παρκινσονισµό παρατήρησε αποχρωµατισµό, απώλεια νευρώνων και 

γλοίωση της µέλαινας ουσίας. Η πληρέστερη περιγραφή της κλινικής 

εξέλιξης της νόσου περιλαµβάνεται στη µελέτη των Hoehn &Yahr 6, 

όπου και περιγράφεται η πρώτη και διαχρονική σταδιοποίηση της νόσου.   

 

1.1.2 Νευροπαθολογία 

 Η ΝΠ χαρακτηρίζεται από την προοδευτική εκφύλιση των 

ντοπαµινεργικών νευρώνων της συµπαγούς µοίρας της µέλαινας ουσίας.  

Η απώλεια νευρώνων είναι πιο εκσεσηµασµένη στο κοιλιοπλάγιο τρίτο 

της συµπαγούς µοίρας της µέλαινας ουσίας (απώλεια της τάξεως του 60-

70% κατά την κλινική έναρξη της νόσου), ενώ ακολουθούν το έσω 
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κοιλιακό και στη συνέχεια το ραχιαίο τρίτο αυτής. Το συγκεκριµένο 

πρότυπο εκφύλισης έχει ως αποτέλεσµα την εντοπισµένη µείωση της 

ντοπαµίνης στο ραβδωτό σώµα, κυρίως στο ραχιαίο και διάµεσο τµήµα 

του κελύφους. Παράλληλα στη ΝΠ παρατηρείται εκλεκτική εκφύλιση 

και άλλων οµάδων νευρώνων στους οποίους συµπεριλαµβάνονται 

συγκεκριµένοι αµινεργικοί (κατεχολαµινικοί και σεροτονινεργικοί)  

πυρήνες του στελέχους, υποθαλαµικοί νευρώνες, ο χολινεργικός βασικός 

πυρήνας του Meynert και µικροί φλοιϊκοί νευρώνες κυρίως στην έλικα 

του προσαγωγίου και τον ενδορινικό φλοιό 7.   

Το 1912 o Frederick Lewy εξετάζοντας εγκεφάλους ασθενών µε 

ΝΠ, ανακάλυψε ανώµαλες εναποθέσεις πρωτεϊνών σε νευρικά κύτταρα 

στον βασικό πυρήνα του Meynert και στον ραχιαίο πυρήνα του 

πνευµονογαστρικού 8. Ακολούθως o Tretiakoff 5 παρατήρησε όµοια 

συσσωµατώµατα στη µέλαινα ουσία και τα ονόµασε «σωµάτια Lewy». 

Τα σωµάτια Lewy αφορούν κυτταροπλασµατικά έγκλειστα, 

αποτελούµενα κυρίως από α-συνουκλεΐνη και συνιστούν το σήµα 

κατατεθέν της ΝΠ σε κυτταρικό επίπεδο. Φυσιολογικά η α-συνουκλεΐνη 

αποτελεί µια υδατοδιαλυτή πρωτεΐνη µε ικανότητα πρόσδεσης σε λιπίδια, 

η οποία βρίσκεται σε περίσσεια στις προσυναπτικές απολήξεις και 

συµµετέχει στον σχηµατισµό και τη διακίνηση συναπτικών κυστιδίων. 

Στην περίπτωση της ΝΠ και άλλων συνουκλεϊνοπαθειών µονοµερή α-

συνουκλεΐνης σχηµατίζουν αρχικά διαλυτά ή αδιάλυτα ολιγοµερή 
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(πρωτοϊνίδια) και ακολούθως αδιάλυτα συσσωµατώµατα (ινίδια) τα 

οποία και ανευρίσκονται εντός των σωµατίων Lewy.  Έχουν περιγραφεί 

δύο τύποι σωµατίων Lewy. Τα κλασσικά σωµάτια Lewy  «στελεχιαίου 

τύπου» αποτελούν σφαιρικές ή επιµήκεις, ηωσινοφιλικές δοµές µε 

πυρήνα υαλίνης και µια ανοιχτόχρωµη άλω που παρουσιάζει ισχυρή 

ανοσοαντίδραση σε α- συνουκλεΐνη. Τα «φλοιϊκού τύπου» σωµάτια 

Lewy είναι επίσης ηωσινοφιλικά αλλά χαρακτηρίζονται από ασαφή όρια 

και φείδονται της προαναφερθήσας άλω ή και πυρήνα. Ανώµαλες 

εναποθέσεις  α-συνουκλεΐνης ανευρίσκονται επίσης σε ατρακτοειδείς ή 

νηµατοειδείς σχηµατισµούς στους νευράξονες και τους δενδρίτες των 

προσβεβληµένων νευρώνων και περιγράφονται ως «νευρίτες Lewy» 9-11 

(Εικόνα 2). Πέραν της α- συνουκλεΐνης περισσότερα από 70 µόρια έχουν 

ταυτοποιηθεί στα σωµάτια Lewy και αφορούν πρωτεΐνες που 

δεσµεύονται µε την α-συνουκλεΐνη και τη συµφιλίνη-1, στοιχεία του 

συστήµατος ουµπικιτίνης-πρωτεασώµατος, πρωτεΐνες που σχετίζονται µε 

τη φωσφορυλίωση και τη µεταγωγή σήµατος, πρωτείνες του 

κυτταροσκελετού και του κυταρικού κύκλου, πρωτεΐνες του 

κυτταροπλάσµατος που µεταφέρονται µέσω παθητικής διάχυσης εντός 

των σωµατίων Lewy, και άλλα 12.  
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Εικόνα 2 Σωµάτια και νευρίτες Lewy  

 

α) Τυπικό σωµάτιο Lewy, β) Σωµάτιο Lewy «φλοιϊκού τύπου», γ) Νευρίτες 

Lewy. Προσαρµογή εικόνας από Wakabayasi et al. 2007 12 

 

Τα σωµάτια Lewy στη ΝΠ εντοπίζονται σε διάφορα σηµεία του 

κεντρικού νευρικού συστήµατος στα οποία συµπεριλαµβάνονται ο 

υποθαλάµος, ο βασικός πυρήνας του Meynert, η µέλαινα ουσία, ο 

υποµέλας τόπος, οι πυρήνες της ραφής, ο ραχιαίος πυρήνας του 

πνευµονογαστρικού, η αµυγδαλή και ο ενδιαµεσο-πλάγιος πυρήνας του 

νωτιαίου µυελού. Σωµάτια Lewy ανευρίσκονται επίσης στον εγκεφαλικό 

φλοιό αλλά και στο αυτόνοµο νευρικό σύστηµα 12-14. Το 2003 ο Heiko 

Braak πρότεινε µια σταδιοποίηση της νευροπαθολογίας της ΝΠ µε βάση 

την αρχική εντόπιση και ακολούθως διασπορά των σωµατίων και 

νευριτών Lewy 15. Σύµφωνα µε τη σταδιοποίηση αυτή η παθολογία της 

νόσου άρχεται από τον ραχιαίο κινητικό πυρήνα του πνευµονογαστρικού 

στον προµήκη µυελό και τον οσφρητικό βολβό (Στάδιο 1), εξελίσσεται 

προσβάλλοντας τους πυρήνες της ραφής και τον υποµέλανα τόπο (Στάδιο 
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2) και ακολούθως τον µεσεγκέφαλο µε κύρια εντόπιση τη συµπαγή µοίρα 

της µέλαινας ουσίας καθώς και την αµυγδαλή και τον βασικό πυρήνα του 

Meynert (Στάδιο 3). Στο Στάδιο 4 η παθολογία καταλαµβάνει τον θάλαµο 

και τον µεσοφλοιό, στο Στάδιο 5 τις συνειρµικές περιοχές του νεοφλοιού 

καθώς και τον προµετωπιαίο φλοιό και στο Στάδιο 6 το µεγαλύτερο 

τµήµα του νεοφλοιού (Εικόνα 3). 

 

Εικόνα 3 Στάδια 3 εώς 6 κατά Braak εξέλιξης των παθολογικών 

αλλοιώσεων σε ασθενείς µε σποραδική ΝΠ.  

 

a) Στάδιο 3: παρουσία α-συνουκλεΐνης στον κεντρικό υποπυρήνα της 

αµυγδαλής (βέλος), β) Στάδιο 4: εντονότερη σήµανση της αµυγδαλής 

(µεγάλο βέλος) συνοδευόµενη από αρχόµενη προσβολή του πρόσθιου-έσω 

κροταφικού µεσοφλοιού (µικρό βέλος), γ) Στάδιο 5: ένα παχύ δίκτυο από 

νευρίτες Lewy καταλαµβάνει τις επιφανειακές στιβάδες του πρόσθιου-έσω 

κροταφικού µεσοφλοιού ενώ σωµάτια Lewy παρατηρούνται στις βαθύτερες 

στιβάδες (µικρό βέλος)- η παθολογία παρεισδύει στο νησαίο φλοιό και στο 



	

	

13	

φλοιό του προσαγωγίου (αστερίσκοι)- από το µεσοφλοιό η παθολογία 

επεκτείνεται προς τις συνειρµικές περιοχές του νεοφλοιού- η 

ανοσοσήµανση σταδιακά εξασθενεί προς τα δευτεροταγή και πρωτοταγή 

πεδία του κροταφικού νεοφλοιού (µεγάλο βέλος), δ) Στάδιο 6: περιοχές του 

µεσοφλοιού στη νήσο του Reil, την έλικα του προσαγωγίου (αστερίσκοι) 

και τον κροταφικό λοβό (µικρό βέλος) συνεχίζουν να παρουσιάζουν ισχυρή 

ανοσοσήµανση - η συγκέντρωση της α-συνουκλεΐνης στο φλοιό αυξάνεται – 

η παθολογία επεκτείνεται έως και τα πρωτοταγή πεδία του νεοφλοιού όπως 

καταδεικνύεται εδώ µε την ήπια προσβολή του πρωτοταγούς ακουστικού 

φλοιού στην έλικα του Heschl (µεγάλο βέλος). Προσαρµογή εικόνας από 

Braak, et al. 2006 16 

 

H ανωτέρω σταδιοποίηση έχει υποστηριχθεί από αρκετές µελέτες 

και θεωρείται οτι αντιπροσωπεύει την εξέλιξη της νευροπαθολογίας στο 

µεγαλύτερο ποσοστό των ασθενών µε ΝΠ, µε εξαίρεση ειδικές γενετικές 

µορφές της νόσου που δεν σχετίζονται άµεσα µε τον σχηµατισµό 

σωµατίων Lewy 17,18. Παράλληλα η πρόταση του Βraak για το πρότυπο 

εξάπλωσης των σωµατίων Lewy κατά συνέχεια των εµπλεκόµενων 

δοµών πυροδότησε τη επαναξιολόγηση της ΝΠ υπό το πρίσµα πιθανής 

prion διαταραχής. Παρ’ότι η α-συνουκλεΐνη στερείται της τυπικής 

λοιµώδους ιδιότητας που χαρακτηρίζει τις prion πρωτεΐνες, µια σειρά 

µελετών έχουν αποδείξει ικανοποιητικά σε in vitro και in vivo επίπεδο 
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τον ισχυρό της ρόλο στη µεταφορά της παθολογίας µεταξύ διαδοχικών 

νευρώνων µε µηχανισµούς που προσοµοιάζουν τη διάδοση prion-

ασθενειών 19-22.  

Ο ρόλος των σωµατίων Lewy στη διαδικασία της νευροεκφύλισης 

έχει επίσης υπάρξει αντικείµενο εκτεταµένης έρευνας. Η παρουσία τους 

στη µέλαινα ουσία και άλλες θέσεις που υφίστανται εκφύλιση στη ΝΠ 

δηµιούργησε την ισχυρή πεποίθηση οτι συνδέονται άµεσα µε την 

απώλεια των νευρώνων στους οποίους σχηµατίζονται. Ωστόσο 

µεταγενέστερες µελέτες απέδειξαν οτι o κυτταρικός θάνατος µπορεί να 

προηγείται του σχηµατισµού σωµατίων Lewy 23 καθώς και οτι η 

πλειονότητα των κυττάρων που υφίστανται απόπτωση δεν περιέχουν 

σωµάτια Lewy 24. Επιπλέον η µελέτη των Parkkinen et al. 25 απέτυχε να 

αποδείξει σηµαντική συσχέτιση µεταξύ της κατανοµής και της 

πυκνότητας των σωµατίων Lewy στη µέλαινα ουσία µε το βαθµό 

νευροεκφύλισης. Με βάση τα ανωτέρω υποστηρίζεται πια από αρκετούς 

ερευνητές η άποψη οτι ο σχηµατισµός σωµατίων Lewy δεν αποτελεί 

πρωτογενή αιτία κυτταρικού θανάτου αλλά αντιθέτως έναν µηχανισµό 

αυτοπροστασίας του κυττάρου µέσω αποµόνωσης των τοξικών µορφών 

α-συνουκλεΐνης 19, 26. Σε συνέχεια της θεωρίας αυτής οι διαδικασίες 

κυτταρικού θανάτου επάγονται κυρίως από την α-συνουκλεΐνη στη 

µορφή των πρωτοϊνιδίων αλλά και από την πρόσληψη της από τη 
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µικρογλοία µε την επακόλουθη έκκριση προφλεγµονωδών κυτοκινών και 

προ-αποπτωτικών παραγόντων 19. 

	

1.1.3 Κλινικά χαρακτηριστικά της νόσου Parkinson 

 Η ΝΠ χαρακτηρίζεται από τέσσερα βασικά κλινικά 

χαρακτηριστικά: τη βραδυκινησία, τον τρόµο ηρεµίας, τη δυσκαµψία και 

την αστάθεια στην ορθοστάτηση και τη βάδιση 27. H βραδυκινησία 

αποτελεί πυρηνικό σύµπτωµα όλων των διαταραχών των βασικών 

γαγγλίων και εµπερικλείει τη δυσχέρεια στον προγραµµατισµό, την 

έναρξη και την εκτέλεση των κινήσεων, καθώς και τη διενέργεια 

διαδοχικών και ταυτόχρονων κινήσεων. Άλλες εκδηλώσεις της 

βραδυκινησίας αποτελούν η απώλεια αυθόρµητων κινήσεων, η µονότονη 

και υποφωνική δυσαρθρία, η απώλεια της εκφραστικότητας του 

προσώπου (υποµιµία), η έκκριση σιέλου λόγω διαταραγµένης 

κατάποσης, ο µειωµένος βλεφαρισµός και η µειωµένη αιώρηση των άνω 

άκρων κατά τη βάδιση 28. Ο τρόµος ηρεµίας στη ΝΠ ξεκινάει τυπικά 

ετερόπλευρα, έχει συχνότητα 4-6 Hz και αφορά κυρίως τα άνω άκρα ενώ 

µπορεί να συµµετέχουν τα κάτω άκρα, τα χείλη και η κάτω γνάθος. Ο 

παρκινσονικός τρόµος χαρακτηριστικά εξαφανίζεται µε την κίνηση και 

τον ύπνο. Συχνά συνυπάρχει τρόµος θέσεως ο οποίος 

διαφοροδιαγιγνώσκεται από τον ιδιοπαθή τρόµο µε βάση την 

καθυστερηµένη του εµφάνιση όταν τα άνω άκρα τεθούν σε προτεταµένη 



	

	

16	

θέση, αλλά και από τη συχνότητά του που είναι όµοια µε αυτή του 

τυπικού παρκινσονικού τρόµου 29. Η δυσκαµψία χαρακτηρίζεται από 

αυξηµένη αντίσταση των µυών στην προσπάθεια παθητικής κίνησης του 

άκρου. Αφορά ολόκληρο το εύρος της κίνησης και συνοδεύεται από το 

σηµείο του «οδοντωτού τροχού». Επίσης ευθύνεται σε µεγάλο βαθµό για 

τις παραµορφωτικές θέσεις που εµφανίζονται σε παρκινσονικούς 

ασθενείς όπως η ραβδωτή χείρα και η πρόσθια θέση της κεφαλής και του 

κορµού και συχνά είναι επώδυνη. Η αστάθεια στην ορθοστάτηση 

συνιστά αποτέλεσµα της διαταραχής των αντανακλαστικών θέσης. Σε 

αντίθεση µε άλλα παρκινσονικά σύνδροµα η αστάθεια δεν αποτελεί 

πρώιµο σύµπτωµα στη ΝΠ.  

Πέραν των κινητικών συµπτωµάτων η ΝΠ συνοδεύεται από µια 

πλειάδα µη-κινητικών συµπτωµάτων. Το φάσµα της συµπτωµατολογίας 

περιλαµβάνει νευροψυχιατρικές εκδηλώσεις (γνωστική έκπτωση και 

άνοια, οπτικές ψευδαισθήσεις, παραισθήσεις, οργανικό ψυχοσύνδροµο, 

απάθεια, κατάθλιψη και διαταραχή ελέγχου των παρορµήσεων 

σχετιζόµενη µε τη ντοπαµινεργική θεραπεία), διαταραχές του ύπνου 

(διαταραχή ύπνου REM, υπνηλία κατά τη διάρκεια της ηµέρας, επεισόδια 

ναρκοληψίας, αϋπνία, σύνδροµο ανήσυχων ποδιών και περιοδικές 

κινήσεις των κάτω άκρων κατά τον ύπνο), αίσθηµα κόπωσης, αισθητικά 

συµπτώµατα (υποσµία, διαταραχές όρασης και άλγη), διαταραχές του 

αυτόνοµου νευρικού συστήµατος (ορθοστατική υπόταση, έντονη 
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εφίδρωση, συχνουρία), γαστρεντερικές διαταραχές (δυσκοιλιότητα, 

ναυτία, δυσφαγία) καθώς και απώλεια βάρους 30. Συγκεκριµένα 

συµπτώµατα όπως η υποσµία, η διαταραχή του ύπνου REM και η 

δυσκοιλιότητα συνηθέστερα προηγούνται των κινητικών συµπτωµάτων 

κατά ένα µεγάλο χρονικό διάστηµα, γεγονός που αντανακλά τα στάδια 

της εξέλιξης παθολογίας της νόσου κατά τον Braak όπως περιγράφηκαν 

παραπάνω.   

 

1.1.4 Γενετικοί παράγοντες 

 Παρ’ότι η ΝΠ εµφανίζεται κυρίως σποραδικά, µια σειρά 

γονιδιακών µεταλλάξεων έχουν ταυτοποιηθεί και σχετίζονται µε πρώιµη 

έναρξη νόσου και άλλα ιδιαίτερα κλινικά χαρακτηριστικά. Τα κυριότερα 

γονίδια που έχουν συσχετισθεί µε τη ΝΠ είναι τα ακόλουθα 31,32:  

v Γονίδια µε αυτοσωµική επικρατoύσα κληρονοµικότητα  

• LRRK2 (PARK8) 

• SNCA (PARK1/PARK4) 

• VPS35 (PARK17) 

• GCH1 

• ATXN2 

v Γονίδια µε αυτοσωµική υπολειπόµενη κληρονοµικότητα  

• Parkin (PARK2) 
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• DJ1 (PARK7) 

• PINK1 (PARK6) 

• ATPase (P-type) 13A2 (ATP13A2) (PARK9) 

• F-box protein 7 (FBXO7) (PARK15) 

• Phospholipase A2, group VI (cytosolic, calcium-independent) 

(PLA2G6 ) (PARK14 ) and pantothenate kinase (PANK2 ) 

v Φυλοσύνδετα γονίδια  

• RAB39B  

 

Πέραν των ανωτέρω γονιδίων ιδιαίτερα σηµαντική είναι η συσχέτιση της 

ΝΠ µε την παρουσία µεταλλάξεων της γλυκοσεροβροσιδάσης (GBA), 

του γονιδίου που ευθύνεται για τη νόσο Gaucher και µεταβιβάζεται µε 

αυτοσωµική υπολειπόµενη κληρονοµικότητα 32.  

 

1.1.5 Διάγνωση νόσου Parkinson  

 Η διάγνωση  της ΝΠ τίθεται κλινικά µε βάση την παρουσία των 

πρωτευόντων κινητικών συµπτωµάτων και την απουσία σηµείων 

αποκλεισµού. Η σαφής και παρατεταµένη ανταπόκριση στη λεβοντόπα 

διαχωρίζει επίσης τη ΝΠ από άλλα παρκινσονικά σύνδροµα. Μεταξύ των 

διαφόρων κλινικών κριτηρίων που έχουν προταθεί τα ευρύτερα 
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χρησιµοποιούµενα έχουν αποτελέσει αυτά της UK Parkinson’s Disease 

Society (UKPDS) Brain Bank 33 όπως παρατίθενται παρακάτω: 

Βήµα 1: Διάγνωση παρκινσονισµού. 

Βραδυκινησία (επιβράδυνση έναρξης της εκούσιας κινητικότητας µε 

προοδευτική ελάττωση της ταχύτητας και του εύρους των 

επαναλαµβανόµενων κινήσεων)  

Και τουλάχιστον ένα από τα ακόλουθα: 

1. Μυϊκή δυσκαµψία  

2. 4-6 Hz τρόµος ηρεµίας  

3. Διαταραχή της στάσεως και της ισορροπίας του σώµατος που δεν 

οφείλεται σε πρωτοπαθή οπτική, αιθουσαία ή παρεγκεφαλιδική 

δυσλειτουργία ή δυσλειτουργία της ιδιοδεκτικής αισθητικότητας. 

Βήµα 2: Χαρακτηριστικά που τείνουν να αποκλείσουν τη νόσο του 

Parkinson ως την αιτία του παρκινσονισµού. 

 Ιστορικό επανειληµµένων εγκεφαλικών επεισοδίων µε ανά βήµατα 

εξέλιξη παρκινσονικών συµπτωµάτων 

 Ιστορικό επανειληµµένης κρανιοεγκεφαλικής κάκωσης 

 Ιστορικό εγκεφαλίτιδας 

 Νευροληπτική αγωγή κατά την έναρξη των συµπτωµάτων 

 > 1 προσβεβληµένοι συγγενείς 
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 Παρατεινόµενη ύφεση 

 Αυστηρά µονόπλευροι χαρακτήρες µετά 3 έτη 

 Υπερπυρηνική παράλυση βλέµµατος 

 Παρεγκεφαλιδικά σηµεία 

 Πρώιµη µεγάλου βαθµού διαταραχή του αυτόνοµου συστήµατος 

 Πρώιµη µεγάλου βαθµού άνοια µε διαταραχές της µνήµης, της 

γλώσσας και της πράξης 

 Σηµείο Babinski 

 Παρουσία εγκεφαλικού όγκου ή επικοινωνούντος υδροκεφάλου στην 

υπολογιστική τοµογραφία 

 Μη ανταπόκριση σε µεγάλες δόσεις λεβοντόπα (αφού αποκλεισθεί 

δυσαπορρόφηση) 

 Έκθεση σε MPTP 

Βήµα 3: Χαρακτηριστικά που υποστηρίζουν τη διάγνωση της νόσου του 

Parkinson (τρία ή περισσότερα απαιτούνται για τη διάγνωση βέβαιας 

νόσου του Parkinson). 

 Μονόπλευρη έναρξη 

 Τρόµος ηρεµίας  

 Εξελισσόµενη διαταραχή 

 Εµµένουσα ασυµµετρία µε µεγαλύτερη προσβολή της πλευράς 

έναρξης 
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 Άριστη (70-100 %) ανταπόκριση στη λεβοντόπα 

 Έντονη χορεία επαγόµενη από τη λεβοντόπα 

 Ανταπόκριση στη levodopa για > / = 5 έτη 

 Κλινική πορεία > / = 10 ετών 

Το 2015 η Μovement Disorders Society δηµοσίευσε 

αναθεωρηµένα κριτήρια για τη διάγνωση της ΝΠ 34.  Σύµφωνα µε αυτά, 

µετά τη διάγνωση του παρκινσονισµού (παρουσία βραδυκινησίας και 

τρόµου ή δυσκαµψίας) και τον έλεγχο απόλυτων κριτηρίων αποκλεισµού, 

η διάγνωση της ΝΠ τίθεται σε δύο επίπεδα βεβαιότητας ως «Κλινικά 

καθορισµένη» ή «Πιθανή» µε βάση τον αριθµό των υποστηρικτικών 

κριτηρίων που πληρούνται, αλλά και την απουσία ή παρουσία ενδείξεων 

κινδύνου (red flags) που εγείρουν την πιθανότητα εναλλακτικής 

διάγνωσης και τον αριθµό αυτών. Στα υποστηρικτικά κριτήρια 

περιλαµβάνονται η ανταπόκριση στη ντοπαµινεργική θεραπεία, η 

παρουσία υπερκινησιών επαγόµενες από τη λεβοντόπα, η παρουσία 

τρόµου ηρεµίας αλλά και η απώλεια της όσφρησης ή η συµπαθητική 

απονεύρωση σε έλεγχο της καρδιάς µε σπινθηρογράφηµα µε MIBG. 

Μεταξύ των απόλυτων σηµείων αποκλεισµού συγκριτικά µε τα κριτήρια 

της UKPDS Brain Bank αναφέρονται επιπλέον η εκλεκτική επιβράδυνση 

των σακκαδικών κινήσεων (πέραν της υπερπυρηνικής παράλυσης) στην 

προς τα κάτω κάθετη βλεµµατική κίνηση, η φυσιολογική λειτουργική 
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νευροαπεικόνιση του προσυναπτικού ντοπαµινεργικού συστήµατος, η 

σαφής απώλεια φλοιϊκής αισθητικότητας ή η παρούσια ιδεοκινητικής 

απραξίας είτε προιούσας αφασίας, η παρουσία παρκινσονικών σηµείων 

αυστηρά στα κάτω άκρα για περισσότερο από 3 έτη ενώ δεν 

συµπεριλαµβάνονται άλλα προηγούµενα κριτήρια όπως η παρουσία 

θετικού οικογενειακού ιστορικού. Ορισµένες από τις ενδείξεις κινδύνου 

αποτελούν η ταχεία επιδείνωση, η προµηκική δυσλειτουργία ή οι 

διαταραχές του αυτόνοµου νευρικού συστήµατος κατά τα πρώτα 5 έτη 

της νόσου, η παρουσία επαναλαµβανόµενων πτώσεων κατά τα πρώτα 3 

έτη της νόσου, ο εισπνευστικός συριγµός και αµφοτερόπλευρος 

συµµετρικός παρκινσονισµός.  

 

1.1.6 Kλινικοί υπότυποι  

 Η σηµαντική ετερογένεια των κλινικών χαρακτηριστικών καθώς 

και της ταχύτητας εξέλιξης της νόσου µεταξύ των παρκινσονικών 

ασθενών δηµιούργησε την ανάγκη οριοθέτησης κλινικών υποτύπων. Η 

ευρύτερα χρησιµοποιούµενη ταξινόµηση είναι αυτή που περιγράφηκε 

από τη µελέτη των Jankovic και συνεργατών 35. Σύµφωνα µε την 

ανωτέρω µελέτη, οι ασθενείς δύναται να ταξινοµηθούν σε αυτούς µε 

επικρατούντα τον τρόµο (tremor dominant-TD) και σε αυτούς µε 

διαταραχές στάσης (αστάθεια) και δυσχέρεια βάδισης (postural instability 



	

	

23	

and gait disorder – PIGD). Ένας σηµαντικός αριθµός ασθενών ωστόσο 

παρουσιάζει µεικτά χαρακτηριστικά. Σε αυτές τις περιπτώσεις ο 

υπότυπος προσδιορίζεται ως «ακαθόριστος». Ο υπότυπος PIGD έχει 

συσχετισθεί µε ταχύτερη επιδείνωση της κινητικής και γνωστικής 

κατάστασης σε σχέση µε µια σχετικά καλοηθέστερη πορεία της νόσου σε 

ασθενείς µε TD υπότυπο 35, 36. Οι διαφορετικοί κλινικοί υπότυποι έχει 

επίσης υποστηριχθεί από µια σειρά µελετών οτι διαφέρουν ως προς τα 

παθολογοανατοµικά και βιοχηµικά τους χαρακτηριστικά. Ενδεικτικά, 

µελέτη µε εξέταση µε FP-CIT SPECT 37 απέδειξε µια διαµόρφωση «δίκην 

φτερού αετού» του ραβδωτού σε ασθενείς µε TD υπότυπο, 

κατ’αντιστοιχία µεγαλύτερης ντοπαµινεργικής απώλειας στον κερκοφόρο 

πυρήνα και το έξω τµήµα του κελύφους, ενώ αντίθετα σε ασθενείς µε 

υπότυπο PIGD παρατηρήθηκε µια ωοειδής απεικόνιση του ραβδωτού 

σχετιζόµενη µε µεγαλύτερη ντοπαµινεργική απώλεια στο ραχιαίο 

κέλυφος. Υψηλότερα επιπέδα ντοπαµίνης στην ωχρά σφαίρα και το 

ραβδωτό σώµα σε ασθενείς µε TD υπότυπο έχουν επίσης περιγραφεί σε 

µελέτη ιστολογικών παρασκευασµάτων 38. Τέλος, σε επίπεδο βιοδεικτών, 

σε σύγκριση µε υγιείς µάρτυρες έχουν ανευρεθεί χαµηλότερα επίπεδα β-

αµυλοειδούς 1-42 και Ρ-tau181 στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό σε ασθενείς µε 

PIGD υπότυπο, αλλά όχι σε ασθενείς µε TD ή ακαθόριστο υπότυπο 39.  

Μια επιπλέον εµπειρική ταξινόµηση αφορά το διαχωρισµό της 

νόσου ως νεανικής έναρξης (Young onset PD - YOPD) και όψιµης 
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έναρξης (Late onset PD - LOPD). Ασθενείς µε ειδικές γενετικές µορφές 

της νόσου, όπως σε περιπτώσεις µεταλλάξεων στα γονίδια PARK2, 

PINK1 και DJ1 αποτελούν ενδεικτικές περιπτώσεις YOPD υποτύπου 40. 

Το 2014 οι Thenganatt & Jankovic 41 πρότειναν τον συσχετισµό των 

υποτύπων PIGD-LOPD και ΤD-YOPD.  
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 2: Γνωστική έκπτωση και Άνοια   

 

 

 

 

 

 

 

 

       

 

 

 

 

 

 

 

 

                                     Μνηµοσύνη: κόρη του Ουρανού και της Γαίας,  

 

                                                                         η Μητέρα των Μουσών  
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1.2.1 Ορισµός και διάγνωση της άνοιας 

Η άνοια αποτελεί µια σύνθετη διαδικασία κατά την οποία ειδικοί 

µοριακοί µηχανισµοί διαταράσσουν ποικιλοτρόπως τις λειτουργίες των 

νευρικών κυττάρων οδηγώντας σε απώλεια των συνάψεων τους, 

κυτταρικό θάνατο, γλοίωση και φλεγµονώδεις διαδικασίες µε τελικό 

αποτέλεσµα την αποδιοργάνωση των δικτύων που ορίζουν τις ανώτερες 

νοητικές λειτουργίες 42.  

Η διάγνωση της άνοιας ως κλινικού συνδρόµου απαιτεί την παρουσία 

γνωστικών ελλειµµάτων ή και διαταραχών συµπεριφοράς που προκαλούν 

σαφή έκπτωση της πρότερης λειτουργικότητας του ατόµου σε 

καθηµερινές δραστηριότητες. Η αντικειµενική τεκµηρίωση της άνοιας 

όπως προκύπτει από τη διενέργεια νευροψυχολογικού ελέγχου 

προϋποθέτει έκπτωση σε τουλάχιστον δύο εκ των κάτωθι γνωσιακών 

πεδίων 43:  

• Διαταραχή στην πρόσληψη και ανάκληση νέας πληροφορίας 

• Διαταραχή της κριτικής ικανότητας και εκτέλεσης σύνθετου 

νοητικού έργου (πχ λήψη αποφάσεων, διευθέτηση διαδοχικών ή 

σύνθετων δραστηριοτήτων) 

• Διαταραχή της οπτικοχωρικής αντίληψης 

• Διαταραχή του λόγου (οµιλία, ανάγνωση, γραφή) 

• Μεταβολή στην προσωπικότητα ή τη συµπεριφορά (πχ απάθεια, 

απώλεια κινήτρων, κοινωνική απόσυρση, ψυχοκινητική ανησυχία, 
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απώλεια ενσυναίσθησης, καταναγκαστική ή παρορµητική 

συµπεριφορά, κοινωνικά µη αποδεκτή συµπεριφορά) 

 

1.2.2 Ταξινόµηση 

Οι διάφορες µορφές της άνοιας ταξινοµούνται µε βάση τα κλινικά και τα 

παθοφυσιολογικά τους χαρακτηριστικά. Κατά τα τελευταία έτη ιδιαίτερο 

ενδιαφέρον έχει προσελκύσει επίσης η µελέτη της ήπιας γνωστικής 

διαταραχής η οποία συνιστά την κατάσταση επιδείνωσης των γνωστικών 

λειτουργιών χωρίς να πληρούνται ωστόσο τα κριτήρια της άνοιας. 

Παρακάτω παρατίθεται µια σύντοµη περιγραφή των κυριότερων τύπων 

άνοιας αλλά και της ήπιας γνωστικής διαταραχής.  

 

v Νόσος Alzheimer  

Η νόσος Alzheimer αποτελεί τη συχνότερη µορφή άνοιας, αλλά και τη 

συχνότερη νευροεκφυλιστική διαταραχή. Παθοφυσιολογικά συνιστά µια 

διπλή πρωτεϊνοπάθεια καθώς χαρακτηριστική είναι η ανεύρεση 

εξωκυττάριων συσσωµατωµάτων Αβ42 και σε µικρότερο βαθµό Αβ40 

ινιδίων που σχηµατίζουν πλάκες αµυλοειδούς, καθώς και ενδοκυττάριων 

συσσωµατωµάτων υπερ-φωσφορυλιωµένης Tau (P-tau) πρωτεΐνης µε τη 

µορφή νευροϊνιδιακών συµπλεγµάτων 44. Η κλινική διάγνωση της νόσου 

βασίζεται στην εµφάνιση ενός κατά βάση αµνησικού συνδρόµου που 

εξελίσσεται σταδιακά σε σφαιρική γνωστική έκπτωση. Βιοδείκτες που 
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έχουν επιδείξει σηµαντική διαγνωστική αξία στην νόσο Alzheimer και 

εντάσσονται σε νεότερα κριτήρια αποτελούν: η αυξηµένη συγκέντρωση 

tau και P-tau καθώς και ο µειωµένος λόγος Αβ42/Αβ40  στο 

εγκεφαλονωτιαίο υγρό, η ατροφία του µέσου κροταφικού λοβού σε MRI 

εγκεφάλου και o υποµεταβολισµός κροταφο-βρεγµατικά και στον 

οπίσθιο φλοιό του προσαγωγίου σε εξέταση µε  FDG-PET 45.  

 

v Μετωποκροταφική άνοια (Frontotemporal dementia- FTD) 

Η µετωποκροταφική άνοια αποτελεί µια ετερογενή διαταραχή µε 

διακριτούς κλινικούς φαινοτύπους σχετιζόµενους µε ιδιαίτερες 

νευροπαθολογικές οντότητες. Ο όρος «µετωποκροταφική άνοια» αφορά 

κλινικά σύνδροµα που περιλαµβάνουν διαταραχές της συµπεριφοράς, της 

γλωσσικής λειτουργίας, του εκτελεστικού ελέγχου και πιθανώς κινητικά 

συµπτώµατα. Βασικές κλινικές µορφές συνιστούν η συµπεριφορικού 

τύπου µετωποκροταφική άνοια και η πρωτοπαθώς προϊούσα αφασία που 

περιγράφονται συνοπτικά παρακάτω. Στο φάσµα των διαταραχών 

µετωποκροταφικού τύπου εντάσσονται επίσης  η µετωποκροταφική 

άνοια σε συνδυασµό µε νόσο κινητικού νευρώνα (FTD-MND), το 

σύνδροµο της προϊούσας υπερπυρηνικής παράλυσης (PSP-S) και το 

φλοιοβασικό σύνδροµο (CBS). 
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Συµπεριφορικού τύπου µετωποκροταφική άνοια (bvFTD) 

Ο συγκεκριµένος υπότυπος άνοιας χαρακτηρίζεται από προοδευτική 

µεταβολή της προσωπικότητας, της κοινωνικής συµπεριφοράς και των 

γνωστικών λειτουργιών. Στα κριτήρια της νόσου εντάσσονται η πρώιµη 

άρση αναστολών, η απάθεια-απόσυρση, η απώλεια της ενσυναίσθησης, η 

στερεοτυπική ή παρορµητική συµπεριφορά, η µεταβολή των διαιτητικών 

προτιµήσεων και η διαταραχή των εκτελεστικών λειτουργιών µε σχετική 

διατήρηση της µνήµης και της οπτικο-χωρικής αντίληψης. Η διάγνωση 

απαιτεί επίσης την παρουσία µετωπιαίας ή/και πρόσθιας κροταφικής 

ατροφίας ή υποαιµάτωσης στις αντίστοιχες περιοχές σε λειτουργική 

απεικόνιση µε PET/SPECT 46.   

 

Πρωτοπαθώς προϊούσα αφασία (Primary progressine aphasia - PPA) 

Η βασική διάγνωση του συνδρόµου της PPA στηρίζεται στην 

αντικειµενική διαταραχή της γλωσσικής λειτουργίας µε διατήρηση των 

υπόλοιπων γνωστικών πεδιών κατά την έναρξη της νόσου. Στα πιο 

πρόσφατα διαγνωστικά κριτήρια αναγνωρίζονται οι ακόλουθες τρεις 

µορφές: 

• Προϊούσα µη ρέουσα αφασία (Progressive nonfluent aphasia -

PFNA) 
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Ορίζεται από την παρουσία µη ρέοντα λόγου, ο οποίος καθίσταται 

κοπιώδης και διακοπτόµενος µε παρουσία αγραµµατισµού. 

Απεικονιστικά επικρατεί η ατροφία ή ο υποµεταβολισµός σε SPECT/PET 

αριστερά οπίσθια µετωπιαία ή/και στη νήσο του Reil.  

• Σηµασιολογική άνοια (Semantic dementia - SD)  

Κυριαρχεί η διαταραχή στην κατανόηση των λέξεων, αντικειµένων και 

προσώπων. Στους ασθενείς αυτούς ο λόγος είναι ρέων, η ικανότητα 

κατονοµασίας είναι ελλειµµατική, ενώ διατηρείται η ικανότητα 

επανάληψης. Η ατροφία αφορά κατά κύριο λόγο τους πρόσθιους 

κροταφικούς λοβούς. 

• Λογοπενική προϊούσα αφασία (Logopenic progressive aphasia- 

LPA) 

Χαρακτηρίζεται από τη δυσχέρεια στην εύρεση λέξεων στον αυθόρµητο 

λόγο και στην κατονοµασία. Συνυπάρχει ελλειµµατική ικανότητα 

επανάληψης φράσεων και προτάσεων λόγω διαταραχής της βραχύχρονης 

φωνολογικής µνήµης. Ο λόγος είναι αργός, µε συχνές πάυσεις και 

φωνολογικές παραφασίες. Ατροφία εντοπίζεται κυρίως γύρω από τη 

σχισµή του Sylvious ή στον βρεγµατικό λοβό 47. 

 

v Άνοια µε σωµάτια Lewy 

Χαρακτηρίζεται από την παρουσία άνοιας σε συνδυασµό µε 

διακυµάνσεις των νοητικών λειτουργίων (κυρίως της προσοχής και της 
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εγρήγορσης), ή/και καλά οργανωµένες οπτικές ψευδαισθήσεις ή/και ένα 

ή περισσότερα στοιχεία παρκινσονισµού. Σε πρόσφατα κριτήρια 48 η 

παρουσία διαταραχής της συµπεριφοράς τύπου REM έχει ενταχθεί 

επίσης στα πυρηνικά κριτήρια της νόσου. Στα ίδια κριτήρια 

περιγράφονται υποστηρικτικοί της διάγνωσης βιοδείκτες όπως η σχετική 

διατήρηση των έσω κροταφικών λοβών, το παθολογικό 

σπινθηρογράφηµα βασικών γαγγλίων (DAT-SCAN) αλλά και 

µυοκαρδίου (MIBG) καθώς και οι οπίσθιες βραδυαρρυθµίες στο 

ηλεκτροεγκεφαλογράφηµα.  

 

v Αγγειακή άνοια  

Αφορά την εκδήλωση άνοιας σε ασθενείς µε ισχαιµική ή σπανιότερα 

αιµορραγική νόσο του εγκεφάλου. Η αγγειακή νόσος µπορεί να αφορά 

µικρά ή µεγάλα αγγεία, ενώ ανάλογα µε την κατανοµή των βλαβών η 

άνοια χαρακτηρίζεται ως φλοιώδης, υποφλοιώδης ή στρατηγικού 

εµφράκτου 49. Η πιθανή διάγνωση της αµιγούς αγγειακής άνοιας 

προϋποθέτει τη χρονική συσχέτιση αλλά και τη συσχέτιση της βαρύτητας 

των κλινικο-απεικονιστικών ευρηµάτων καθώς και την απουσία 

ενδείξεων άλλης νευροεκφυλιστικής διαταραχής 50. Συχνότατα ωστόσο η 

αγγειακή άνοια απαντάται σε µικτές µορφές σε συνδυασµό µε 

νευροεκφυλιστικές παθήσεις.  
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v Ήπια γνωστική διαταραχή  

 Αποτελεί  την κατάσταση κατά την οποία τα άτοµα εµφανίζουν νοητική 

έκπτωση χωρίς ή µε ελάχιστη διαταραχή της λειτουργικότητας σε 

καθηµερινές δραστηριότητες. H διάγνωση βασίζεται στην πιστοποίηση 

της µεταβολής της νοητικής λειτουργίας του ατόµου σε σχέση µε την 

πρότερη κατάσταση, τη µειωµένη επίδοση (περαιτέρω από την 

αναµενόµενη για την ηλικία και το µορφωτικό επίπεδο) σε έναν ή 

περισσότερους γνωστικούς τοµείς, µε διατήρηση της αυτονοµίας και της 

καθηµερινής λειτουργικότητας, παρά την πιθανή ύπαρξη ήπιας  

δυσχέρειας σε σύνθετες δρατηριότητες. Η ήπια γνωστική διαταραχή 

δύναται να αφορά πρόδροµη κατάσταση της νόσου Alzheimer ή λιγότερο 

συχνά άλλης µορφής άνοιας, ή να οφείλεται σε άλλες – πιθανά 

αναστρέψιµες- αιτίες όπως συστηµατικά, αγγειακά ή ψυχιατρικά 

νοσήµατα, µεταβολικά αίτια ή τραύµα. Σε σηµαντικό ποσοστό η ήπια 

γνωστική διαταραχή συνιστά µια κατάσταση χωρίς ιδιαίτερη µεταβολή 

στην πορεία του χρόνου 51. Η ταξινόµηση της ήπιας γνωστικής 

διαταραχής ανάλογα µε την ύπαρξη διαταραχής της µνήµης (αµνησική) ή 

όχι και ακολούθως ανάλογα µε την ύπαρξη διαταραχής σε µεµονωµένες 

ή πολλαπλές νοητικές λειτουργίες, συνεισφέρει στην πρόγνωση και τη 

διαχείριση της κατάστασης 52. 
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 3: Γνωστική έκπτωση και άνοια στη νόσο 

Parkinson  

 

 “…contrary to published reports, most patients with parkinsonism who 

exhibit dementia do not have Alzheimer’s disease…Some pathogenetic 

mechanism must be sought to account for this increasingly common cause 

of cognitive decline in the sufferers of Parkinson’s disease.” 

                                                  Ball, 1984 53 

 

1.3.1 Εισαγωγή  

Η συνύπαρξη γνωστικής διαταραχής στη νόσο Πάρκινσον (ΝΠ) 

δεν αναφέρεται στην πρώτη περιγραφή της νόσου από τον James 

Parkinson 1. Περισσότερο από έναν αιώνα αργότερα, ο Ball µελετώντας 

παθολογοανατοµικά ευρήµατα, υποστηρίζει ότι η άνοια που εµφανίζουν 

πολλοί ασθενείς µε ΝΠ δεν οφείλεται σε νόσο Αlzheimer αλλά σε κάποιο 

διαφορετικό παθογενετικό µηχανισµό 53. Εκτιµάται ότι τουλάχιστον 30% 

των ασθενών µε ΝΠ πάσχει από άνοια 54, ενώ το ποσοστό αυτό ξεπερνά 

το 80% µεταξύ ασθενών µε διάρκεια νόσου πάνω από 20 έτη 55. Η µέση 

διάρκεια από την έναρξη της ΝΠ έως την ανάπτυξη άνοιας θεωρείται οτι 

είναι περίπου 10 έτη 56, 57. Ωστόσο δεν είναι σπάνια η εκδήλωση σοβαρής 

νοητικής διαταραχής σε ασθενείς µε σχετικά πρόσφατη διάγνωση της 
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νόσου, ενώ σε ένα µέρος των ασθενών οι γνωσιακές λειτουργίες δεν 

διαταράσσονται σηµαντικά ακόµη και µετά από 20 έτη νόσου. Η 

εκδήλωση της άνοιας έχει σοβαρό αντίκτυπο στην εκτέλεση των 

δραστηριοτήτων της καθηµερινής ζωής 58, και συµβάλλει σηµαντικά στην 

άυξηση της νοσηρότητας και θνητότητας 59-60. 

 

1.3.2 Παράγοντες που σχετίζονται µε την ανάπτυξη άνοιας στη ΝΠ  

v Ηλικία 

Τόσο η τρέχουσα ηλικία του ασθενή, όσο και η προχωρηµένη ηλικία 

κατά την έναρξη της νόσου έχουν συσχετισθεί θετικά µε αυξηµένη 

συχνότητα άνοιας 61.  

v Φύλο  

Το άρρεν φύλο έχει συσχετισθεί µε τουλάχιστον διπλάσια συχνότητα 

γνωστικής έκπτωσης σε σχέση µε το θήλυ φύλο 61 καθώς και ταχύτερη 

εξέλιξη από ήπια νοητική έκπτωση σε άνοια 62.  

v Ήπια γνωστική διαταραχή 

Η ύπαρξη γνωστικής διαταραχής χωρίς σοβαρή επίπτωση στη 

λειτουργικότητα του ασθενή σε δραστηριότητες της καθηµερινής ζωής 

ορίζεται ως «ήπια γνωστική διαταραχή στη ΝΠ». Ειδικά κριτήρια για τη 
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διάγνωση της κατάστασης αυτής έχουν προταθεί και περιγράφονται σε 

επόµενη παράγραφο. Υπολογίζεται οτι περίπου 25% των ασθενών χωρίς 

άνοια παρουσιάζουν ήπια γνωστική διαταραχή , ενώ ο επιπολασµός 

αυτής µεταξύ ασθενών κατά τη στιγµή της διάγνωσης της ΝΠ 

προσδιορίζεται σε 19-42% 63-65. Γενικά η παρουσία ήπιας γνωστικής 

διαταραχής αποτελεί ισχυρό προγνωστικό παράγοντα για την ανάπτυξη 

άνοιας, ωστόσο σε ένα ποσοστό της τάξης των 10% δεν παρατηρείται 

σηµαντική γνωστική επιδείνωση κατά τη µακροχρόνια παρακολούθηση 

66. Ασθενείς µε διαταραχές σε γνωστικά πεδία που αφορούν οπίσθιες – 

φλοιώδεις λειτουργίες, συµπεριλαµβανοµένης της διαταραχής της 

σηµασιολογικής µνήµης παρουσιάζουν µεγαλύτερο κίνδυνο ανάπτυξης 

άνοιας σε σχέση µε ασθενείς µε ελλείµµατα που αφορούν σε µετωπιαίες 

λειτουργίες 67, 68. 

v Κινητικός υπότυπος  

Μη ντοπαµινεργικά συµπτώµατα της ΝΠ όπως η αστάθεια και η 

διαταραχή της βάδισης σχετίζονται ισχυρά µε την πρώιµη εκδήλωση 

άνοιας καθώς αντανακλούν τη σηµαντική δυσλειτουργία του 

χολινεργικού συστήµατος 69. Συνεπώς, ασθενείς µε κινητικό υπότυπο 

PIGD έχει βρεθεί ότι αναπτύσσουν άνοια σε µεγαλύτερο ποσοστό και σε 

µικρότερο χρονικό διάστηµα από την έναρξη της νόσου σε σύγκριση µε 

ασθενείς µε τροµώδη ή ακαθόριστο κινητικό υπότυπο 70.  
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v Οπτικές ψευδαισθήσεις 

 H παρουσία οπτικών ψευδαισθήσεων αποτελεί ισχυρό προγνωστικό 

παράγοντα για την ανάπτυξη άνοιας στη ΝΠ 71, 72. Ασθενείς µε οπτικές 

ψευδαισθήσεις που δεν πληρούν τη διάγνωση της άνοιας έχει βρεθεί οτι 

παρουσιάζουν ήδη ελλείµµατα σε πολλαπλά γνωστικά πεδία όπως η 

διατήρηση της προσοχής, η λεκτική ροή και η οπτικο-χωρική αντίληψη 73, 

74 . Η συσχέτιση των οπτικών ψευδαισθήσεων µε την άνοια έχει 

αποδωθεί σε χολινεργικά ελλείµµατα 75 καθώς και στην εναπόθεση 

σωµατίων Lewy κυρίως στην περιοχή της αµυγδαλής 76.  

v Γενετικοί παράγοντες  

Συνολικά η εµφάνιση άνοιας είναι πιο συχνή σε ασθενείς µε ισχυρό 

οικογενειακό ιστορικό ΝΠ 77 αντανακλώντας τη συνεισφορά γενετικών 

παραγόντων στην εκδήλωση της διαταραχής. Αυξηµένος αριθµός 

αντιγράφων SNCA οδηγούν σε αυξηµένη έκφραση α-συνουκλεΐνης όσο 

καθώς και σχηµατισµό σωµατίων Lewy 78, 79. Άνοια έχει παρατηρηθεί 

στις οικογενείς µορφές ΝΠ PARK1 και PARK8, ενώ θεωρείται σπάνια 

στις µορφές PARK2, PARK6 και PARK7 80. Το αλλήλιο ε4 της 

απολιποπρωτεΐνης Ε (ApoE) σχετίζεται µε αυξηµένο κίνδυνο και πρώιµη 

εµφάνιση νόσου Alzheimer. Καθώς αλλοιώσεις του τύπου της νόσου 

Alzheimer συµβάλλουν στην εξέλιξη της γνωστικής έκπτωσης και στη 

ΝΠ θεωρείται πιθανό οτι υφίσταται συσχέτιση µεταξύ του γονότυπου της 
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ApoE και της άνοιας της ΝΠ, κάτι που έχει υποστηριχθεί από µια µετα-

ανάλυση 81 και µελέτες αυτοψίας 82. Ο Η1 απλότυπος της πρωτεΐνης 

ΜΑΡΤ έχει βρεθεί επίσης ότι συνεισφέρει στη γνωστική έκπτωση µέσω 

διαφόρων µηχανισµών 83.  

 

1.3.3 Πρότυπο γνωστικής διαταραχής  

Η άνοια της ΝΠ θεωρείται οτι ακολουθεί γενικά ένα «υποφλοιώδες- 

δυσεκτελεστικό» πρότυπο στο οποίο εντάσσεται και η διαταραχή της 

λειτουργίας της προσοχής. Ωστόσο, κάποιοι ασθενείς µπορεί να 

εµφανίζουν ελλείµµατα αποκλειστικά στο πεδίο της µνήµης ή της 

οπτικοχωρικής λειτουργίας 84. Παρακάτω περιγράφονται οι διαταραχές 

που παρατηρούνται στους ασθενείς µε ΝΠ στα κυριότερα γνωστικά 

πεδία.  

v Διαταραχές εκτελεστικών λειτουργιών 

Οι διαταραχές των εκτελεστικών λειτουργιών, ένα σύνολο γνωστικών 

λειτουργιών που υποστηρίζουν τη στοχοκατευθυνοµενη συµπεριφορά, 

είναι συχνά παρούσες από την αρχή της διάγνωσης της ΝΠ 85, ή ακόµη 

µπορεί να αποτελούν µέρος ενός συνδρόµου που προηγείται της 

εµφάνισης των κινητικών συµπτωµάτων της νόσου 86. Επιδεινώνονται µε 

την εξέλιξη της νόσου 87 και κατά πολλούς θεωρούνται ως προγνωστικός 
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παράγοντας µετάπτωσης της απλής γνωστικής έκπτωσης σε άνοια 84,  88, 

89. Η λεκτική ευχέρεια αποτελεί την εκτελεστική λειτουργία που έχει 

µελετηθεί περισσότερο στη ΝΠ  και η διαταραχή της θεωρείται αρκετά 

τυπική στους ασθενείς αυτούς  80, 90. Ο σχηµατισµός των εννοιών είναι 

επίσης, από τις βασικές νοητικές λειτουργίες που βλάπτονται στη ΝΠ 91, 

92.  

v Διαταραχές προσοχής 

Ελλείµµατα προσοχής εντοπίζονται στους ασθενείς µε ΝΠ από τα 

πρώιµα στάδια της νόσου oπότε και γίνονται αντιληπτά ως διαταραχές 

του εκτελεστικού ελέγχου 85,  93. Με την εξέλιξη της νόσου οι διαταραχές 

αυτές επιδεινώνονται, ενώ ταυτόχρονα διαταράσσεται και το επίπεδο 

εγρήγορσης 94. Οι διαταραχές της προσοχής έχουν προταθεί ως 

προγνωστικός παράγοντας µειωµένης λειτουργικότητας σε καθηµερινές 

δραστηριότητες και χειρότερης ποιότητας ζωής, και ευθύνονται για 

µεγάλο µέρος της αναπηρίας που προκαλεί η άνοια της ΝΠ 95.  

v Διαταραχές µνήµης  

Διαταραχές µνήµης παρουσιάζονται περίπου στο 70% των ασθενών µε 

άνοια της ΝΠ, ποσοστό σηµαντικά µικρότερο από το αντίστοιχο µεταξύ 

ασθενών µε άλλες µορφές άνοιας 92. Για την εκδήλωση ελλειµµάτων 

µνήµης πιστεύεται ότι αρχικά ευθύνονται διαταραχές στην ανάκληση, 

ενώ οι λειτουργίες της κωδικοποίησης και καταχώρησης φθίνουν σε πιο 
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προχωρηµένα στάδια 80. Έτσι, η µειωµένη επίδοση σε δοκιµασίες άµεσης 

ανάκλησης αποτελεί αρκετά ευαίσθητο δείκτη ακόµη και πρώιµων 

διαταραχών µνήµης 96, 97.  

v Διαταραχές οπτικοχωρικής λειτουργίας  

Οι οπτικοχωρικές ικανότητες περιλαµβάνουν µια σειρά από δεξιότητες 

που σχετίζονται µε την αναγνώριση προτύπων, την κατασκευαστική 

ικανότητα, την αναγνώριση των χρωµάτων και τη χωρική αντίληψη. Οι 

διαταραχές αυτές είναι πολύ συχνές στη ΝΠ, µε το πρότυπό τους να 

αλλάζει κατά τη µετάπτωση της ήπιας γνωστικής έκπτωσης σε άνοια 98, 99, 

και συνεπώς εµφανίζουν µεγάλη χρησιµότητα ως κλινικοί βιοδείκτες. 

Επιπλέον η ικανότητα αντιγραφής ακόµη και ενός απλού σχήµατος έχει 

συσχετισθεί µε διάφορους δείκτες οδηγικής ικανότητας 100, 

αναδεικνύοντας έναν ακόµη πολύ σηµαντικό αλλά και πρακτικό λόγο 

αξιολόγησης αυτών των λειτουργιών.  

v Διαταραχές του λόγου 

Η αξιολόγηση του λόγου έχει τύχει λιγότερης προσοχής σε σχέση µε τα 

υπόλοιπα γνωστικά πεδία στη ΝΠ καθώς κλινικά σαφής αφασία 

παρατηρείται µάλλον σπάνια. Διαταραχές στη λεκτική ροή ή την 

κατονοµασία µε παρουσία οπτικού ερεθίσµατος αποδίδονται ενίοτε σε 

ανεπάρκεια της λειτουργίας του λόγου, ωστόσο οι εκτελεστικές και 

οπτικοχωρικές ικανότητες που συναπαιτούνται αντίστοιχα για τη σωστή 
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εκτέλεση αυτών των δοκιµασιών περιπλέκουν την εξακρίβωση της 

ελλειµµατικής λειτουργίας 101.  

v Ψυχιατρικές διαταραχές 

Ψευδαισθήσεις διαπιστώνονται στο 45-65% των ασθενών µε άνοια της 

ΝΠ 102 - 104. Πρόκειται κυρίως για οπτικές ψευδαισθήσεις, συχνά 

έγχρωµες και καλά δοµηµένες. Παραισθήσεις αναφέρονται περίπου από 

το 25-30% των ασθενών 102, 103. Κατάθλιψη, αγχώδεις διαταραχές και 

απάθεια συνοδεύουν επίσης συχνά την εξέλιξη της γνωστικής έκπτωσης 

80.  

 

1.3.4 Νευροπαθολογία  

Η πρόοδος της κατανοµής των σωµατίων Lewy εµφανίζει σαφή 

συσχέτιση µε τον βαθµό της γνωστικής διαταραχής 105, 106. Ειδικότερα, η 

παρουσία σωµατίων και νευριτών Lewy σε περιοχές του νεοφλοιού και 

του µεταιχµιακού συστήµατος θεωρείται οτι αποτελεί τον πιο ευαίσθητο 

νευροπαθολογικό δείκτη της άνοιας στη ΝΠ 107-109. Σε µια προοπτική 

µελέτη παρακολούθησης ασθενών και ακολούθως παθολογο-ανατοµικής 

εξέτασης η σταδιακή επιδείνωση της γνωστικής κατάστασης επέδειξε 

σαφή συσχέτιση µε την εξάπλωση των σωµατίων Lewy από το στέλεχος, 

στο µεταιχµιακό σύστηµα και ακολούθως σε περιοχές του συνειρµικού 
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νεοφλοιού 110. Ιδιαίτερα αυξηµένη συγκέντρωση α-συνουκλεΐνης στο 

ραβδωτό σώµα έχει επίσης παρατηρηθεί σε ασθενείς µε άνοια ΝΠ σε 

σύγκριση µε ασθενείς µε ΝΠ χωρίς άνοια 111. Επιπρόσθετα, η παρουσία 

παθολογοανατοµικών ευρηµάτων που σχετίζονται µε τη νόσο Alzheimer, 

όπως νευριτικές πλάκες και νευροϊνιδιακά συµπλεγµάτα, έχει επαρκώς 

τεκµηριωθεί σε ασθενείς µε άνοια της ΝΠ 106, 112. Καθώς η παρουσία α-

συνουκλεΐνης φέρεται να ενεργοποιεί τη συσσώρευση πρωτεΐνης τ 113 και 

β-αµυλοειδούς 114 στα νευρικά κύτταρα, οι εναποθέσεις αυτές φαίνεται 

οτι συµβάλλουν στην εξέλιξη της διαταραχής, δρώντας συνεργιστικά µε 

τα σωµάτια και τους νευρίτες Lewy. Επίσης, η θετική συσχέτιση της 

άνοιας της ΝΠ µε την παρουσία των γονιδίων της APOE και ΜΑPT 115, 

116 τα οποία συνδέονται µε την συσσώρευση β-αµυλοειδούς 117 και την 

αυξηµένη έκφραση πρωτεΐνης τ 118 αντίστοιχα συνάδει µε την ύπαρξη 

αλληλεπίδρασης των τριών αυτών παθολογιών.  

Παράλληλα, στην πρόσφατη βιβλιογραφία γίνεται αναφορά και 

στην παθολογία στο επίπεδο των νευρικών συνάψεων. Με βάση τις 

ενδείξεις ότι στη ΝΠ η αρχική διαταραχή στους ντοπαµινεργικούς 

νευρώνες της µέλαινας ουσίας αφορά τις συνάψεις µε επακόλουθη 

αξονική βλάβη και τελικά εκφύλιση του σώµατος των νευρώνων, 

προτείνεται οτι ανάλογοι µηχανισµοί είναι πιθανόν να εµπλέκονται και 

στη φλοιϊκή και µεταιχµιακή διαταραχή που συνεισφέρει στη γνωστική 
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έκπτωση 119. Στη διαδικασία αυτή ισχυρός θεωρείται ο ρόλος της α-

συνουκλεΐνης η οποία παρεµβάλλεται στη ρύθµιση της συναπτικής 

οµοιόστασης και της απελευθέρωσης νευροδιαβιβαστών και κυστιδίων 

µε τη συµµετοχή και άλλων πρωτεϊνών όπως των PINK1, Parkin, 

LRRK2, SNAP25 και νευρογρανίνης οι οποίες επίσης σχετίζονται µε τη 

συναπτική ρύθµιση και πλαστικότητα 120 - 123. 

 

1.3.5 Διαταραχές νευροδιαβιβαστικών συστηµάτων  

Οι µεταβολές της χολινεργικής, ντοπαµινεργικής και νοραδρενεργικής 

εννεύρωσης και οι σχετιζόµενες µε αυτές µεταβολές προσυναπτικών και 

µετασυναπτικών υποδοχέων αποτελούν τις καλύτερα τεκµηριωµένες 

νευροδιαβιβαστικές διαταραχές στην άνοια της ΝΠ. Τα ντοπαµινεργικά 

ελλείµµατα αποτελούν βασικό παράγοντα στην εκδήλωση του 

δυσεκτελεστικού συνδρόµου που χαρακτηρίζει την άνοια της ΝΠ, τα 

χολινεργικά ελλείµµατα προκαλούν διαταραχές της µνήµης και 

πολλαπλών µετωπιαίων λειτουργιών ενώ οι νοραδρενεργικές διαταραχές 

επηρεάζουν σηµαντικά την ικανότητα διατήρησης της προσοχής µεταξύ 

άλλων εκτελεστικών λειτουργιών. Η δυσλειτουργία άλλων 

νευροδιαβιβαστικών συστηµάτων φαίνεται να εµπλέκεται κυρίως σε 

συνοδές διαταραχές όπως οι οπτικές ψευδαισθήσεις και η κατάθλιψη. Ο 
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ρόλος των βασικότερων νευροδιαβιστών και οι κύριες κλινικές 

συσχετίσεις περιγράφονται παρακάτω:  

v Ακετυλοχολίνη  

Αρχόµενο από τον βασικό πρόσθιο εγκέφαλο (συµπεριλαµβανοµένου του 

βασικό πυρήνα του Meynert, του διαφράγµατος και της διαγώνιας 

ταινίας), το χολινεργικό σύστηµα νευρώνει όλο τον εγκεφαλικό φλοιό 

µαζί µε τον ιπποκάµπο και τον δικτυωτό πυρήνα του θαλάµου. 

Στελεχιαίοι χολινεργικοί νευρώνες (από τον γεφυροσκελικό και τους 

πλαγιο-ραχιαίους καλυπτρικούς πυρήνες) νευρώνουν τον θάλαµο και την 

παρεγκεφαλίδα. Το ραβδωτό σώµα διαθέτει ενδογενείς χολινεργικούς 

νευρώνες. Η απώλεια νευρώνων και η συγκέντρωση σωµατίων Lewy 

κυρίως στον πυρήνα του Meynert καθώς και η µείωση της χολινο-

ακετυλτρανσφεράσης (ChAT) σε ολόκληρο τον φλοιό και τον ιππόκαµπο 

έχει αποδειχθεί από πολλαπλές µελέτες οτι συσχετίζεται µε το βαθµό της 

γνωστικής έκπτωσης στη ΝΠ, διαταράσσοντας κυρίως το στάδιο της 

κωδικοποίησης της µνήµης, την οπτική αντίληψη και την προσοχή 124-127. 

Σε αντίθεση επίσης µε την άνοια τύπου Alzheimer, έχει βρεθεί οτι στην 

άνοια της ΝΠ, όπως και στην άνοια σωµατίων Lewy συνυπάρχει 

χολινεργική απονεύρωση του θαλάµου 128.  

Οι διαταραχές του χολινεργικού συστήµατος θεωρείται οτι συµβάλλουν 

επίσης σηµαντικά στην εµφάνιση οπτικών ψευδαισθήσεων 129, οι οποίες 
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έχει προταθεί οτι εκδηλώνονται στο έδαφος χαµηλής συγκέντρωσης 

ακετυλοχολίνης σε συνδυασµό µε ένα σχετικά διατηρηµένο 

σεροτονινεργικό σύστηµα 75. Σε ασθενείς µε άνοια ΝΠ και οπτικές 

ψευδαισθήσεις έχουν βρεθεί περαιτέρω ελλείµµατα της χολινο-

ακετυλτρανσφεράσης στον κροταφικό φλοιό 75 και αυξηµένη έκφραση 

µουσκαρινικών υποδοχέων Μ1/Μ4 στον ινιακό φλοιό 130. 

v Ντοπαµίνη  

Καθώς η άνοια εµφανίζεται σε σχετικά προχωρηµένα στάδια της 

ΝΠ, η έλλειψη ντοπαµίνης στους ασθενείς αυτούς είναι όπως ορίζεται 

από τη φυσική πορεία της νόσου εκσεσηµασµένη. Οι διαταραχές των 

εκτελεστικών διαταραχών είναι εκείνες που συνδέονται περισσότερο µε 

τη δυσλειτουργία του ντοπαµινεργικού συστήµατος, υπό την έννοια ότι η 

εξάντληση της ντοπαµίνης στο ραβδωτό σώµα διαταράσσει τη 

νευροδιαβίβαση στο µετωπο-ραβδωτό κύκλωµα 87, 131. Εκφυλιστικές 

βλάβες στο µεσοφλοιώδες ντοπαµινεργικό δίκτυο και ειδικοτερα στο 

νησαίο φλοιό 132 και το κοιλιακό καλυπτρικό πεδίο 133 έχουν επίσης 

ενοχοποιηθεί για την εκδήλωση του δυσεκτελεστικού συνδρόµου στη 

ΝΠ. Σε µελέτη απεικόνισης µεταφορέα ντοπαµίνης (DAT-SCAN) έχει 

βρεθεί συγκέντρωση υποδοχέα ντοπαµίνης µειωµένη κατά περισσότερο 

από 50% στους ασθενείς µε άνοια ΝΠ σε σχέση µε ασθενείς µε ΝΠ χωρίς 

άνοια αλλά και σε σχέση µε ασθενείς µε άνοια σωµατίων Lewy 134. Στην 
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ίδια µελέτη παρατηρήθηκε επίσης σηµαντική εξάλειψη της κεφαλουραίας 

διαβάθµισης αλλά και της πλαγίωσης στην συγκέντρωση του υποδοχέα 

ντοπαµίνης στο ραβδωτό σώµα όπως αυτή παρατηρείται στους ασθενείς 

µε ΝΠ, µε ανάδειξη σοβαρής και αρκετά συµµετρικής συµµετοχής 

ολόκληρου του ραβδωτού σε ασθενείς µε άνοια ΝΠ. Συσχέτιση µεταξύ 

του ντοπαµινεργικού ελλείµµατος στον κερκοφόρο πυρήνα και του 

βαθµού γνωστικής έκπτωσης έχει αναφερθεί και σε άλλες µελέτες 135, 136. 

v Νοραδρεναλίνη  

Η εκφύλιση του υποµέλανα τόπου συµβαίνει πρώιµα στη ΝΠ µε πολλές 

µελέτες να έχουν αποδείξει πιο εκτεταµένο νοραδρενεργικό έλλειµµα 

στους ασθενείς εκείνους που εµφανίζουν άνοια 137, 138. Ο υποµέλας τόπος 

µέσω νοραδρενεργικών προβολών προς τον προµετωπιαίο κυρίως φλοιό, 

αλλά και προς τον ιππόκαµπο, τον παραϊπποκάµπειο σχηµατισµό και την 

αµυγδαλή εµπλέκεται σε πολλαπλές νοητικές λειτουργίες. Συνεπώς, η 

απώλεια νευρώνων στον υποµέλανα τόπο, όπως συµβαίνει στην πορεία 

της ΝΠ, και οι επακόλουθες µεταβολές στην νοραδρενεργική 

σηµατοδότηση έχουν συσχετισθεί µε διαταραχές κυρίως εκτελεστικών 

λειτουργιών αλλά και µε εµφάνιση κατάθλιψης και διαταραχές του 

κιρκάδιου ρυθµού 139, 140. Φαρµακολογικές µελέτες έχουν επίσης 

αποδείξει το ρόλο νοραδρενεργικών παραγόντων όπως η ατοµοξετίνη 

στη βελτιώση γνωσιακών λετουργιών στη ΝΠ 141 - 143. 
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v GABA  

Περιορισµένες αναφορές για µεταβολές GABA-εργικών νευρώνων του 

ραβδωτού σώµατος υποστηρίζουν πιθανή συµµετοχή αυτών στην 

διαταραχή εκτελεστικών λειτουργιών 144, 145. Ωστόσο η διαταραχή 

GABA-εργικών συστηµάτων εντός των βασικών γαγγλίων φαίνεται οτι 

συµµετέχει κυρίως στην εκδήλωση αυξηµένης υπνηλίας κατά τη διάρκεια 

της ηµέρας και άλλων συναφών διαταραχών που εµφανίζονται συχνά σε 

ασθενείς µε άνοια ΝΠ και ανταποκρίνονται εν µέρει σε θεραπείες µε 

GABA-εργικούς µηχανισµούς δράσης όπως η µοδαφινίλη.  

v Σεροτονίνη  

H κατάθλιψη συνοδεύει συχνά την άνοια της ΝΠ, ωστόσο δεν έχει 

αποδειχθεί µειωµένη συγκέντρωση σεροτονίνης σε περιοχές όπως το 

ραβδωτό σώµα και ο φλοιός σε ανάλογες µελέτες 146, 147. Αντίθετα, έχει 

αναφερθεί  µείωση των 5-ΗΤ2Α υποδοχέων στον κροταφικό φλοιό 148  και 

αύξηση των υποδοχέων 5-ΗΤ1Α σε ασθενείς µε άνοια ΝΠ και κατάθλιψη 

149.  

v Γλουταµινικό οξύ 

Μειωµένος λόγος γλουταµικού/ κρεατίνης σε περιοχές του φλοιού έχει 

αναφερθεί σε ασθενείς µε άνοια ΝΠ 150 αλλά και σε ασθενείς µε ΝΠ 

χωρίς σαφή γνωστική έκπτωση 151. Με βάση τα παραπάνω έχει προταθεί 
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οτι µεταβολές της γλουταµεργικής µεταβίβασης προηγούνται της 

κλινικής εκδήλωσης άνοιας και πιθανόν σχετίζονται και µε την εξέλιξη 

κινητικών συµπτωµάτων της νόσου.  

1.3.6 Διάγνωση ήπιας γνωστικής διαταραχής και άνοιας στη ΝΠ 

Η αξιολόγηση της γνωστικής έκπτωσης στη ΝΠ παρουσιάζει 

διάφορες δυσκολίες. Αρχικά, οι διαταραχές της κίνησης καθιστούν 

δυσχερή την εκτέλεση και αξιολόγηση κάποιων δοκιµασιών όπως π.χ. η 

σχεδίαση, ενώ προκαλούν επίσης σύγχυση στην εκτίµηση του βαθµού 

έκπτωσης του επιπέδου της λειτουργικότητας που οφείλεται 

αποκλειστικά στη γνωστική δυσλειτουργία. Επιπλέον, συνήθως 

χρησιµοποιούµενες στην κλινική πρακτική κλίµακες, όπως η Mini-

Mental State Examination, εµφανίζoυν χαµηλή ευαισθησία στη γνωστική 

έκπτωση της ΝΠ λόγω του ιδαίτερου προτύπου της τελευταίας. Για τον 

παραπάνω λόγο έχει προταθεί η χρήση κλιµάκων που έχουν σχεδιαστεί 

τα τελευταία χρόνια ειδικά για τη ΝΠ.  

Kλίµακες σύντοµης (απαιτούµενος χρόνος ≤10΄) αξιολόγησης αποτελούν 

οι Parkinson’s Disease Dementia-Short Screen (PDD-SS) και Parkinson 

Neuropsychometric Dementia Assessment (PANDA) 152.  Οι κλίµακες 

Mini-Mental Parkinson (MMP) 153 και Scales for Outcomes of 

Parkinson’s Disease Cognition (SCOPA-Cog) 154 επιτρέπουν µια πιο 

ενδελεχή αξιολόγηση των γνωστικών λειτουργιών (απαιτούµενος χρόνος 



	

	

48	

≈15΄), ενώ η Parkinson’s Disease Cognitive Rating Scale (PD-CRS) 155 

περιλαµβάνει δοκιµασίες που ελέγχουν πρακτικά ολόκληρο το φάσµα 

των γνωστικών πεδιών που προσβάλλονται στη ΝΠ (απαιτούµενος 

χρόνος 15-25΄). Εκτός της χρησιµότητάς τους στη διάγνωση της άνοιας 

της ΝΠ, όλες οι παραπάνω κλίµακες εκτός της PDD-SS παρέχουν 

επιπλέον cut-off score για τη διάγνωση της ήπιας γνωστικής έκπτωσης. 

Σχετικά µε τις κλίµακες Montreal Cognitive Assessment (MoCA) και 

Mattis Dementia Rating Scale (MDRS) παρ’ότι µη ειδικές για τη νόσο 

έχουν σταθµιστεί για χρήση στη ΝΠ 156-158 και υπερτερούν σηµαντικά σε 

ευαισθησία της MMSE.  

Άλλες δοκιµασίες που χρησιµοποιούνται για τον κλινικό 

νευροψυχολογικό έλεγχο ασθενών µε ΝΠ περιγράφονται παρακάτω:  

• Δοκιµασίες αξιολόγησης της µνήµης 

Wechsler Memory Scales, Boston Naming Test, Rey Auditory 

Verbal Learning Test 

• Δοκιµασίες αξιολόγησης εκτελεστικών λειτουργιών  

Wisconsin Card Sorting Test, Tower Tests, Matrix Reasoning  

• Δοκιµασίες αξιολόγησης οπτικο-χωρικής αντίληψης 

Benton visual retention test, Hooper visual organization Test, 

Block design 
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• Δοκιµασίες αξιολόγησης διατηρούµενης προσοχής και εργαζόµενης 

µνήµης  

Stroop Color and Word Interference Test, Digit and Visual Span, 

Letter-Number Sequencing 

• Δοκιµασίες αξιολόγησης της γλώσσας 

Boston Naming Test, Wechsler Adult Intelligence Scale 

Vocabulary 

• Δοκιµασίες αξιολόγησης διαταραχών διάθεσης και προσωπικότητας 

Hamilton Depression Rating Scale, Inventory Hamilton Anxiety 

Rating Scale, Montgomery-Åsberg Depression Scale, Beck 

Depression Inventory, Beck Anxiety Inventory, Minnesota 

Multiphasic Personality Inventory, Frontal Systems Behavior Scale 

• Αξιολόγηση ποιότητας ζωής 

Parkinson’s Disease Questionnaire-39 (PDQ-39), Parkinson’s 

Disease Questionnaire-8 (PDQ-8), EQ-5D, Short-Form Health 

Status Survey (SF-36), Sickness Impact Profile (SIP) 

 

Eπίσης, το 2007 οµάδα εργασίας της Movement Disorders Society 80, 159 , 

ενώ το 2012 προχώρησε και στην περιγραφή κριτηρίων για την ήπια 

γνωστική διαταραχή 160. Tα βασικά στοιχεία της διάγνωσης της άνοιας 

και της ήπιας γνωστικής διαταραχής στη ΝΠ σύµφωνα µε τη Movement 
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Disorders Society περιγράφονται σχηµατικά στην Εικόνα 4 και Εικόνα 5 

αντίστοιχα. 

 

Εικόνα 4 Σύνοψη κριτηρίων για τη διάγνωση της άνοιας στη ΝΠ σύµφωνα 

µε τη Movement Disorders Society  80, 159 

 

 

 

 

 



	

	

51	

Εικόνα 5 Σύνοψη κριτηρίων για τη διάγνωση της ήπιας γνωστικής 

διαταραχής στη ΝΠ σύµφωνα µε τη Movement Disorders Society 160 

 

 

1.3.7 Αντιµετώπιση 

Πριν την έναρξη οποιασδήποτε φαρµακευτικής αγωγής 

απαραίτητη είναι η αντιµετώπιση ψυχιατρικών ή συστηµατικών 

διαταραχών, καθώς και η διακοπή οποιασδήποτε πιθανής αγωγή που 

συµβάλλει στη γνωστική επιδείνωση, όπως οι βενζοδιαζεπίνες, 

αντιχολινεργικοί παράγοντες και τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά. Η 

µοναδική εγκεκριµµένη από τον FDA θεραπεία για την άνοια της ΝΠ 
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είναι η ριβαστιγµίνη (αναστολέας χολινεστεράσης/ 

βουτυρυλοχολινεστεράσης), ως αγωγή από του στόµατος και στη µορφή 

διαδερµικού εµπλάστρου. Η παρουσία οπτικών ψευδαισθήσεων έχει 

προταθεί ως προγνωστικός παράγοντας µεγαλύτερου οφέλους από τη 

ριβαστιγµίνη 161. Γαστρεντερικές διαταραχές και επιδείνωση του τρόµου 

αποτελούν τις συχνότερα παρατηρούµενες ανεπιθύµητες ενέργειες 162. 

Μέτριο όφελος έχει παρατηρηθεί µε τη χορήγηση υδροχλωρικής 

δονεπεζίλης 163. Η αποτελεσµατικότητα της µεµαντίνης η οποία αποτελεί 

ανταγωνιστή των NMDA υποδοχέων έχει ελεγχθεί σε δύο 

τυχαιοποιηµένες κλινικές δοκιµές µε αντικρουόµενα αποτελέσµατα 164, 

165. Υπό διερεύνηση βρίσκεται επίσης η αποτελεσµατικότητα  της 

droxidopa (L-DOPS), της ατοµοξετίνης και του παράγοντα SYN120 

(ανταγωνιστής 5-ΗΤ6/5-ΗΤ2Α). 

 Σχετικά µε την ήπια γνωστική διαταραχή, η ριβαστιγµίνη, στη 

µοναδική έως τώρα ολοκληρωµένη κλινική δοκιµή επέδειξε µια τάση 

βελτίωσης της γενικής γνωστικής κατάστασης, της σχετιζόµενης µε τη 

νόσο κατάστασης της υγείας, και της έντασης του άγχους, µε τα 

αποτελέσµατα ωστόσο να µην ξεπερνούν το επίπεδο της στατιστικής 

σηµαντικότητας 166. Μεµονωµένες µελέτες διερεύνησαν επίσης το πιθανό 

όφελος της ρασαγιλίνης και της γαλανταµίνης µε αρνητικά 

αποτελέσµατα 167, 168. Υπο εξέλιξη βρίσκονται κλινικές δοκιµές για τον 
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έλεγχο της αποτελεσµατικότητας της δονεπεζίλης και της ατοµοξετίνης. 

Η εν τω βάθει εγκεφαλική διέγερση σε δοµές σχετιζόµενες µε τη 

γνωστική λειτουργία αλλά και η χορήγηση νευροπροστατευτικών 

παραγόντων που στοχεύουν στην αναστολή δηµιουργίας σωµατίων Lewy 

περιγράφονται επίσης ως πιθανές µελλοντικές προσεγγίσεις 169, 170. 

 

1.3.8 Aπεικονιστικός έλεγχος 

Η εφαρµογή διαφόρων µεθόδων νευροαπεικόνισης αποσκοπεί 

στην ανάδειξη ειδικών µεταβολών της δοµής και της λειτουργικότητας 

συγκεκριµένων περιοχών του εγκεφάλου, µε απώτερο στόχο τη χρήση 

τους ως βιοδείκτες στην πρώιµη διάγνωση και παρακολούθηση της 

γνωστικής έκπτωσης στη ΝΠ, τη διαφορική διάγνωση από συναφείς 

παθήσεις, αλλά και την καλύτερη κατανόηση της υποκείµενης 

παθοφυσιολογίας.  

Η δοµική απεικόνιση του εγκεφάλου µε µαγνητική τοµογραφία 

αποτελεί την πιο ευρέως χρησιµοποιούµενη µέθοδο νευροαπεικόνισης 

τόσο στην κλινική πράξη όσο και σε ερευνητικά πρωτόκολλα καθώς 

είναι εύκολα διαθέσιµη, ασφαλής και καλά ανεκτή από τους ασθενείς. 

Στην περίπτωση της ΝΠ η ύπαρξη σηµαντικών γνωστικών ελλειµµάτων, 

λόγω της κυρίως υποφλοιώδους προέλευσης αυτών, συχνά δεν 
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συνοδεύεται από παρουσία έκδηλης ατροφίας όπως αυτό συµβαίνει σε 

άλλες µορφές άνοιας. Μέθοδοι µορφοµετρίας επιτρέπουν τη λεπτοµερή 

αξιολόγηση του όγκου προεπιλεγµένων περιοχών ή ολόκληρου του 

εγκεφαλικού παρεγχύµατος. Σηµαντικός αριθµός µελετών µε εφαρµογή 

της µορφοµετρίας έχουν αναδείξει µειωµένο όγκο σε πολλαπλές 

φλοιώδεις και υποφλοιώδεις περιοχές σε ασθενείς µε ΝΠ και γνωστική 

έκπτωση 65, 132, 171 - 186. Ωστόσο, η σηµαντική ετερογένεια των ευρηµάτων 

των ανωτέρω µελετών δεν έχει επί του παρόντος επιτρέψει τον 

καθορισµό συγκεκριµένου προτύπου ατροφίας στους ασθενείς µε ΝΠ και 

ήπια γνωστική διαταραχή ή άνοια. Η απεικόνιση τανυστή διάχυσης 

παρέχει πληροφορίες για την ακεραιότητα των ινών της λευκής ούσιας. 

Στον περιορισµένο διαθέσιµο αριθµό µελετών σε ασθενείς µε ΝΠ και 

γνωστική έκπτωση 174, 187 – 195 έχει παρατηρηθεί διαταραχή στη µικροδοµή 

πολλαπλών µείζονων δεµατίων, µε πιο σταθερό εύρηµα µεταξύ των 

µελετών την εκφύλιση της προµετωπιαίας λευκής ουσίας. Η µεθοδολογία 

της µορφοµετρίας εγκεφάλου και της απεικόνισης τανυστή διάχυσης 

περιγράφονται λεπτοµερώς στο επόµενο κεφάλαιο. Η µέθοδος µέτρησης 

του πάχους του εγκεφαλικού φλοιού έχει χρησιµοποιηθεί επίσης σε 

σχετικά περιορισµένο αριθµό µελετών 196 – 203 µε ευρήµατα µείωσης του 

πάχους του φλοιού σε περιοχές των µετωπιαίων, βρεγµατικών, 

κροταφικών και ινιακών λοβών. Κατά τον έλεγχο της αιµατικής ροής µε 

τη µέθοδο arterial spin labeling MRI, ασθενείς µε ΝΠ και άνοια 
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παρουσίασαν υποαιµάτωση στη µέση µετωπιαία έλικα άµφω καθώς και 

στο σφηνοειδές και προσφηνοειδές λοβίο 204, 205.  

Ασθενείς µε ΝΠ και έκπτωση των εκτελεστικών ικανοτήτων 

παρουσίασαν µειωµένη δραστηριότητα του µετωπο-ραβδωτού 

κυκλώµατος κατά τον έλεγχο µε λειτουργική µαγνητική τοµογραφία 

(fMRI) 206, ενώ ανάλογες µελέτες έχουν αποδείξει το ρόλο της λεβοντόπα 

στην ενεργοποίηση µετωπιαίων και ινακών περιοχών και την βελτιωµένη 

επίδοση των ασθενών σε δοκιµασίες ελέγχου των εκτελεστικών 

λειτουργιών 207 - 210.  

Κατά την απεικόνιση µε 18F-fluorodeoxyglucose (FDG)-PET έχει 

περιγραφεί µείωση του µεταβολισµού της γλυκόζης σε εκτεταµένες 

περιοχές συµπεριλαµβανοµένων µετωπιαίων και βρεγµατικών περιοχών 

περί τη µέση γραµµή, έξω µετωπιαίων και κροταφο-βρεγµατικών 

περιοχών καθώς και του ινιακού φλοιού στους ασθενείς µε άνοια της ΝΠ 

211 - 213. Μελέτες αξιολόγησης του ντοπαµινεργικού συστήµατος µε 

SPECT και PET έχουν αναδείξει σηµαντική ντοπαµινεργική εξασθένιση 

στον κερκοφόρο πυρήνα και το κέλυφος κατ’ αντιστοιχία µε τη µειωµένη 

γνωστική επίδοση συµπεριλαµβανοµένης της µνήµης αλλά και 

µετωπιαίων εκτελεστικών λειτουργιών 214. Τέλος, µε την εφαρµογή 

µεθόδων χολινεργικής απεικόνισης που περιλαµβάνουν τη µέτρηση της 

δραστηριότητας της ακετυλχολινεστεράσης (AChE) µε PET και τη 
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µέτρηση του µουσκαρινικού υποδοχέα ακετυλχολίνης (mAChRs) µε 

SPECT, έχει παρατηρηθεί µειωµένη πρόσληψη ραδιοϊσοτόπου σε 

ολόκληρη την έκταση του φλοιού σε ασθενείς µε ΝΠ και άνοια, ενώ 

έχουν καταγραφεί και εντοπισµένες διαταραχές της χολινεργικής 

µεταβίβασης στο οπίσθιο τµήµα της έλικας του προσαγωγίου, αλλά και 

στους µετωπιαίους, βρεγµατικούς και κροταφικούς λοβούς 215 - 217 .  
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ΚΕΦΑΛΑΙΟ 4: Μορφοµετρία εγκεφάλου και απεικόνιση 

τανυστή διάχυσης 
 

1.4.1 Μορφοµετρία εγκεφάλου  

Οι τεχνικές µορφοµετρίας χρησιµοποιούν στατιστικές µεθόδους 

για τον εντοπισµό και την ποσοτικοποίηση µεταβολών της µορφής 

(κυρίως του όγκου και του σχήµατος) ανατοµικών δοµών εγκεφάλου και 

τη συσχέτισή τους µε κλινικούς και βιολογικούς δείκτες. H µορφοµετρία 

αποτελεί βασική µέθοδο στη µελέτη των νευροεκφυλιστικών νοσηµάτων 

παρέχοντας ουσιώδεις πληροφορίες για τις διαφορές του προτύπου της 

ατροφίας στις ξεχωριστές νοσολογικές οντοτήτες και τη διαφοροποίησή 

τους από τη φυσιολογική γήρανση 218. Για τη διενέργεια µορφοµετρικών 

αναλύσεων απαιτούνται εικόνες τριών διαστάσεων (3D) T1 

προσανατολισµού οι οποίες παρέχουν υψηλή αντίθεση µεταξύ φαιάς-

λευκής ουσίας και εγκεφαλονωτιαίου υγρού καθώς και υψηλή ανάλυση. 

Οι εικόνες αποκτώνται µε την εφαρµογή 3D ακολουθιών Τ1 

προσανατολισµού όπως η gradient echo και η inversion recovery 

prepared fast-spoiled gradient recalled (IR-FSPGR).  

Η πρώτη µέθοδος που αναπτύχθηκε για τη µέτρηση των 

ανατοµικών δοµών του εγκεφάλου βασίστηκε στη χειροκίνητη 

οριοθέτηση περιοχών ενδιαφέροντος (regions of interest – ROI). Βασικό 

πλεονέκτηµα της µεθόδου αυτής αποτελεί η ανατοµική ακρίβεια των 
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µετρήσεων. Ωστόσο, η ανάγκη για προηγούµενες υποθέσεις σχετικά µε 

τις υπό µελέτη ανατοµικές περιοχές, η πτωχή αναπαραγωγιµότητα των 

µετρήσεων και οι µεγάλες υπολογιστικές απαιτήσεις για τη µελέτη 

µεγάλων πληθυσµών συνιστούν σηµαντικούς περιορισµούς για την 

αντιµετώπιση των οποίων κρίθηκε χρήσιµη η ανάπτυξη 

αυτοµατοποιηµένων µεθόδων µορφοµετρίας. Mεταξύ των 

αυτοποιηµένων µεθόδων deformation-based morphometry, tensor-based 

morphometry, diffeomorphic morphometry και voxel-based 

morphometry, η τελευταία αποτελεί τη συχνότερα χρησιµοποιούµενη 

πλεονεκτώντας ως προς την ικανότητα σύγκρισης σε επίπεδο 

ογκοστοιχείων σε σχέση µε τη πιο µακροσκοπική προσέγγιση των άλλων 

µεθόδων, τη µη εξάρτηση των διαπιστούµενων τοπικών διαφορών από τη 

διαφορά του συνολικού όγκου του εγκεφάλου µεταξύ των εξεταζόµενων 

και τελικά την πιο εύκολη και αξιόπιστη επεξήγηση και παρουσίαση των 

αποτελεσµάτων 219. 

 H µoρφοµετρία σε επίπεδο ογκοστοιχείων (voxel-based 

morphometry), όπως περιγράφηκε αρχικά από τους Ashburner και 

Friston 220, περιλαµβάνει κάποια τυποποιηµένα στάδια προ-επεξεργασίας 

των εικόνων που λαµβάνονται από τους επιµέρους ασθενείς µε στόχο την 

κανονικοποίησή τους σε ένα συγκεκριµένο πρότυπο και ακολούθως την 

εφαρµογή στατιστικής ανάλυσης. Βασικό στάδιο της προεπεξεργασίας 

των εικόνων αποτελεί η η διαδικασία της κατάτµησης (segmentation) η 
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οποία διαχωρίζει τις πρωτότυπες εικόνες σε εικόνες φαιάς ουσίας, λευκής 

ουσία και εγκεφαλονωτιαίου υγρού µε βάση το σήµα κάθε ογκοστοιχείου 

και αφαιρούνται τα τµήµατα που δεν ανήκουν στο εγκεφαλικό 

παρέγχυµα. Πέραν της τιµής του σήµατος, στην κατάτµηση λαµβάνεται 

επίσης υπ’όψιν η εκ των προτέρων γνώση της περιοχικής κατανοµής των 

τύπων του εγκεφαλικού παρεγχύµατος και του εγκεφαλονωτιαίου υγρού 

µε βάση χάρτες πιθανοτήτων. Οι κατατετµηµένες εικόνες ακολούθως 

κανονικοποιούνται σε πρότυπες εικόνες (templates) φαιάς ουσίας, λευκής 

ουσίας και εγκεφαλονωτιαίου υγρού κατ’αντιστοιχία αποτρέποντας τη 

συνεισφορά ογκοστοιχείων που δεν αφορούν τον εγκέφαλο. Η διαδικασία 

της κανονικοποίησης (normalization) αποσκοπεί στην µεταφορά των 

εικόνων σε κοινό στερεοτακτικό χώρο και τη δηµιουργία χαρτών 

πυκνότητας ιστών. Ως συνέπεια της µη-γραµµικής χωρικής 

κανονικοποίησης ο όγκος συγκεκριµένων περιοχών δύναται να αυξηθεί ή 

να µειωθεί. Προκειµένου να διατηρηθεί ο όγκος των επιµέρους ιστών 

εντός κάθε ογκοστοιχείου απαιτείται το στάδιο της διαµόρφωσης 

(modulation). Η διαδικασία περιλαµβάνει τον πολλαπλασιασµό των 

τιµών των ογκοστοιχείων στις κατατετµηµένες εικόνες µε τις Ιακωβιανές 

ορίζουσες που προέρχονται από το στάδιο της κανονικοποίησης 221. Η 

ανάλυση των διαµορφωµένων εικόνων ελέγχει για τοπικές διαφορές στον 

απόλυτο όγκο του υπό µελέτη ιστού. Αντίθετα η ανάλυση  µη-

διαµορφωµένων εικόνων ελέγχει τοπικές διαφορές στη συγκέντρωση του 
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ιστού ανά µονάδα όγκου στον πρότυπο χώρο 220. Η προ-επεξεργασία των 

εικόνων ολοκληρώνεται µε την εξοµάλυνση (smoothing). Ο σκοπός της 

διαδικασίας αυτής είναι η αύξηση του λόγου σήµατος / θορύβου µέσω 

της µείωσης του υψηλής συχνότητας τυχαίου θορύβου. Επιπλέον η 

εξοµάλυνση αυξάνει την κανονικότητα των δεδοµένων και ελαχιστοποιεί 

την επίδραση των ανατοµικών διαφορών µεταξύ των εξεταζοµένων. Ο 

πυρήνας εξοµάλυνσης διορθώνει το σήµα κάθε ογκοστοιχείου 

λαµβάνοντας υπ’όψιν τη γκαουσιανή µέση τιµή της φωτεινότητας των 

παρακείµενων ογκοστοιχείων 222 (Εικόνα 6).  
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Εικόνα 6 Στάδια προ-επεξεργασίας εικόνας Τ1-προσανατολισµού προς 

διενέργεια µορφοµετρικής ανάλυσης της φαιάς ουσίας σε επίπεδο 

ογκοστοιχείων. 

 

 

Μετά την επεξεργασία των εικόνων ακολουθεί η διενέργεια στατιστικής 

ανάλυσης κατά την οποία τυπικά εφαρµόζονται µορφοµετρικές τεχνικές 

βασισµένες στο γενικό γραµµικό µοντέλο (General Linear Model) 223. Το 

µοντέλο χρησιµοποιεί µια εξίσωση η οποία ορίζει τα µετρούµενα σήµατα 

από έναν γραµµικό συνδυασµό επεξηγηµατικών µεταβλητών συν ένα 
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σφάλµα του οποίου η κατανοµή θεωρείται γκαουσιανή µε µηδενική µέση 

τιµή. Η εξίσωση αποτυπώνεται ως εξής: 

     Υ = Χβ  + ε,  

όπου ως παράµετρος Υ ορίζονται τα µετρούµενα δεδοµένα, Χ η µήτρα 

σχεδιασµού που περιλαµβάνει συµµεταβλητές ενδιαφέροντος µε πιθανή 

επίδραση στο αποτέλεσµα (ηλικία, φύλο, κλίµακες κλινικής 

αξιολόγησης, συνολικός όγκος ιστού, κλπ), β οι εκτιµώµενες παράµετροι 

και ε το σφάλµα. Για την ελαχιστοποίηση ψευδώς θετικών 

αποτελεσµάτων λόγω των πολλαπλών στατιστικών συγκρίσεων που 

συνήθως ελέγχονται δύναται να διενεργηθεί διόρθωση µε χρήση των 

family-wise error (FWE) και false discovery rate (FDR). Τέλος, οι 

στατιστικοί χάρτες αποτελεσµάτων που προκύπτουν επιπροβάλλονται 

έγχρωµοι για λόγους παρουσίασης σε µια εικόνα Τ1 προσανατολισµού 

υψηλής ευκρίνειας.  

 

1.4.2 Απεικόνιση τανυστή διάχυσης (Diffusion Tensor Imaging – DTI)  

 

Η DTI αποτελεί µια σχετικά πρόσφατη τεχνική η οποία 

χρησιµοποιείται για την απεικόνιση της αρχιτεκτονικής της λευκής 

ουσίας, παρέχοντας πληροφορίες για τη µυελίνωση των νευραξόνων, την 

ακεραιότητα των δεµατίων της λευκής ουσίας, και την οργάνωσή τους 

στο εγκεφαλικό παρέγχυµα. Η µέθοδος βασίζεται στον υπολογισµό της 
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µοριακής διάχυσης ή κίνησης Brown, δηλαδή στην τυχαία κίνηση των 

µορίων του νερού λόγω θερµότητας, όπως αυτή περιγράφηκε για πρώτη 

φορά από τον Einstein 224. Όταν η διάχυση είναι ελεύθερη, δηλαδή 

πραγµατοποιείται µε την ίδια πιθανότητα προς όλες τις κατευθύνσεις, 

όπως στην περίπτωση του εγκεφαλονωτιαίου υγρού, αυτή ορίζεται ως 

«ισότροπη». Αντίθετα, όταν η διάχυση περιορίζεται από φραγµούς π.χ. 

κυτταρικές µεµβράνες, οργανύλια και έλυτρα µυελίνης, και οδηγείται 

προς µία κατεύθυνση τότε αυτή χαρακτηρίζεται «ανισότροπη». Η λευκή 

ουσία του εγκεφάλου χαρακτηρίζεται από υψηλή ανισοτροπία καθώς η 

µορφή οργάνωσης των νευραξόνων ευνοεί τη διάχυση κατά µήκος των 

νευρικών ινών παρά κάθετα σε αυτές, ενώ στη φαιά ουσία η ανισοτροπία 

αγγίζει το µηδέν 225.  

Ο τανυστής διάχυσης αποτελεί µια 3x3 µήτρα δεδοµένων που 

χαρακτηρίζει τη διάχυση στον τρισδιάστατο χώρο.  

                 

Τα τρία διαγώνια στοιχεία (Dxx, Dyy, Dzz), αντιπροσωπεύουν τους 

συντελεστές διάχυσης κατά µήκος των στοιχειωδών αξόνων x-, y- και z-. 

Τα υπόλοιπα στοιχεία αντικατοπτρίζουν τους συνδυασµούς των τυχαίων 

κινήσεων µεταξύ των στοιχειωδών αξόνων. Στην περίπτωση της τέλειας 
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ισότροπης διάχυσης τα διαγώνια στοιχεία είναι ίσα, ενώ τα υπόλοιπα 

είναι µηδενικά.  

                

Ο τανυστής διάχυσης µπορεί να απεικονισθεί ως ένα ελλειψοειδές 

(Εικόνα 7) στο οποίο το µήκος των κύριων αξόνων του περιγράφεται από 

τις ιδιοτιµές (eigenvalues) λ1,λ2 και λ3 (principal diffusivities) και η 

κατεύθυνσή τους από τα αντίστοιχα ιδιοδιανύσµατα (eigenvectors) ê1,ê2 

και ê3.   

 

Εικόνα 7 Το ελλειψοειδές της διάχυσης. Το µήκος του ελλειψοειδούς κατά 

µήκος των αξόνων είναι ανάλογο της τετραγωνικής ρίζας των ιδιοτιµών λ1, 

λ2 και λ3. 
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Τα ιδιοδιανύσµατα είναι κάθετα µεταξύ τους και οι τιµές τους ορίζουν τις 

ιδιότητες και το σχήµα του τανυστή. Το ιδιοδιάνυσµα που αντιστοιχεί 

στη  µεγαλύτερη τιµή (ê1-λ1) συνιστά την κύρια διεύθυνση της διάχυσης, 

που στην περίπτωση του κεντρικού νευρικού συστήµατος ταυτίζεται µε 

την κατεύθυνση των ινών της λευκής ουσίας. Οι τιµές των λοιπών 

ιδιοδιανυσµάτων προσδιορίζονται ως ακολούθως λ1 ≥λ2 ≥λ3.  

Οι κύριες µεταβλητές που χρησιµοποιούνται για τον προσδιορισµό των 

χαρακτηριστικών της διάχυσης των υπό µελέτη ιστών είναι η µέση 

διάχυση και η κλασµατική ανισοτροπία. 

Η µέση διάχυση (mean diffusivity/ MD) προκύπτει από τη µέση τιµή των 

τριών ιδιοδιανυσµάτων, 

                         
και αντιπροσωπεύει το εύρος της διάχυσης, δηλαδή την ικανότητα 

ελεύθερης κίνησης των µορίων του νερού ή τον περιορισµό αυτής από 

φραγµούς.  

Η κλασµατική ανισοτροπία (fractional anisotropy/ FA) προκύπτει από 

τον ακόλουθο τύπο. 
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Η τιµή της FA είναι µηδενική στην περίπτωση της ισότροπης διάχυσης 

(λ1=λ2=λ3), ενώ αυξάνεται έως την τιµή ένα καθώς το ελλειψοειδές 

αποκλίνει από την σφαιρική µορφή. Η FA αποτελεί δείκτη της 

ακεραιότητας των νευρικών ινών. Μεταβολές της αντικατοπτρίζουν 

διαταραχές της  οργάνωσης των νευρικών δεµατίων, είτε των κυτταρικών 

µεµβρανών, της µυελίνης και στοιχείων του κυτταροσκελετού.  

Πιο πρόσφατα δύο επιπλέον δείκτες έχουν επιδείξει συσχετίσεις µε 

ειδικές παθοφυσιολογικές αλλοιώσεις των νευρικών ινών και 

χρησιµοποιούνται συµπληρωµατικά µε τη µέση διάχυση και την 

κλασµατική ανισοτροπία. Συγκεκριµένα η αξονική διάχυση (axial 

diffusivity / AD)  αντιστοιχεί στο ιδιοδιάνυσµα της κύριας κατεύθυνσης 

της διάχυσης (λ1) που συµπίπτει µε την πορεία των νευρικών ινών. 

Μεταβολές αυτής σχετίζονται µε διαταραχές της πυκνότητας και της 

διαµέτρου των νευραξόνων. Αντίθετα, η ακτινική διάχυση (radial 

diffusivity / RD) περιγράφει τον βαθµό της διάχυσης κάθετα στην κύρια 

κατεύθυνση αυτής και προκύπτει από τον τύπο: RD=(λ2+λ3)/2. Οι 

µεταβολές της ακτινικής διάχυσης έχουν συσχετισθεί µε διαταραχές της 

µυελίνης 226. 
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ΙΙ. ΣΤΟΧΟΙ  
 

O σκοπός της παρούσας µελέτης ήταν η διερεύνηση µορφολογικών 

µεταβολών της φαιάς ουσίας του εγκεφάλου καθώς και µεταβολών της 

λευκής ουσίας σε µικροσκοπικό επίπεδο σε ασθενείς µε NΠ και 

διαφόρων σταδίων γνωστική έκπτωση.  

Για τον λόγο αυτό ασθενείς µε ΝΠ υπεβλήθησαν σε ειδικό για τη 

νόσο νευροψυχολογικό έλεγχο και ακολούθως σε Μαγνητική 

Τοµογραφία εγκεφάλου. Ακολούθως, από το συλλεχθέν δείγµα, 

δηµιουργήθηκαν οµάδες ασθενών (ασθενείς χωρίς γνωστική έκπτωση/ 

ασθενείς µε ήπια γνωστική έκπτωση/ ασθενείς µε άνοια ΝΠ) µη 

διαφέρουσες σηµαντικά ως προς την ηλικία οι οποίες συγκρίθηκαν µε 

βάση τα απεικονιστικά τους χαρακτηριστικά. Παράλληλα, αναζητήθηκαν 

πιθανές συσχετίσεις µεταξύ µορφολογικών µεταβολών εγκεφαλικών 

δοµών και της επίδοσης των ασθενών στην κλίµακα PD-CRS καθώς και 

σε υποδοκιµασίες αυτής. Οι µεταβολές της φαιάς ουσίας ελέγχθηκαν µε 

τη χρήση της Τεχνικής Μορφοµετρίας Στοιχειωδών ‘Ογκων (Voxel-based 

Morphometry), ενώ ο έλεγχος της λευκής ουσίας διενεργήθηκε µε τη 

µελέτη παραµέτρων προερχόµενες από ακολουθίες τανυστή διάχυσης 

(Diffusion Tensor Imaging).  
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ΙΙΙ. ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 
 
 
1. ΥΛΙΚΟ ΚΑΙ ΜΕΘΟΔΟΙ 
 
 
3.1.1 Επιλογή κλίµακας νευροψυχολογικής αξιολόγησης  

Για τον βασικό νευροψυχολογικό έλεγχο των ασθενών στην 

τρέχουσα µελέτη επιλέχθηκε η κλίµακα Parkinson’s Disease Cognitive 

Rating Scale (PD-CRS) 155. Η PD-CRS αποτελεί µια κλίµακα εκτενούς 

νευροψυχολογικής αξιολόγησης, η οποία έχει σχεδιαστεί για τον έλεγχο 

υποφλοιωδών και φλοιωδών γνωσιακών ελλειµµάτων που σχετίζονται 

ειδικά µε τη ΝΠ. Η κλίµακα αποτελείται από τις ακόλουθες εννέα 

υποδοκιµασίες: 1. Άµεση ελέυθερη ανάκληση λεκτικού υλικού, 2. 

Κατονοµασία µε παρουσία οπτικού ερεθίσµατος, 3. Διατηρούµενη 

προσοχή, 4. Εργαζόµενη µνήµη, 5. Αυθόρµητος σχεδιασµός ρολογιού, 6. 

Αντιγραφή ρολογιού, 7. Καθυστερηµένη ελέυθερη ανάκληση λεκτικού 

υλικού, 8. Εναλλασόµενη λεκτική ροή, 9. Λεκτική ροή λέξεων δράσης. 

Από το άθροισµα της βαθµολογίας στις υποδοκιµασίες 1, 3, 4, 5, 7, 8 και 

9 προκύπτει η «υποφλοιώδης» βαθµολογία (0-104 βαθµοί), ενώ από το 

άθροισµα της βαθµολογίας στις υποδοκιµασίες 2 και 6 προκύπτει η 

«φλοιώδης βαθµολογία» (0-30 βαθµοί). Το γενικό άθροισµα των 

ανωτέρω ορίζει τη συνολική βαθµολογία της κλίµακας (0-134 βαθµοί).  
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3.1.2 Μετάφραση και προσαρµογή στην ελληνική γλώσσα της 

κλίµακας Parkinson’s disease Cognitive Rating Scale (PD-CRS)  

Πριν την εφαρµογή της στη µελέτη, η κλίµακα PD-CRS 

προσαρµόστηκε στην ελληνική γλώσσα µε µεθοδολογία που έχει 

περιγραφεί προηγουµένως στη βιβλιογραφία 227. Η πρωτότυπη κλίµακα 

PD-CRS αρχικά µεταφράστηκε από την αγγλική στην ελληνική γλώσσα 

από ιατρούς µε άριστη γνώση της αγγλικής. Στη συνέχεια διενεργήθηκε 

αντίστροφη µετάφραση της ελληνικής κλίµακας στην αγγλική γλώσσα 

(back-translation) από νευροψυχολόγο, επίσης µε άριστη γνώση της 

αγγλικής. Με βάση διαφορές που προέκυψαν µεταξύ της αντίστροφης 

µετάφρασης και του αρχικού κειµένου έγιναν λιγοστές τροποποιήσεις 

µέχρι την τελική µορφή. Ακολούθως η ελληνική κλίµακα χορηγήθηκε 

αρχικά σε µια οµάδα 15 υγιών ατόµων µέσης ηλικίας, µε σχετικά υψηλό 

επίπεδο εκπαίδευσης (>11 έτη), προκειµένου να ελεγχθεί η ύπαρξη 

ερωτήσεων/ερεθισµάτων της κλίµακας στα οποία εµφανίζεται υψηλή 

συχνότητα σφάλµατος, πιθανώς λόγω πολιτισµικών διαφορών του 

ελληνικού πληθυσµού µε αυτόν της πρωτότυπης µελέτης. Εντοπίστηκαν 

τέσσερα τέτοια αντικείµενα που συµπεριλαµβάνονται στην υποδοκιµασία 

“Κατονοµασία µε παρουσία οπτικού ερεθίσµατος”. Τα αντικείµενα αυτά 

αντικαταστάθηκαν µε νέα, διατηρώντας τη σηµασιολογική ετερογένεια 

και το επίπεδο δυσκολίας της πρωτότυπης κλίµακας. Η µετάφραση και 

προσαρµογή της κλίµακας διενεργήθηκαν µετά από άδεια που ελήφθη 



	

	

71	

από τους συγγραφείς της πρωτότυπης κλίµακας. Η προσαρµοσµένη 

κλιµακα παρατίθεται στο Παράρτηµα.  

Στη συνέχεια, η προσαρµοσµένη κλίµακα χορηγήθηκε σε µια 

οµάδα 118 υγιών ενηλίκων (ισότιµα κατανεµηµένων σε υπο-οµάδες 

διαφορετικού εύρους ηλικίας και ετών εκπαίδευσης), καθώς και σε 62 

ασθενείς µε νόσο Parkinson. Έπειτα η βαθµολογία κάθε υποδοκιµασίας, 

καθώς και η συνολική φλοιώδης και η συνολική υποφλοιώδης 

βαθµολογία, αλλά και η συνολική βαθµολογία της κλίµακας 

υποβλήθηκαν σε ανάλυση διαχωρισµού (discriminant function analysis), 

προκειµένου να εξεταστεί κατά πόσο η κλίµακα διαφοροποιεί 

ικανοποιητικά τις επιδόσεις των ασθενών από αυτές των υγιών 

συµµετεχόντων. Από την ανάλυση προέκυψε ότι οι υγιείς ενήλικες είχαν 

καλύτερες επιδόσεις από τους ασθενείς σε όλες τις υποδοκιµασίες της 

PD-CRS. Όταν εξετάστηκαν οι µεµονωµένες υποδοκιµασίες της 

κλίµακας επιτεύχθηκε 81% ακρίβεια για το διαχωρισµό των ασθενών από 

τους υγιείς µε βάση τις επιδόσεις τους (67.7% ασθενών µε PD και 87.3% 

υγιών ενηλίκων) (Wilks’ λ =.606; x2(3) =88.30, p<.001). Η δοκιµασία 

της εργαζόµενης µνήµης ήταν η υποδοκιµασία που συνέβαλε 

περισσότερο στο διαχωρισµό των οµάδων. Οι συνολικές υποβαθµολογίες 

(φλοιώδης και υποφλοιώδης) συνέβαλαν σε άριστη ακρίβεια 

διαχωρισµού των δύο οµάδων (συνολική ακρίβεια διαχωρισµού 97%). 

Ειδικότερα, η συνολική υποφλοιώδης βαθµολογία ήταν αυτή που 
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συνέβαλε περισσότερο στο διαχωρισµό. Το τελικό µοντέλο 

κατηγοριοποίησε σωστά 98% των ασθενών και 96% των υγιών 

συµµετεχόντων (Wilks’ λ =.244; x2(2) =249.68, p<.001) 228.  

Ακολούθως, σε συνεργασία µε το Εργαστήριο Γνωστικής 

Νευροεπιστήµης του Τµήµατος Ψυχολογίας του Αριστοτέλειου 

Πανεπιστηµίου Θεσσαλονίκης, η προσαρµοσµένη κλίµακα PD-CRS 

εφαρµόστηκε σε ένα µεγαλύτερο δείγµα υγιών ατόµων, ώστε να 

διαµορφωθούν κανονιστικά δεδοµένα µε βάση την ηλικία και το επίπεδο 

εκπαίδευσης. Για τον λόγω αυτό στρατολογήθηκαν 426 γνωστικά υγιείς 

ενήλικες από µια ευρεία µητροπολιτική περιοχή, καθώς και από Κέντρα 

Ανοιχτής Προστασίας Ηλικιωµένων της πόλης της Θεσσαλονίκης. Τα 

κριτήρια αποκλεισµού για την ένταξη στη µελέτη ήταν το ιστορικό 

νευρολογικής ή ψυχιατρικής νόσου, κρανιοεγκεφαλικής κάκωσης, 

σακχαρώδους διαβήτη, θυρεοειδικής νόσου και χειρουργηθείσας 

καρδιολογικής νόσου. Με την εφαρµογή των ανωτέρω κριτηρίων 

εξαιρέθηκαν 122 άτοµα. Το τελικό δείγµα αποτέλεσαν συνολικά 304 

ενήλικες, 45% άνδρες, 55% γυναίκες, ηλικίας 41-89 ετών (µέσος όρος 

58.4 έτη, SD 11.6), µε 2 έως 23 έτη εκπαίδευσης (µέσος όρος 11.7 έτη, 

SD 4.2). Ειδικότερα, 217 (71.4%) συµµετέχοντες ήταν ηλικίας 41-64 

ετών και 87 (28.6%) ήταν ηλικίας 65-89 ετών. Αναφορικά µε το επίπεδο 

εκπαίδευσης 96 (31.8%) άτοµα είχαν συµπληρώσει  0-9 έτη εκπαίδευσης, 

85 (28.1%) άτοµα 10-12 έτη, ενώ 121 (40.1%) άτοµα είχαν ολοκληρώσει 
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περισσότερα από 13 έτη εκπαίδευσης. Προκειµένου να διερευνηθεί η 

πιθανή συνεισφορά των δηµογραφικών χαρακτηριστικών στη συνολική 

βαθµολογία της PD-CRS διενεργήθηκε µια σειρά αναλύσεων γραµµικής 

βηµατικής πολλαπλής παλινδρόµησης µε προγνωστικές µεταβλητές το 

φύλο, την ηλικία και τα έτη εκπαίδευσης. Το φύλο δεν συµπεριλήφθη 

τελικά στα µοντέλα παλινδρόµησης καθώς απέτυχε να ικανοποιήσει τα 

απαιτούµενα κριτήρια  

(Probability of F to enter <= .050, Probability of F to remove> =.100). 

Αντίθετα, η ηλικία εξήγησε το 52.1% της διακύµανσης στην ολική 

βαθµολογία της PD-CRS, ενώ το 58.1% της διακύµανσης εξηγήθηκε από 

τον γραµµικό συνδυασµό της ηλικίας και των ετών εκπαίδευσης  (R2 = 

.583, F (2, 293) = 201.758, p <0.001). Συγκεκριµένα, όπως ήταν 

αναµενόµενο, η µεταβλητή «ηλικία» συσχετίστηκε αρνητικά µε τη 

βαθµολογία στην PD-CRS, ενώ η µεταβλητή «εκπαίδευση» παρουσίασε 

θετική συσχέτιση µε τη βαθµολογία. Στη συνέχεια, δεδοµένης της 

επίδρασης της ηλικίας και της εκπαίδευσης στη βαθµολογία της PD-CRS 

κατηγοριοποιήσαµε το δείγµα των συµµετεχόντων σε έξι κατηγορίες µε 

σκοπό την ανάπτυξη κανονιστικών πινάκων για τη συνολική, τη φλοιώδη 

και την υποφλοιώδη βαθµολογία της PD-CRS. Η κατηγοριοποίηση 

διενεργήθηκε µε βάση δύο ηλικιακές οµάδες (σύµφωνα µε την πρώιµη 

έναρξη της ΝΠ περί την ηλικία των 40 ετών και την αναµενόµενη 

εκδήλωση γνωστικών ελλειµµάτων φυσιολογικής γήρανσης περί τα 65 
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έτη) και τρεις οµάδες µε βάση τα ορόσηµα εκπαίδευσης σύµφωνα µε το 

ελληνικό εκπαιδευτικό σύστηµα, δηλαδή 1-9 έτη (υποχρεωτική 

εκπαίδευση), 10-12 έτη (επίπεδο Λυκείου), >13 έτη (τριτοβάθµια 

εκπαίδευση). Στον Πίνακα 1 παρουσιάζεται ο µέσος όρος, η τυπική 

απόκλιση και η επίδοση ανά εκατοστηµόριο για τη φλοιώδη, την 

υποφλοιώδη και τη συνολική βαθµολογία της PD-CRS σε κάθε µια από 

τις έξι κανονιστικές οµάδες.  

 

Πίνακας 1 Κανονιστικά δεδοµένα της προσαρµοσµένης στα Ελληνικά 

κλίµακας PD-CRS 

 

Συντοµογραφίες: Μ.Ο=µέσος όρος, Τ.Α=τυπική απόκλιση, Φλοιώδ.= 

Φλοιώδης βαθµολογία της κλίµακας PD-CRS, Υποφλ.= Υποφλοιώδης 

βαθµολογία της κλίµακας PD-CRS, Σύν. = Συνολική βαθµολογία κλίµακας 

PD-CRS. 
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3.1.3 Δείγµα συµµετεχόντων  

Ογδόντα πέντε ασθενείς οι οποίοι εξετάστηκαν στο εξωτερικό ιατρείο 

κινητικών δαταραχών της Νευρολογικής κλινικής του Πανεπιστηµιακού 

Γενικού Νοσοκοµείου Ιωαννίνων κατά το χρονικό διάστηµα 1/2012- 

7/2015 και πληρούσαν τα κριτήρια της UK Brain Bank 33 για ιδιοπαθή 

NΠ υποβλήθηκαν σε έλεγχο µε την κλίµακα PD-CRS και Μαγνητική 

Τοµογραφία εγκεφάλου. Το χρονικό διάστηµα µεταξύ της κλινικής 

εξέτασης, του νευροψυχολογικού ελέγχου και της διενέργειας µαγνητικής 

τοµογραφίας ήταν µικρότερο των τριών µηνών. Ο νευροψυχολογικός 

έλεγχος διενεργήθηκε σε ήσυχο περιβάλλον. Σε ασθενείς µε κινητικές 

διακυµάνσεις ο έλεγχος πραγµατοποιήθηκε κατά τη διάρκεια φάσης 

“on”.  

Τα κλινικά στοιχεία που συλλέχθηκαν για κάθε ασθενή ήταν τα 

ακόλουθα: φύλο, ηλικία, επίπεδο εκπαίδευσης (έτη), διάρκεια νόσου, 

πλευρά έναρξης συµπτωµάτων, παρουσία επίµονων οπτικών 

ψευδαισθήσεων, διάρκεια θεραπείας µε λεβοντόπα και τρέχουσα 

θεραπεία. Η ηµερήσια δοσολογία ντοπαµινεργικών φαρµάκων 

µετατράπηκε σε ισοδύναµη δόση λεβοντόπα (Levodopa equivalent dose) 

µε βάση τύπους ισοδυναµίας που έχουν προταθεί στη βιβλιογραφία 229. 

Το στάδιο της νόσου καθορίστηκε σύµφωνα µε την τροποποιηµένη 

κλίµακα Hoehn and Yahr 230 και ο κινητικός υπότυπος σύµφωνα µε τη 

µέθοδο που έχει προταθεί από τους 35. Η παρουσία και η βαρύτητα 
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πιθανής καταθλιπτικής συµπτωµατολογίας αξιολογήθηκε µε την κλίµακα 

Hamilton Depression Rating Scale 231. Τέλος, όλοι οι ασθενείς 

υποβλήθηκαν σε έλεγχο µε την κλίµακα Mini Mental State Examination 

232.  

 

o Κριτήρια αποκλεισµού 

Στην µελέτη δεν συµπεριλήφθησαν ασθενείς µε κλινικά σηµεία 

άτυπου παρκινσονισµού ή άνοιας µε σωµάτια Lewy, σηµαντικής 

βαρύτητας συστηµατική νόσο, σοβαρή ψυχιατρική νόσο, καθώς και 

εκείνοι µε παθολογικά ευρήµατα στον εργαστηριακό έλεγχο που θα 

µπορούσαν να ευθύνονται για την εκδήλωση άνοιας.  

Επίσης, πριν από την έναρξη της ανάλυσης των δεδοµένων 

διενεργήθηκε έλεγχος των εικόνων της µαγνητικής τοµογραφίας. Κατά 

τον τρόπο αυτό εξαιρέθηκαν από τη µελέτη ασθενείς µε παρουσία 

ισχαιµικών βλαβών σταδίου 3 (διάχυτες ή εκτεταµένες ισχαιµικές 

αλλοιώσεις στην περικοιλιακή ή εν τω βάθει λευκή ουσία) στην κλίµακα 

Fazekas 233, καθώς και ασθενείς µε παρουσία τεχνικών σφαλµάτων στην 

εξέταση.  

Ακολούθως, από το διαθέσιµο δείγµα, επιλέχθηκαν συγκεκριµένοι 

ασθενείς ώστε να προκύψουν οµάδες ασθενών (ασθενείς χωρίς γνωστική 

έκπτωση/ ασθενείς µε ήπια γνωστική έκπτωση/ ασθενείς µε άνοια ΝΠ) 

µη διαφέρουσες σηµαντικά ως προς την ηλικία, τη διάρκεια και το στάδιο 
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της νόσου κατά Hoehn & Yahr. Οι ασθενείς ταξινοµήθηκαν στις 

παραπάνω οµάδες µε βάση τη συνολική τους βαθµολογία στην κλίµακα 

PD-CRS και τα προτεινόµενα από τη βιβλιογραφία cut-off scores 155, 234 

ως ακολούθως:  

• >81 βαθµοί στην κλίµακα PD-CRS, φυσιολογική νοητική 

λειτουργία 

• ≤81 βαθµοί στην κλίµακα PD-CRS, ήπια γνωστική διαταραχή  

• ≤64 βαθµοί στην κλίµακα PD-CRS, άνοια ΝΠ  

 

Το τελικό δείγµα που συµπεριλήφθηκε στην ανάλυση των κλινικών και 

απεικονιστικών δεδοµένων αποτελούνταν από 20 ασθενείς µε ΝΠ χωρίς 

γνωστική έκπτωση, 20 ασθενείς µε ήπια γνωστική διαταραχή και 21 

ασθενείς µε άνοια ΝΠ (σύνολο 61 ασθενείς).  

Γραπτή συναίνεση για τη συµµετοχή στη µελέτη δώθηκε από όλους τους 

ασθενείς. Σε περιπτώσεις ασθενών µε σοβαρού βαθµού γνωστική 

έκπτωση γραπτή συναίνεση για συµµετοχή στη µελέτη δώθηκε από 

άµεσο συγγενή– φροντιστή.  

 

3.1.4 Στατιστική ανάλυση κλινικών δεδοµένων  

Η ανάλυση των κλινικών δεδοµένων διενεργήθηκε µε το λογισµικό SPSS 

Statistics 20 (ΙBM, Armonk, NY, USA). Η κανονικότητα της κατανοµής 

των µεταβλητών ελέγχθηκε µε τη δοκιµασία Kolmogorov-Smirnov. Για 
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τη σύγκριση δεδοµένων µε κανονική κατανοµή χρησιµοποιήθηκε η 

µέθοδος ANOVA µε post-hoc Bonferroni test. Η σύγκριση δεδοµένων µε 

µη κανονική κατανοµή, καθώς και των διατάξιµων δεδοµένων 

διενεργήθηκε µε τη δοκιµασία Kruskal-Wallis µε post-hoc Mann-

Whitney U-tests. Η δοκιµασία χ2  εφαρµόστηκε για τον έλεγχο διχότοµων 

δεδοµένων. Το επίπεδο σηµαντικότητας ορίστηκε στο 0.05.  

 

3.1.5 Απεικονιστικός έλεγχος 

Ο απεικονιστικός έλεγχος µε µαγνητική τοµογραφία εγκεφάλου 

πραγµατοποιήθηκε σε όλους τους ασθενείς στο ακτινολογικό εργαστήριο 

του Πανεπιστηµιακού Γενικού Νοσοκοµείου Ιωαννίνων µε µαγνητικό 

τοµογράφο 1.5 Tesla (Gyroscan ACS NT, Philips Healthcare), µε χρήση 

πηνίου εγκεφάλου.  

Το πρωτόκολλο εξέτασης περιέλαβε τις εξής ακολουθίες:  

1) Μια high resolution, 3D spoiled, gradient-echo ακολουθία (ΤR=25ms, 

TE=4.6ms, acquisition matrix=256x228, FOV=220 mm, scanning time=5 

min, 43 sec) 

2) Μια multi-echo spin-echo T2 ακολουθία  

3) Mια FLAIR ακολουθία (TR=6300 ms, TE=120 ms, FOV=250 mm, 

matrix=256x256, slice thickness=6mm, interslice gap=0.6, scanning 

time=2 min) 
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4) Ειδικά για τη διενέργεια της τεχνικής DTI χρησιµοποιήθηκε µια 

single-shot EPI ακολουθία πολλαπλών τοµών (FOV 230 X 230mm, 112 

x118 matrix, section thickness 3mm, TE =131ms, TR=9825ms, number 

of slices =42, slice gap = 0mm, SENSE factor 2.2). Χρησιµοποιήθηκαν 

16 κατευθύνσεις µε µέγιστη τιµή b=700 s/mm3 και χρόνο σάρωσης 4 

min, 35 sec.  

 
3.1.6 Ανάλυση απεικονιστικών δεδοµένων  
 
Η προ-επεξεργασία των εικόνων και η ανάλυση όλων των 

απεικονιστικών δεδοµένων πραγµατοποιήθηκε µε το λογισµικό FMRIB 

Software Library (FSL) 235.  

 

Ανάλυση δεδοµένων µορφοµετρίας σε επίπεδο ογκοστοιχείων (Voxel-

based Morphometry - VBM)  

Η ανάλυση των µορφοµετρικών δεδοµένων διενεργήθηκε µε τον  

αλγόριθµο FSL-VBM 236, ένα βελτιστοποιηµένο πρωτόκολλο VBM 221 

που περιλαµβάνεται επίσης στο λογισµικό FSL 235. Η µέθοδος FSL-VBM 

επιτρέπει µια αξιόπιστη, µη-παραµετρική εκτίµηση τοπικών διαφορών σε 

ολόκληρο τον όγκο της φαιάς ουσίας µεταξύ των εξεταζοµένων. 

Σύµφωνα µε το ανωτέρω πρωτόκολλο στις Τ1 εικόνες διενεργήθηκε 

αρχικά εξαγωγή του εγκεφαλικού παρεγχύµατος (brain extraction) και 

κατάτµηση (segmentation) της φαιάς ουσίας ενώ ακολούθησε µη-
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γραµµική καταχώρηση (registration) στον πρότυπο χώρο MNI (Montreal 

Neurological Institute)-152 237. Στη συνέχεια οι εικόνες περιστράφηκαν 

κατά µήκος του άξονα-χ ώστε να δηµιουργηθεί ένα ειδικό για τη µελέτη 

πρότυπο της φαιάς ουσίας. Όλες οι πρωτογενείς εικόνες της φαιάς ουσίας 

καταχωρήθηκαν µη-γραµµικά σε αυτό το ειδικό για τη µελέτη πρότυπο 

και διαµορφώθηκαν ώστε να υπάρξει διόρθωση για τοπική διεύρυνση (ή 

συστολή) λόγω της µη-γραµµικής συνιστώσας του χωρικού 

µετασχηµατισµού. Στη συνέχεια διενεργήθηκε εξοµάλυνση των 

διαµορφωµένων εικόνων. Ακολούθησε εφαρµογή του General Linear 

Model σε επίπεδο στοιχειωδών όγκων µε χρήση µη-παραµετρικού, 

βασισµένου σε αναδιατάξεις (permutation–based) ελέγχου µε 5000 

permutations όπως αυτή περιλαµβάνεται στο FSL. Μετά την ανάλυση 

µεταξύ οµάδων µε στάθµιση για το επίπεδο εκπαίδευσης διενεργήθηκαν 

αναλύσεις πολλαπλής παλινδρόµησης για τη διερεύνηση πιθανών 

συσχέτισεων του όγκου της φαιάς ουσίας µε τη συνολική βαθµολογία της 

PD-CRS, καθώς και µε τη “φλοιώδη” και “υποφλοιώδη” υποβαθµολογία 

της κλίµακας σε ολόκληρο το δείγµα των ασθενών, περιλαµβάνοντας ως 

συµµεταβλητές την ηλικία και το επίπεδο εκπαίδευσης. Οι ανωτέρω 

αναλύσεις παλινδρόµησης επαναλήφθηκαν µε την προσθήκη περαιτέρω 

συµµεταβλητών ιδιαίτερης κλινικής σηµασίας για την εµφάνιση 

γνωστικής έκπτωσης (φύλο, κινητικός υπότυπος, στάδιο νόσου κατά 

Hoehn and Yahr). Αναλύσεις παλινδρόµησης µε στάθµιση για την ηλικία 
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και το επίπεδο εκπαίδευσης διενεργήθηκαν επίσης για το έλεγχο 

συσχετίσεων του όγκου της φαιάς ουσίας µε τη βαθµολογία στις 

επιµέρους υποδοκιµασίες της κλίµακας PD-CRS. Το επίπεδο 

σηµαντικότητας σε όλες τις ανωτέρω αναλύσεις ορίστηκε µε τιµή p<0.05 

µε family-wise error correction διόρθωση για πολλαπλές συγκρίσεις. Τα 

στατιστικά σηµαντικά αποτελέσµατα απεικονίσθηκαν µε στατιστικούς 

χάρτες απεικόνισης της διορθωµένης τιµής του p για κάθε ογκοστοιχείο 

(corrected threshold-free cluster enhancement p-value images). Ο 

ανατοµικός προσδιορισµός των περιοχών της φαιάς ουσίας 

πραγµατοποιήθηκε µε βάση τους άτλαντες “Harvard-Oxford Cortical 

Structural Atlas” και “Harvard-Oxford Subcortical Structural Atlas” που 

παρέχονται από το FSL. 

 

Ανάλυση δεδοµένων απεικόνισης τανυστή διάχυσης (DTI) 

Στο στάδιο της προ-επεξεργασίας των εικόνων διενεργήθηκαν 

διορθώσεις για αλλοιώσεις προκαλούµενες από την κίνηση του 

εξεταζόµενου και διάφορους στροβιλισµούς. Επίσης µε τη χρήση του 

Brain Extraction Tool δηµιουργήθηκε µια µάσκα του εγκεφάλου µε 

αφαίρεση των εξωτερικών δοµών. Ακολούθως δηµιουργήθηκαν χάρτες 

κλασµατικής ανισοτροπίας (FA), µέσης διάχυσης (MD), επιµήκους 

διάχυσης (AD) και εγκάρσιας διάχυσης (RD) µε την εφαρµογή του 

µοντέλου του τανυστή στα πρωτογενή δεδοµένα της διάχυσης. Η 
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ανάλυση σε επίπεδο στοιχειωδών όγκων των δεδοµένων των FA, MD, 

AD και RD πραγµατοποιήθηκε µε τo λογισµικό Tract-based spatial 

statistics (TBSS) που περιλαµβάνεται στο FSL 238. Χρησιµοποιώντας τη 

µη γραµµική εντολή καταχώρησης FNIRT διενεργήθηκε προβολή των 

χαρτών FA στον πρότυπο χώρο. Στη συνέχεια δηµιουργήθηκε ένας 

σκελετός των µέσων τιµών FA, αντιπροσωπευτικός του κέντρου όλων 

των κοινών οδών λευκής ουσίας στο συνολικό δείγµα. Οι χάρτες FA, 

MD, RD και AD προβλήθηκαν στον ανωτέρω σκελετό και 

υπολογίστηκαν οι τιµές τους σε επίπεδο στοιχειωδών όγκων.  Οι 

διαφορές σε επίπεδο στοιχειωδών όγκων µεταξύ των οµάδων 

υπολογίστηκαν µε ανάλυση General Linear Model µε στάθµιση για το 

επίπεδο εκπαίδευσης. Αναλύσεις πολλαπλής παλινδρόµησης 

χρησιµοποιήθηκαν για τη διερεύνηση της συσχέτισης µεταξύ των τιµών 

FA, MD, RD, AD και της συνολικής βαθµολογίας στην κλίµακα PD-

CRS σε ολόκληρο το δείγµα των ασθενών, περιλαµβάνοντας ως 

συµµεταβλητές την ηλικία και το επίπεδο εκπαίδευσης. Επιπλέον 

αναλύσεις παλινδρόµησης διενεργήθηκαν για τον έλεγχο της συσχέτισης 

µεταξύ των τιµών FA και της «υποφλοιώδους» και «φλοιώδους» 

βαθµολογίας της κλίµακας PD-CRS, καθώς και της βαθµολογίας στις 

επιµέρους υποδοκιµασίες της κλίµακας µε χρήση των ίδιων 

συµµεταβλητών. Καθώς διαταραχές της αρχιτεκτονικής της λευκής 

ουσίας σε παρκινσονικούς ασθενείς µε διαφορετικό κινητικό υπότυπο 
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έχουν αναφερθεί στη βιβλιογραφία 239-240, µέρος των ανωτέρω αναλύσεων 

επαναλήφθηκαν µε επιπλέον στάθµιση για τον κινητικό υπότυπο. 

Αναλύσεις παλινδρόµησης διενεργήθηκαν επίσης για τον έλεγχο της 

συσχέτισης των τιµών FA και MD µε τη διάρκεια της νόσου σε έτη, το 

στάδιο της νόσου κατά Hoehn & Yahr και την ηµερήσια δόση της 

αντιπαρκινσονικής αγωγής υπολογιζόµενη σε ισοδύναµη δόση 

λεβοντόπα (Levodopa Equivalent Dose-LED). Για όλα τα ανωτέρω 

χρησιµοποιήθηκε στατιστική ανάλυση αναδιατάξεων µε 5000 

permutations όπως αυτή περιλαµβάνεται στο FSL 238 και τιµή p<0.05 µε 

family-wise error correction διόρθωση για πολλαπλές συγκρίσεις. Τα 

στατιστικά σηµαντικά αποτελέσµατα απεικονίσθηκαν µε στατιστικούς 

χάρτες απεικόνισης της διορθωµένης τιµής του p για κάθε ογκοστοιχείο 

(corrected threshold-free cluster enhancement p-value images). Ο 

ανατοµικός προσδιορισµός των δεµατίων της λευκής ουσίας 

πραγµατοποιήθηκε µε βάση τους άτλαντες “John Hopkins University 

ICBM-DTI-81 White Matter Labels” και “John Hopkins University 

White Matter Tractography” που παρέχονται από το FSL.  
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2. ΑΠΟΤΕΛΕΣΜΑΤΑ 
 

3.2.1 Kλινικά και νευροψυχολογικά χαρακτηριστικά 

Τα βασικά δηµογραφικά και κλινικά χαρακτηριστικά των ασθενών 

περιγράφονται στον Πίνακα 2.   

 

Πίνακας 2 Δηµογραφικά και βασικά κλινικά χαρακτηριστικά των 

συµµετεχόντων 

 

 PD-NC α 

(n=20)                   

PD-MCI β 

(n=20)                  

PDD γ 

(n=21)                                

p-value           Post-hoc 

συγκρίσεις 

Ηλικία (mean, SD) 67.4 (5.5) 69.6 (6.4) 70.9 (5.7) 0.15  

Φύλο, (άρρεν) 16 15 16 0.93  

Έτη εκπαίδευσης, 

(mean, SD) 

10.9 (4.4) 7.9 (3.9) 5.8 ((1.5) <0.001 β<α, γ<α 

Hoehn&Yahr stage 1.9 2 2.2 0.09  

Διάρκεια νόσου, έτη 

(mean, SD) 

5.1 (3.4) 6.2 (6.1) 7.9 (6.8) 0.44  

Οπτικές 

ψευδαισθήσεις (n) 

3 5 10 0.06  

PIGD κινητικός 

υπότυπος (n) 

6 15 9 0.02 β>α, β>γ 

Πλευρά έναρξης 

νόσου (δεξιά, n) 

10 10 11 1  

Ηµερήσια δόση 

λεβοντόπα, mg 

(mean, SD) 

489.9 

(626.5) 

576.3 (453.5) 631.7 

(329.7) 

0.15  
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Πίνακας 2 –  

Συνέχεια  

PD-NC α 

(n=20)                   

PD-MCI β 

(n=20)                  

PDD γ 

(n=21)                                

p-value           Post-hoc 

συγκρίσεις 

Total LED, mg/day 
(mean, SD) 

776.5 

(681.1) 

809.3 (587.9) 821.7 

(344.8) 

0.34  

‘Ετη θεραπείας µε 

λεβοντόπα (mean, 

SD) 

2.6 (3.7) 4.9 (6.3) 6.9 (7.1) 0.03 γ<α 

Έτη θεραπείας µε 

αγωνιστή 

ντοπαµίνης (mean, 

SD) 

2.3 (2.6) 3.7 (3.9) 3.3 (2.9) 0.4  

MMSE score (mean, 

SD) 

28.8 (1.5) 26.3 (1.6) 23.5 (3.7) <0.001 α<β, β<γ, 

γ<α 

HAM-D score 

(mean. SD) 

3.3 (4.9) 5.4 (4.7) 4.5 (4.8) 0.1  

Total PD-CRS score 

(mean, SD) 

95.9 (12.9) 73.1 (5.2) 45.5 (12.4) <0.001 α<β, β<γ, 

γ<α  

 

Οι τρεις οµάδες δεν διέφεραν σηµαντικά όσον αφορά το φύλο, την 

ηµερήσια δόση λεβοντόπα και την ολική ηµερήσια ισοδύναµη δόση 

λεβοντόπα. Η παρουσία επίµονων οπτικών ψευδαισθήσεων ήταν πιο 

συχνή στην οµάδα PDD σε σχέση µε τις άλλες δύο οµάδες, χωρίς ωστόσο 

αυτή η διαφορά να ξεπερνά το όριο της σταστικής σηµαντικότητας. Η 

υποφλοιώδης βαθµολογία διέφερε σηµαντικά µεταξύ όλων των οµάδων. 

Αντίθετα, η φλοιώδης βαθµολογία δεν διέφερε σηµαντικά µεταξύ των 

οµάδων PD-NC και PD-MCI αλλά µόνο κατά τη σύγκριση της οµάδας 
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PDD µε τις υπόλοιπες οµάδες. Συγκριτικά µε την οµάδα PD-NC, οι 

οµάδες PD-MCI και PDD είχαν στατιστικά σηµαντικά χαµηλότερη 

βαθµολογία σε όλες τις υποδοκιµασίες της PD-CRS εκτός της δοκιµασίας 

διατηρούµενης προσοχής, όπου η βαθµολογία της οµάδας PD-MCI δεν 

διέφερε σηµαντικά µε αυτή της οµάδας PD-NC. Επίσης, η οµάδα PDD σε 

σχέση µε την οµάδα PD-MCI είχε σηµαντικά χαµηλότερη επίδοση σε 

όλες τις τις υποδοκιµασίες, µε εξαίρεση αυτών της σχεδίασης ρολογιού 

(αυθόρµητη και αντιγραφή) και της καθυστερηµένης ανάκλησης 

λεκτικού υλικού (Πίνακας 3).  

 

Πίνακας 3 Συγκριτική παρουσίαση συνολικής υποφλοιώδους και 

βαθµολογίας καθώς και της βαθµολογίας στις επιµέρους υποδοκιµασίες 

της κλίµακας PD-CRS µεταξύ των οµάδων PD-NC, PD-MCI και PDD  

 

 PD-NC α 

(n=20)                   

PD-MCI β 

(n=20)                  
PDD γ 

(n=21)                                

p-value 
           

Post-hoc 
συγκρίσεις 

Υποφλοιώδης 

βαθµολογία  

68.2 (12.6) 47.8 
(5.5) 

26.3 (8.1) <0.001 α<β, β<γ, γ<α 

Φλοιώδης βαθµολογία 27.7 (2.1) 25.3 (2.1) 19.2 (5.1) <0.001 β<γ, γ<α  

Άµεση ελέυθερη 

ανάκληση λεκτικού 

υλικού  

8.6 (2.3) 7.1 (1.8) 5.4 (1.8) <0.001 α<β, β<γ, γ<α 

Κατονοµασία 

παρουσία οπτικού 

ερεθίσµατος 

18.7 (1.6) 17.4 (1.7) 12.5 (4.7) <0.001 α<β, β<γ, γ<α 
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3.2.2 Αποτελέσµατα µεθόδου µορφοµετρίας στοιχειωδών όγκων  

Ανάλυση µεταξύ οµάδων  

Κατά την ανάλυση µεταξύ οµάδων παρατηρήθηκε µειωµένος όγκος 

φαιάς ουσίας στην περιοχή της κάτω και λιγότερο της µέσης κροταφικής 

έλικας δεξιά (Εικόνα 8) στους ασθενείς µε ήπια γνωστική διαταραχή σε 

σχέση µε την οµάδα PD-NC.  

 

 

 

 

Πίνακας 3 –  

Συνέχεια 

PD-NC α 

(n=20)                   

PD-MCI β 

(n=20)                  
PDD γ 

(n=21)                                

p-value 
           

Post-hoc 
συγκρίσεις 

Διατηρούµενη 

προσοχή 

8.8 (1.9) 7.9 (3.1) 2.7 (3.6) <0.001  
β<γ, γ<α 

Εργαζόµενη µνήµη  7.4 (1.9) 5.5 (2.5) 1 (1.8) <0.001 α<β, β<γ, γ<α 

Αυθόρµητος 

σχεδιασµός ρολογιού  

7.7 (2) 5.8 (2.2) 5 (2.6) <0.001 α<β, γ<α 

Αντιγραφή ρολογιού  9.1 (1.1) 8 (1.5) 6.7 (2.5) 0.02 α<β, γ<α 

Καθυστερηµένη 

ελεύθερη ανάκληση 

λεκτικού υλικού  

6.9 (3.2) 3.2 (1.4) 2.6 (2.1) <0.001 α<β, γ<α 

Εναλλασόµενη λεκτική 

ροή  

10.8 (5) 7.5 (3.2) 2.9 (2.6) <0.001 α<β, β<γ, γ<α 

Λεκτική ροή λέξεων 

δράσης  

18.1 (6.5) 11 (3) 6.6 (4.5) <0.001 α<β, β<γ, γ<α 
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Εικόνα 8 Περιοχές µειωµένου όγκου φαιάς ουσίας στην οµάδα PD-MCI  

σε σύγκριση µε την οµάδα PD-NC (p<0.05). Στάθµιση µε επίπεδο 

εκπαίδευσης. 

 

 

 

Στην οµάδα PDD σε σχέση µε την οµάδα PD-NC παρατηρήθηκε ατροφία 

στις ανατοµικές θέσεις του θαλάµου και του ιπποκάµπου δεξιά (Εικόνα 

9).  

 

Εικόνα 9 Περιοχές µειωµένου όγκου φαιάς ουσίας στην οµάδα PDD σε 

σύγκριση µε την οµάδα PD-NC (p<0.05). Στάθµιση µε επίπεδο 

εκπαίδευσης. 
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Δεν παρατηρήθηκαν στατιστικά σηµαντικές διαφορές στη σύγκριση 

µεταξύ των οµάδων PD-MCI και PDD.  

 

Αναλύσεις παλινδρόµησης 

Η συνολική βαθµολογία στην κλίµακα PD-CRS συσχετίσθηκε θετικά µε 

τον όγκο της φαιάς ουσίας σε πολλαπλές περιοχές συµπεριλαµβανοµένων 

εκτεταµένων περιοχών του φλοιού, και αµφοτερόπλευρα των περιοχών 

του θαλάµου, του κερκοφόρου πυρήνα, του κελύφους, της ωχράς 

σφαίρας, του ιπποκάµπου, της αµυγδαλής και του επικλινούς πυρήνα. Ο 

βαθµός της ατροφίας πλήθους περιοχών παρουσίασε επίσης στατιστικά 

σηµαντική συσχέτιση µε τη «φλοιώδη» βαθµολογία της PD-CRS, ενώ 

µικρότερης έκτασης συσχετίσεις παρατηρήθηκαν µε την «υποφλοιώδη» 

βαθµολογία (Εικόνα 10, Πίνακες 4-6). 

 

 

 

 

 

 

 

 



	

	

90	

Εικόνα 10 Περιοχές στατιστικά σηµαντικών (p<0.05) συσχετίσεων µεταξύ 

όγκου φαιάς ουσίας και α) της συνολική βαθµολογίας στην κλίµακα PD-

CRS, β) της «φλοιώδους» υποβαθµολογίας, γ) της «υποφλοιώδους» 

βαθµολογίας . Συµµεταβλητές: ηλικία, επίπεδο εκπαίδευσης 
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Πίνακας 4 Περιγραφή περιοχών µείωσης του όγκου της φαιάς ουσίας µε 

στατιστικά σηµαντική συσχέτιση µε τη συνολική επίδοση στην κλίµακα PD-

CRS. Συµµεταβλητές: ηλικία, επίπεδο εκπαίδευσης 

 
Χαρτογράφηση κατά Harvard-Oxford Cortical Structural Atlas 

Άνω µετωπιαία έλικα άµφω, προκεντρική έλικα άµφω, οπίσθια κεντρική 

έλικα άµφω, µέση µετωπιαία έλικα άµφω, κογχοµετωπιαίος φλοιός άµφω, 

µετωπιαίος πόλος άµφω, έσω µετωπιαίος φλοιός αριστερά, κάτω 

µετωπιαία έλικα (καλυπτρικό τµήµα) δεξιά, έλικα του προσαγωγίου 

(πρόσθιο και οπίσθιο τµήµα άµφω), παραπροσαγώγιος έλικα άµφω, άνω 

βρεγµατικό λοβίο άµφω, υπερχείλιος έλικα άµφω, φλοιός βρεγµατικής 

καλύπτρας άµφω, κεντρικός καλυπτρικός φλοιός, νησαίος φλοιός άµφω, 

άνω κροταφική έλικα (πρόσθιο και οπίσθιο τµήµα) άµφω, µέση 

κροταφική έλικα (πρόσθιο τµήµα αριστερά, οπίσθιο και κροταφο-ινιακό 

τµήµα άµφω), κάτω κροταφική έλικα (πρόσθιο τµήµα αριστερά, οπίσθιο 

και κροταφο-ινιακό τµήµα άµφω), κροταφικός πόλος άµφω, 

παραϊπποκάµπειος έλικα (πρόσθιο τµήµα αριστερά, οπίσθιο τµήµα άµφω), 

κροταφικό πεδίο άµφω, γωνιώδης έλικα άµφω, κροταφο-ινιακός 

ατρακτοειδής φλοιός άµφω, γλωσσική έλικα άµφω, προσφηνοειδής 

φλοιός άµφω, σφηνοειδής φλοιός άµφω, πληκτραίος φλοιός άµφω, 

ινιακός πόλος άµφω, έξω ινιακός φλοιός άµφω 
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Χαρτογράφηση κατά Harvard-Oxford Subcortical Structural Atlas 

Θάλαµος άµφω, κερκοφόρος πυρήνας άµφω, κέλυφος άµφω, ωχρά 

σφαίρα άµφω, αµυγδαλή άµφω, επικλινής πυρήνας άµφω 

 

Πίνακας 5 Περιγραφή περιοχών µείωσης του όγκου της φαιάς ουσίας µε 

στατιστικά σηµαντική συσχέτιση µε τη “φλοιώδη” υποβαθµολογία της 

κλίµακας PD-CRS. Συµµεταβλητές: ηλικία, επίπεδο εκπαίδευσης 

Χαρτογράφηση κατά Harvard-Oxford Cortical Structural Atlas 

Άνω µετωπιαία έλικα άµφω, κάτω µετωπιαία έλικα (καλυπτρική και 

τριγωνική µοίρα άµφω), κογχοµετωπιαίος φλοιός άµφω, µετωπιαίος πόλος 

άµφω, έσω µετωπιαίος φλοιός άµφω, µετωπιαίος καλυπτρικός φλοιός 

άµφω, κεντρικός καλυπτρικός φλοιός, προκεντρική έλικα άµφω, οπίσθια 

κεντρική έλικα άµφω, έλικα του προσαγωγίου (πρόσθιο και οπίσθιο 

τµήµα) άµφω, παραπροσαγώγιος έλικα άµφω, νησαίος φλοιός άµφω, 

κροταφικός πόλος άµφω, άνω κροταφική έλικα (πρόσθιο και οπίσθιο 

τµήµα) άµφω, µέση κροταφική έλικα (πρόσθιο, οπίσθιο και κροταφο-

ινιακό τµήµα) άµφω, κάτω κροταφική έλικα άµφω (πρόσθιο, οπίσθιο και 

κροταφο-ινιακό τµήµα) άµφω, παραϊπποκάµπειος έλικα (πρόσθιο τµήµα 

αριστερά, οπίσθιο τµήµα) άµφω, κροταφικός ατρακτοειδής φλοιός άµφω, 

κροταφικό πεδίο άµφω, έλικα του Heschl άµφω, βρεγµατικός 

καλυπτρικός φλοιός, άνω βρεγµατικό λοβίο άµφω, γλωσσική έλικα άµφω, 
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υπερχείλιος έλικα άµφω, υποµεσολόβιος φλοιός άµφω, γωνιώδης έλικα 

άµφω, προσφηνοειδής φλοιός άµφω, σφηνοειδής φλοιός άµφω, 

πληκτραίος φλοιός άµφω, ινιακός ατρακτοειδής φλοιός άµφω, έξω ινιακός 

φλοιός (κατώτερο τµήµα) άµφω, ινιακός πόλος άµφω 

 

Χαρτογράφηση κατά Harvard-Oxford Subcortical Structural Atlas 

Θάλαµος άµφω, κερκοφόρος πυρήνας άµφω, κέλυφος άµφω, ιππόκαµπος 

άµφω, αµυγδαλή άµφω, επικλινής πυρήνας άµφω 

 

 

Πίνακας 6 Περιγραφή περιοχών µείωσης του όγκου της φαιάς ουσίας µε 

στατιστικά σηµαντική συσχέτιση µε την “υποφλοιώδη” βαθµολογία της 

κλίµακας PD-CRS. Συµµεταβλητές: ηλικία, επίπεδο εκπαίδευσης 

Χαρτογράφηση κατά Harvard-Oxford Cortical Structural Atlas 

Άνω µετωπιαία έλικα άµφω , µέση µετωπιαία έλικα άµφω, κάτω 

µετωπιαία έλικα (καλυπτρική µοίρα) άµφω, προκεντρική έλικα άµφω, 

οπίσθια κεντρική έλικα άµφω, έλικα του προσαγωγίου (οπίσθιο τµήµα), 

υπερχείλιος έλικα (πρόσθιο και οπίσθιο τµήµα), κεντρικός καλυπτρικός 

φλοιός, γωνιώδης έλικα άµφω, άνω κροταφική έλικα (οπίσθιο τµήµα), 

µέση κροταφική έλικα (κάτω και κροταφο-ινιακό τµήµα) άµφω, κάτω 

κροταφική έλικα (πρόσθιο, οπίσθιο και κροταφο-ινιακό τµήµα) άµφω, 
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κροταφικός ατρακτοειδής φλοιός (οπίσθιο τµήµα) άµφω, κροταφικό πεδίο 

άµφω, παραϊπποκάµπειος έλικα (οπίσθιο τµήµα), γλωσσική έλικα, έλικα 

του Heschl άµφω, άνω βρεγµατικό λοβίο, βρεγµατικός καλυπτρικός 

φλοιός, προσφηνοειδής φλοιός, σφηνοειδής φλοιός, ινιακός ατρακτοειδής 

φλοιός άµφω, νησαίος φλοιός άµφω, πληκτραίος φλοιός άµφω, ινιακός 

πόλος άµφω 

 

Χαρτογράφηση κατά Harvard-Oxford Subcortical Structural Atlas 

Θάλαµος άµφω, κερκοφόρος πυρήνας άµφω, κέλυφος άµφω, ωχρά 

σφαίρα άµφω, ιππόκαµπος άµφω, αµυγδαλή άµφω, επικλινής πυρήνας 

άµφω 

 

Τα ανωτέρω αποτελέσµατα αφορούν τις αναλύσεις µε στάθµιση για την 

ηλικία και το επίπεδο εκπαίδευσης. Η προσθήκη περαιτέρω 

συµµεταβλητών (φύλο, κινητικός υπότυπος και στάδιο νόσου κατά 

Hoehn and Yahr) οδήγησε µε ικανή µείωση της χωρικής κατανοµής των 

παρατηρούµενων συσχετίσεων που αφορούν στην  «φλοιώδη» 

βαθµολογία ενώ δεν παρατηρήθηκε σηµαντική µεταβολή των υπόλοιπων 

συσχετίσεων (Εικόνα 11). 
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Εικόνα 11 Περιοχές στατιστικά σηµαντικών (p<0.05) συσχετίσεων µεταξύ 

όγκου φαιάς ουσίας και α) της συνολικής βαθµολογίας στην κλίµακα PD-

CRS, β) τη «φλοιώδη βαθµολογία PD-CRS, γ) την «υποφλοιώδη» 

βαθµολογία PD-CRS. Συµµεταβλητές: ηλικία, επίπεδο εκπαίδευσης, φύλο, 

κινητικός υπότυπος, στάδιο νόσου κατά Hoehn and Yahr 

 
 

 

 

Η µειωµένη επίδοση στις υποδοκιµασίες άµεσης ανάκλησης λεκτικού 

υλικού και κατονοµασίας παρουσία οπτικού ερεθίσµατος συσχετίστηκε 

επίσης µε µειωµένο όγκο φαιάς ουσίας σε πολλαπλές φλοιώδεις και 

υποφλοιώδεις περιοχές (Εικόνες 12, 13).  
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Εικόνα 12 Περιοχές στατιστικά σηµαντικών (p<0.05) συσχετίσεων µεταξύ 

όγκου φαιάς ουσίας και βαθµολογίας στην υποδοκιµασία άµεσης ελεύθερης 

ανάκλησης λεκτικού υλικού. Συµµεταβλητές: ηλικία, επίπεδο εκπαίδευσης, 

  
 

 
 
 
 
Εικόνα 13 Περιοχές στατιστικά σηµαντικών (p<0.05) συσχετίσεων µεταξύ 

όγκου φαιάς ουσίας και βαθµολογίας στην υποδοκιµασία κατονοµασίας 

παρουσία οπτικού ερεθίσµατος. Συµµεταβλητές: ηλικία, επίπεδο 

εκπαίδευσης, 

 
 

 
 

 Η βαθµολογία στη δοκιµασία αντιγραφής ρολογιού παρουσίασε θετική 

συσχέτιση µε τον όγκο της φαιάς ουσίας στη γλωσσική έλικα, σε µικρό 

τµήµα της παραϊπποκάµπειου έλικας και στον κροταφο-ινιακό 

ατρακτοειδή φλοιό δεξιά (Εικόνα 14). 
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Εικόνα 14 Περιοχές στατιστικά σηµαντικών (p<0.05) συσχετίσεων µεταξύ 

όγκου φαιάς ουσίας και βαθµολογίας στην υποδοκιµασία αντιγραφής 

ρολογιού. Συµµεταβλητές: ηλικία, επίπεδο εκπαίδευσης, 

   
 

 

Η µειωµένη επίδοση στη δοκιµασία της εργαζόµενης µνήµης 

συσχετίστηκε επίσης µε ατροφία στην περιοχή του σφηνοειδούς και 

προσφηνοειδούς φλοιού δεξιά, του οπίσθιου τµήµατος της άνω 

κροταφικής έλικας, του οπίσθιου και κροταφο-ινιακού τµήµατος της 

µέσης κροταφικής έλικας καθώς του οπίθιου τµήµατος της έλικας του 

προσαγωγίου σύστοιχα (Εικόνα 15).  

 

Εικόνα 15 Περιοχές στατιστικά σηµαντικών (p<0.05) συσχετίσεων µεταξύ 

όγκου φαιάς ουσίας και βαθµολογίας στην υποδοκιµασία εργαζόµενης 

µνήµης. Συµµεταβλητές: ηλικία, επίπεδο εκπαίδευσης, 
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Η µειωµένη βαθµολογία στη δοκιµασία καθυστερηµένης ελεύθερης 

ανάκλησης λεκτικού υλικού παρουσίασε συσχέτιση µε µειωµένο όγκο 

φαιάς ουσίας σε τµήµατα της πρόσθιας κυρίως µοίρας της υπερχείλιου 

έλικας, της οπίσθιας κεντρικής έλικας, του βρεγµατικού και κεντρικού 

καλυπτρικού φλοιού, της έλικας του Heschl και του κροταφικού πεδίου 

αριστερά (Εικόνα 16).  

 

Εικόνα 16 Περιοχές στατιστικά σηµαντικών (p<0.05) συσχετίσεων µεταξύ 

όγκου φαιάς ουσίας και βαθµολογίας στην υποδοκιµασία καθυστερηµένης 

ελεύθερης ανάκλησης λεκτικού υλικού. Συµµεταβλητές κατά τις αναλύσεις: 

ηλικία, επίπεδο εκπαίδευσης, 
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3.2.3 Αποτελέσµατα απεικόνισης τανυστή διάχυσης  

Ανάλυση µεταξύ οµάδων  

Χαµηλότερες τιµές FA παρατηρήθηκαν στην οµάδα PDD σε σχέση µε 

την οµάδα PD-NC στο σώµα του µεσολοβίου, αµφοτερόπλευρα στο άνω 

τµήµα του ακτινωτού στεφάνου και στο προσαγώγιο (ίνες έλικας του 

προσαγωγίου). Σε σύγκριση µε την οµάδα PD-MCI, η οµάδα PDD 

παρουσίασε χαµηλότερη τιµή FA στο άνω τµήµα του ακτινωτού 

στεφάνου δεξιά. Συγκριτικά µε το σύνολο των ασθενών των οµάδων PD-

NC και PD-MCI οι ασθενείς της οµάδας PDD παρουσίασαν χαµηλότερη 

τιµή FA  στο σώµα του µεσολοβίου,  αµφοτερόπλευρα στο άνω τµήµα 

του ακτινωτού στεφάνου και στο προσαγώγιο (ίνες έλικας του 

προσαγωγίου), καθώς και αριστερά στο πρόσθιο τµήµα του ακτινωτού 

στεφάνου, την κάτω µετωπο-ινιακή δεσµίδα, την αγκιστροειδή δεσµίδα, 

την πρόσθια θαλαµική ακτινοβολία και το έλασσον δίκρανο (Εικόνα 17).  
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Εικόνα 17 Περιοχές µειωµένης τιµής FA στην οµάδα PDD σε σύγκριση 

µε: α) την οµάδα PD-NC, β) την οµάδα PD-MCI, γ) συνολικά τους 

ασθενείς των οµάδων PD-NC και PD-MCI. Στάθµιση: επίπεδο 

εκπαίδευσης. 

 
 

 
 
 
Αναλύσεις παλινδρόµησης 

Κατά την ανάλυση σε ολόκληρο το δείγµα των συµµετεχόντων η 

χαµηλότερη συνολική βαθµολογία στην κλίµακα PD-CRS συσχετίσθηκε 

µε µειωµένες τιµές FA, MD και AD σε πολλαπλές περιοχές (Εικόνα 18, 

Πίνακας 7).  
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Εικόνα 18 Περιοχές στατιστικά σηµαντικών συσχετίσεων  

µεταξύ της συνολική βαθµολογίας στην κλίµακα PD-CRS και α) της τιµής 

της FA, β) της τιµής της MD, γ) της τιµής της AD. Συµµεταβλητές: ηλικία, 

επίπεδο εκπαίδευσης 

 
 

 

 

 

Πίνακας 7 Περιγραφή ανατοµικών περιοχών λευκής ουσίας µε στατιστικά 

σηµαντικές συσχετίσεις µεταξύ της συνολικής βαθµολογίας στην κλίµακα 

PD-CRS και των τιµών των δεικτών διάχυσης FA, MD, και RD. Οι 

συντεταγµένες MNI aντιστοιχούν στα ογκοστοιχεία µε τη µέγιστη 

στατιστική σηµαντικότητα ανά περιοχή 
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 Ανατοµικές περιοχές λευκής ουσίας  Tailarach 

Coordinates 

(x,y,z)  

FA Μεσολόβιο (γόνυ, σώµα, σπληνίο), µείζον δίκρανο, 

έλασσον δίκρανο, άνω επιµήκης δεσµίδα (SLF), 

κάτω επιµήκης δεσµίδα (ILF), κάτω µετωπο-ινιακή 

δεσµίδα (IFF), προσαγώγιο (ίνες έλικας του 

προσαγωγίου και του ιπποκάµπου), αγκιστροειδής 

δεσµίδα, πρόσθιο, άνω και οπίσθιο τµήµα του 

ακτινωτού στεφάνου 

12, 29, 9 

MD Μεσολόβιο (γόνυ, σώµα, σπληνίο), µείζον δίκρανο, 

άνω επιµήκης δεσµίδα (SLF),  κάτω επιµήκης 

δεσµίδα (ILF),  κάτω µετωπο-ινιακή δεσµίδα (IFF), 

προσαγώγιο (ίνες έλικας του προσαγωγίου), άνω 

θαλαµική ακτινοβολία, πρόσθιο, άνω και οπίσθιο 

τµήµα του ακτινωτού στεφάνου, έσω κάψα 

(πρόσθιο, οπίσθιο και οπισθοφακοειδές τµήµα), 

ψαλίδα / τελική ταινία του οπτικού θαλάµου (stria 

terminalis), φλοιονωτιαία οδός, παρεγκεφαλιδικά 

σκέλη (άνω, έσω, µέσο), µέσος ληµνίσκος  

14, -49, 46 

-6, 30, 6 

11, 16, 27 

20, -64, 1 

2, 29, 9 

-7, 32, 4 

10, 13, 24 

20, -48, 42 

13, -76, 6 

-20, 19, 34 

17, -67, -1 



	

	

103	

 

Ο έλεγχος για πιθανή ανάλογη συσχέτιση µε την τιµή της RD δεν 

απέφερε στατιστικά σηµαντικά αποτελέσµατα. Με την προσθήκη του 

κινητικού υποτύπου στους παράγοντες στάθµισης παρατηρήθηκαν µικρές 

9, 49, 28 

8, 30, 3 

-19, 15, 40 

5, 26, 1 

-10, -61, -32 

6, -38, -42 

ΑD Μεσολόβιο (γόνυ, σώµα, σπληνίο), µείζον δίκρανο,   

άνω επιµήκης δεσµίδα (SLF), κάτω επιµήκης 

δεσµίδα (ILF), κάτω µετωπο-ινιακή δεσµίδα (IFF), 

προσαγώγιο (ίνες έλικας του προσαγωγίου και του 

ιπποκάµπου), άνω θαλαµική ακτινοβολία, πρόσθιο, 

άνω και οπίσθιο τµήµα του ακτινωτού στεφάνου, 

αγκιστροειδής δεσµίδα, έσω κάψα (πρόσθιο, 

οπίσθιο και οπισθοφακοειδές τµήµα), έξω κάψα, 

ψαλίδα / τελική ταινία του οπτικού θαλάµου (stria 

terminalis), φλοιονωτιαία οδός, παρεγκεφαλιδικά 

σκέλη (άνω, έσω, µέσο), µέσος ληµνίσκος 

-8, -23, 26 

41, -16, 30 

52, -11, 27 
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τροποποιήσεις στο επίπεδο σηµαντικότητας αλλά όχι στο πρότυπο της 

χωρικής κατανοµής των ανωτέρω συσχετίσεων (Εικόνα 19).  

 

Εικόνα 19 Περιοχές στατιστικά σηµαντικών συσχετίσεων  

µεταξύ της συνολική βαθµολογίας στην κλίµακα PD-CRS και α) της τιµής 

της FA, β) της τιµής της MD, γ) της τιµής της AD. Συµµεταβλητές: ηλικία, 

επίπεδο εκπαίδευσης, κινητικός υπότυπος  

 
 

 
 
 Η «φλοιώδης» βαθµολογία της PD-CRS παρουσίασε θετική 

συσχέτιση µε την τιµή της FA σε ολόκληρο το µεσολόβιο, το ελάσσον 

δίκρανο, το πρόσθιο και οπίσθιο τµήµα του ακτινωτού στεφάνου άµφω 

καθώς το άνω τµήµα αυτού αριστερά, το προσαγώγιο (ίνες έλικας του 
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προσαγωγίου και του ιπποκάµπου), το πρόσθιο, οπίσθιο και 

οπισθοφακοειδές τµήµα της έσω κάψας άµφω, την έξω κάψα άµφω, την 

ψαλίδα / τελική ταινία του οπτικού θαλάµου (stria terminalis), την άνω 

επιµήκη δεσµίδα, την πρόσθια θαλαµική ακτινοβολία, την κάτω µετωπο-

ινιακή δεσµίδα, την κάτω επιµήκη δεσµίδα, τη φλοινωτιαία οδό, τα 

εγκεφαλικά και παρεγκεφαλιδικά σκέλη και τον µέσο ληµνίσκο άµφω. 

Αντίστοιχα συσχέτιση µε την «υποφλοιώδη» βαθµολογία παρατηρήθηκε 

στο γόνυ και το σώµα του µεσολοβίου, το προσαγώγιο (ίνες της έλικας 

του προσαγωγίου) και µικρά τµήµατα του ακτινωτού στεφάνου, κυρίως 

δεξιά (Εικόνα 20).  

 

Εικόνα 20 Στατιστικά σηµαντικές (p<0.05) συσχετίσεις µεταξύ της τιµής 

της FA και α) της «φλοιώδους» βαθµολογίας και β) της «υποφλοιώδους» 

βαθµολογίας της κλίµακας PD-CRS. Συµµεταβλητές ηλικία, επίπεδο 

εκπαίδευσης  
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Θετική συσχέτιση µε την τιµή της FA και την επίδοση των εξεταζοµένων 

στις υποδοκιµασίες της άµεσης ελέυθερης ανάκλησης λεκτικού υλικού, 

της κατονοµασίας µε παρουσία οπτικού ερεθίσµατος και της 

εργαζόµενης µνήµης παρατηρήθηκε σε σηµαντικό αριθµό δεµατίων 

λευκής ουσίας (Εικόνα 21, Πίνακας 8).  

 

Εικόνα 21 Περιοχές στατιστικά σηµαντικών συσχετίσεων µεταξύ της τιµής 

της FA και της βαθµολογίας στις υποδοκιµασίες α) άµεσης ελέυθερης 

ανάκλησης λεκτικού υλικού, β) κατονοµασίας µε παρουσία οπτικού 

ερεθίσµατος, γ) εργαζόµενης µνήµης . Συµµεταβλητές: ηλικία, επίπεδο 

εκπαίδευσης 
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Πίνακας 8 Περιγραφή ανατοµικών περιοχών λευκής ουσίας µε στατιστικά 

σηµαντικές συσχετίσεις µεταξύ της βαθµολογίας στις υποδοκιµασίες 

άµεσης ελέυθερης ανάκλησης λεκτικού υλικού, κατονοµασίας µε παρουσία 

οπτικού ερεθίσµατος και εργαζόµενης µνήµης και της τιµής FA. Οι 

συντεταγµένες MNI aντιστοιχούν στα ογκοστοιχεία µε τη µέγιστη 

στατιστική σηµαντικότητα ανά περιοχή 

 

 Ανατοµικές περιοχές λευκής ουσίας  Tailarach 

Coordinates 

(x,y,z)  

Άµεση 

ελεύθερη 

ανάκληση 

λεκτικού 

υλικού 

Μεσολόβιο (γόνυ, σώµα, σπληνίο), µείζον 

δίκρανο, έλασσον δίκρανο, άνω επιµήκης 

δεσµίδα (SLF), άνω θαλαµική ακτινοβολία, 

κάτω θαλαµική ακτινοβολία, κάτω επιµήκης 

δεσµίδα (ILF), κάτω µετωπο-ινιακή δεσµίδα 

(IFF), προσαγώγιο (ίνες έλικας του 

προσαγωγίου), πρόσθιο, άνω και οπίσθιο 

τµήµα του ακτινωτού στεφάνου, 

αγκιστροειδής δεσµίδα, έσω κάψα (πρόσθιο, 

οπίσθιο και οπισθοφακοειδές τµήµα), έξω 

κάψα, ψαλίδα / τελική ταινία του οπτικού 

37, -59, 9 

-30, -15, 49 

11, 26, 35 

-42, -19, 32 

-12, -21, -27  
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θαλάµου (stria terminalis), φλοιονωτιαία 

οδός, εγκεφαλικά σκέλη, παρεγκεφαλιδικά 

σκέλη (άνω, έσω, µέσο) 

Κατονοµασία 

µε παρουσία 

οπτικού 

ερεθίσµατος 

Μεσολόβιο (γόνυ, σώµα, σπληνίο), µείζον 

δίκρανο, έλασσον δίκρανο, άνω επιµήκης 

δεσµίδα (SLF), κάτω επιµήκης δεσµίδα 

(ILF), άνω θαλαµική ακτινοβολία, κάτω 

µετωπο-ινιακή δεσµίδα (IFF), προσαγώγιο 

(ίνες έλικας του προσαγωγίου και 

ιπποκάµπου), πρόσθιο, άνω και οπίσθιο 

τµήµα του ακτινωτού στεφάνου, 

αγκιστροειδής δεσµίδα, έσω κάψα (πρόσθιο, 

οπίσθιο και οπισθοφακοειδές τµήµα), έξω 

κάψα, ψαλίδα / τελική ταινία του οπτικού 

θαλάµου (stria terminalis), φλοιονωτιαία 

οδός, παρεγκεφαλιδικά σκέλη (άνω, έσω, 

µέσο), µέσος ληµνίσκος 

-15, -29, -31 

Εργαζόµενη 

µνήµη  

Μεσολόβιο (γόνυ, σώµα, σπληνίο), µείζον 

δίκρανο, έλασσον δίκρανο, άνω επιµήκης 

δεσµίδα (SLF), κάτω επιµήκης δεσµίδα 

(ILF), κάτω µετωπο-ινιακή δεσµίδα (IFF), 

-39, -65, 20 

-6, -42, 29 

31, 5, 34 

-41, -12, -19 
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προσαγώγιο (ίνες έλικας του προσαγωγίου 

και ιπποκάµπου), πρόσθιο, άνω και οπίσθιο 

τµήµα του ακτινωτού στεφάνου, 

αγκιστροειδής δεσµίδα, ψαλίδα / τελική 

ταινία του οπτικού θαλάµου (stria terminalis) 

2, -23, 23 

 

Δεν παρατηρήθηκε στατιστικά σηµαντική συσχέτιση µεταξύ της τιµής 

FA και της βαθµολογίας στις υπόλοιπες υποδοκιµασίες της κλίµακας, ως 

επίσης και µε τη διάρκεια τη νόσου, το στάδιο της νόσου και την τιµή της 

συνολικής ισοδύναµης δόσης λεβοντόπα (total LED).  
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3. ΣΥΖHΤΗΣΗ  

Η κατάταξη των ασθενών σε οµάδες µη διαφέρουσες σηµαντικά 

ως προς την ηλικία, τη διάρκεια και το στάδιο της νόσου αποτελεί ένα 

από τα πλεονεκτήµατα της µελέτης ως προς τον εγκυρότερο έλεγχο των 

απεικονιστικών δεδοµένων µε βάση τη γνωστική κατάσταση. Ο 

κινητικός υπότυπος PIGD ο οποίος έχει συσχετισθεί µε την εµφάνιση 

γνωστικής διαταραχής 35, 36 παρατηρήθηκε σε µεγαλύτερο ποσοστό στις 

οµάδες PD-MCI και PDD. Η συχνότητα των οπτικών ψευδαισθήσεων 

ήταν τουλάχιστον διπλάσια στην οµάδα PDD σε σχέση µε τις άλλες 

οµάδες, διαφορά που παρ’οτι δεν ξεπέρασε το κατώφλι της στατιστικής 

σηµαντικότητας, υποστηρίζει τη συσχέτιση µε τη νοητική έκπτωση που 

έχει προταθεί οτι βασίζεται κυρίως στην κοινή παθολογία του 

µεταιχµιακού συστήµατος 241. Οι τρεις οµάδες δεν διέφεραν σηµαντικά 

ως προς την ηµερήσια δόση λεβοντόπα αλλά και τη συνολική ισοδύναµη 

δόση λεβοντόπα, εύρηµα που υποστηρίζει την πιθανή µη σηµαντική 

επίδραση της ντοπαµινεργικής θεραπείας στη συνολική γνωστική 

κατάσταση των ασθενών µε ΝΠ. Με βάση τη βιβλιογραφία, η 

αντιπαρκινσονική αγωγή φαίνεται να βελτιώνει µερικώς συγκεκριµένες, 

µετωπιαίες κυρίως λειτουργίες, σε ασθενείς µε πρώιµη ΝΠ µέσω της 

αναπλήρωσης ντοπαµινεργικών ελλειµµάτων, ώφελος το οποίο ωστόσο 

εξαλείφεται µε την εξέλιξη της νόσου 242. Από τα ευρήµατα του 

νευροψυχολογικού ελέγχου αξιοσηµείωτη είναι η ανεύρεση στατιστικά 
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σηµαντικής διαφοράς µεταξύ όλων των οµάδων στην «υποφλοιώδη» 

βαθµολογία της PD-CRS, ενώ ταυτόχρονα η «φλοιώδης» βαθµολογία 

διέφερε σηµαντικά µόνο στην οµάδα PDD. Τα ευρήµατα αυτά 

αποτυπώνουν το πρότυπο της γνωστικής εξασθένισης στη ΝΠ, 

συνηγορώντας µε την «υπόθεση του διπλού συνδρόµου» που έχει 

περιγραφεί στο παρελθόν 131. Η ανωτέρω υπόθεση περιλαµβάνει µια 

πρώιµη και σταδιακά επιδεινούµενη διαταραχή των εκτελεστικών 

διαταραχών στη ΝΠ, µεσολαβούµενη κυρίως από τη δυσλειτουργία της 

µετωπο-ραβδωτής οδού, µε την εµφάνιση επιπρόσθετων ελλειµµάτων µε 

ισχυρή χολινεργική βάση να σηµατοδοτεί την κλινική έναρξη της άνοιας.   

Αναφορικά µε τα αποτελέσµατα που προέκυψαν µε τη εφαρµογή 

της µορφοµετρίας στοιχειωδών όγκων, στην παρούσα µελέτη ασθενείς µε 

ήπια γνωστική διαταραχή παρουσίασαν µειωµένο όγκο φαιάς ουσίας στη 

µέση και κάτω κροταφική έλικα δεξιά σε σύγκριση µε ασθενείς µε ΝΠ µε 

φυσιολογική νοητική λειτουργία. Προηγούµενες µελέτες οι οποίες 

συνέκριναν ασθενείς µε ήπια γνωστική διαταραχή µε ασθενείς µε ΝΠ µε 

φυσιολογική λειτουργία ανέδειξαν ατροφία της αριστερής άνω 

µετωπιαίας έλικας 178, της µέσης µετωπιαίας έλικας 171, 179, 180, 185, της 

δεξιάς κάτω µετωπιαίας έλικας 180, του αριστερού κογχοµετωπιαίου 

φλοιού 186, του αριστερού προσφηνοειδούς λοβίου, του δεξιού 

κροταφικού πόλου και του οπίσθιου τµήµατος της έλικας του 

προσαγωγίου 185, της αριστερής µέσης κροταφικής έλικας 178, 180, της κάτω 
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κροταφικής έλικας αµφοτερόπλευρα 180, του δεξιού ενδορινικού φλοιού 

243, της περιοχής της νήσου του Reil αριστερά 178, καθώς και του 

αριστερού ιπποκάµπου και θαλάµου 176. Αριθµός µελετών επίσης δεν 

απέφεραν στατιστικά σηµαντικά αποτελέσµατα κατά τη σύγκριση 

ανάλογων οµάδων 65, 132, 174, 177, 184. Η σηµαντική ετερογένεια στα 

ανωτέρω ευρήµατα προκύπτει πιθανότατα λόγω του µικρού σχετικά 

αριθµού των έως σήµερα διαθέσιµων µελετών αλλά και της ετερογένειας 

των κριτηρίων που χρησιµοποιήθηκαν για την διάγνωση της ήπιας 

γνωστικής διαταραχής. Η πιο πρόσφατη µετα-ανάλυση µελετών που 

χρησιµοποίησαν τη µέθοδο µορφοµετρίας στοιχειωδών όγκων για 

σύγκριση των οµάδων PD-NC και PD-MCI 244 ανέδειξε µειωµένο όγκο 

φαιάς ουσίας στην αριστερή πρόσθια νησαία περιοχή 

(συµπεριλαµβανοµένης της έσω µετωπιαίας έλικας), καθώς και στην 

αριστερή οπίσθια νησαία περιοχή (εκτεινόµενη στην άνω κροταφική 

έλικα, τη ρολάνδειο καλύπτρα, την έλικα του Heschl και τη µέση 

κροταφική έλικα) ενώ σε αναλύσεις παλινδρόµησης που ακολούθησαν 

εντός της οµάδας PD-MCI παρατηρήθηκε υψηλότερος βαθµός ατροφίας 

στην άνω και µέση κροταφική έλικα σε ασθενείς µεγαλύτερης ηλικίας 

και στην άνω κροταφική έλικα σε ασθενείς µε βαρύτερη νόσο. Η 

παρατηρούµενη αριστερή πλαγίωση στα ανωτέρω ευρήµατα (ιδίως στις 

οπίσθιες περιοχές όπου και διαπιστώθηκε µεγαλύτερη ετερογένεια 

µεταξύ των µελετών) αναφέρεται οτι πιθανώς αποτελεί µη ειδικό εύρηµα 
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το οποίο χρήζει περαιτέρω διερεύνησης καθώς δεν αποτελεί σταθερό 

εύρηµα µεταξύ των επιµέρους µελετών. Η παρούσα µελέτη ενισχύει την 

παρατήρηση της πρώιµης εµπλοκής κροταφικών περιοχών στη 

διαδικασία της γνωστικής εξασθένισης στη ΝΠ και ειδικότερα στη φάση 

της ήπιας γνωστικής διαταραχής. Ατροφία στην περιοχή της µέσης 

κροταφικής έλικας έχει προταθεί οτι σχετίζεται µε διαταραχή 

εκτελεστικών λειτουργίων και της λειτουργίας διατήρησης της προσοχής 

ενδεχοµένως στο πλαίσιο εκφύλισης της κοιλιακής µετωπο-βρεγµατικής 

οδού 178, 245. Τα πλαγιωµένα ευρήµατα αποτελούν πιθανότατα το αρχικό 

στάδιο µιας επακόλουθης αµφοτερόπλευρης διαταραχής µε την πλευρά 

έναρξης να ορίζεται πιθανώς από ιδιαίτερα χαρακτηριστικά του εκάστοτε 

δείγµατος.  

 Κατά τη σύγκριση των οµάδων PDD και PD-NC µειωµένος όγκος 

φαιάς ουσίας ανεδείχθη στις περιοχές του δεξιού ιπποκάµπου και 

θαλάµου. Η παρουσία ατροφίας στον δεξιό ιππόκαµπο σε ασθενείς µε 

άνοια ΝΠ αποτελεί σταθερό και υψηλής σηµαντικότητας εύρηµα µεταξύ 

των πιο πρόσφατων µετα-αναλύσεων 246, 247, ενώ στη µελέτη των 248, η 

µείωση του όγκου και του πάχους του φλοιού στην περιοχή του 

ιπποκάµπου προέβλεψε µε ακρίβεια 80% την παρουσία άνοιας µεταξύ 

παρκινσονικών ασθενών. Επίσης, παθολογοανατοµικές µελέτες έχουν 

αποδείξει αυξηµένη παθολογία Lewy 133, 249 καθώς και µείωση των 

χολινεργικών και ντοπαµινεργικών νευρώνων και της χολινεργικής 
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δραστηριότητας 133 στην περιοχή του ιπποκάµπου σε ασθενείς µε άνοια 

ΝΠ σε σύγκριση µε ασθενείς µε ΝΠ χωρίς άνοια. Μειωµένος όγκος 

φαιάς ουσίας στην περιοχή του θαλάµου σε ασθενείς µε άνοια ΝΠ όπως 

ανευρέθη στην παρούσα µελέτη έχει αναφερθεί και σε δύο προηγούµενες 

µελέτες 171, 181. Ο θάλαµος αποτελεί σηµαντικό κόµβο στην πορεία 

κυκλωµάτων που συνδέουν µετωπιαίες µε υποφλοιώδεις περιοχές, καθώς 

και του κροταφο-µεταιχµιακού κυκλώµατος, ενώ προσαγωγές και 

απαγωγές ίνες προς και από τον ίδιο τον θάλαµο αντίστοιχα σχηµατίζουν 

φλοιο-θαλαµο-φλοιϊκά δίκτυα. Συνεπώς, εκφυλιστικές αλλοιώσεις του 

θαλάµου δύνανται να εκφραστούν τόσο µε διαταραχές µνήµης 

σχετιζόµενες µε το µεταιχµιακό σύστηµα αλλά και µε πολλαπλές 

διαταραχές εκτελεστικών λειτουργιών στο πλαίσιο υποφλοιώδους τύπου 

άνοιας και µετωπιαίας δυσλειτουργίας 250 - 252. Αναφορές για ατροφία του 

θαλάµου υπάρχουν επίσης σε άνοιες του µετωπο-κροταφικού φάσµατος 

253 αλλά και στη νόσο Alzheimer 254. 

 Οι αναλύσεις παλινδρόµησης µε την συνολική, τη «φλοιώδη» και 

την «υποφλοιώδη» βαθµολογία της κλίµακας PD-CRS σε ολόκληρο το 

δείγµα των ασθενών ανέδειξαν επίσης υψηλής στατιστικής 

σηµαντικότητας συσχετίσεις µε τον όγκο της φαιάς ουσίας σε πολλές 

περιοχές του εγκεφάλου. Η ατροφία εκτεταµένων φλοιωδών και 

υποφλοιωδών περιοχών κατά την εξέλιξη της γνωστικής διαταραχής στη 

ΝΠ αποτυπώνεται σε πρόσφατες ανασκοπήσεις 246, 255, καθώς ο 
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αυξανόµενος όγκος των σχετικών µελετών, παρά τη σηµαντική 

ετερογένεια των ευρηµάτων τους, καταδεικνύουν τη συµµετοχή 

πολλαπλών δικτύων κατ’αντιστοιχία µε τα ποικίλα γνωστικά ελλείµµατα 

και τη σύνθετη παθοφυσιολογία της νόσου. Ιδιαίτερο εύρηµα της 

παρούσας µελέτης αποτελεί η σταθερή συσχέτιση του όγκου µεγάλου 

τµήµατος του ραβδωτού σώµατος µε την επιδεινούµενη γνωστική 

λειτουργία. Περιορισµένος αριθµός προηγούµενων µελετών έχουν 

περιγράψει ατροφία του κερκοφόρου πυρήνα 132, 181, 256 και του κελύφους 

173 σε ασθενείς µε άνοια ΝΠ. Ωστόσο η ισχυρή συµµετοχή του ραβδωτού 

στην εξέλιξη της γνωσιακής έκπτωσης υποστηρίζεται επίσης τόσο από 

µελέτες απεικόνισης µε DAT-SCAN  134 αλλά και από ευρήµατα σε 

κυτταρικό επίπεδο µε την παρουσία αυξηµένης συγκέντρωσης α-

συνουκλεΐνης στην περιοχή σε ασθενείς µε άνοια ΝΠ 111. Οι εκφυλιστικές 

αλλοιώσεις του ραβδωτού σε συνδυασµό µε ανάλογες αλλοιώσεις του 

περιοχών του κογγχοµετωπιαίου και σε µικρότερη έκταση του 

προµετωπιαίου φλοιού, αλλά και της έλικας του προσαγωγίου και του 

θαλάµου όπως παρατηρήθηκαν στις παρούσες αναλύσεις παλινδρόµησης 

αποτυπώνουν τη σηµαντική διαταραχή πολλαπλών µετωποραβδωτών 

κυκλωµάτων, όπως του ραχιοπλευρικού προµετωπιαίου, του 

κογχοµετωπιαίου και του κυκλώµατος του πρόσθιου τµήµατος της έλικας 

του προσαγωγίου. Η δυσλειτουργία του ραχιοπλευρικού κυκλώµατος έχει 

συσχετισθεί µε την έκπτωση πολλαπλών εκτελεστικών λειτουργιών, ενώ 
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βλάβες οι οποίες διαταράσσουν το κογχοµετωπιαίο κύκλωµα έχουν 

συνδεθεί µε συναισθηµατική αστάθεια και διαταραχές συµπεριφοράς, 

συχνά µε τη µορφή της άρσης αναστολών 252, 257. Αντίστοιχα, η αναστολή 

του κυκλώµατος του πρόσθιου τµήµατος της έλικας του προσαγωγίου 

έχει προταθεί οτι σχετίζεται µε την εκδήλωση µειωµένης κινητοποίησης, 

αβουλίας και απάθειας 252, 258. 

 Υψηλής στατιστικής σηµαντικότητας συσχετίσεις παρατηρήθηκαν 

µεταξύ του όγκου εκτεταµένων περιοχών φαιάς ουσίας και της επίδοσης 

στις υποδοκιµασίες της ελεύθερης ανάκλησης λεκτικού υλικού και της 

κατονοµασίας παρουσία οπτικού ερεθίσµατος, ενώ η βαθµολογία στη 

δοκιµασία της καθυστερηµένης ανάκλησης παρουσίασε συσχέτιση µε 

τον όγκο περιορισµένης έκτασης κροταφο-βρεγµατικών περιοχών 

αριστερά. Σε µια µεγάλη προοπτική µελέτη ασθενών µε ΝΠ η 

ελλειµµατική λεκτική µνήµη αποτέλεσε σηµαντικό προγνωστικό δείκτη 

για την ανάπτυξη άνοιας 88. Επίσης, σε µελέτες ασθενών µε σύνδροµο 

οπίσθιας φλοιΐκής ατροφίας 259 αλλά και αµνηστικού τύπου ήπια 

γνωστική διαταραχή 260, η εξασθένιση της λεκτικής µνήµης συσχετίσθηκε 

µε ατροφία περιοχών των έξω κροταφικών και βρεγµατικών λοβών 

ανάλογες µε αυτές που παρατηρήθηκαν στην παρούσα µελέτη σε σχέση 

µε την καθυστερηµένη ανάκληση, παρά µε τη συµµετοχή περιοχών του 

µέσου κροταφικού λοβού. Προηγούµενες µελέτες λειτουργικής 

απεικόνισης µε fMRI έχουν προτείνει την ενεργοποίηση του 
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ραχιοπλευρικού και κοιλιοπλάγιου προµετωπιαίου φλοιού, του έσω 

βρεγµατικού λοβίου, της συµπληρωµατικής κινητικής περιοχής και του 

προκινητικού φλοιού µε ταυτόχρονη καταστολή περιοχών που 

απαρτίζουν το «δίκτυο αυτόµατης λειτουργίας» (default mode network) 

όπως ο έσω κοιλακός προµετωπιαίος φλοιός, ο οπίσθιος φλοιός του 

προσαγωγίου, η γωνιώδης έλικα και ο έσω και έξω κροταφικός φλοιός 

κατά τον έλεγχο εκτελεστικών λειτουργιών 261 - 263. Στην παρούσα µελέτη 

ωστόσο, παρατηρήθηκε θετική συσχέτιση του όγκου της µέσης 

κροταφικής έλικας και του οπίσθιου τµήµατος της έλικας του 

προσαγωγίου µε την επίδοση στην υποδοκιµασία της εργαζόµενης 

µνήµης, ευρήµατα που συνάδουν µε αυτά µια πρόσφατης µελέτης 

δοµικής και λειτουργικής απεικόνισης 264. Και στις δυό µελέτες 

παρατηρήθηκε επίσης θετική συσχέτιση µε τον όγκο του σφηνοειδούς 

φλοιού, ενώ µε βάση τις παρούσες αναλύσεις προτείνεται και η πιθανή 

συµµετοχή της ατροφίας του προσφηνοειδούς φλοιού στην εξασθένιση 

των εκτελεστικών λειτουργιών. Τέλος, ασθενείς µε χαµηλή βαθµολογία 

της δοκιµασίες αντιγραφής ρολογιού επέδειξαν µειωµένο όγκο φαιάς 

ουσίας στις περιοχές της γλωσσικής και παραϊπποκάµπειου έλικας καθώς 

και στον ατρακτοειδή φλοιό, περιοχές οι οποίες εµπλέκονται στην 

αντίληψη, κωδικοποίηση και ανάκληση σύνθετης οπτικής πληροφορίας 

265, 266. Μειωµένο πάχος φλοιού στις περιοχές της γλωσσικής και 
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παραϊπποκάµπειου έλικας παρατηρήθηκε και σε προηγούµενη µελέτη σε 

σχέση µε τη µειωµένη επίδοση στη δοκιµασία αντιγραφής ρολογιού 201.  

 Από την ανάλυση των δεδοµένων µε απεικόνιση τανυστή διάχυσης 

παρατηρήθηκαν διαταραχές της τιµής της FA κατά τη σύγκριση της 

οµάδας PDD µε τις οµάδες PD-NC και PD-MCI. Ενδιαφέρουσες 

συσχετίσεις αναδείχθηκαν επίσης µεταξύ της συνολικής εκτίµησης της 

γνωστικής κατάστασης µε την κλίµακα PD-CRS και των τιµών των 

δεικτών διάχυσης FA, MD και AD, καθώς και µεταξύ της «φλοιώδους» 

και της «υποφλοιώδους» βαθµολογίας και της βαθµολογίας σε επιµέρους 

υποδοκιµασίες της PD-CRS και της τιµής της FA.  

 Η οµάδα PDD σε σύγκριση µε την οµάδα PD-MCI παρουσίασε 

µειωµένη τιµή FA, συµβατή µε απώλεια της ακεραιότητας των νευρικών 

ινών 267, στην περιοχή του άνω τµήµατος του ακτινωτού στεφάνου 

αριστερά, ενώ µια πιο εκτεταµένη διαταραχή της λευκής ουσίας 

ανεδείχθη κατά τη σύγκριση της οµάδας PDD µε την οµάδα PD-NC. Η 

απουσία στατιστικά σηµαντικών αποτελεσµάτων κατά τη σύγκριση των 

οµάδων PD-MCI και PD-NC θα µπορούσε πιθανά να αποδωθεί στη 

σηµαντική ετερογένεια των γνωστικών 268 και νευροπαθολογικών 269 

χαρακτηριστικών των ασθενών µε ήπια γνωστική διαταραχή. Η χαµηλή 

συνολική βαθµολογία στη κλίµακα PD-CRS συσχετίσθηκε µε µειωµένες 

τιµές FA κυρίως σε προµετωπιαίες και µεταιχµιακές περιοχές, καθώς και 

στο µεσολόβιο. Προηγούµενες µελέτες οι οποίες χρησιµοποίησαν το ίδιο 
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πρωτόκολλο ανάλυσης των απεικονιστικών δεδοµένων (Tract-based 

spatial statistics) έχουν περιγράψει συσχετίσεις µεταξύ της µειωµένης 

επίδοσης στην κλίµακα MMSE και µειωµένων τιµών FA στο µεσολόβιο, 

την κάτω µετωπο-ινιακή δεσµίδα, την άνω επιµήκη δεσµίδα, την κάτω 

επιµήκη δεσµίδα και το προσαγώγιο 189, 191. Ένα ιδιαίτερο εύρηµα της 

παρούσας µελέτης αποτελεί η γραµµική συσχέτιση της τιµής της AD µε 

τη βαθµολογία στην κλίµακα PD-CRS σε πολλαπλά µείζονα δεµάτια 

λευκής ουσίας. Η ανωτέρω µεταβολή στις τιµές της AD δεν συνοδεύτηκε 

από στατιστικά σηµαντική ταυτόχρονη διαφοροποίηση των τιµών της 

RD. Το εύρηµα αυτό είναι ενδεικτικό µιας προοδευτικής και τελικά 

εκσεσηµασµένης νευραξονικής εκφύλισης, χωρίς έκδηλη αποµυελίνωση, 

η οποία λαµβάνει χώρα κατά την εξέλιξη της γνωστικής έκπτωσης 270, 271. 

Επιπλέον, στους ασθενείς µε µειωµένη επίδοση στον νευροψυχολογικό 

έλεγχο παρατηρήθηκαν µειωµένες τιµές της MD. Παρά το γεγονός ότι η 

διαδικασία της νευροεκφύλισης έχει συνδεθεί περισσότερο τυπικά µε 

αυξηµένες ή αµετάβλητες τιµές MD, µειωµένες τιµές MD έχουν 

αναφερθεί σε προσυµπτωµατικές περιπτώσεις ατόµων µε οικογενή νόσο 

Alzheimer 272, 273, όπως επίσης και σε περιπτώσεις ανίχνευσης 

αµυλοειδούς σε άτοµα χωρίς γνωσιακά ελλείµµατα 274. Διαδικασίες 

αναδίπλωσης και κατάτµησης των νευραξόνων, καθώς και εναποθέσεις 

αµυλοειδούς µε αντισταθµιστική ανάπτυξη κυτταρικού οιδήµατος και 

ενεργοποίηση της γλοίας έχουν προταθεί στις ανωτέρω µελέτες ως 
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πιθανοί µηχανισµοί παρεµπόδισης της διάχυσης τόσο στον εξωκυττάριο 

όσο και στον ενδοκυττάριο χώρο 272, 274, 275. Ανάλογοι µηχανισµοί θα 

µπορούσαν να ερµηνεύσουν τα ευρήµατα και της παρούσας µελέτης 

καθώς η ύπαρξη πρωτεϊνικών συσσωµατωµάτων σχετιζόµενων µε τη 

νόσο Alzheimer έχει τεκµηριωθεί και στην άνοια της ΝΠ 276. Επιπλέον, 

λαµβάνοντας υπ’όψιν τη συσχέτιση της γνωστικής επιδείνωσης µε το 

νευροπαθολογικό στάδιο της ΝΠ όπως υποστηρίζεται από προηγούµενη 

βιβλιογραφία 105, οι χαµηλότερες τιµές MD στους ασθενείς µε έκδηλη 

άνοια θα µπορούσαν να αποδωθούν στον περιορισµό της διάχυσης από 

την αυξηµένη συγκέντρωση εγκλείστων α- συνουκλεΐνης, κυρίως µε τη 

µορφή νευριτών Lewy στους προσβεβληµένους νευράξονες. Οι 

µεταβολές των MD και AD παρουσίασαν εν πολλοίς ταυτόσηµη 

κατανοµή µε εξαίρεση τις προµετωπιαίες περιοχές όπου παρατηρήθαν 

µεµονωµένες διαταραχές της AD. Ο πιο εκσεσηµασµένος περιορισµός 

της διάχυσης  στις κεντρικές και οπίσθιες περιοχές θα µπορούσε εν µέρει 

να αποδωθεί στην ανιούσα επέκταση της παθολογίας Lewy όπως αυτή 

προτείνεται στη θεωρία του Braak 15. 

 Από τις επιµέρους δοκιµασίες της  PD-CRS, συσχέτιση µε τις τιµές 

της FA σε πολλαπλά µείζονα δεµάτια παρουσίασε µια “φλοιώδους 

τύπου” υποδοκιµασία (κατονοµασία µε παρουσία οπτικού ερεθίσµατος) 

και δύο δοκιµασίες ελέγχου υποφλοιωδών λειτουργιών (άµεση ελεύθερη 

ανάκληση λεκτικού υλικού, εργαζόµενη µνήµη). Τα ευρήµατα αυτά 
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υποδηλώνουν την εξασθένιση ορισµένων ντοπαµινεργικά και –µη 

εξαρτώµενων γνωστικών λειτουργιών από πρώιµα στάδια της νοητικής 

έκπτωσης στη ΝΠ, µε σηµαντική επιδείνωση κατά τη µετάβαση σε 

άνοια, µέσω της διαταραχής των αντίστοιχων διαµεσολαβούµενων 

κυκλωµάτων.   

Ιδιαίτερα σταθερό εύρηµα στις αναλύσεις της παρούσας µελέτης 

αποτέλεσε η µείωση των τιµών της FA στο µεσολόβιο, τον ακτινωτό 

στέφανο και το προσαγώγιο στους ασθενείς µε µεγαλύτερα γνωστικά 

ελλείµµατα. Μειωµένες τιµές της FA στο µεσολόβιο έχουν αναφερθεί και 

σε προηγούµενες µελέτες σε ασθενείς µε άνοια ΝΠ 189, 191, 193. Η 

παρατηρούµενη αυτή διαταραχή των νευρικών ινών πιθανότατα 

αντικατοπτρίζει την σχετιζόµενη τοπογραφικά παθολογία του φλοιού. Ο 

ακτινωτός στέφανος δεν συνιστά ειδικό δεµάτιο νευρικών ινών αλλά 

απαρτίζεται από το σύνολο της λευκής ουσίας η οποία καταλήγει 

κοιλιακά στην έσω κάψα και ραχιαία στο ηµιωοειδές κέντρο, 

εµπερικλείοντας πλήθος φλοιο-φλοιϊκών αλλά και κεντροµόλων και 

φυγόκεντρων συνδέσεων. Παρ’ότι δεν υπάρχουν ιδιαίτερες αναφορές για 

τη διαταραχή της δοµής αυτής στην άνοια της ΝΠ, µεταβολές της 

διάχυσης στο πρόσθιο, άνω και οπίσθιο τµήµα του ακτινωτού στεφάνου 

έχουν επιδείξει συσχέτιση µε την έκπτωση εκτελεστικών και οπτικο-

χωρικών λειτουργιών, καθώς και µε την ικανότητα διατήρησης της 

προσοχής 277, 278. Διαταραχές στη µικροδοµή της περιοχής αυτής αλλά και 
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ανάλογες διαταραχές σε άλλες προβολικές ίνες όπως διαπιστώθηκαν 

στην παρούσα µελέτη υποδεικνύουν ένα σύνδροµο αποσύνδεσης σε 

υποφλοιώδη κυκλώµατα µεταξύ των θαλάµων, των βασικών γαγγλίων 

και των προµετωπιαίων περιοχών. Τέλος, η παρούσα µελέτη ενισχύει την 

προϋπάρχουσα αποδοχή για τον ρόλο του προσαγωγίου στις γνωσιακές 

διαταραχές, µεταξύ αυτών και στην άνοια της ΝΠ. Το προσαγώγιο 

συνδέει τον ιππόκαµπο µε το οπίσθιο τµήµα της έλικας του προσαγωγίου 

και τον προµετωπιαίο φλοιό. Βλάβες κατά µήκος της πορείας του έχουν 

συσχετισθεί κυρίως µε διαταραχές της επεισοδιακής µνήµης και της 

οπτικο-χωρικής αντίληψης 190, 279.  
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IV. ΣΥΜΠΕΡΑΣΜΑΤΑ 

v  Η γνωστική έκπτωση στους ασθενείς µε ΝΠ χαρακτηρίζεται 

από µια σταδιακή εξασθένιση υποφλοιωδών λειτουργιών µε την 

κλινική µετάβαση σε άνοια να σηµατοδοτείται από την 

επιπρόσθετη διαταραχή φλοιωδών λειτουργιών 

v Η έκπτωση των γνωστικών  λειτουργιών συνοδεύεται από 

σηµαντικής έκτασης απώλεια του όγκου της φαιάς ουσίας και 

της ακεραιότητας της λευκής ουσίας 

v Πέραν της ατροφίας περιοχών του φλοιού καθώς και δοµών του 

µεταιχµιακού συστήµατος τα ευρήµατα της παρούσας µελέτης 

υποστηρίζουν την ιδιαίτερη σηµασία της απώλειας όγκου φαιάς 

ουσίας στην περιοχή του ραβδωτού κατά την εξέλιξη τη 

γνωστικής έκπτωσης αποτυπώνοντας µεταξύ άλλων τη 

διαταραχή ποικίλων µετωποραβδωτών κυκλωµάτων  

v Η ατροφία περιοχών του κροταφικού λοβού πιθανώς 

εµπλέκεται στην εκδήλωση της ήπιας γνωστικής διαταραχής  

v Η χρήση ειδικών δεικτών διάχυσης, συµπεριλαµβανοµένων της 

αξονικής και ακτινικής διάχυσης, συµβάλλουν στην κατανόηση 

της υποκείµενης παθολογίας της λευκής ουσίας, η οποία µε 

βάση τα ευρήµατα της παρούσας µελέτης προτείνεται ως µια 

προϊούσα νευραξονική εκφύλιση 
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v Οι εκφυλιστικές αλλοιώσεις στις περιοχές του µεσολοβίου, του 

ακτινωτού στεφάνου και του προσαγωγίου πιθανότατα 

διαδραµατίζουν σηµαντικό ρόλο κατά την έναρξη και εξέλιξη 

της γνωστικής έκπτωσης στη ΝΠ παρεµβαίνοντας στις 

συνδέσεις ποικίλων κυκλωµάτων  
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V. ΠΕΡΙΛΗΨΗ  

Στόχοι 

O σκοπός της παρούσας µελέτης ήταν η διερεύνηση µορφολογικών 

µεταβολών της φαιάς ουσίας του εγκεφάλου καθώς και µεταβολών της 

λευκής ουσίας σε µικροσκοπικό επίπεδο σε ασθενείς µε νόσο Parkinson 

(PD) και διαφόρων σταδίων γνωστική έκπτωση.  

 

Υλικό και Μέθοδοι 

Για τον νευροψυχολογικό έλεγχο των ασθενών επιλέχθηκε η κλίµακα 

Parkinson’s Disease-Cognitive Rating Scale (PD-CRS). Πριν την 

εφαρµογή της στη µελέτη η κλίµακα προσαρµόστηκε στην ελληνική 

γλώσσα. Το τελικό δείγµα αποτέλεσαν τρεις οµάδες ασθενών µε PD µη 

διαφέρουσες σηµαντικά ως προς την ηλικία, τη διάρκεια και το στάδιο 

της νόσου: 20 ασθενείς χωρίς γνωστική έκπτωση (PD-NC), 20 ασθενείς 

µε ήπια γνωστική διαταραχή (PD-MCI) και 21 ασθενείς µε άνοια (PDD). 

Οι τρεις οµάδες συγκρίθηκαν ως προς τα κλινικά και απεικονιστικά τους 

χαρακτηριστικά. Οι µεταβολές του όγκου της φαιάς ουσίας µελετήθηκαν 

µε τη χρήση της Τεχνικής Μορφοµετρίας Στοιχειωδών ‘Ογκων (Voxel-

based Morphometry- VBM). Οι διαταραχές της λευκής ουσίας 

αξιολογήθηκαν µε τη µελέτη των παραµέτρων κλασµατικής 

ανισοτροπίας (FA), µέσης διάχυσης (MD), επιµήκους διάχυσης (AD) και 
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εγκάρσιας διάχυσης (RD) οι οποίες προέκυψαν από ακολουθίες τανυστή 

διάχυσης (Diffusion Tensor Imaging-DTI) και µε τη χρήση του 

λογισµικού Tract-based spatial statistics.  

 

Αποτελέσµατα  

Η υποφλοιώδης βαθµολογία της PD-CRS διέφερε σηµαντικά 

µεταξύ όλων των οµάδων, σε αντίθεση µε τη «φλοιώδη» υποβαθµολογία 

η οποία ήταν σηµαντικά µικρότερη µόνο στην οµάδα PDD. Σε σύγκριση 

µε την οµάδα PD-NC, οι ασθενείς της οµάδας PD-MCI παρουσίασαν 

ατροφία στην περιοχή της κάτω και µέσης κροταφικής έλικας, ενώ 

αντίστοιχα στην οµάδα PDD παρατηρήθηκε ατροφία σε περιοχές του 

θαλάµου και του ιπποκάµπου. Σε ανάλυση πολλαπλής παλινδρόµησης σε 

ολόκληρο το δείγµα των ασθενών, η συνολική επίδοση στην κλίµακα 

PD-CRS παρουσίασε θετική συσχέτιση µε τον όγκο της φαιάς ουσίας σε 

πολλαπλές περιοχές συµπεριλαµβανοµένων εκτεταµένων περιοχών του 

φλοιού, του ραβδωτού και του µεταιχµιακού συστήµατος. Στατιστικά 

σηµαντικές συσχετίσεις µε τον όγκο της φαιάς ουσίας µε διάφορα χωρικά 

πρότυπα παρατηρήθηκαν επίσης µε τις υποβαθµολογίες της PD-CRS, 

καθώς και µε τη βαθµολογία σε επιµέρους υποδοκιµασίες.  

 Κατά την εφαρµογή της µεθόδου DTI η οµάδα PDD παρουσίασε 

χαµηλότερες τιµές FA στο µεσολόβιο καθώς και στην περιοχή του 

ακτινωτού στεφάνου και του προσαγωγίου σε σχέση µε την οµάδα PD-
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NC, ενώ σε σύγκριση µε την οµάδα PD-MCI µείωση της τιµής της FA 

παρατηρήθηκε µόνο στον ακτινωτό στεφάνο. Σε αναλύσεις πολλαπλής 

παλινδρόµησης η χαµηλότερη βαθµολογία στην κλίµακα PD-CRS 

συσχετίσθηκε µε µειωµένες τιµές FA, MD και AD σε πολλαπλά δεµάτια 

λευκής ουσίας εντοπιζόµενα κυρίως σε προµετωπιαίες και µεταιχµιακές 

περιοχές, καθώς και στο µεσολόβιο. Στατιστικά σηµαντική µείωση της 

FA παρατηρήθηκε επίσης σε σχέση µε τις υποβαθµολογίες της PD-CRS, 

καθώς και µε τη βαθµολογία σε επιµέρους υποδοκιµασίες. 

 

Συµπεράσµατα  

Η γνωστική έκπτωση στους ασθενείς µε PD χαρακτηρίζεται από µια 

σταδιακή εξασθένιση υποφλοιωδών λειτουργιών µε την κλινική 

µετάβαση σε άνοια να σηµατοδοτείται από την επιπρόσθετη διαταραχή 

φλοιωδών λειτουργιών. Η έκπτωση των γνωστικών  λειτουργιών 

συνοδεύεται από σηµαντικής έκτασης απώλεια του όγκου της φαιάς 

ουσίας και της ακεραιότητας της λευκής ουσίας. Στα ιδιαίτερα ευρήµατα 

της παρούσας µελέτης συγκαταλέγεται η σταθερή ανεύρεση κατά τις 

περισσότερες αναλύσεις ατροφία του ραβδωτού, αποτυπώνοντας έτσι και 

τη διαταραχή ποικίλων µετωποραβδωτών κυκλωµάτων. Επίσης η χρήση 

ειδικών δεικτών διάχυσης ανέδειξε ευρήµατα ενδεικτικά µιας 

προοδευτικής νευραξονικής εκφύλισης κατά την εξέλιξη της γνωστικής 

διαταραχής, µε πιο σταθερή εντόπιση κατά την παρούσα µελέτη στις 
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περιοχες του µεσολοβίου, του ακτινωτού στεφάνου και του 

προσαγωγίου.  
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VI. SUMMARY  

Parkinson’s disease dementia. The pattern of cognitive decline 

progression: a clinico-radiological study  

Author: Maria Chondrogiorgi 

 

Purpose  

The purpose of the present study was to investigate morphological gray 

matter abnormalites, as well as microstructural white matter 

abnormalities, in in patients with idiopathic Parkinson's disease (PD) and 

various stages of cognitive decline.  

 

Materials and Methods 

The Parkinson's Disease-Cognitive Rating Scale (PD-CRS) was used for 

the basic neuropsychological evaluation of the participants. Prior to its 

application in the study, the scale was adapted in the Greek language. The 

final sample consisted of three PD patient groups of similar age, disease 

duration and disease stage; 20 patients without cognitive impairment 

(PD-NC), 20 patients with mild cognitive impairment (PD-MCI) and 21 

patients with dementia (PDD). The three patient groups were compared in 

terms of their clinical and imaging characteristics. Changes in gray matter 
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volume were studied with the use of voxel-based morphometry (VBM). 

White matter abnormalities were assessed by using fractional anisotropy 

(FA), mean diffusivity (MD), axial diffusivity (AD) and radial diffusivity 

(RD) measures derived by diffusion tensor imaging. Voxelwise statistical 

analysis of the FA, MD, AD and RD data was carried out using Tract-

Based Spatial Statistics.  

 

Results 

Statistical significant differences were observed among all patient groups 

regarding the “subcortical” sub-score of PD-CRS. In contrast, the 

“cortical” sub-score was significantly lower only in the PDD group. 

Compared to the PD-NC group, the PD-MCI group presented atrophy of 

the inferior and middle temporal gyrus, whereas in the PDD group, 

atrophy was observed in thalamus and hippocampus. In multiple 

regression analysis across the whole sample of participants, the overall 

performance on the PD-CRS scale was positively associated with gray 

matter volume across multiple regions, including extensive areas of the 

cortex, the striatum as well as limbic regions. Statistically significant 

correlations with gray matter volume with different spatial patterns were 

also observed with the PD-CRS sub-scores, as well as with the score in 

specific PD-CRS raw items.  
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The DTI method revealed lower FA values in the corpus callosum, the 

corona radiata and the cingulum in PDD patients compared to the PD-NC 

group. When compared to the PD-MCI group, PDD patients manifested 

decreased FA restricted to corona radiata. Lower PD-CRS score was 

significantly asssociated with decreased FA, MD and AD values in 

multiple white matter tracts primarily located in prefrontal and limbic 

areas as well as across the corpus callosum. Significant associations with 

lower FA values were also observed in the regression analyses involving 

PD-CRS sub-scores and the score in specific PD-CRS raw items.  

 

Conclusions  

Cognitive impairment in PD-patients is characterized by a gradual decline 

of subcortical fuctions with clinical transition to dementia to be signaled 

by superimposed deficits in cortical functions. Cognitive deterioration is 

accompanied by a significant loss of gray matter volume and white matter 

integrity. The observed striatal atrophy in patients with more severe 

cognitive impairment was one of the most stable and outstanding findings 

of the present study, reflecting among others the impairment of multiple 

frontο-striatal circuits. In addition, the use of diffusion indices, including 

directional diffusivities, revealed findings suggestive of a progressive 

axonal degeneration accompanying the transition to dementia. The corpus 
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callosum, the corona radiata and the cingulum are among the regions 

mostly affected during this course. 
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VIII. ΠΑΡΑΡΤΗΜΑ  

Mετάφραση και προσαρµογή στην Ελληνική γλώσσα της κλίµακας 
PD-CRS  

Parkinson’s disease Cognitive Rating Scale (Greek)  

Οι υποδοκιµασίες χορηγούνται µε την ίδια σειρά που παρουσιάζονται παρακάτω: 

1. Άµεση ελεύθερη ανάκληση λεκτικού υλικού 

Οδηγίες: Ζητείται από τον εξεταζόµενο να διαβάσει δυνατά τις γραµµένες λέξεις που 

παρουσιάζονται σε 12 διαδοχικές καρτέλες. Πραγµατοποιούνται τρεις δοκιµές και 

ζητείται από τον εξεταζόµενο να ανακαλέσει όσο το δυνατόν περισσότερες λέξεις 

µετά από κάθε δοκιµή.  

Περιεχόµενα:  

 

Λέξεις 

ΦΩΣ 

 

ΜΕΤΑΞΙ 

 

ΑΜΜΟΣ 

 
ΒΛΕΦΑΡΙΔΑ 

 
ΡΥΖΙ 

 
ΓΡΑΒΑΤΑ 

 
ΜΑΥΡΟΠΙΝΑΚΑΣ 

 
ΠΟΔΗΛΑΤΟ  

 
ΑΣΤΕΡΙ 

IO 
ΛΙΟΝΤΑΡΙ 
ΔΑΧΤΥΛΙΔΙ 
ΑΡΩΜΑ 
 

Βαθµολογία: 1 βαθµός για κάθε λέξη που ανακλήθηκε σωστά. Το 

ανώτερο/µεγαλύτερο νούµερο λέξεων που ανακλήθηκε σωστά σε κάθε δοκιµή 

αποτελεί τη βαθµολογία (0-12 βαθµοί). 
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2. Κατονοµασία µε παρουσία οπτικού ερεθίσµατος. 

Οδηγίες: Ζητείται από τον εξεταζόµενο να ονοµάσει τα σχέδια που παρουσιάζονται 

σε 20 διαδοχικές κάρτες. Δεν υπάρχει χρονικός περιορισµός για την απάντηση και 

δίνεται µόνο µια προσπάθεια. Δεν παρέχεται σηµασιολογική ή φωνηµική 

υποβοήθηση. Όταν τα αντικείµενα περιλαµβάνονται σε ένα πλαίσιο π.χ. σαλιάρα, 

χαίτη, αγκίστρι, επιτρέπεται στον εξεταστή να επιδείξει το συγκεκριµένο τµήµα του 

σχεδίου που πρέπει να κατονοµαστεί.  

Περιεχόµενο: 

ΣΧΕΔΙΑ (τα σχέδια παρατίθενται στο τέλος του παραρτήµατος) 
ΣΑΛΙΑΡΑ 
ΚΕΡΙ 
ΚΕΡΑΣΙ 
ΣΚΑΜΠΩ 
ΑΓΚΥΡΑ 
ΧΕΛΩΝΑ 
ΧΑΡΤΑΕΤΟΣ 
ΓΛΑΣΤΡΑ  
ΛΑΜΠΑ  
ΚΙΘΑΡΑ 
ΦΕΡΜΟΥΑΡ 
ΧΑΙΤΗ  
ΑΓΚΙΣΤΡΙ  
ΚΑΤΣΑΒΙΔΙ 
ΠΑΝΤΖΟΥΡΙ 
ΠΑΡΑΜΑΝΑ 
ΚΟΥΔΟΥΝΙ 
ΛΕΙΡΙ 
ΠΥΡΟΣΒΕΣΤΗΡΑΣ  
ΣΥΡΤΗΣ 
 

Βαθµολογία: 1 βαθµός για κάθε σχέδιο που κατονοµάστηκε σωστά (0-20 βαθµοί). 
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3.Διατηρούµενη προσοχή. 

Οδηγίες: Μια αύξουσα σειρά γραµµάτων και αριθµών διαβάζονται στον 

εξεταζόµενο. Ζητείται από τον εξεταζόµενο να αναφέρει τον αριθµό των γραµµάτων 

στην ακολουθία. Δέκα σειρές γραµµάτων και αριθµών παρουσιάζονται, διαιρούµενες 

σε 5 επίπεδα αυξανόµενης δυσκολίας. Στην αρχή της δοκιµασίας παρέχονται δύο 

ακολουθίες για εξάσκηση. 

 

Περιεχόµενα:  

  Σωστή απάντηση 

Παράδειγµα 
2 Λ Τ 

8 Α 9 

2 γράµµατα 

1 γράµµα 

1 
2 Π 6 5 4 

3 Α 6 Κ Λ 

1 γράµµα 

3 γράµµατα 

2 
Β 9 0 4 Λ Τ 

3 Δ Π 5 7 3 

3 γράµµατα 

2 γράµµατα 

3 
3 9 5 Λ 4 Ζ Α  

Ι 1 Α Σ Ρ 4 1 

3 γράµµατα 

4 γράµµατα 

4 
7 5 Δ Α 4 Τ Β 2 

9 6 8 4 3 7 Λ Δ 

4 γράµµατα 

2 γράµµατα 

5 
Ζ 4 9 Α Τ Δ 3 8 4 

9 5 Μ Δ 4 Σ Δ 3 Ε  

4 γράµµατα 

5 γράµµατα 

 

Βαθµολογία: 1 βαθµός για κάθε σωστή ακολουθία (0-10). H δοκιµασία διακόπτεται 

µετά από δύο αποτυχίες στο ίδιο επίπεδο. 
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4. Εργαζόµενη µνήµη 

Οδηγίες: Ο εξεταζόµενος διαβάζει δυνατά έναν τυχαιοποιηµένο κατάλογο αριθµών 

και γραµµάτων που κυµαίνεται σε µήκος από 2 έως 6 γράµµατα και νούµερα. Μετά 

από κάθε ακολουθία, ζητείται από τον εξεταζόµενο να επαναλάβει τα νούµερα 

πρώτα, και µετά τα γράµµατα. Η δοκιµασία τελειώνει όταν ο εξεταζόµενος δεν 

απαντήσει σωστά σε δυο διαδοχικές ακολουθίες. Στην αρχή της δοκιµασίας 

παρέχονται δύο ακολουθίες για εξάσκηση.  

 

Περιεχόµενα: 

  Σωστή απάντηση 

Παράδειγµα 
Λ 2 Τ 

8 Α 9 

2 Λ Τ  

8 9 Α  

1 
Μ 3 

7 Π  

3 Μ 

7 Π  

2 
Γ 8 Μ  

9 Ι 6  

8 Γ Μ  

9 6 Ι  

3 
Τ 0 4 Α  

7 Χ 6 Κ  

0 4 T A 

7 6 Χ Κ  

4 
M 6 4 N I 

3 5 Σ Γ Δ 

6 4 M N I 

3 5 Σ Γ Δ 

5 
1 Ρ 9 Χ B 3 

M 2 7 4 Z 9 

1 9 3 Ρ Χ B 

2 7 4 9 M Z 
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Βαθµολογία: 1 βαθµός για κάθε σωστή ακολουθία. (0-10) 

 

Δοκιµασία σχεδιασµού ρολογιού 

Οδηγίες: 

5. Αυθόρµητος σχεδιασµός ρολογιού: Ο εξεταζόµενος καλείται να σχεδιάσει την 

πρόσοψη ενός ρολογιού σε ένα χαρτί και να τοποθετήσει τους δείκτες του ρολογιού 

στις "10 και 25 λεπτά".  

6. Αντιγραφή ρολογιού: Ο εξεταζόµενος καλείται να αντιγράψει το ρολόι που 

παρουσιάζεται παρακάτω. 

                   

 Αυθόρµητη Αντιγραφή 

 
Ναι Όχι Ναι Όχι 

Το σχέδιο µοιάζει µε ρολόι     

Το ρολόι δεν είναι χωρισµένο µε γραµµές ή σε τοµείς     

Υπάρχει συµµετρική κατανοµή των αριθµών     

Μόνο τα νούµερα 1 ως 12 έχουν σχεδιαστεί     
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Τα νούµερα των ωρών είναι σωστά τοποθετηµένα     

Μόνο δύο δείκτες είναι σχεδιασµένοι     

Οι δείκτες του ρολογιού αναπαρίστανται ως βέλη     

Ο ωροδείκτης είναι πιο κοντός από το λεπτοδείκτη      

Δεν υπάρχουν γραµµένες λέξεις     

Το νούµερο "25" δεν έχει σχεδιαστεί     

 

Βαθµολογία: 1 βαθµός για κάθε σωστό κριτήριο. (0-10 βαθµοί για κάθε 

υποδοκιµασία) 

 

7. Καθυστερηµένη ελεύθερη ανάκληση λεκτικού υλικού. 

Οδηγίες: Ο εξεταζόµενος καλείται να ανακαλέσει όσο το δυνατόν περισσότερες 

λέξεις από τη λίστα λέξεων που παρουσιάστηκε στην αρχή της δοκιµασίας.  

Περιεχόµενα:  

Λέξεις 

ΦΩΣ 

 

ΜΕΤΑΞΙ 

 

ΑΜΜΟΣ 

 
ΒΛΕΦΑΡΙΔΑ 

 
ΡΥΖΙ 

 
ΓΡΑΒΑΤΑ 

 
ΜΑΥΡΟΠΙΝΑΚΑΣ 

 
ΠΟΔΗΛΑΤΟ  

 
ΑΣΤΕΡΙ 

IO 
ΛΙΟΝΤΑΡΙ 
ΔΑΧΤΥΛΙΔΙ 
ΑΡΩΜΑ 
 

Βαθµολογία: 1 βαθµός για κάθε λέξη που ανακλήθηκε σωστά. (0-12 βαθµοί) 
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8. Εναλλασσόµενη λεκτική ροή.  

Οδηγίες: Ο εξεταζόµενος καλείται να παράγει µε εναλλασσόµενη σειρά όσο το 

δυνατόν περισσότερες λέξεις που αρχίζουν µε το γράµµα "Σ" και λέξεις που 

περιγράφουν είδη ρούχων µέσα σε 60 δευτερόλεπτα. Δίνεται στους εξεταζόµενους η 

οδηγία να µην χρησιµοποιούν κύρια ονόµατα και να µην επαναλαµβάνουν την ίδια 

λέξη µε διαφορετική κατάληξη (π.χ., κολυµπάω, κολύµβηση, µαγιό κολύµβησης).   

Βαθµολογία: 1 βαθµός για κάθε µια σωστή απάντηση που είναι σύµφωνη µε την 

εναλλαγή λέξεων που ξεκινούν µε "Σ" και ειδών ρουχισµού. (0-20 βαθµοί) 

 

9. Λεκτική ροή λέξεων δράσης. 

Οδηγίες:  Χρησιµοποιήθηκαν οι οδηγίες που περιλαµβάνονται στην µελέτη Piatt et 

al. (Lexical, semantic, and action verbal fluency in Parkinson’s disease with and 

without dementia. J Clin Exp Neuropsychol 1999;21:435-443) για την λεκτική ροή 

λέξεων δράσης. Οι οδηγίες είναι οι ακόλουθες: "Σε 60 δευτερόλεπτα θα ήθελα να µου 

πείτε όσο το δυνατόν περισσότερες δραστηριότητες µπορείτε να σκεφτείτε που 

κάνουν οι άνθρωποι. Δεν θα ήθελα να χρησιµοποιήσετε την ίδια λέξη µε διαφορετική 

κατάληξη, όπως τρώω, τρώγοντας, έφαγα. Επίσης, να µου πείτε µεµονωµένες λέξεις 

όπως τρώω, ή µυρίζω, παρά µια πρόταση".  

Βαθµολογία: 1 βαθµός για κάθε σωστή απάντηση. (0-30 βαθµοί) 
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ΒΑΘΜΟΛΟΓΙΕΣ 

ΥΠΟΔΟΚΙΜΑΣΙΑ 

 

Βαθµοί 

1. Άµεση ελεύθερη ανάκληση λεκτικού υλικού  

2. Κατονοµασία µε παρουσία οπτικού ερεθίσµατος  

3. Διατηρούµενη προσοχή  

4. Εργαζόµενη µνήµη  

5. Αυθόρµητος σχεδιασµός ρολογιού  

6. Αντιγραφή ρολογιού  

7. Καθυστερηµένη ελεύθερη ανάκληση λεκτικού υλικού   

8. Εναλλασσόµενη λεκτική ροή  

9. Λεκτική ροή δράσης.  

ΥΠΟΦΛΟΙΩΔΗΣ βαθµολογία (0-104)  

ΦΛΟΙΩΔΗΣ βαθµολογία (0-30)  

ΣΥΝΟΛΙΚΗ βαθµολογία (0-134)  

 

Η υποφλοιώδης και η φλοιώδης βαθµολογία της κλίµακας προκύπτουν αν 

αθροίσουµε τις επιµέρους βαθµολογίες των δοκιµασιών σε κάθε οµάδα. Όπως 

διακρίνεται και από την χρωµατική αντιστοιχία στον παραπάνω πίνακα, η 

βαθµολογία που αφορά τις υποφλοιώδεις λειτουργίες προκύπτει από την άθροιση των 

βαθµολογιών όπως προέκυψαν από τις δοκιµασίες 1,3,4,5,7,8,9, ενώ αντίστοιχα η 

συνολική φλοιώδης βαθµολογία προκύπτει από την άθροιση των βαθµολογιών των 
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δοκιµασιών 2 και 6. Η συνολική βαθµολογία υπολογίζεται αν προσθέσουµε την 

υποφλοιώδη και φλοιώδη βαθµολογία.  

 ΣΧΕΔΙΑ 

1.  

 

2.  

 

3.  
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4.  

 

 

5.  
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6.  

 

7.  

 

8.  
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9.  

 

10.  

 

11.      
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12. 

 

13. 

 

14. 

 

15. 
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17. 
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18. 

 

19. 

 

20. 

 


