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1 Einleitung 

1.1 Das Parkinsonsyndrom – klinisches Bild und Entstehung  

1.1.1 Epidemiologie und Klassifikation 

Bei der Parkinson‘schen Erkrankung handelt es sich um eine langsam fortschreitende 

neurodegenerative Erkrankung. Benannt wurde sie nach dem Erstbeschreiber James Parkinson, 

der in der 1817 publizierten Arbeit „An essay on the shaking palsy" das Krankheitsbild 

darstellte. Das idiopathische Parkinsonsyndrom (iPS) gehört mit einer Prävalenz von 100-

200/100.000 Einwohnern in Deutschland zu einer der häufigsten neurologischen Erkrankungen. 

Bei den über 65-Jährigen ist sogar eine Prävalenz von 1.800/100.000 Einwohnern zu 

verzeichnen [1]. Weltweit gesehen liegt das mediane Erkrankungsalter bei 60 Jahren, während 

die Dauer der Erkrankung von Diagnosestellung bis zum Tode durchschnittlich 15 Jahre beträgt 

[2]. Unklar ist der Einfluss des Geschlechts; ein etwas häufigeres Vorkommen bei Männern ist 

möglich [3]. Das iPS zählt zur Gruppe der akinetisch-rigiden Syndrome oder Parkinson-

syndrome (PS) und macht mit einem Anteil von 75% die größte Gruppe darunter raus. Hierzu 

zählen des Weiteren genetische Formen des PS, PS im Rahmen anderer neurodegenerativer 

Erkrankungen (atypische PS, aPS) und symptomatische (sekundäre) PS [1]. 

1.1.2 Ätiologie 

Als Hauptrisikofaktor für die Manifestation des Morbus Parkinson gilt das Alter. Weiterhin 

wird eine Interaktion von Umwelt- und genetischen Faktoren verantwortlich gemacht [3]. So 

konnten in Studien sowohl krankheitsfördernde als auch protektive Rahmenbedingungen 

bestimmt werden. Beispielsweise gilt eine Exposition gegenüber Pestiziden als Risikofaktor 

[4], während Zigaretten- und Koffeinkonsum einen schützenden Effekt zu haben scheinen [5,6]. 

Zu den wichtigen genetischen Faktoren gehören Mutationen im αSynuklein-Gen (SNCA), die 

mit der Ablagerung von Lewykörperchen im Nervensystem einhergehen [7]. Außerdem 

prädisponieren Veränderungen in der leucine-rich-repeat kinase (2LRRK2) [8] und in der  

Glucocerebrosidase [9]. Des Weiteren sind mitochondriale Dysfunktionen, oxidativer Stress, 

fehlerhafte Proteine und Entzündungsreaktionen mögliche Determinanten [3,10]. 

1.1.3 Pathophysiologie                                                                                                                             

 Als histologische Grundlage der Parkinson‘schen Erkrankung gilt der Untergang 

dopaminerger Neurone der Pars compacta der Substantia nigra. Diese ist im Mesencephalon 

lokalisiert und über die Basalganglienschleife in das motorische System eingebunden. Sie 

scheint hier für die Balance zwischen inhibitorischen und exzitatorsichen Impulsen zuständig 
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zu sein. Bei ihrem Ausfall werden sowohl eine entstehende Desinhibition als auch eine 

verstärkte Inhibition wirksam, was das gleichzeitige Auftreten von Hyperkinesien (=Tremor) 

und Bradykinesien erklärt [11,12]. Über ihre dopaminvermittelten Efferenzen nimmt sie eine 

zentrale Rolle in der Bewegungsplanung und -initiierung ein; jene Bereiche, die bei Bestehen 

eines PS beeinträchtigt sind. Die Bradykinese scheint unter den Symptomen die höchste 

Korrelation zu einem Dopaminmangelzustand zu haben [13]. Als pathophysiologisch weiterhin 

relevant gilt die Ablagerung von Lewykörperchen. Hierbei handelt es sich um 

intrazytoplasmatische, eosinophile Einschlusskörperchen in veränderten Neuronen. Sie 

bestehen aus α-Synuklein, Ubiqiutin und anderen Proteinen [14] und finden sich auch außerhalb 

des Basalgangliensystems in nicht-dopaminergen Zellen. Ihre Verbreitung im Nervensystem 

von Parkinson-Patienten ist weitläufig und mit dem Auftreten von nicht-motorischen 

Symptomen vergesellschaftet. Daher gilt die Klassifikation der Parkinson‘schen Erkrankung 

als reine Dysfunktion des dopaminergen, motorischen Systems als unzureichend. Vielmehr 

muss von einer Multisystemerkrankung ausgegangen werden [15,16]. 

1.1.4 Motorische und nicht-motorische Symptome 

Leitsymptom der PS ist die Bradykinese. In einem bradykinetischen Zustand werden 

Willkürbewegungen verlangsamt geplant, initiiert und durchgeführt. Zudem nimmt die 

Amplitude bei repetitiven Bewegungen ab („Tapping“) [1]. Eine Bradykinese fällt regelmäßig 

durch einen verminderten Armschwung beim Gehen auf, kann sich aber auch in einer 

Verminderung und Verlangsamung von Spontanaktivitäten und Gesten, in einer Hypomimie, 

Mikrographie oder Dysarthrie äußern [17,18]. Zur Diagnosestellung muss außerdem 

mindestens eines der Symptome muskulärer Rigor, Ruhetremor und/oder posturale Instabilität 

vorliegen. Die definitive Diagnose ist mangels spezifischer Biomarker erst postmortem durch 

den Nachweis eines hirnmorphologischen Korrelats möglich. Als wegweisend gilt neben der 

typischen Symptomatik die L-Dopa-Responsivität der gleichen. 

Bei der Parkinson‘schen Erkrankung treten neben den für sie typischen motorischen 

Symptomen auch häufig nicht-motorische Symptome auf (s. Tab. 1), die zu einer erheblichen 

Beeinträchtigung der Lebensqualität beitragen können. Diese sind nicht allein den aPS 

vorbehalten, sondern betreffen gleichfalls Patienten mit iPS. Nichtsdestotrotz können sie gerade 

in sehr frühen Krankheitsstadien ein Hinweis auf das Vorliegen einer atypischen Variante sein. 

Zu den Auffälligkeiten gehören Störungen des Geruchssinnes, Schlafstörungen, 

neuropsychiatrische Symptome wie Depression, Demenz, Unruhe, Spielsucht und sexuelle 

Dysfunktionen sowie auch Dysfunktionen des autonomen Nervensystems [19,20]. 
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Tabelle 1: Nicht-motorische Symptome des Parkinsonsyndroms 

Nicht-motorische Symptome Alle 
 

n = 1072 (%) 

Krankheitsschwere (Hoehn und Yahr-Score) 
        1                   1,5-2              2,5-3               4-5 
n = 167 (%)     n = 515 (%)   n = 325 (%)   n = 49 (%) 

Gastrointestinal 654 (61.0) 76 (45.5) 280 (54.4) 250 (76.9) 36 (73.5) 

Schmerz 653 (60.9) 85 (50.9) 302 (58.6) 218 (67.1) 39 (79.6) 

Urogenital 614 (57.3) 72 (43.1) 266 (51.7) 222 (68.3) 44 (89.8) 

Kardiovaskulär 158 (14.7) 22 (13.2) 70 (13.6) 53 (16.3) 11 (22.5) 

Schlaf 687 (64.1) 80 (47.9) 312 (60.6) 245 (75.4) 40 (81.6) 

Abgeschlagenheit 623 (58.1) 63 (37.7) 291 (56.5) 224 (68.9) 40 (81.6) 

Apathie 328 (30.6) 41 (24.6) 138 (26.8) 119 (36.6) 24 (49.0) 

Aufmerksamkeit/Gedächtnis 479 (44.7) 63 (37.7) 208 (40.4) 168 (51.7) 32 (65.3) 

Haut 260 (24.3) 24 (14.4) 102 (19.8) 112 (34.5) 16 (32.7) 

Psyche 716 (66.8) 102 (61.1) 326 (63.3) 238 (73.2) 41 (83.7) 

Atmung 191 (17.8) 16 (9.6) 80 (15.5) 74 (22.8) 15 (30.6) 

Sonstiges 515 (48.0) 62 (37.1) 247 (48.0) 168 (51.7) 29 (59.2) 

 n = Anzahl                                                                      Quelle: Non-motor symptoms in atypical and secondary parkinsonism:                                                                                           
the PRIAMO study (Colosimo et al., 2009)[21]  

1.1.5 Therapie 

Therapeutisch stehen für den Morbus Parkinson bisher rein symptomatische Ansätze zur 

Verfügung. Man unterscheidet pharmakologische, operative und nicht-medikamentöse 

Therapieregime. Im Vordergrund steht die medikamentöse Therapie, die frühzeitig initiiert 

werden sollte. Entsprechend des Pathomechanismus werden dopaminäquivalente Substanzen 

eingesetzt. Nach aktuellen Empfehlungen sollte die Therapie mit einem Non-Ergot-Dopamin-

agonisten wie Pramipexol begonnen werden. Die Nebenwirkungen der Dopaminsubstitution 

sind vielfältig. Bei Dopaminagonisten stehen Übelkeit, Tagesmüdigkeit, Impulskontroll-

störungen und die Induktion von Halluzinationen im Vordergrund. Levodopa (L-Dopa) 

verursacht gastrointestinale Nebenwirkungen wie Übelkeit und Erbrechen. Außerdem werden 

eine erhöhte Tagesmüdigkeit und Psychosen beobachtet. Beide Substanzklassen können die 

Ausprägung einer orthostatischen Hypotonie (s.u.) fördern. Weiterhin kommen ggf. COMT-

Inhibitoren, MOA-B-Hemmer, NMDA-Antagonisten und Anticholinergika zum Einsatz [1]. 

 

1.2 Autonome Dysregulation bei Parkinsonsyndromen  

1.2.1 Manifestation und Ursachen 

Eine autonome Dysfunktion stellt eine mögliche Erscheinungsform eines nicht-motorischen 

Symptoms im Rahmen eines PS dar und kann sich vielfältig als Obstipation, Blasenfunktions-
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störung oder erektile Dysfunktion präsentieren. Besonders oft zeigen sich Veränderungen des 

arteriellen Blutdruckprofils. Die häufigste kardiovaskuläre Funktionsstörung bei Parkinson-

Patienten ist die orthostatische Hypotonie (s.u.). Angaben über die Häufigkeit von Symptomen 

des autonomen Nervensystems variieren von 14 - 80% [22,23], wobei etwa 50% der Patienten 

subjektive Beschwerden angeben [24]. Das Ausmaß der autonomen Dysfunktion korreliert mit 

dem Fortschreiten des PS, wobei auch in frühen und prämotorischen Phasen entsprechende 

Symptome objektiviert werden können [25,26]. Als Pathomechanismus gelten der ubiquitäre 

Neuronenverlust, die Ablagerung von Lewykörperchen sowie Läsionen im dorsalen N. vagus-

Kern und in autonomen Regionen des Hirnstamms [27]. Außerdem werden eine 

medikamenteninduzierte [28] sowie eine Genese aufgrund einer Zweiterkrankung wie Diabetes 

mellitus als mitverantwortlich gesehen [22]. 

1.2.2 Orthostatische Hypotonie 

Die orthostatische Hypotonie (OH) ist die häufigste Manifestation einer kardiovaskulären 

autonomen Störung bei Patienten mit iPS [29]. Abhängig vom Stadium der Erkrankung findet 

sie sich bei bis zu 50% der Parkinson-Patienten [22]. Mitunter geht die Manifestation der OH  

der motorischen Phase des PS voraus [25].  Sie wird durch Provokationsmanöver diagnostiziert 

und gilt als nachgewiesen bei einem Abfall des systolischen Blutdrucks ≥20 mmHg bzw. des 

diastolischen Blutdrucks ≥10 mmHg innerhalb von drei Minuten nach einer Lageänderung von 

der Horizontalen in eine aufrechte Position. Dabei muss das Aufrichten entweder mindestens 

60betragen oder es muss eine stehende Position erreicht werden [30,31]. Die OH kann 

asymptomatisch verlaufen; wirkt sie sich jedoch auf die zentralnervöse Perfusion aus, können 

entsprechende Symptome wie Schwindel, Benommenheit, Synkopen, visuelle Störungen, 

Kraftlosigkeit oder Übelkeit sowie Schmerzen beim Stehen resultieren [22]. Des Weiteren 

scheint sie mit nicht-zerebralen Symptomen wie Rücken- und Schulterschmerzen assoziiert zu 

sein [32,33]. Prognostische Relevanz erhält sie dadurch, dass das Risiko für Stürze, Traumata, 

kardio- und zerebrovaskuläre Morbidität erhöht wird und sie entsprechend als unabhängiger 

Prädiktor für eine erhöhte Mortalität gilt [34-36].                 

Für die Genese einer OH bei PS werden Störungen der postganglionären sympathischen 

adrenergen Efferenzen verantwortlich gemacht. Als Korrelat zeigt sich eine kardiale 

sympathische Denervation. In Abgrenzung zum iPS treten bei MSA keine solchen peripheren 

Veränderungen auf; hier scheinen rein zentralnervöse Ursachen die OH zu bedingen [26,37]. 

Eine verminderte Baroreflex-Aktivität, zentrale Läsionen im Hirnstamm, eine postsynaptische 

adrenerge Rezeptor-Hypersensitivität, ein Neuronenverlust und Ablagerungen von Lewy-
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körperchen in sympathischen Ganglien gelten als weitere pathogenetische Faktoren [37]. Auch 

Medikamente wie Selegilin, Amantadin und Dopaminagonisten können einen fördernden 

Einfluss haben [22,28].  

Die Therapie dieser autonomen Störung ist symptomorientiert. Im Vordergrund steht die 

Prävention von Stürzen und Synkopen. Es wird ein schematisches Vorgehen empfohlen, wobei 

im Falle einer asymptomatischen Hypotonie zunächst die Evaluation der Komorbiditäten und 

Medikamente fokussiert wird, die eine Hypotonie fördern können. Bei einem symptomatischen 

Verlauf sollte zunächst nicht-pharmakologisch interveniert werden, beispielsweise in Form 

einer vermehrten Wasser-und Salzaufnahme, der Vermeidung von raschem Aufstehen und 

einer gesteigerten körperlichen Aktivität. Zeigt sich klinisch keine Verbesserung, kommen auch 

pharmakologische Ansätze zum Einsatz. Liegt neben einer OH eine supine Hypertonie (s.u.) 

vor, gilt das Sympathomimetikum Midodrine als erste Wahl, während bei alleiniger Hypotonie 

v.a. Fludrocortison eingesetzt wird. Letztlich ist auch eine Kombination möglich [38]. 

1.2.3 Supine Hypertonie 

Eine weitere Beobachtung bei Patienten mit Parkinson ist die Neigung zu hohen 

Blutdruckwerten in liegender Position. Dieses Phänomen wird als „supine Hypertonie“ (SH) 

bezeichnet und ist definiert als Blutdruckwert >150/90 mmHg im Liegen [39]. Die SH ist meist 

asymptomatisch und häufig assoziiert mit einer OH [40]. Sie manifestiert sich vor allem spät 

am Tag und nachts, tritt insbesondere in fortgeschrittenen Krankheitsstadien auf [22] und gilt 

als Effektor eines erhöhten Risikos für kardiovaskuläre Morbidität und Mortalität. Im Einzelnen 

ist die SH mit einer Hypertrophie des linken Ventrikels, kongestiver Herzinsuffizienz,  Vorhof-

flimmern sowie chronischer Niereninsuffizienz assoziiert. Des Weiteren scheinen die stark 

erhöhten Blutdruckwerte ein insbesondere nächtlich vermehrtes Aufkommen von 

Schlaganfällen und Myokardinfarkten zu bewirken [39]. Die genauen Ursachen dieser 

Blutdruckdysregulation sind unklar und unzureichend untersucht.  Häufig wird die SH als 

Nebenwirkung einer antihypotensiven Therapie der OH diskutiert [39, 41]. 

 

1.3 Unterschiede zwischen klinischen Subgruppen 

Das iPS kann als die klassische Verlaufsform des PS bezeichnet werden. Es wird anhand der 

führenden Symptomatik in drei Subtypen unterteilt. So unterscheidet man einen Tremor-

dominanztyp, von einem akinetisch-rigiden Typ und einem Äquivalenz-Typ [42]. Die Subtypen 

unterscheiden sich nicht nur symptomatisch, sondern auch anhand des klinischen Verlaufs. Der 

akinetisch-rigide Typ hat die ungünstigste Progression. Insbesondere wenn hierbei ausgeprägte 

Gang- und Sprachstörungen vorliegen, scheint die Prognose verschlechtert. Im Vergleich zum 
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Tremordominanztyp wird das akinetisch-rigide Syndrom zwar zu einem späteren Zeitpunkt 

manifest, es hat aber auch eine schnellere  Progressionsgeschwindigkeit [43]. 

Vom iPS sind neurodegenerative Erkrankungen abzugrenzen, im Rahmen derer PS auftreten: 

die sog. atypischen PS. Das PS kann hier als Begleiterscheinung derart vordergründig sein, dass 

die Differentialdiagnose häufig schwerfällt. Gemeinsam ist den aPS das schwache bzw. nicht 

vorhandene Ansprechen auf L-Dopa sowie die gemeinhin schlechtere Prognose. Man 

differenziert zwischen Multisystematrophie vom Parkinson-Typ (MSA-P), Demenz vom Lewy-

Körper-Typ (DLK), progressiver supranukleärer Blickparese (PSP) und kortikobasaler 

Degeneration (CBD). In der vorliegenden Arbeit waren entsprechend der Patientenkohorte die 

Krankheitsbilder MSA und PSP von Relevanz, weshalb auf diese beiden Subgruppen 

nachfolgend im Einzelnen eingegangen wird.                                                                                                                                        

1.3.1 Multisystematrophie                                                                           

Die Multisystematrophie (MSA) ist eine seltene neurodegenerative Erkrankung mit einer 

Prävalenz von 3,4-4,9/100.000 Einwohnern [44]. Sie manifestiert sich meist in der sechsten 

Lebensdekade und betrifft Männer und Frauen gleichermaßen. Bei Beginn der Symptomatik 

beträgt die mittlere Überlebenszeit sechs bis zehn  Jahre [45]. Es handelt sich um eine 

Synukleinopathie, die meist sporadisch auftritt; es gibt allerdings auch prädisponierende 

genetische  Polymorphismen. Auf pathophysiologischer Ebene kommt es zu Neuronenverlust, 

Gliose und Demyelinisierungsprozessen im ZNS. Abhängig davon, ob eine striatonigrale 

Degeneration (SND) oder eine olivopontocerebellare Atrophie (OPCA) prädominiert, 

unterscheidet man zwei pathologische Varianten, die mit zwei unterschiedlichen klinischen 

Verlaufsformen korrelieren: die MSA vom Parkinson-Typ (MSA-P) und die MSA vom 

zerebellären Typ (MSA-C) [46]. Die MSA-P ist mit einem Anteil von 80% die weitaus häufigere 

Variante. Motorische Komponenten sind hier insbesondere Bewegungsverlangsamung, 

Rigidität und Fallneigung, mit oft asymmetrischem Befallsmuster [47]. Anstelle des beim iPS 

charakteristischen Ruhetremors prädominiert häufig ein posturaler- oder Intentionstremor. 

Kennzeichnend und essenziell für die Diagnosestellung ist das Vorliegen einer ausgeprägten 

autonomen Dysregulation, die den motorischen Symptomen um Monate oder Jahre 

vorausgehen kann [48,47]. Neben den klinisch führenden Symptomen erektile Dysfunktion und 

Harninkontinenz zeigt sich in 75% der Fälle eine OH als häufigste kardiovaskuläre Dysfunktion 

[49,50]. Diese kann durch rezidivierende Synkopen, Schwindel, Schwächegefühl, 

Kopfschmerzen oder Schmerzen in Nacken- und Schulterregion symptomatisch werden, wobei 

auch asymptomatische Verläufe möglich sind [51]. In der Hälfte der Fälle ist die OH darüber 
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hinaus mit nocturnaler Hypertonie, Hypertonie in liegender Position und postprandialer 

Hypotonie assoziiert [52]. Im Gegensatz zum iPS tritt eine autonome Funktionsstörung in 

früheren Krankheitsstadien auf [46]. Zudem scheinen andere Ursachen vordergründig zu sein: 

Die postganglionäre Funktion bleibt bei MSA intakt, stattdessen spielt die Störung 

sympathischer und parasympathischer präganglionärer Neurone eine Rolle [37,53]. Letztlich 

sind respiratorische und gastrointestinale Symptome genau wie Schlafstörungen und 

Verhaltensauffälligkeiten im Rahmen der MSA möglich [46]. 

1.3.2 Progressive supranukleäre Blickparese 

Die Prävalenz der progressiven supranukleären Blickparese (PSP) gleicht mit 4,9/100.000 derer 

der MSA [44]. Erste Symptome treten meist in der siebten Lebensdekade auf, wobei das 

männliche Geschlecht etwas häufiger betroffen zu sein scheint [54]. Die mittlere Überlebenszeit 

beträgt bei Beginn der Symptomatik 5,9 – 9,7 Jahre. Die PSP wird pathophysiologisch zu den 

Tauopathien gezählt, die mit Proteinablagerungen in Hirnstamm, Basalganglien und Neokortex 

einhergeht [55]. Je nach Verteilungsmuster der Tau-Ablagerungen resultieren verschiedene 

klinische Subtypen [56], die unterschiedlich stark mit der Ausprägung eines Parkinsonismus 

assoziiert sind. Das Symptomspektrum ist breit, wobei eine vertikale Blickparese, eine 

ausgeprägte Gangunsicherheit sowie eine frühzeitige posturale Instabilität mit Neigung zu 

Stürzen bereits im ersten Erkrankungsjahr als besonders charakteristisch gelten [57]. Häufig 

leiden die Patienten auch an einer Dysphagie sowie an einer starken Dysarthrie [58]. Weiterhin 

sind eine kognitive Verlangsamung, Persönlichkeitsveränderungen, oft in Form einer Apathie 

sowie eine bulbäre Symptomatik zu beobachten [54]. Neben der vertikalen Blickparese 

bestehen oft weitere Störungen der Okulomotorik, die zusammen mit einer fazialen Dystonie 

einen typischen, erstaunten Gesichtsausdruck bewirken [59]. Bezüglich einer Beteiligung des 

autonomen Nervensystems im Rahmen der PSP ist die Studienlage uneindeutig. So finden sich 

in der Literatur Daten, die gegen eine Assoziation von autonomer Dysregulation und PSP 

sprechen [60,61]. Einige Autoren proklamieren gar eine autonome Funktionsstörung als 

Ausschlusskriterium für die Diagnose PSP. Andere Studien hingegen weisen auf eine mögliche 

autonome Dysregulation bei PSP hin [21,62]. Dort sind eine parasympathische Dysfunktion, 

urogenitale und gastrointestinale Funktionsstörungen, Störungen der Pupillomotorik und des 

Schlafverhaltens sowie Fatigue  beschrieben. Die OH scheint ein selteneres Symptom von PSP-

Patienten zu sein [21,62]. 
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1.4 Blutdruck 

1.4.1 Definition und Referenzbereiche  

Der Druck, den das Blutvolumen auf die Gefäßwände ausübt, nennt sich arterieller Blutdruck. 

Er unterliegt Schwankungen, die durch die systolische und diastolische Herzaktion verursacht 

werden. So ist er in der Auswurfphase des Herzens während der Kontraktion des Myokards 

maximal (=systolischer Wert) und  in der Füllungsphase bei erschlafftem Myokard  minimal 

(= diastolischer Wert). Der systolische Blutdruck (SBD) spiegelt somit die Auswurfleistung des 

Herzens wider, während der diastolische Wert (DBD) zur Abschätzung von Elastizität und 

Füllungszustand der Gefäße herangezogen werden kann. Der Blutdruck wird in der Einheit 

mmHg angegeben. Konventionell wird der Blutdruck nach Riva-Rocci peripher mittels einer 

Manschette am Oberarm über der A.brachialis gemessen. Als zentraler Blutdruck (zSBD, 

zDBD) werden die in der Aorta vorherrschenden Drücke bezeichnet. Der zentrale Blutdruck ist 

derjenige Druck, welcher an ZNS und Herz wirksam ist [63]. Er ist stärker mit Endorgan-

schäden und kardiovaskulären Ereignissen assoziiert als der periphere Blutdruck [64]. 

Die Deutsche Hochdruckliga e.V. formuliert Referenzbereiche für den SBD und DBD [65], von 

denen sich Abweichungen und letztlich Pathologien ableiten lassen (s. Tab. 2). 

Zur adäquaten Erhebung des Blutdrucks sind repetitive Messungen an verschiedenen Tagen 

oder alternativ in Form einer 24h-Messung notwendig. 

      Tabelle 2: Referenzbereiche für den Blutdruck 

Bewertung systolischer Wert (mmHg) diastolischer Wert (mmHg) 

optimal < 120 < 80 

Normal < 130 < 85 

Hochnormal 130 - 139 85 - 89 

Hypertonie Grad 1 140 - 159 90 - 99 

Hypertonie Grad 2 160 - 179 100 - 109 

Hypertonie Grad 3 ≥ 180 ≥ 110 

 

1.4.2 Blutdrucktagesprofil 

Der Blutdruck unterliegt einer zirkadianen Rhythmik und zeigt entsprechende Variabilität. Dies 

kann besonders gut mithilfe einer ambulanten 24h-Blutdruckmessung erfasst werden. 

Insbesondere sind Unterschiede zwischen nächtlich und tagsüber erhobenen Blutdruckwerten 

zu beobachten. Hierfür wird neben neurohumoralen Faktoren vor allem der Einfluss des 

autonomen Nervensystems auf kardiovaskuläre Funktionen und Blutdruck verantwortlich 
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gemacht [66,67]. Während tagsüber die Wirkung des Sympathikotonus überwiegt, also 

Noradrenalin- und Adrenalinplasmalevel hoch sind, ist nachts der Vagotonus die führende 

Komponente. Zudem scheint eine dopaminerge Modulation der zirkadianen Rhythmik des 

sympathischen Nervensystems die Blutdruckvariationen mitzuverantworten [68]. Es resultiert 

im Normalfall ein Blutdruckverlauf, welcher die niedrigsten Levels nachts aufweist. Dieser 

nächtliche Blutdruckabfall wird als „Dipping" bezeichnet. In den Morgenstunden kommt es 

dann zu einem abrupten Anstieg der Blutdruckwerte, der bei jungen, gesunden Menschen etwa 

20-25 mmHg und bei älteren 50 mmHg betragen kann. Physiologisch sind außerdem ein Peak 

einmal um 09.00 Uhr und ein weiterer um 19.00 Uhr sowie ein postprandialer Blutdruckabfall 

um etwa 15.00 Uhr [66,69].       

Bei diversen Pathologien verändert sich diese zirkadiane Rhythmik mit der Folge, dass das 

nächtliche Dipping ausfällt. Hierzu zählt auch die OH im Rahmen eines PS [70]. Um die 

Veränderungen zu objektivieren, wird die sogenannte „diurnal/nocturnal blood pressure 

ratio“ herangezogen: 

diurnal/nocturnal blood pressure ratio = 
𝑅𝑅𝑑−𝑅𝑅𝑛

𝑅𝑅𝑑
  x 100 

RRd = durchschnittlicher Blutdruck tagsüber; RRn = durchschnittlicher Blutdruck nachts 

So kann eine Aussage getroffen werden, um wie viel Prozent der durchschnittlich gemessene 

nächtliche Blutdruckwert in Relation zum tagsüber erhobenen Wert variiert. Anhand dessen 

können Subtypen entsprechend des Dippings formuliert werden (s. Tab. 3).  

Tabelle 3: Dipping-Verhalten 

Subtyp diurnal/nocturnal blood pressure ratio (%) 

extreme dippers ≥20 

dippers ≥ 10 

non-dippers < 10 

inverse dippers < 0 

 

Die genauen ursächlichen Mechanismen, die zur Entstehung eines pathologischen Non- bzw. 

Inverse-Dipping beitragen, sind unklar. Ebenso ist fraglich, inwieweit das Non-Dipping als 

Ausdruck einer autonomen Dysregulation einzuordnen ist und sich entsprechend als 

Diagnosemarker dergleichen eignet. Mitunter wird pathologisches Dipping-Verhalten und die 

Aufhebung einer zirkadianen Rhythmik bei Parkinson-Patienten als Konsequenz einer 
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bestehenden supinen Hypertonie diskutiert [26,71,72]. Klinische Relevanz erhält das Non-

Dipping zudem, da es das kardiovaskuläre wie auch das Risiko für Endorganschäden erhöht. 

Es ist u.a. assoziiert mit kardialen Schäden, Stroke und Veränderungen in der Niere [73,74]. 

1.4.3 Regulationsmechanismen  

Prinzipiell kann der Blutdruck über drei mögliche Angriffspunkte moduliert werden: über die 

Herzfrequenz (Hf), das Schlagvolumen (SV) und den totalen peripheren Widerstand (TPR). 

Man unterscheidet kurzfristige von langfristigen Mechanismen der Blutdruckregulation. 

Der entscheidende Mechanismus zur kurzfristigen Anpassung des Blutdrucks an veränderte 

Bedingungen ist der Barorezeptor-Mechanismus. Mechanorezeptoren, die den Dehnungs-

zustand der Gefäße registrieren, sind vor allem im Carotis-Sinus und im Aortenbogen 

lokalisiert. Sie zeigen stets eine tonische Aktivität und erhöhen die Frequenz ihrer Aktions-

potenziale (AP) bei erhöhtem Blutdruck und konsekutiver Gefäßdehnung. Umgekehrt reagieren 

sie auf Blutdruckabfälle, die sie in Form einer reduzierten Blutdruckamplitude registrieren, mit 

einer Verringerung der AP-Frequenz [75]. Die Informationen werden ins ZNS geleitet und dort 

durch Neuronen des Ncl. tractus solitarii intergriert. Im Falle einer erhöhten AP-Frequenz wird 

über Gebiete des Rhombencephalons der N.vagus über den Ncl. ambiguus und den motorischen 

Ncl. dorsalis n. vagus aktiviert. Es erfolgt eine parasympathische Reduktion der Hf und letztlich 

auch des Blutdrucks. Bei einem Blutdruckabfall wird hingegen die sympathische Aktivität via 

caudaler und rostraler ventrolateraler Medulla oblongata erhöht. Somit werden Frequenz und 

Kontraktilität des Herzens gesteigert sowie der TPR durch Vasokonstriktion angehoben. 

Außerdem kommt es zu einer vermehrten Reninausscheidung in der Niere mit nachfolgender 

Natrium-und Wasserretention und zu einer Vasokonstriktion über Angiotensin II. Auch ein 

erhöhtes, hypothalamisches Vasopressin-Angebot führt zu einer Blutdrucksteigerung [75,76].         

Eine langfristige Regulation des Blutdrucks findet vor allem über die Modulation des 

Blutvolumens statt. Hierbei spielt die Niere eine zentrale Rolle, welche den Flüssigkeits-und 

Natriumhaushalt steuert. Bei erhöhtem Blutdruck wird auch die Natriurese gesteigert, was als 

Drucknatriurese bezeichnet wird. Der Effekt wird durch das atriale natriuretische Peptid (ANP) 

verstärkt, das bei erhöhter Dehnung der Vorhöfe in den Kreislauf gelangt. Bei verringertem 

Blutdruck hingegen wird über das hypothalamische antidiuretische Hormon (ADH) die Diurese 

gesenkt, woraufhin Blutvolumen und Blutdruck ansteigen [77]. 

1.4.4 Arterielle Hypertonie  

Die arterielle Hypertonie hat eine sehr hohe klinische Relevanz; man schätzt die Prävalenz in 

Europa auf 30 – 45 % der Bevölkerung [65]. Sie gilt als wichtiger kardiovaskulärer Risikofaktor 
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und als wesentliche Einflussgröße für Morbidität und Mortalität weltweit [65]. Als arterielle 

Hypertonie wird ein systolischer Wert von  ≥140 mmHg bzw. ein diastolischer Wert von ≥90 

mmHg definiert [65]. Differenziert wird zwischen einer primären, essentiellen und einer 

sekundären Variante, wobei die essentielle Hypertonie mit einem Anteil von etwa 90-95% die 

weitaus häufigste Form ist. Für eine Diagnose müssen sekundäre Ursachen wie renale 

Dysfunktion, Phäochromozytom oder Aldosteronismus ausgeschlossen werden [65,78].  

Als ursächlich wird eine Interaktion aus genetischen- und Umweltfaktoren angenommen. 

Übergewicht, Bewegungsmangel, Dyslipidämie, Insulinresistenz sowie eine gesteigerte 

Aktivität des sympathischen Nervensystems sind wesentliche Determinanten [65,78]. Im Alter 

gewinnen arteriosklerotische Gefäßveränderungen an Relevanz. Eine permanente arterielle 

Hypertonie kann häufig zu lange asymptomatisch verlaufenden Endorganschäden führen wie 

Schlaganfall, Myokardinfarkt, plötzlicher Herztod, Herzinsuffizienz, periphere arterielle 

Verschlusskrankheit sowie terminale Niereninsuffizienz. Neben nicht-medikamentösen 

Maßnahmen wie der Einhaltung einer Diät und körperlicher Aktivität steht pharmakologisch 

der teils kombinierte Einsatz aus den fünf Substanzklassen Diuretika, Kalziumantagonisten, 

ACE-Hemmern, AT- und β-Blockern im Vordergrund. Die Therapie orientiert sich nach 

kardiovaskulärem Risiko und Zweiterkrankungen des Patienten [65]. 

 

1.5 Arterielle Gefäßsteifigkeit   

1.5.1 Definition und Bedeutung als Prognosemarker 

Hierbei handelt es sich um ein Modell, das Struktur und Funktion des arteriellen Gefäßsystems 

insbesondere vor dem Hintergrund degenerativer Prozesse im Alter beschreibt.  

Die morphologischen Eigenschaften der verschiedenen Arterien im Gefäßsystem spiegeln 

deren unterschiedliche Funktionen wider. Die Aorta verfügt über einen großen Diameter sowie 

einen hohen Elastingehalt, wodurch eine Umwandlung des kardial generierten pulsatilen 

Drucks in eine laminare Strömung realisiert wird (=Windkesselfunktion). In die Peripherie hin 

nehmen Elastingehalt und Gefäßradius stetig ab, während der Anteil glatter Muskulatur in den 

Gefäßwänden zunimmt [63]. Dieser ist schließlich in den Arteriolen maximal, was deren 

Funktion als Widerstandsgefäße mit der Fähigkeit zur Vasokonstriktion und –dilatation gerecht 

wird und entscheidenden Anteil an der Regulation des lokalen Blutflusses hat. Im 

physiologischen Zustand ergibt sich somit zwischen Herz und Peripherie ein Gradient 

zunehmender Rigidität der Arterien [79,80], die als „arterielle Gefäßsteifigkeit“ einen 

eigenständigen vaskulären Parameter darstellt. Dieser Gradient trägt einen protektiven 

Charakter im Hinblick auf die Ausbreitung der kardial erzeugten Pulswelle inne: An Stellen 
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einer Impedanzänderung, wie sie beispielsweise der Übergang von kleinen Arterien zu 

Arteriolen darstellt, wird die Pulswelle reflektiert und wandert nach zentral. Im gesunden Fall 

trifft sie hier in der späten Systole bzw. in der frühen Diastole auf die nachfolgende Pulswelle. 

Dies hat zum einen den positiven Effekt, dass die kardiale Durchblutung gefördert wird. Zum 

anderen wird durch solche Reflexionen eine Ausbreitung des potenziell schädlichen Drucks in 

die Mikrozirkulation reduziert [80].  

Mit zunehmendem Alter nimmt die arterielle Gefäßsteifigkeit der zentralen Aorta jedoch zu, 

während die peripheren Arterien vom muskulären Typ kaum derartige Veränderungen zeigen. 

Dadurch wird der protektive Gradient der Steifigkeit reduziert. Dies wiederum bedingt, dass 

die Pulswellenreflexionen nun in der frühen Systole die zentrale Aorta erreichen. Die 

Konsequenz ist eine Addition der Drücke, was als eine Erhöhung des zentralen Pulsdrucks 

sowie des zSBD manifest wird [80,81]. In pathophysiologischer Hinsicht ergeben sich hieraus 

verschiedene Aspekte. Einerseits werden eine Nachlasterhöhung und damit eine mögliche 

Affektion der kardialen Funktion induziert. Andererseits kann der reduzierte Gradient der 

arteriellen Steifheit auch zu einer Reduktion der Pulswellenreflexionen führen, was wiederum 

eine Transduktion der erhöhten Drücke in das mikrovaskuläre System ermöglicht. Eine 

resultierende Hyperfiltration scheint über Gefäß- und Gewebsschäden insgesamt Endorgan-

schäden zu begünstigen [79,80,82].  

Die angeführten Mechanismen erklären, weshalb die arterielle Gefäßsteifigkeit als 

unabhängiger kardiovaskulärer Risikofaktor sowie als Biomarker für Endorganschäden in 

Betracht gezogen wird [63,79,80,82,83]. 

1.5.2 Nicht-invasive Messmethoden 

Spezielle Messgeräte ermöglichen die nicht-invasive Erfassung der arteriellen Gefäßsteifigkeit 

im Rahmen einer 24h-Blutdruckmessung. Als Goldstandard zur Bestimmung der arteriellen 

Gefäßsteifigkeit gilt die Messung der Pulswellengeschwindigkeit (PWV) [83]. Die kardial 

generierte Druckwelle breitet sich mit einer bestimmten Geschwindigkeit im Gefäßsystem von 

zentral nach peripher aus. Die erreichte Geschwindigkeit wird in m/s angegeben und hängt von 

Elastizität und Radius des jeweiligen Gefäßes und somit direkt von der arteriellen Steifigkeit 

ab. Während die PWV bei jungen Menschen in der A. ascendens 4-5 m/s, in der A. abdominalis 

5-6 m/s und in A. iliaca und A. femoralis 8-9 m/s beträgt, kann sie bei erhöhter arterieller 

Steifigkeit bei >80-Jährigen auf Werte von >12 m/s ansteigen [63]. Gemeinhin wird ab einem 

PWV-Wert von >10 m/s von einem manifesten Endorganschaden ausgegangen [63]. 

Des Weiteren wird der Augmentationsindex (Aix) als Parameter arterieller Gefäßsteifigkeit 

verwendet [80-83]. Er beschreibt den Anteil der Pulswellenreflexionen an dem erhöhten 
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Pulsdruck, der aus der Addition der Pulswellendrücke im Rahmen erhöhter arterieller 

Gefäßsteifigkeit resultiert (s.o.). Er wird in % angegeben und gilt als weniger valide hinsichtlich 

der Aussagekraft über die arterielle Steifigkeit [83]. Dies liegt daran, dass er von diversen 

Faktoren abhängig ist, u.a. auch von der Herzfrequenz. Um den Einfluss derer auf den Aix zu 

reduzieren, wird der Aix häufig auf eine Herzfrequenz von 75/min berechnet (Aix@75) [84]. 

Der Aix unterscheidet sich außerdem insofern von der PWV, als er zwar im Alter ansteigt, 

dieser Anstieg jedoch v.a. im mittleren Alter stattfindet. Später kann es sogar durch eine 

Abnahme der Pulswellenreflexionen zu einer Reduktion des Aix kommen [80].  

Ferner wird der zentrale Pulsdruck (zPP) selbst als Wert für die arterielle Steifigkeit 

herangezogen [83]. Er hat die Einheit mmHg und beschreibt die Differenz zwischen SBD und 

DBD [85]. Bei älteren Menschen korreliert der PP insbesondere mit dem SBD [83]. Auch er 

gilt als weniger valide als die PWV. Dies gilt des Weiteren für den zSBD, der ebenfalls mit 

arterieller Gefäßsteifigkeit korreliert und daher im Alter zunimmt [83]. Der DBD nimmt nach 

dem 55. Lebensjahr jedoch aufgrund reduzierter Elastizität der Gefäße ab [86,87]. 

1.5.3 Zusammenhang mit zentraler und vegetativer Dysfunktion  

Die Arteriolen regulieren maßgeblich über Vasokonstriktion und –dilatation den Blutfluss im 

Kapillarbett. In einem autoregulierten Organ wie dem Gehirn tritt dieser Mechanismus in den 

Hintergrund und es resultiert ein niedriger vaskulärer Widerstand bei gleichzeitig hohen 

Perfusionsraten [79,80,82]. Entsprechend ist das mikrozirkuläre System den pulsatilen Drücken 

bei erhöhter arterieller Steifheit und daher insbesondere im Alter unmittelbar ausgesetzt. Es 

kommt zu einem sog. vaskulären Remodeling. Hierbei handelt es sich um reaktive Umbau-

prozesse innerhalb der Gefäßwände, die als Folge der erhöhten mechanischen Beanspruchung 

einzustufen sind. Dies wird als entscheidender Mechanismus vermutet, einer Hyperfiltration 

mit konsekutivem Endorganschaden entgegenzuwirken. Allerdings scheint der dadurch erhöhte 

vaskuläre Widerstand die zerebrale Perfusion zu reduzieren, was ischämische Zustände und 

letztlich Endorganschäden begünstigt [80]. Daher gilt eine erhöhte arterielle Steifheit als 

Risikofaktor für mikrovaskuläre Schäden des Gehirns. Im Einzelnen scheint sie assoziiert mit 

Stroke, Thrombosen und Hyperintensitäten der weißen Substanz [79,80,82]. Außerdem gibt es 

Hinweise auf eine pathogenetische Bedeutung einer erhöhten arteriellen Steifheit im Rahmen 

der Alzheimer Demenz [79,80]. Bei Parkinson-Patienten sind zentrale Effekte der arteriellen 

Gefäßsteifigkeit bisher kaum untersucht. 

Eine weitere Manifestation erhöhter arterieller Steifigkeit scheint eine Labilität des Blutdruck-

profils mit Neigung zu Fluktuationen zu sein. Dies wiederum wird als Ursache einer reduzierten 

Baroreflex-Sensitivität vermutet [80,88]. Bei Parkinson-Patienten gilt eine veränderte 
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Baroreflex-Funktion als mitverantwortlich in der Entwicklung einer OH [22,37,39,41,89]. Ein 

Zusammenhang zwischen kardialer autonomer Funktionsstörung und erhöhter arterieller 

Steifigkeit konnte bei Patienten mit Diabetes mellitus in mehreren Studien hergestellt werden 

[88,90,91]. Die Untersuchung eines solchen Zusammenhangs bei Parkinson-Patienten steht aus.    

 

1.6 Ziele und Fragestellung der Arbeit 

Blutdruckunregelmäßigkeiten wie die orthostatische Hypotonie sind häufig als nicht-

motorische Komponente im Rahmen von Parkinsonsyndromen zu beobachten. Dies gilt nicht 

nur für die atypischen Verlaufsformen, sondern trifft gleichermaßen für das idiopathische PS 

zu. Das klinische Bild ist vielgestaltig und reicht von asymptomatischen Verläufen bis hin zu 

Schwindel und Synkopen. Dies kann zum einen Schwierigkeiten bei der Diagnosestellung 

bereiten, zum anderen wird die ohnehin reduzierte Lebensqualität weitergehend vermindert. 

Darüber hinaus stellen die Blutdruckveränderungen einen kardiovaskulären Risikofaktor dar, 

der bei fehlender Symptomatik potenziell verkannt wird und zugleich Morbidität und Mortalität 

der Parkinson-Patienten erhöht. Ziel dieser Arbeit ist es, Blutdruckunregelmäßigkeiten wie die 

OH bei idiopathischen und atypischen Verlaufsformen näher zu charakterisieren. Hierbei soll 

der Fokus auf folgende Aspekte gelegt werden:                

1. Charakterisierung von Blutdruckveränderungen  

Welche Arten treten bei Parkinsonsyndromen auf? Wie korrelieren sie mit klinischen 

Parametern? Welche Implikationen ergeben sich daraus, Parkinson-Patienten auf das 

Vorhandensein von Blutdruckunregelmäßigkeiten zu screenen und dies in die Routine-

Diagnostik zu integrieren? 

2. Charakterisierung der orthostatischen Hypotonie 

Mit welchen Symptomen und klinischen Parametern ist die OH assoziiert?  

Ist der SCOPA-AUT-Fragebogen ein geeignetes Instrument, die OH anamnestisch zu  

erfassen? 

3. Charakterisierung der arteriellen Gefäßsteifigkeit  

Ist die arterielle Gefäßsteifigkeit bei Parkinson-Patienten pathologisch verändert? Inwiefern 

korreliert dies mit klinischen Parametern und insbesondere mit der OH? Können nicht-invasive 

Messungen der arteriellen Gefäßsteifigkeit die Diagnose einer OH stützen? 
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2 Studienteilnehmer, Material und Methoden 

 
2.1 Rekrutierung der Studienteilnehmer 

Die vorliegende Studie wurde im Jahr 2013 begonnen. In das gemeinsame Forschungsprojekt, 

ausgetragen von der Abteilung für Neurologie der Uniklinik Kiel und der Medizinischen Klinik 

II der Uniklinik Lübeck, wurden insgesamt 49 Studienteilnehmer einbezogen. Die untersuchte 

Kohorte bestand aus 34 Parkinson-Patienten und 15 gesunden Kontrollprobanden. Die 

Parkinson-Patienten wurden während ihres stationären Aufenthaltes an der Klinik für 

Neurologie der Uniklinik Kiel rekrutiert und untersucht (n = 31). Wenige Patienten (n = 3) 

wurden auch über die regelmäßigen Sprechstunden für Bewegungsstörungen der Abteilung für 

Neurologie rekrutiert und dort oder im häuslichen Umfeld des jeweiligen Patienten untersucht. 

Die 15 Kontrollprobanden wurden an der Universität Lübeck rekrutiert. 

Innerhalb der Patientengruppe konnte man weiterhin zwischen Patienten mit iPS und aPS 

unterscheiden. So gab es 27 Patienten mit iPS, fünf MSA- und zwei PSP-Patienten.  

Die Patientenkohorte umfasste Probanden, die sich in frühen bis fortgeschrittenen Krankheits-

stadien befanden. Es wurden sowohl Probanden einbezogen, bei denen anamnestisch bereits 

Schwindel oder eine manifeste OH zu erheben waren als auch solche mit unauffälligem 

Kreislaufprofil. Das Vorhandensein einer arteriellen Hypertonie stellte kein Hindernis zur 

Studienteilnahme dar. Hingegen galt ein während des Aufenthaltes stattgefundener oder 

geplanter L-Dopa-Test als Ausschlusskriterium. In die Kontrollgruppe wurden gesunde 

Teilnehmer ohne kardiovaskuläre oder neurologische Vorerkrankung inkludiert.    

Alle Probanden wurden um ihr schriftliches Einverständnis gebeten und nahmen nach 

ausführlicher Aufklärung freiwillig teil. 

 

2.2 Untersuchungsablauf und Patientenbefragung   

2.2.1 Allgemeiner Ablauf  

Bei der Untersuchung der Patienten wurde ein möglichst einheitliches Vorgehen befolgt, das 

sich aus fünf Teilschritten zusammensetzte (s. Tab. 4). In der Anfangsphase wurde eine 

Anamneseerhebung vorgenommen. Es folgte eine standardisierte neurologische Untersuchung. 

Zur Erhebung der Langzeitblutdruckwerte wurde schließlich das Messgerät für die 

Blutdruckmessung am Patienten angebracht und die einfachen Funktionen erläutert. Dabei 

wurde der Patient gebeten, während der 24-stündigen Messung stichpunktartig ein 

vorgefertigtes Protokoll über Aktivitäten im Tagesverlauf auszufüllen sowie den validierten 

SCOPA-OUT-Fragebogen (s.u.) zu bearbeiten. Zur Überprüfung der orthostatischen Funktion 
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im Rahmen einer neurovegetativen Diagnostik wurde bei 19 Patienten eine Kipptisch-

Untersuchung und bei 15 Patienten ein Schellong-Test durchgeführt. Die Blutdruck-

untersuchung der Kontrollprobanden erfolgte in gleicher Weise wie bei den Patienten. 

Allerdings wurden hier keine Analyse des Dipping-Musters sowie keine Testung der 

Orthostase-Reaktion im Sinne eines Kipptisch- bzw. Schellong-Tests vorgenommen.  

Die Untersuchungen wurden nach Einarbeitung eigenständig von der Doktorandin cand. med. 

Sabine Fliegen vorgenommen. 

Tabelle 4: Schematischer Ablauf 

2.2.2    Patientenbefragung 
            -   Erkrankungsalter / Erkrankungsdauer  
            -   Klinischer Erkrankungstyp 
            -   Kreislaufsymptomatik 
            -   Vorerkrankungen, Familien- und Medikamentenanamnese 

2.2.3    SCOPA-AUT 
            -   Befragung hinsichtlich autonomer Symptome und deren Ausprägung  
            -   Beurteilung vegetativer Funktionen mit Fokus auf eine mögliche                              
                 orthostatische Hypotonie 

2.3       Angewandte Rating-Skalen 
            -   Einschätzung motorischer Funktionen anhand des dritten Abschnitts des  
                Unified Parkinson‘s Disease Rating Scale (UPDRS)  
            -   modifizierte Hoehn und Yahr-Skala zur groben Stadieneinteilung des PS 
            -   Schwab und England-Skala zur Beurteilung von Alltagsaktivitäten 

2.4       Langzeit-Blutdruckmessung 
            -   24h-Blutdruckmessung mit Ambulantem-Blut-Druck-Monitor-System (ABDM)  

2.5       Orthostatische Testungen 
            -   Kipptisch- und Schellong-Tests zur Prüfung der Orthostase-Reaktion 

2.6       Beurteilung der arteriellen Gefäßsteifigkeit 
            -   Erfassung peripherer und zentraler hämodynamischer Parameter 
                 inklusive Pulswellenanalyse zur Evaluation der Gefäßsteifigkeit 

 

2.2.2 Patientenbefragung                                                                                                    

Die Befragung der Patienten orientierte sich an einer einheitlich gefertigten Liste („Laufzettel 

Patientenbefragung“, s. Anhang), die auf die Erfassung festgelegter Patientendaten und  

-merkmale abzielte. So wurden neben Daten zur Person wie Alter, Größe und Gewicht auch 

anamnestische Angaben zur Krankheitsgeschichte wie Erkrankungsdauer, Art des 

Parkinsonsyndroms, klinischer Erkrankungstyp (tremordominant, akinetisch-rigide und 

äquivalent) und familiäre Belastung sowie sonstige Erkrankungen und Angaben zu einem 

etwaigen Nikotinkonsum festgehalten. Es wurde explizit nach spezifischen Symptomen 

gefragt, die auf eine Beteiligung des autonomen Nervensystems hinweisen können. Ein Fokus 
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lag hier auf Schwindel, Synkopen und Stürzen. Im Rahmen der Patientenbefragung wurde auch 

eine Medikamentenanamnese erhoben. Außerdem wurden Rating-Skalen und der SCOPA-

AUT-Fragebogen verwendet (s.u.).                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                

2.2.3 SCOPA-AUT 

Bei dem Scales for outcome in Parkinson‘s disease (SCOPA-AUT) handelt es sich um einen 

Fragebogen, der die Beurteilung von autonomen Symptomen bei Patienten mit PS, 

einschließlich atypischen Formen ermöglichen soll. Er wurde im Jahr 2004 von einer 

Forschungsgruppe unter der Leitung von Martine Visser entwickelt. Hintergrund dessen war 

der damalige Erkenntnisgewinn, PS beeinträchtigten nicht nur das motorische System, sondern 

verursachten ebenso zahlreiche autonome Symptome. Der Fragebogen setzt sich aus 25 Items 

zusammen, die zur Einschätzung der vegetativen Funktionen der verschiedenen Regionen 

herangezogen werden: orthostatische/kardiovaskuläre  Symptome (3), gastrointestinales 

System (7), Harntrakt (6), Thermoregulation (4), Pupillomotorik (1) und Sexualfunktionen (2, 

davon jeweils zwei verschiedene für beide Geschlechter) [92]. Die enthaltenen Fragen zielen 

auf die Häufigkeit eines bestimmten Symptoms innerhalb des aktuell letzten Monats ab. Pro 

Frage hat der Patient die vier Antwortmöglichkeiten „nie“, „selten“, „regelmäßig“ und „oft“, 

die mit Punkten von 0 = „nie“ bis 3 = „oft“ bewertet werden. So ergibt sich eine Spanne von 0 

- 69 möglichen erreichten Punkten, wobei die Ausprägung autonomer Symptome mit 

zunehmender Punktzahl steigt. 

Beispiel:  Hatten Sie im letzten Monat unkontrollierten Urinabgang? 

      nie  selten  regelmäßig  oft 

Die Bearbeitung des Fragebogens nahm etwa zehn Minuten in Anspruch und wurde von den 

teilnehmenden Patienten während der 24h-Blutdruckmessung vorgenommen. Von besonderem 

Interesse war hierbei das Auftreten von OH (s. Anhang). 

 

2.3 Angewandte Rating-Skalen 

In der klinischen Diagnostik des PS haben sich diverse Rating-Skalen etabliert, um die Schwere 

des Syndroms anhand der Beurteilung motorischer Manifestationen und Beeinträchtigungen im 

Alltag besser objektivierbar zu machen und den Behandlungserfolg einer Therapie zu 

beurteilen. Auch in der Forschung des PS spielen Rating-Skalen eine entscheidende Rolle. In 

der vorliegenden Studie wurden der UPDRS, die modifizierte Hoehn und Yahr- sowie die 

Schwab und England-Skala verwendet. 
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2.3.1 Unified Parkinson‘s Disease Rating Scale (UPDRS) 

Der UPDRS wurde 1987 entwickelt um die Manifestationen des PS und damit den Schweregrad 

der Erkrankung einschätzen zu können [93]. Es handelt sich um die am weitesten verbreitete 

Rating-Skala in der klinischen Diagnostik des PS. Er setzt sich aus vier Abschnitten zusammen: 

 Teil I    nicht bewegungsassoziierte Störungen und ihre Alltagsrelevanz 

 Teil II    bewegungsassoziierte Störungen und ihre Alltagsrelevanz 

 Teil III    Untersuchung der Motorik 

 Teil IV    Komplikationen der Therapie 

Der erste Abschnitt besteht aus vier Items, die Gedächtnis, Verhalten und Stimmung erfragen. 

Der zweite Teil gliedert sich in 14 Items und prüft Funktionen wie Handschrift, Sprache und 

Essenszubereitung. Im dritten Abschnitt finden sich erneut 14 Items, mit Hilfe derer das 

motorische System untersucht wird. Der letzte Abschnitt beinhaltet elf Fragen bezüglich 

Therapiekomplikationen. Pro Item werden 0 - 4 Punkte vergeben, wobei 0 mit „keine“ und 4 

mit „schwere“ Symptomatik gleichzusetzen ist. Die Gesamtpunktzahl beträgt 203, von denen 

16 auf Teil I, 56 auf Teil II, 108 auf Teil III und 23 auf Teil IV entfallen. 

In der vorliegenden Arbeit wurde vor jeder 24h-Messung Abschnitt III durchgeführt. Hierbei 

dienen Parkinson-spezifische Symptome, wie Krankheit Akinese, Rigor, Tremor und posturale 

Instabilität, als Marker für den Ausprägungsgrad der motorischen Affektion, die in der 

Untersuchung gezielt geprüft werden. So wird z.B. das Kardinalsymptom „Tremor“ durch die 

Amplitude der Extremitätenkontraktionen in mild oder stark eingeteilt. Bei den Extremitäten 

werden linke und rechte Seite jeweils gesondert begutachtet, was Aufschlüsse gibt über den 

typischerweise einseitig prägnanteren Befall. Auch das Bild der posturalen Instabilität, eine 

etwaige Sturzneigung sowie Mimik und Sprache konnten so geprüft werden (s. Anhang). Auf 

Basis des UPDRS konnte im Rahmen der Studie somit eine standardisierte neurologische 

Untersuchung vorgenommen werden mit einem Fokus auf den Funktionen der Motorik. 

2.3.2 Modifizierte Hoehn und Yahr-Skala 

Die Hoehn und Yahr-Skala ist eine grobe Stadieneinteilung für das PS, welche die motorischen, 

nicht aber die nicht-motorischen Symptome berücksichtigt (s. Tab. 5). Entwickelt wurde sie im 

Jahr 1967 [94] und im Verlauf zu der Form modifiziert, in der sie heute Anwendung findet. 

Unterschieden werden die Stadien 0 - 5, wobei ein hohes Stadium einem hohen Schweregrad 

entspricht (s. Anhang). 
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Tabelle 5: Modifizierte Hoehn und Yahr-Skala 

0 Keine Krankheitssymptome 

1 Auf eine Körperhälfte beschränkte Krankheitssymptome 

1,5 Auf eine Seite beschränkte Krankheitssymptome mit Beteiligung des Rumpfes 

2 Beidseitige Krankheitssymptome ohne Beeinträchtigung des Gleichgewichts 

2,5 Leichte beidseitige Krankheitssymptome mit erhaltenen Haltungsreflexen 

3 Leicht bis mäßig stark ausgeprägte, beidseitige Krankheitssymptome, gewisse 

Standunsicherheit, körperlich nicht hilfsbedürftig 

4 Schwere Behinderung, kann noch ohne Unterstützung gehen und stehen 

5 Ist ohne Hilfe an den Rollstuhl gebunden oder bettlägerig 

 

2.3.3 Schwab und England-Skala 

Die Schwab und England-Skala ist eine Methode, die Fähigkeiten eines Patienten zu beurteilen, 

Alltagstätigkeiten zu bewältigen. Sie wurde 1969 entwickelt und bewertet insbesondere 

Geschwindigkeit und Unabhängigkeit bei der Ausführung der Aufgaben [95]. Die Skalen-

Intervalle werden in Prozent von 0 - 100 in 10er Schritten angegeben, wobei ein Wert von 100% 

einen Patienten abbildet, der sich vollkommen unabhängig und ohne merkliche Verlangsamung 

im Alltag zurecht findet und ein Wert von 0% für einen bettlägerigen Patienten ohne 

vorhandene vegetative Funktionen vorgesehen ist (s. Anhang). 

 

2.4 Langzeit-Blutdruckmessung 

2.4.1 Messung und Tagesprotokoll 

Für die Blutdruckmessung standen Manschetten in verschiedenen Größen zur Auswahl. Nach 

Bestimmung des Armumfangs wurde eine jeweils passende ausgewählt und mitsamt dem Gerät 

am Patienten angebracht. Daraufhin wurde stets eine Probemessung durchgeführt. Lief diese 

erfolgreich und ohne Störungen ab, begann das Gerät automatisch in den voreingestellten 

Intervallen zu messen. Während der 24h-Messungen konnten sich die Patienten, je nach 

individueller Möglichkeit, frei mit dem Gerät bewegen. Um etwaige Störungen, wie 

Bewegungsartefakte oder intermittierende Blutdruckanstiege, besser deuten zu können, wurde 

jeder Proband gebeten, ein vorgefertigtes Tagesprotokoll während der laufenden Messung 

auszufüllen (s. Anhang). Hier wurden neben Tätigkeiten, wie Spaziergängen und Mahlzeiten, 

auch die Uhrzeiten der Medikamenteneinnahmen dokumentiert.  
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2.4.2 Messgerät  

Die 24h-Blutdruckmessungen wurden mit einem sog. Ambulanten-Blut-Druck-Monitor-

System (ABDM), dem Mobil-O-Graph®(I.E.M. GmbH), vorgenommen. Hierbei wird dem 

Patienten eine konventionelle Blutdruckmanschette am Oberarm über der A.brachialis 

angebracht und mit dem mobilen Messgerät verbunden. Der Mobil-o-graph®gehört zu den 

Messinstrumenten, die hämodynamische Parameter auf Basis oszillometrischer Blutdruck-

messung nicht-invasiv bestimmen. Mittels korrespondierender PC-Software (HMS CS 4.1) 

können die erhobenen Messdaten über eine Bluetooth-Verbindung vom Gerät  in ein 

Auswertungsprogramm übermittelt werden. Es wurde ein Tagesintervall im Zeitraum zwischen 

07:00 und 22:00 Uhr sowie ein Nachtintervall zwischen 23:00 und 06:00 Uhr definiert, in denen 

die Messungen alle 15 Minuten stattfanden [96,97]. 

Im Auswertungsprogramm wurde für jeden Probanden ein Ordner angelegt mit den 

Charakteristika Größe, Gewicht, Geschlecht, Geburtsdatum und Nikotinkonsum bzw. kein 

Nikotinkonsum. In diesen Ordner wurden dann die Messdaten übertragen. Das Programm 

erstellte für jeden Studienteilnehmer eine PDF-Datei mit einer Übersicht aller erhobenen 

Parameter, einer Liste aller Einzelmessungen sowie Diagrammen und Graphen der Parameter 

im Tagesverlauf. Zudem wurden alle Daten in Excel-Dateien extrahiert.     

 

2.5 Orthostatische Testung 

2.5.1 Kipptisch-Test 

Bei der Kipptischuntersuchung handelt es sich um eine anerkannte Methode in der Diagnostik 

von vasovagalen Synkopen und OH. Sie gilt in diesem Bereich als Goldstandard [98]. In der 

vorliegenden Studie wurden bei Patienten mit klinischen Hinweisen für Schwindel, Synkopen 

oder Sturzneigung Kipptischuntersuchungen durchgeführt (n = 19).  

Die Technik beruht auf dem physiologischen Hintergrund, dass es beim Einnehmen einer 

aufrechten Körperhaltung zu einem venösen Pooling in den unteren Extremitäten kommt. Dies 

hat eine Abnahme des Schlagvolumens und einen vorübergehenden Blutdruckabfall zur Folge. 

Über Barorezeptoren, die in den zentralen Gefäßen den verminderten Druck registrieren, wird 

daraufhin eine Sympathikusaktivierung im Hirnstamm vermittelt mit nachfolgender Steigerung 

von Herzfrequenz und peripherem Widerstand. Im Normalfall wird so dem kurzzeitigen 

Blutdruckabfall suffizient entgegengewirkt und eine zerebrale Minderperfusion verhindert. Ist 

dieser Ablauf hingegen pathologisch verändert, können kreislaufrelevante Symptome wie 

Schwindel auftreten. Beim Kipptisch-Test wird dieser Mechanismus durch plötzliche 

Lageänderung provoziert. Es existieren verschiedene Varianten, diese Untersuchung 
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durchzuführen. An der Universitätsklinik Kiel wird von den Patienten vor der Kippung eine 30-

minütige Ruhephase in flach liegender Position eingehalten. Die Patienten werden auf einem 

motorisierten Kipptisch, an dem sich eine Fußplatte befindet, mit einem Brustgurt fixiert. So 

werden SBD, DBD und mittlerer Blutdruck sowie die Herzfrequenz unter Ruhebedingungen 

gemessen. Es erfolgt eine Kippung des Tischs um 70, woraufhin die genannten Parameter 

erneut erhoben werden und zwar je einmal nach einer, zwei und fünf Minuten. Das Ergebnis 

des Tests wird idealerweise im Kontext mit den klinischen Daten bewertet [98]. Eine 

ausgeprägte Hypotonie sowie eine deutliche Zunahme der Herzfrequenz, die sich nach Ablauf 

der fünf Minuten nicht normalisieren, gelten als wegweisend für eine OH. Weitere 

Befundkonstellationen können in einer neurokardiogenen (Prä-) Synkope, Dysautonomie mit 

zunehmendem Blutdruckabfall und autonomen Fehlsteuerungen, Tachykardiesyndrom bei 

aufrechtem Stand mit inadäquaten Herzfrequenzanstiegen, zerebrovaskulären sowie 

psychogenen Synkopen bestehen [98]. 

2.5.2 Schellong-Test 

Der Schellong-Test ist eine relativ alte Methode, die Funktion der Orthostase-Reaktion 

klinisch-diagnostisch zu erfassen. Sie folgt dem gleichen physiologischen Prinzip wie der 

Kipptisch-Test. In dieser Studie wurde der Schellong-Test bei allen Patienten angewendet, die 

anamnestisch keine Hinweise auf eine OH boten und demzufolge auch keine Kipptisch-Testung 

durchlaufen hatten (n = 15). Die Patienten wurden nach Abschluss der 24h-Messung 

aufgefordert, sich flach und ruhig in Rückenlage auf ihr Bett zu legen. Nach einer Ruhephase 

wurden dann in minütlichen Abständen Puls und Blutdruck gemessen. Die Messung wurde  

konventionell nach Riva-Rocci durchgeführt. Fünf Minuten nach der ersten Messung wurden 

die Patienten angewiesen, sich möglichst rasch aufrecht hinzustellen. Sofort wurden wieder 

Blutdruck und Puls bestimmt und dies in minütlichen Abständen fünfmal wiederholt. 

 

2.6 Beurteilung der arteriellen Gefäßsteifigkeit 

Während mit einer konventionellen Blutdruckmessung lediglich peripherer systolischer (Sys), 

mittlerer (MAD) und diastolischer (Dia) Blutdruck bestimmt werden können, ermöglichte das 

verwendete Gerät die Erfassung diverser weiterer hämodynamischer Parameter. So wurden 

Pulsdruck (PP), totaler peripherer Widerstand (TPR), Herzfrequenz (Hf), Herzminuten-

volumen (HMV), zentral systolischer (zSBD) und diastolischer Blutdruck (zDBD) berechnet. 

Darüber hinaus wurden Parameter der arteriellen Gefäßsteifigkeit bestimmt. Hierzu zählten die 

Pulswellengeschwindigkeit (PWV) und der Augmentationsindex (Aix) bzw. der  

Augmentationsindex auf die Herzfrequenz 75 berechnet (Aix@75).  
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2.7 Laborparameter und Medikamenteneinnahme                                                                                 

2.7.1 TSH-, Cholesterin- und Kreatininwert 

Unter der Annahme, dass diverse Einflussgrößen das Blutdruckprofil bestimmen, wurden 

relevante Laborparameter berücksichtigt. Das Thyroidea-stimulierenden Hormon (TSH) regt 

die Schilddrüse zur Produktion von Hormonen an. Bei gesteigerter Hormonproduktion werden 

Stoffwechselprozesse beschleunigt und bei reduzierter Produktion verlangsamt. Demnach sind 

Hyper- und Hypothyreose mit hohem bzw. niedrigem Blutdruck assoziiert. 

Dem erhöhten Serumgehalt des Lipids Cholesterin wird ein kausaler Zusammenhang in der 

Entstehung der Arteriosklerose beigemessen. Unter dieser Voraussetzung hat Cholesterin auch 

einen Einfluss auf den Blutdruck. Es wurde das Gesamtcholesterin im Serum bestimmt.  

Kreatinin ist ein Stoffwechselprodukt, das zur Einschätzung der Nierenfunktion herangezogen 

werden kann. Es gilt als Maß für die glomeruläre Filtrationsrate (GFR). Bei eingeschränkter 

Nierenfunktion findet die Harnausscheidung inadäquat statt, was u.a. über ein Volumen-

phänomen in einer arteriellen Hypertonie resultieren kann. 

2.7.2 Medikamente und weitere Therapieansätze 

Die Einnahme antihypertensiver Präparate wurde ebenso berücksichtigt wie die aktuell 

verabreichten Parkinson-Medikamente. Das Präparat wurde jeweils mitsamt Dosis und 

Dosierungsintervall vermerkt. Um das Ausmaß der pharmakologischen Wirkung der 

verschiedenen Präparate zu objektivieren und den Einfluss auf den klinischen Zustand zu 

evaluieren, wurde für jeden Patienten eine L-Dopa-Äquivalenzdosis anhand der in der Literatur 

angegebenen Umrechnungsfaktoren berechnet (s. Anhang).  

 

2.8 Auswertungsschritte und Statistik 

Zunächst wurden aus dem Auswertungsprogramm die Messergebnisse in Form von Excel-

Tabellen generiert. In diesen Tabellen wurde jede Messung mitsamt den erhobenen Parametern 

der jeweiligen Uhrzeit nach aufgeführt. Um die Ergebnisse der verschiedenen Patienten 

vergleichbar zu machen, wurde nun eine Excel-Tabelle erstellt, in welche alle Einzelmessungen 

jeweils nach Patient geordnet transferiert wurden. In einem nächsten Schritt wurden die 

Tabellen so sortiert, dass sie letztlich mit Beginn des Tagesintervalls bei 07:00 begannen und 

bei 06:45 endeten. So war es möglich, die Messungen in Abhängigkeit von der Tageszeit 

miteinander zu vergleichen. Hierfür wurde zudem der Mittelwert der Parameter pro Stunde 

errechnet und in einer weiteren Tabelle vermerkt. Somit wurden innerhalb einer Stunde vier 

Messungen zu einem Mittelwert zusammengeführt. 
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Anschließend wurden für alle erhobenen Parameter einzelne Excel-Tabellen erstellt. Dies 

ermöglichte eine direkte Vergleichbarkeit der Parameter in Abhängigkeit der Tageszeit. In eine 

weitere Excel-Tabelle wurden anamnestische Angaben sowie Befunde der neurologischen 

Untersuchung eingefügt. So konnte für jeden Patienten ein klinisches Profil erstellt werden, in 

dem Eigenschaften wie Größe und Gewicht, anamnestische Angaben zum Krankheitsverlauf 

und die Ergebnisse aus den SCOPA-AUT-Fragebögen, den Rating-Skalen und den Kipptisch- 

bzw. Schellong-Tests vermerkt wurden. Nach ausführlicher Durchsicht von Arztbriefen und 

vorherigen Untersuchungsergebnissen aller Patienten, wurden die Angaben um Details zu Vor- 

und Grunderkrankungen, Medikamenteneinnahmen und Laborparametern ergänzt. Auf Basis 

dessen fand auch eine Analyse der Symptome, die mit einer OH assoziiert sind, statt.                                                                                                                                                                               

Des Weiteren wurden die Messergebnisse auf das Vorliegen einer arteriellen Hypertonie 

überprüft. Als Diagnosekriterium wurden hier entsprechend der Leitlinien der Deutschen 

Hochdruckliga e.V. die Tages- und Nachtwerte sowie der  24h-Mittelwert von SBD und DBD 

herangezogen. So wurde auch die Diagnose „nocturnale Hypertonie“ definiert (s. Tab. 6).  

Zudem wurden die Patienten hinsichtlich ihres kardiovaskulären Risikoprofils stratifiziert. Als 

Risikofaktoren wurden berücksichtigt: Alter (Männer >55 Jahre, Frauen >65 Jahre), männliches 

Geschlecht, Adipositas, Hypercholesterinämie, Nierenerkrankungen, Nikotinabusus, kardio- 

oder zerebrovaskuläre Erkrankungen (z.B. pAVK, KHK, Stroke), positive Familienanamnese 

für frühzeitige kardiovaskuläre Erkrankungen (Männer <55 Jahre, Frauen <65 Jahre), Hyper-

thyreose oder andere endokrinologische Erkrankungen, die den Blutdruck beeinflussen [65]. 

In einem letzten Schritt wurde die eigentliche statistische Auswertung vorgenommen. Diese 

wurde mit der Statistik-Software SPSS durchgeführt. 

                     Tabelle 6: Diagnosekriterien der arteriellen Hypertonie 

Mittelwert Systole (mmHg) Diastole (mmHg) Beurteilung 

tagsüber >135 >85  

arterielle Hypertonie nachts >120 >70 

24h >130 >80 
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3 Ergebnisse                                                                                                  

3.1 Probandenkohorte und klinisch-anamnestische Messgrößen 

3.1.1 Untersuchte Gruppe 

Die Patientenkohorte wurde hinsichtlich klinisch-anamnestischer Auffälligkeiten sowie 

bezüglich der Ergebnisse aus den Rating-Skalen untersucht. Hier konnten die Daten von 34 

Patienten, darunter 27 iPS-, fünf MSA- und zwei PSP-Patienten, einbezogen werden. 

Im Rahmen der Analyse der hämodynamischen Veränderungen wurden zunächst Parameter 

ausgewertet, die hinsichtlich der Fragestellung der Studie von besonderem Interesse waren. 

Hierzu zählten das Blutdruckprofil, das Dipping-Verhalten, die Orthostase-Reaktion sowie die 

PWV. Die Analyse wurde jeweils unter Berücksichtigung dreier Aspekte durchgeführt:  

1. Zunächst wurden die Parameter aus den 24h-Blutdruckmessungen mit Werten einer 

Kontrollgruppe gleichen Alters verglichen. Hier konnten die Daten von insgesamt 27 Patienten, 

darunter 20 iPS-, fünf MSA-und zwei PSP-Patienten sowie von 15 gesunden 

Kontrollprobanden in die Berechnungen eingeschlossen werden. Das durchschnittliche Alter 

der Patientengruppe betrug dabei 66,26 Jahre und das der Kontrollgruppe 62,87 Jahre.  

2. Die Daten wurden einem statistischen Vergleich innerhalb der Patientengruppe zugeführt 

und auf das Vorhandensein von Korrelationen zwischen einzelnen anamnestisch und 

messparametrisch erhobenen Variablen geprüft. Dabei konnten die Daten von 29 Parkinson-

Patienten berücksichtigt werden. Im Einzelnen handelte es sich hierbei um die Messwerte von 

22 iPS-, fünf MSA- und zwei PSP-Patienten.  

3. Letztlich wurden die einzelnen Parameter auch unter Beachtung der jeweiligen klinischen 

Subgruppierung ausgewertet. Hierbei wurden Daten von 31 Patienten eingeschlossen und ein 

Vergleich zwischen 24 iPS-Patienten und sieben aPS-Patienten angestellt. In die Zuordnung 

aPS fielen wiederum fünf MSA- und zwei PSP-Patienten.  

3.1.2 Klinisch-anamnestische Parameter, Rating-Skalen und SCOPA-AUT 

Um die Patienten hinsichtlich ihrer klinisch-anamnestischen Eigenschaften charakterisieren zu 

können, wurden Daten zum Alter, zur Geschlechterverteilung, zur Erkrankungsdauer, zum 

klinischen Erkrankungstyp und zu den L-Dopa-Äquivalenzdosen ausgewertet (s. Tab. 7). 

Unter Berücksichtigung der klinischen Subgruppen fiel auf, dass bei Patienten mit iPS längere 

Krankheitshistorien mit einem Mittelwert von 8,4 Jahren zu verzeichnen waren als bei Patienten 

mit aPS (3,1 Jahre). Entsprechend der symptomatischen Ausprägung wurden bei Patienten mit 

iPS die klinischen Erkrankungstypen Tremordominanztyp, akinetisch-rigider Typ und 

Äquivalenztyp unterschieden. Es zeigte sich bei 15 Patienten ein akinetisch-rigider Typ 
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(55,6%) und bei neun Patienten ein Tremordominanztyp (33,3%), während der Äquivalenztyp 

bei nur drei Pateinten vorlag (11,1%). Weiterhin wurden die Ergebnisse aus dem SCOPA-AUT-

Fragebogen sowie aus den drei verwendeten Rating-Skalen erfasst. Es zeigte sich, dass MSA- 

und PSP-Patienten in Bezug auf die autonomen und motorischen Dysfunktionen sowie auf die 

Alltagsbeeinträchtigung schwerer betroffen waren als die iPS-Patienten (s. Tab. 7).                 

Hinsichtlich der L-Dopa-Äquivalenzdosen ergab sich ein Durchschnittswert von 899,64 

mg/100 mg L-Dopa bezogen auf die gesamte Patienten-Gruppe. Patienten mit iPS erhielten im 

Mittel eine Dosis von 909,01 mg/100mg L-Dopa, vergleichbar mit der durchschnittlichen 

Dosierung bei den Patienten mit PSP und MSA von 891,07 mg/100mg L-Dopa. 

Tabelle 7: Anamnestische Angaben und Rating-Skalen 

 Alle  iPS aPS 

Zahl der Probanden 34 27 MSA = 5; PSP = 2 

Alter ± SD 67,4 ± 8,0 67,5 ± 7,3 66,9 ± 10,9 

Erkrankungsdauer (Jahre) ± SD 8,7 ± 6,2 8,4 ± 6,1 3,1 ± 1,9 

Geschlecht 18 Frauen (52,9%) 

16 Männer (47,1%) 

13 Frauen (48,1%) 

14 Männer (51,9%) 

5 Frauen (71,4%) 

2 Männer (28,6%) 

SCOPA-AUT (Punkte) ± SD 21,9 ± 10,3 21,2 ± 10,5 24,3 ± 9,8 

UPDRS III (Punkte) ± SD 19,5 ± 10,2 16,6 ± 7,2 30,4 ± 12,8 

Hoehn und Yahr (Punkte) ± SD 2,3 ± 1,0 2,0 ± 0,9 3,4 ± 0,9 

Schwab und England (%) ± SD 78,5 ± 16,0 83,3 ± 11,8 60 ± 17,3 

iPS = idiopathisches Parkinsonsyndrom; aPS = atypisches Parkinsonsyndrom; MSA = Multisystematrophie; PSP = progressive 

supranukleäre Blickparese; UPDRS III = 3. Teil des Unified Parkinson Disease Rating Scale; SD = Standardabweichung 

 

3.2 Hämodynamische Parameter in den 24h-Blutdruckmessungen                                              

3.2.1 Blutdruckprofil  

Bei der Analyse des Blutdrucks zeigten sich hochsignifikante Unterschiede bei den nächtlichen 

Durchschnittswerten des pSBD, zSBD, pDBD, zDBD sowie des pPP (s. Tab. 8). Somit stellten 

sich also insbesondere die nächtlichen Blutdruckwerte der Parkinson-Patienten als 

hochsignifikant erhöht gegenüber der Kontrollgruppe heraus. Der nächtliche Blutdruck war in 

der Patientengruppe sogar höher als der tagsüber erfasste Mittelwert, welcher sich gegenüber 

der Kontrollgruppe nicht-signifikant unterschied (s. Abb. 1). Weiterhin wurde überprüft, 

inwiefern sich die Tagesmittel- und Nachtmittelwerte innerhalb der jeweiligen Gruppen 

unterschieden. In der Patientengruppe blieben die Unterschiede zwischen Tages- und 

Nachtmittelwerten aller erhobenen Blutdruckparameter nicht-signifikant. Im Gegensatz dazu 
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unterschieden sich die Tages- und Nachtmittelwerte sämtlicher Blutdruckwerte der 

Kontrollgruppe hochsignifikant. Dies galt lediglich nicht für pPP und zPP. 

Tabelle 8: Blutdruckwerte in der Patientenkohorte im Vergleich zur Kontrollgruppe 

Blutdruckwert 

(mmHg) 

PS  

(n = 27) 

Tag vs. 

Nacht PS 

Kontrolle  

(n = 15) 

Tag vs. 

Nacht 

Kontrolle 

PS vs. 

Kontrolle 

pSBDTag ± SD 126,24 ± 13,35  122,77 ± 7,11  0,355 

pSBDTag Min.– Max. 105,11 - 152,29 114,01 - 134,01  

pSBDNacht ± SD  127 ± 16,68 108,8 ± 9,85 < 0,001** 

pSBDNacht Min. – Max.  106,06 - 158,67 94,69 - 125,94  
      

zSBDTag ± SD 117,29 ± 12,81  

 

112,75 ± 6,22  0,205 

zSBDTag Min.– Max. 96,93 - 144,76 103,95 - 122,79  

zSBDNacht ± SD 119,18 ± 15,01 101,9 ± 7,83 < 0,001** 

zSBDNacht Min.– Max. 100,93 - 150,85 90,93 - 117,14  
      

pDBDTag ± SD 76,11 ± 8,31  76,82 ± 5,99  0,773 

pDBDTag Min.– Max. 52,27 - 89,87 66,04 - 83,42  

pDBDNacht ± SD 76,12 ± 10,1 66,62 ± 7,75 0,003** 

pDBDNacht Min.– Max. 52,27 - 89,87 51,88 - 81,81  
      

zDBDTag ± SD 78,81 ± 8,2  79,34 ± 5,47  0,824 

zDBDTag Min.– Max. 57,30 - 92,45 67,10 - 84,66  

zDBDNacht ± SD 77,31 ± 9,92 66,49 ± 7,45 0,001** 

zDBDNacht Min.– Max. 60,21 - 97,69 52,31 - 82,64  
      

pPPTag ± SD 50,13 ± 10,31  45,95 ± 5,25  0,150 

pPPTag Min. – Max.  34,92 - 71,20 36,02 - 53,01  

pPPNacht ± SD 50,83 ± 10,86 42,18 ± 5,4 0,006** 

pPPNacht Min.– Max.  32,72 - 71,51 35,31 - 52,19  
      

zPPTag ± SD 37,67 ± 9,49  33,41 ±3,75  0,156 

zPPTag Min.– Max. 26,56 - 51,05 27,98 - 38,13  

zPPNacht ± SD 37,64 ± 8,50 35,42 ± 4,99 0,479 

zPPNacht Min.– Max.  29,38 - 48,40 26,50 - 41,79  

n = Anzahl; p = peripher; z = zentral; SBD = systolischer Blutdruck; DBD = diastolischer Blutdruck; PP = Pulsdruck; PS = 

Patienten mit Parkinson; SD = Standardabweichung; Min. = minimaler Wert; Max. = maximaler Wert;  

weiße Spalten = Tagesmittelwerte; hellgrau schraffierte Spalten = Nachtmittelwerte; vs. = versus; „Tag vs. Nacht“ = p-Werte 

bezogen auf den Zusammenhang zwischen den Tag- und Nachtmittelwerten innerhalb einer Spalte; „PS vs. Kontrolle“ = p-

Werte bezogen auf den Zusammenhang zwischen Werten von Patienten und Kontrollgruppe innerhalb einer Zeile;  

signifikante Werte sind fett hervorgehoben;* = signifikanter Unterschied; ** = hochsignifikanter Unterschied                        

Zwischen den klinischen Subgruppen ergaben sich keinerlei signifikante Unterschiede. Dies 

galt sowohl für den Vergleich der Parameter zwischen iPS-Patienten und aPS-Patienten als auch 

für den Vergleich der Tages- und Nachtwerte in der jeweiligen Gruppe (s. Tab. 9). Weiterhin 

konnten keine signifikanten Korrelationen zwischen Blutdruck und klinischem Erkrankungstyp 

0,854      

0,621 

0,547 

0,809 

0,997 

0,990 

<0,001** 

<0,001** 

<0,001** 

<0,001** 

0,063 

0,223 
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(Tremordominanztyp, akinetisch-rigider Typ, Äquivalenztyp) sowie der Erkrankungsdauer 

festgestellt werden.  

 

                          Abbildung 1: Nächtliche Blutdruckwerte in der Patientenkohorte im Vergleich zur Kontrollgruppe                                                        

Tabelle 9: Vergleich der Blutdruckwerte von Patienten mit iPS und aPS 

Blutdruckwert 
(mmHg) 

iPS 
(n = 24) 

Tag vs. 
Nacht iPS 

aPS 
(n = 7) 

Tag vs. Nacht  
aPS 

iPS vs. aPS 

pSBDTag ± SD 125,99 ± 21,13  128,69 ± 17,78  0,754 

pSBDNacht ± SD 124,31 ± 17,26 135,01 ± 21,14 0,289 
      

zSBDTag ± SD 117 ± 20,56  119,08 ± 18,83  0,803 

zSBDNacht ± SD 114,89 ± 15,47 128,48 ± 20,71 0,118 
      

pDBDTag ± SD 74,89 ± 13,26  78,18 ± 13,34  0,57 

pDBDNacht ± SD 73,18 ± 11,91 80,76 ± 12,51 0,165 
      

zDBDTag ± SD 77,51 ± 13,41  80,98 ± 13,47  0,553 

zDBDNacht ± SD 74,23 ± 11,84 82,01 ± 12,73 0,159 
      

PPTag ± SD 50,2 ± 10,07  49,71 ± 9,96  0,91 

PPNacht ± SD 50,12 ± 10,45 54,29 ± 11,64 0,401 

n = Anzahl ; p = peripher; z = zentral; SBD = systolischer Blutdruck; DBD = diastolischer Blutdruck; PP = Pulsdruck; iPS = 

Patienten mit idiopathischem Parkinsonsyndrom; aPS = Patienten mit atypischen Parkinsonsyndromen; SD = 

Standardabweichung; weiße Spalten = Tagesmittelwerte; hellgrau schraffierte Spalten = Nachtmittelwerte; vs. = versus; 

„Tag vs. Nacht“ = p-Werte bezogen auf den Zusammenhang zwischen den Tag- und Nachtmittelwerten innerhalb einer 

Spalte; „iPS vs. aPS“ = p-Werte bezogen auf den Zusammenhang zwischen Werten von Patienten mit idiopathischen und 

atypischen Parkinsonsyndromen innerhalb einer Zeile 

3.2.2 Dipping-Verhalten                                                                                                                                                                          

Eine weitere Untersuchung betraf das Dipping-Verhalten der Patienten (s. Abb. 2). 

40
50
60
70
80
90

100
110
120
130
140
150
160

pBD Patienten pBD Kontrolle zBD Patienten zBD Kontrolle

(mmHg)
Nächtliche Blutdruckwerte

pBD = peripherer Blutdruck

zBD = zentraler Blutdruck

ØPP = durchschnittlicher Pulsdruck

ØPP = 

ØPP = 

** = hochsignifikanter Unterschied

**** 

0,830 0,556 

0,69 0,392 

0,641 

0,374 

0,979 

0,715 

0,886 

0,444 
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x-Achse = Uhrzeit; hellgrau schraffierte Fläche zwischen 22:00 und 07:00 zeigt das Nachtintervall an.   
linke y-Achse: dunkelblaue, parallel verlaufende Linien zeigen den Sollbereich des systolischen und diastolischen Blutdrucks 
an. Die Abstufung im Nachtintervall entspricht dem physiologischen Dipping-Muster; weiß gezackte Linie = 
Blutdruckmittelwerte des Patienten; blau gezackte Fläche = systolisch- diastolische Blutdruckintervalle des Patienten                                                                                                                                               
rechte y-Achse: rot gezackte Linie = Herzfrequenz; diese nimmt zwischen 02:00 – 06:00 hauptsächlich Werte zwischen 41 
und 50/min an, daher zeigt sich hier eine Unterbrechung der Linie; x = fehlende Messwerte                                

Abbildung 2: Beispiel für inverted Dipping bei einem iPS-Patienten  

Es fiel bei 24 (82,8%) Probanden ein pathologisches Dipping-Verhalten im Sinne eines Non- 

bzw. Inverse Dipping auf (s. Abb. 3). Zu dieser Gruppe zählten 18 der 22 iPS-Patienten 

(81,8%), alle fünf MSA-Patienten sowie ein PSP-Patient. Das gleichzeitige Auftreten von 

pathologischem Dipping und irregulärer Orthostase-Reaktion konnte bei acht iPS-Patienten 

beobachtet werden (36,4%). Diese Symptomkonstellation zeigte sich außerdem bei allen MSA-

Patienten, so dass die Koprävalenz beider Merkmale insgesamt bei 13 der 23 Patienten (56,5%) 

nachgewiesen werden konnte. Eine signifikante Korrelation  zwischen pathologischem Dipping 
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und OH konnte nicht festgestellt werden. Ein regelhafter Blutdruckabfall zur Nacht wurde bei 

nur fünf der berücksichtigten 29 Parkinson-Patienten beobachtet (17,2%). 

 

                  Abbildung 3: Non-/Inverse-Dipping innerhalb der Patientenkohorte 

3.2.3 Arterielle Hypertonie  

Ferner wurde die arterielle Hypertonie als Vorerkrankung bedacht (s. Tab. 10). Bei 15 Patienten 

(51,7%) bestand bereits anamnestisch eine arterielle Hypertonie, die in elf Fällen mittels 

antihypertensiver Pharmakotherapie behandelt wurde. Auf Grundlage der Ergebnisse der 24h-

Blutdruckmessungen konnte bei weiteren sieben Patienten eine arterielle Hypertonie neu 

diagnostiziert werden. Letztlich wiesen insgesamt 22 (75,9%) Patienten (15 iPS-Patienten 

sowie alle MSA- und  PSP-Patienten) eine arterielle Hypertonie auf. Außerdem konnte bei 20 

Patienten (69%) eine nocturnale Hypertonie mit einem nächtlichen SBD von >120 mmHg bzw. 

DBD von >70 mmHg festgestellt werden. Hierbei handelte es sich um 14 iPS-Patienten, vier 

MSA- und zwei PSP-Patienten. Von den 15 Patienten mit bereits vordiagnostizierter arterieller 

Hypertonie zeigte sich bei lediglich fünf ein normotensiver Blutdruck. Der Blutdruck der 

übrigen zehn Patienten lag weiterhin in hypertensiven Bereichen (66,7%).  

 

Tabelle 10: Diagnose „arterielle Hypertonie“ innerhalb der Patientenkohorte 

 
  

Blutdruck 
anamnestisch und in 

24h-Messung 
regelrecht 

arterielle Hypertonie vorbekannt Arterielle 
Hypertonie 

neu 
diagnostiziert 

medikamentöse 
Therapie 

keine medikamentöse 
Therapie 

Zahl der 
Patienten 

4 iPS 
1 MSA 

7 iPS 
2 PSP 

5 iPS 
2 MSA 

4 iPS 
3 MSA 

iPS = Patienten mit idiopathischem Parkinsonsyndrom; MSA = Patienten mit Multisystematrophie; 

PSP = Patienten mit progressiver supranukleärer Blickparese 

0%

20%

40%

60%

80%

100%

alle Parkinson-
Patienten (n = 29)

iPS-Patienten (n= 22) alle Patienten mit OH
(n = 23)

iPS-Patienten mit OH
(n = 10)

Non-/Inverse-Dipping

Dipping Non-/Inverse-Dipping
n = Anzahl der Patienten; iPS = idiopathisches Parkinson-Syndrom
OH = orthostatische Dysregulation
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Die Patienten wurden zudem hinsichtlich des kardiovaskulären Gesamtrisikos untersucht (s. 

Abb. 4). Ein statistischer Vergleich ergab keine signifikante Korrelation zwischen der Anzahl 

kardiovaskulärer Risikofaktoren (wie Alter, männliches Geschlecht, Nikotinkonsum) und  

arterieller Hypertonie. Weiterhin fanden sich keine signifikanten Korrelationen zwischen 

Laborparametern (TSH-, Cholesterin- und Kreatinin-Wert) und arterieller Hypertonie. 

  

                                                            Abbildung 4: Kardiovaskuläres Gesamtrisiko der Parkinson-Patienten 

3.2.4 Peripherer Widerstand  

Als weiterer hämodynamischer Parameter wurde der TPR untersucht (s. Tab. 11). 

Tabelle 11: TPR in der Patientenkohorte im Vergleich zur Kontrollgruppe 

TPR 

(s*mmHg/ml) 

PS  

(n = 27) 

Tag vs. 

Nacht PS 

Kontrolle  

(n = 15) 

Tag vs. Nacht 

Kontrolle 

PS vs. 

Kontrolle 

TPRTag ± SD 1,27 ± 0,16  1,41 ± 0,11  0,006** 

TPRTag Min. – Max. 1,06 - 1,67 1,16 - 1,54  

TPRNacht ± SD  1,37 ± 0,24 1,41 ± 0,15 0,5 

TPRNacht Min. – Max.  1,01 - 1,75 1,23 - 1,68  

n = Anzahl; TPR = peripherer Widerstand; PS = Patienten mit Parkinson; SD = Standardabweichung; Min. = minimaler Wert; 

Max. = maximaler Wert; weiße Spalten = Tagesmittelwerte; hellgrau schraffierte Spalten = Nachtmittelwerte; vs. = versus; 

„Tag vs. Nacht“ = p-Werte bezogen auf den Zusammenhang zwischen den Tag- und Nachtmittelwerten innerhalb einer 

Spalte; „PS vs. Kontrolle“ = p-Werte bezogen auf den Zusammenhang zwischen Werten von Patienten und Kontrollgruppe 

innerhalb einer Zeile; * = signifikanter Unterschied; ** = hochsignifikanter Unterschied 

Hier erwiesen sich die Unterschiede der Tageswerte zwischen Patienten und Kontrollprobanden 

als hochsignifikant. Die Nachtwerte des TPR in der Patientengruppe wichen hingegen nicht-

signifikant von denen der Kontrollgruppe ab. Auch stellten sich die Unterschiede zwischen den 

Tages- und Nachtwerten innerhalb der jeweiligen Gruppen als nicht-signifikant dar. 

n = 9
26%

n = 16
47%

n = 3
9%

n = 6
18%

Kardiovaskuläres Gesamtrisiko

niedrig moderat moderat-hoch sehr hochn = Anzahl der Patienten

0,077 1,0 



 

31 
 

Des Weiteren zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen iPS- und aPS-Patienten. 

Auch die Tages- und Nachtwerte innerhalb der jeweiligen Gruppen ähnelten sich (s. Tab. 12). 

Tabelle 12: Vergleich des TPR zwischen Patienten mit iPS und aPS 

TPR (s*mmHg/ml) iPS 
(n = 24) 

Tag vs. Nacht 
iPS 

aPS 
(n = 7) 

Tag vs. 
Nacht aPS 

iPS vs. aPS 

TPRTag ± SD 1,28 ± 0,25  1,24 ± 0,18  0,642 

TPRNacht ± SD 1,39 ± 0,27 1,34 ± 0,26 0,661 

n = Anzahl; iPS = Patienten mit idiopathischem Parkinsonsyndrom; aPS = Patienten mit atypischen Parkinsonsyndromen; 

TPR = peripherer Widerstand; SD = Standardabweichung; vs. = versus; „Tag vs. Nacht“ = p-Werte bezogen auf den 

Zusammenhang zwischen den Tag- und Nachtmittelwerten innerhalb einer Spalte; „iPS vs. aPS“ = p-Werte bezogen auf den 

Zusammenhang zwischen Werten von Patienten mit idiopathischen und atypischen Syndromen innerhalb einer Zeile 

 

3.2.5 Herzfrequenz und Herzminutenvolumen 

Hier wurde eine signifikant höhere nächtliche Hf und ein nächtlich wie tagsüber hochsignifikant 

höheres HMV bei den Patienten im Vergleich zur Kontrollgruppe deutlich (s. Tab. 13).  

Tabelle 13: Hf und HMV in der Patientenkohorte im Vergleich zur Kontrollgruppe 

Hf 

(1/min) 

PS 

 (n = 27) 

Tag vs. 

Nacht PS 

Kontrolle  

(n = 15) 

Tag vs. 

Nacht 

Kontrolle 

PS vs. 

Kontrolle 

HfTag ± SD 75,16 ± 12,16  72,51 ± 6,29  0,436 

HfTag Min.– Max. 59,45 - 115,42 63,39 - 81,46  

HfNacht  ± SD  66,12 ± 9,26 60,50 ± 5,99 0,041* 

HfNacht Min.– Max.  51,70 91,03 52,56 70,75  

HMV (l/min)      

HMVTag ± SD 4,43 ± 0,51  3,88 ± 0,26  <0,001** 

HMVTag Min.– Max. 2,78 - 5,18 3,40 - 4,26  

HMVNacht  ± SD 4,1 ± 0,63 3,32 ± 0,40 <0,001** 

HMVNacht Min.– Max.  2,99 - 5,69 2,68 - 4,21  

n = Anzahl; Hf = Herzfrequenz; HMV = Herzminutenvolumen; PS = Patienten mit Parkinson; SD = Standardabweichung; Min. 

= minimaler Wert; Max. = maximaler Wert. weiße Spalten = Tagesmittelwerte; hellgrau schraffierte Spalten = 

Nachtmittelwerte; vs. = versus; „Tag vs. Nacht“ = p-Werte bezogen auf den Zusammenhang zwischen den Tag- und 

Nachtmittelwerten innerhalb einer Spalte; „PS vs. Kontrolle“ = p-Werte bezogen auf den Zusammenhang zwischen Werten 

von Patienten und Kontrollgruppe innerhalb einer Zeile; signifikante Werte sind fett hervorgehoben; * = signifikanter 

Unterschied; ** = hochsignifikanter Unterschied 

 

Auch hier zeigte sich also eine Tendenz zu nächtlichen Veränderungen (s. Abb. 5 und Abb. 

6). Tages- und Nachtwerte unterschieden sich signifikant bzw. hochsignifikant in Patienten- 

und Kontrollgruppe. Ein Vergleich von Hf und HMV bei iPS- und aPS-Patienten ergab 

signifikant höhere Tages- und Nachtwerte der Hf sowie signifikant höhere Nachtwerte des 

HMV bei den aPS-Patienten. Tages- und Nachtwerte unterschieden sich nur bei den iPS-

Patienten signifikant (s. Tab. 14). 

 

0,15 0,419 

0.003* 

0,039* 

<0,001** 

<0,001** 
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Tabelle 14: Vergleich von Hf und HMV zwischen Patienten mit iPS und aPS 

Herzfrequenz 
 (1/min) 

iPS 
(n = 24) 

Tag vs. Nacht 
iPS 

aPS 
(n = 7) 

Tag vs. 
Nacht aPS 

 iPS vs. aPS 

HfTag ± SD 
72,3 ± 11,85 

 
83,03 ± 15,41 

 0,01* 

HfNacht ± SD 
63,51 ± 8,87 72,26 ± 9,62 

0,04* 

Herzminuten-
volumen (l/min)  

 
 

  

HMVTag ± SD 
4,33 ± 0,72 

 
4,68 ± 0,50 

 0,155 

HMVNacht ± SD 
3,85 ± 0,71 4,51 ± 0,75 

0,047* 

n = Anzahl; iPS = Patienten mit idiopathischem Parkinsonsyndrom; aPS = Patienten mit atypischen Parkinsonsyndromen; Hf 

= Herzfrequenz; HMV = Herzminutenvolumen; SD = Standardabweichung; vs. = versus; „Tag vs. Nacht“ = p-Werte bezogen 

auf den Zusammenhang zwischen den Tag- und Nachtmittelwerten innerhalb einer Spalte; „iPS vs. aPS“ = p-Werte bezogen 

auf den Zusammenhang zwischen Werten von Patienten mit idiopathischen und atypischen Parkinsonsyndromen innerhalb 

einer Zeile; signifikante Werte sind fett hervorgehoben; * = signifikanter Unterschied 

 

 

3.3 Orthostase-Reaktion                

3.3.1 Prävalenz der OH in der Patientenkohorte 

Die orthostatische Testung erfolgte anhand von Schellong- und Kipptischtests (s. Tab. 15).  

Tabelle 15: Testung der Orthostase-Reaktion 

 Schellong-Test Kipptisch-Untersuchung Orthostatische Hypotonie 

Zahl der 
Patienten 

15 iPS 12 iPS 
5 MSA 
2 PSP 

13 iPS 
 5 MSA 
0 PSP 

iPS = Patienten mit idiopathischem Parkinsonsyndrom; MSA = Patienten mit Multisystematrophie; PSP = Patienten mit 

progressiver supranukleärer Blickparese 

40
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100

Hf Patienten Hf Kontrolle

(1/min)
nächtliche Hf

Durchschnittswert

2

3

4

5

6

HMV d.
Patienten

HMV d.
Kontrolle

HMV n.
Patienten

HMV n.
Kontrolle

(l/min)
HMV

HMV d. = Herzminutenvolumen-Tageswert

HMV n. = Herzminutenvolumen-Nachtwert

Durchschnittswert

                               Abbildung 5: nächtliche Herzfrequenz                                                   Abbildung 6: Herzminutenvolumen 

 

Hf = Herzfrequenz 

0,006* 

0,025* 

0,143 

0,627 
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14  iPS-Patienten zeigten eine adäquate Orthostase-Reaktion (51,9%), während bei 13 iPS-

Patienten eine hypoadrenerge OH (48,1%) vorlag. Dies traf zudem für alle MSA-Patienten zu, 

so dass insgesamt 18 Patienten eine OH hatten (52,9%). Die Orthostase-Reaktion der PSP-

Patienten zeigte sich regelrecht (s. Abb. 7).                                                                          

 

 

 

                                                                                                                                                                                                                                                                                                    

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
        n = Anzahl; aPS = atypisches Parkinsonsyndrom; iPS = idiopathisches Parkinsonsyndrom; MSA = Multisystematrophie; 
        PSP = progressive supranukleäre Blickparese, OH = orthostatische Hypotonie 

 

 

 

 

Parkinson-Patienten 

n = 34 

Patienten mit iPS 

 n = 27 

Patienten mit aPS 

n = 7 

 

 
MSA       

n = 5 
PSP             

n = 2 

Kipptisch-Untersuchung 

n = 19 

 

 

Schellong-Test 

n = 15 

 

 

MSA mit OH            

n = 5 

PSP ohne OH            

n = 2 

MSA ohne OH            

n = 0 

PSP mit OH           

n = 0 

iPS-Patienten ohne OH            

n = 14 

iPS-Patienten mit OH 

n = 13 

                       Abbildung 7: Auftreten orthostatischer Dysregulation innerhalb der Patientenkohorte 
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3.3.2 Symptomatik der OH und deren Korrelation mit klinischen Daten                                                       

Symptome, die als möglicher Ausdruck einer OH galten, sind in Tab. 16 dargestellt.                                                                             

Es zeigte sich, dass die OH am häufigsten mit einer Sturzneigung assoziiert war (55,6%). 

Gleichzeitig war dies aber auch ein häufiges Symptom der Patienten ohne OH (62,5%).  Des 

Weiteren war häufig Schwindel bei Patienten mit OH zu beobachten (44,4%). Dies trat bei 

keinem Patienten ohne OH auf. Synkopen und Schmerz zeigten jeweils eine Häufigkeit von 

11,1%, während visuelle Störungen bei nur einem Patienten auftraten (5,6%). Lediglich drei 

iPS-Patienten mit OH beklagten keinerlei klassischen OH-Symptome (16,7%), wohingegen alle 

MSA-Patienten klinische Hinweise für eine OH aufwiesen.   

Eine statistische Analyse ergab keine signifikanten Korrelationen zwischen einer OH und 

Erkrankungsdauer, arterieller Hypertonie und deren Therapie, Dipping-Verhalten, den Ergeb-

nissen aus SCOPA-AUT, Hoehn und Yahr und UPDRS sowie der L-Dopa-Äquivalenzdosis. 

Tabelle 16: Symptome der orthostatischen Hypotonie innerhalb der Patientenkohorte 

  Posturale 
Instabilität 

Schwindel Synkopen Schmerz Visuelle 
Störungen  

Keine 
OH-Symptome  

Pat. mit OH   
(n = 18) 

6 iPS 
4 MSA 

6 iPS 
2 MSA 

1 iPS 
1 MSA 

2 iPS 1 iPS 3 iPS 

Pat. ohne  OH 
 (n = 16) 

8 iPS 
2 PSP 

--- --- --- --- 8 iPS 

n = Anzahl; Pat. = Patienten, iPS = Patienten mit idiopathischem Parkinsonsyndrom; MSA = Patienten mit Multisystem-
atrophie; PSP = Patienten mit progressiver supranukleärer Blickparese; OH = orthostatische Hypotonie; --- = keiner betroffen 

 

3.4 Arterielle Gefäßsteifigkeit 

Ferner waren PWV und Aix als Marker arterieller Gefäßsteifigkeit von Interesse (s. Abb. 8) 

 

          Abbildung 8: PWV-Mittelwerte in der Patientenkohorte im Vergleich zur Kontrollgruppe 
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Bei der Analyse der PWV konnten keine signifikanten Unterschiede in der Patientengruppe im 

Vergleich zur Kontrollkohorte festgestellt werden. Der durchschnittliche Tageswert betrug 

innerhalb der Patientengruppe 8,92 m/s und war mit dem nächtlichen Mittelwert von 8,89 m/s 

vergleichbar. Innerhalb der Patientengruppe ergab sich eine hochsignifikante positive 

Korrelation zwischen den Durchschnittswerten der PWV und dem Alter der Patienten (s. Tab. 

17). Zudem waren hinsichtlich der PWV insbesondere Durchschnittswerte ≥10 m/s von 

Interesse, welche mit einem erhöhten Risiko eines manifesten Endorganschadens assoziiert 

sind. Dies zeigte sich tagsüber bei neun (32,1%) und nachts bei acht (28,6%) Probanden. 

Tabelle 17: Verhältnis von PWV und anamnestischen Angaben innerhalb der Patientenkohorte 

Pulswellengeschwindigkeit  Alter Erkrankungsdauer 

 
PWVTag 

Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
n 

0,925** 
0.000 

28 

0,212 
0,279 

28 

 
PWVNacht 

Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
n 

0,922** 
0,000 

27 

0,101 
0,616 

27 

Pulswellengeschwindigkeit tagsüber ODER nachts ≥10 m/s 

 
PWVTag ≥10 m/s  

Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
n 

0,778** 
0,008 

10 

-0,484 
0,156 

10 

 
PWVNacht  ≥10 m/s  

Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
n 

0,709* 
0,022 

10 

-0,826** 
0,003 

10 

Pulswellengeschwindigkeit tagsüber UND nachts ≥10 m/s 

 
PWVTag ≥10 m/s  

Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
n 

0,755* 
0,050 

7 

-0,781* 
0,038 

7 

 
PWVNacht  ≥10 m/s  

Pearson Correlation 
Sig. (2-tailed) 
n 

0,744 
0,055 

7 

-0,901** 
0,006 

7 
n = Anzahl; Sig. (2-tailed) = p-Wert; Pearson-Correlation = Korrelationskoeffizient; PWV = Pulswellengeschwindigkeit; 

Korrelationskoeffizient und Signifikanzwert beschreiben den Zusammenhang zwischen den Variablen „Alter“ / 

„Erkrankungsdauer“ und den links in der Zeile korrespondierenden Charakteristika der Pulswellengeschwindigkeit. 

weiße Spalten = Tageswerte; hellgrau schraffierte Spalten = Nachtwerte; signifikante Werte sind fett hervorgehoben.  

*   = signifikanter Unterschied; ** = hochsignifikanter Unterschied 

Vorausgesetzt, dass entweder der durchschnittliche Tages- oder der durchschnittliche 

Nachtwert der PWV auf pathologische Wert ≥10 m/s erhöht war, zeigte sich ebenfalls eine 

hochsignifikante bzw. signifikante positive Korrelation zwischen dem Tages- und Nachtwert 

der  PWV und dem. Darüber hinaus ergab sich unter den genannten Bedingungen eine 

hochsignifikante negative Korrelation zwischen den erhöhten nächtlichen PWV-Werten und 

der Erkrankungsdauer. Vorausgesetzt sowohl die Tages- als auch die Nachtwerte waren auf 

≥10m/s erhöht, ergab sich nun auch eine signifikante negative Korrelation zwischen dem PWV-
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Tageswert und der Erkrankungsdauer. Keine signifikanten Korrelationen wurden hingegen 

zwischen der PWV und arterieller Hypertonie, OH, Non-Dipping, kardiovaskulären Risiken 

und den Ergebnissen aus SCOPA-AUT, UPDRS und Hoehn und Yahr festgestellt. 

Im Hinblick auf den Aix@75 erwiesen sich die Tages- und Nachtmittelwerte der Patienten als 

hochsignifikant bzw. signifikant geringer im Vergleich zur Kontrollgruppe. Die Unterschiede 

zwischen den Tages-und Nachtmittelwerten innerhalb der jeweiligen Gruppen verblieben 

hingegen nicht-signifikant (s. Tab. 18). 

Tabelle 48: Aix@75 in der Patientenkohorte im Vergleich zur Kontrollgruppe 

Augmentationsindex@75 

(%) 

PS  

(n = 27) 

Tag vs. 

Nacht PS 

Kontrolle  

(n = 15) 

Tag vs. 

Nacht 

Kontrolle 

PS vs. 

Kontrolle 

Aix@75Tag ± SD 16,69 ± 10,11  25,44 ± 6,04  0,004** 

Aix@75Tag Min. – Max. -5,43 - 42,50 15,45 - 35,47  

Aix@75Nacht ± SD 18,74 ± 4,01 27,27 ± 10,21 0,045* 

Aix@75Nacht Min. – Max.  -5,22 - 42,75 5,36 - 41,44  

n = Anzahl;  Aix@75 = Augmentationsindex pro Herzfrequenz 75/min; PS = Patienten mit Parkinson; SD = 

Standardabweichung; Min. = minimaler Wert; Max. = maximaler Wert. weiße Spalten = Tagesmittelwerte; hellgrau 

schraffierte Spalten = Nachtmittelwerte; vs. = versus; „Tag vs. Nacht“ = p-Werte bezogen auf den Zusammenhang zwischen 

den Tag- und Nachtmittelwerten innerhalb einer Spalte; „PS vs. Kontrolle“ = p-Werte bezogen auf den Zusammenhang 

zwischen Werten von Patienten und Kontrollgruppe innerhalb einer Zeile; signifikante Werte sind fett hervorgehoben; 

 * = signifikanter Unterschied; ** = hochsignifikanter Unterschied 

Wie auch bei der PWV interessierte ferner eine etwaige Korrelation des Aix@75-Wertes mit 

klinischen Parametern. Es konnte weder in Bezug auf die Erkrankungsdauer noch auf eine 

bestehende OH eine signifikante Korrelation gezeigt werden.  

Ein Vergleich der klinischen Subgruppen zeigte sehr ähnliche Mittelwerte der PWV und des 

Aix@75 bei Patienten mit iPS und aPS (s. Tab. 19). 

 

Tabelle 19: Vergleich von PWV und Aix@75 zwischen Patienten mit iPS und aPS 

PWV 
(m/s) 

iPS 
n = 24 

Tag vs. Nacht  
iPS 

aPS 
n = 7 

Tag vs. 
Nacht aPS 

 iPS vs. aPS 

PWVTag ± SD 8,93 ± 1,39  8,74 ± 2,11  0,824 

PWVNacht ± SD 8,88 ± 1,27 8,89 ± 2,07 0,990 

Augmentations-
index@75 (%) 

 
 

 
 

 

Aix@75Tag ± SD 17,23 ± 16,87  18,54 ± 12,36  0,823 

Aix@75Nacht ± SD 20,04 ± 16,99 20,64 ± 18,31 0,939 

n = Anzahl; iPS = Patienten mit idiopathischem Parkinsonsyndrom; aPS = Patienten mit atypischen Parkinsonsyndromen; 

PWV = Pulswellen-geschwindigkeit; Aix@75 = Augmentationsindex pro Herzfrequenz 75/min; SD = Standardabweichung; vs. 

= versus; „Tag vs. Nacht“ = p-Werte bezogen auf den Zusammenhang zwischen den Tag- und Nachtmittelwerten innerhalb 

einer Spalte; „iPS vs. aPS“ = p-Werte bezogen auf den Zusammenhang zwischen Werten von Patienten mit idiopathischen 

und atypischen Parkinsonsyndromen innerhalb einer Zeile 

0,332 0,555 

0,897 0,895 

0,568 
0,806 
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4 Diskussion 

Die vorgelegte Dissertation untersucht Blutdruckverhalten bei Parkinsonsyndromen.  

Dabei ist zu bedenken, dass die pathogenetische Einordnung der Parkinson’schen Erkrankung 

als reine Dysfunktion des extrapyramidal-motorischen Systems bereits lange Zeit als veraltet 

gilt. Schon häufig wurde in der Literatur eine Vielzahl nicht-motorischer Symptome 

beschrieben, die sowohl beim idiopathischen als auch bei den atypischen Parkinsonsyndromen 

regelhaft begleitend zu den motorischen Kardinalsymptomen auftreten. Blutdruck-

unregelmäßigkeiten wie die orthostatische Hypotonie (OH) im Rahmen einer autonomen 

Dysregulation sind hierbei Ausdruck einer Affektion des vegetativen Nervensystems [19,20]. 

Daten über die Häufigkeit dieser Störung bei Patienten mit Parkinsonsyndromen schwanken in 

der Literatur jedoch, wobei abhängig vom Krankheitsstadium bis zu 50% der Patienten mit iPS 

betroffen sind [22]. Klinische Relevanz erhält die OH, da sie als kardiovaskulärer Risikofaktor 

gilt [34-36] und möglicherweise Anteil hat an der erhöhten kardiovaskulären Morbidität und 

Mortalität von Parkinson-Patienten [99].  

Obwohl Blutdruckunregelmäßigkeiten wie die OH im Rahmen von PS seit Jahren Gegenstand 

der Forschung sind, bleiben sowohl in Literatur als auch im klinischen Alltag Fragen offen. So 

ist der genaue Pathomechanismus solcher Blutdruckunregelmäßigkeiten weiterhin ungeklärt. 

Ebenso fehlen klinische und messparametrische Daten, die zuverlässig mit einer OH 

korrelieren. Entsprechend mangelt es an einem standardisierten Diagnoseschema mit einfachen 

Nachweismethoden, welche auch fernab spezialisierter Zentren mit Zugang zu aufwendigen 

Testverfahren autonomer Funktionen durchgeführt werden können.  

Die vorliegende Dissertation macht sich daher zum Ziel, Blutdruckdysregulationen wie die OH 

bei iPS und aPS näher zu charakterisieren. Dafür wurden Blutdruckcharakteristika und 

klinische Daten von 34 Parkinson-Patienten (27 iPS; 5 MSA; 2 PSP) und 15 gesunden 

Kontrollprobanden untersucht. Es erfolgte eine Anamneseerhebung, die Erfassung von 

Symptomen des autonomen Nervensystems mittels des validierten SCOPA-AUT-Fragebogens, 

eine neurologische Untersuchung mit einer Schweregradeinteilung anhand des dritten 

Abschnitts des UPDRS und der Hoehn und Yahr-Skala, eine Beurteilung der Alltagsbeein-

trächtigung auf Basis der Schwab und England-Skala sowie orthostatische Testungen, 24h-

Blutdruckmessungen und Messungen der arteriellen Gefäßsteifigkeit. 

Die Ergebnisse sind bemerkenswert. Darauf soll im Folgenden eingegangen werden. 
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1. Charakterisierung von Blutdruckveränderungen  

Welche Arten treten bei Parkinsonsyndromen auf? Wie korrelieren sie mit klinischen 

Parametern? Welche Implikationen ergeben sich daraus, Parkinson-Patienten auf das 

Vorhandensein von Blutdruckunregelmäßigkeiten zu screenen und dies in die Routine-

Diagnostik zu integrieren? 

Es fand sich eine Vielzahl von Hinweisen für eine insbesondere nächtlich zum Tragen 

kommende Affektion der Hämodynamik, vereinbar mit dem Verlust einer zirkadianen 

Rhythmik bei Parkinson-Patienten. Diese Aufhebung der zirkadianen Rhythmik zeigte sich 1. 

in hochsignifikant erhöhten nächtlichen Blutdruckwerten, 2. in pathologischem Dipping-

Verhalten sowie 3. in signifikant erhöhten Werten der nächtlichen Herzfrequenz. Dies steht im 

Einklang mit anderen Studien.  

Während die Tageswerte im Normbereich lagen, zeigten sich hinsichtlich des Nachtintervalls 

hochsignifikant erhöhte Werte des pSBD, zSBD, pDBD sowie des pPP innerhalb der 

Patientengruppe gegenüber den gesunden Kontrollprobanden. Eine solche nocturnale 

Hypertonie konnte bei 69% der Parkinson-Patienten festgestellt werden. Tatsächlich waren bei 

den Parkinson-Patienten die durchschnittlichen Nachtwerte sogar höher als die Tageswerte. Die 

gestörte zirkadiane Rhythmik spiegelt sich auch in der geringen Variabilität der Tages- und 

Nachtwerte wider. Während sich entsprechende Werte der Patienten nicht-signifikant 

unterschieden, wurden in der Kontrollgruppe hier sogar hochsignifikante Unterschiede 

deutlich.  

Diese Ergebnisse stehen im Einklang mit Ergebnissen aus Studien von Tsukamoto et al. und 

Ejaz et al. [100,101]. Ejaz et al. konnten im Rahmen von 24h-Blutdruckmessungen bei 92,3% 

der untersuchten Parkinson-Patienten eine aufgehobene zirkadiane Rhythmik feststellen. Bei 

allen untersuchten Patienten wurde zudem eine nocturnale Hypertonie diagnostiziert. Es bleibt 

anzumerken, dass alle in die dortige Studie inkludierten Patienten an einer OH litten [101]. 

Senard et al. [102] fanden in einer Studie ebenfalls eine Assoziation aufgehobener zirkadianer 

Rhythmik mit OH: Während bei Parkinson-Patienten ohne OH lediglich in 31,6% der Fälle die 

zirkadiane Rhythmik aufgehoben war, traf dies für 94,7% der Patienten mit OH zu. In der hier 

vorgelegten Studie wurde hingegen keine Assoziation von nocturnaler Hypertonie und OH 

deutlich. 

Die nächtliche Dysregulation spiegelte sich des Weiteren auch in einem pathologischen 

Dipping-Verhalten wider: 82,8% der hier untersuchten Patienten zeigten Non- bzw. Inverse-

Dipping. Auffällig war hier, dass insbesondere Patienten mit aPS betroffen waren (85,7%). 

Darunter waren alle MSA-Patienten sowie ein PSP-Patient. Die hohe Prävalenz eines 

pathologischen Dippings bei Parkinson-Patienten bestätigt die Ergebnisse von Sommer et al., 
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Okamoto et al., Manabe et al. und Oh et al. [71,103-105]. Hier lag die Häufigkeit von Non- 

bzw. Inverse-Dipping zwischen 66-88%. Ein hohes Aufkommen von Non-Dipping bei MSA-

Patienten (85%) stellten auch schon Plaschke et al. fest [106]. Auch Schmidt et al und Fanciulli 

et al. kamen zu ähnlichen Ergebnissen [40,107].  

In der vorgelegten Studie war weiterhin eine mögliche Assoziation von Non-Dipping-Verhalten 

und OH als Ausdruck einer autonomen Dysregulation von Interesse. Bestünde eine zuverlässige 

Korrelation zwischen beiden Parametern, so erwies sich eine 24h-Blutdruckmessung als 

einfache Screening-Methode für das Vorhandensein einer Funktionsstörung des autonomen 

Nervensystems. Es ergab sich, dass 56,5% der untersuchten Patienten mit Non-Dipping 

zugleich eine OH hatten. Betrachtete man nur die Patienten mit iPS und Non-Dipping-

Verhalten lag die Häufigkeit sogar nur bei 36,4%. Andererseits zeigte sich die Koprävalenz 

beider Merkmale bei allen untersuchten MSA-Patienten. Auch in Studien von Sommer et al. 

und Manabe et al. stellte sich pathologisches Dipping-Verhalten nicht als zuverlässiger Hinweis 

einer OH heraus [71,104].  Sommer et al. wiesen eine hohe Prävalenz von Non-Dipping sowohl 

bei Patienten mit OH als auch bei Patienten ohne OH nach, wobei Patienten mit OH etwas 

häufiger Non-Dipping zeigten (95% vs. 79%). Es wird argumentiert, dass jene Patienten, die 

Non-Dipping unabhängig von OH aufwiesen, möglicherweise mit fortschreitender Erkrankung 

eine OH entwickeln würden und Non-Dipping daher eventuell ein hilfreicher diagnostischer 

Marker zur Detektion einer autonomen Dysregulation auch in frühen Stadien sein könnte. Im 

Gegensatz zu den Ergebnissen der vorgelegten Studie stehen hingegen Ergebnisse von Schmidt 

et al., Goldstein et al., Senard et al., Plaschke et al. und Berganzo et al. [40,41,102,106,107], 

bei denen ein Non-Dipping-Verhalten stark mit der Ausprägung einer OH assoziiert war, 

während Non-Dipping bei Patienten ohne OH nicht-signifikant häufiger anzutreffen war.  

Auf Grundlage der Ergebnisse der vorgelegten Studie kann Non-Dipping nicht als zuverlässiger 

Surrogat-Marker einer OH und letztlich einer autonomen Funktionsstörung bei iPS proklamiert 

werden. Im Anbetracht der kontroversen Ergebnisse in der Literatur bleibt letztlich das Ausmaß 

einer Assoziation von Non-Dipping und OH unklar. Unter zusätzlicher Berücksichtigung der 

Ergebnisse weiterer Studien [40,106,107] legen die Beobachtungen der vorgelegten Studie 

allenfalls nahe, eine reproduzierbare Assoziation könne zumindest bei MSA bestehen. 

Allerdings sei hier auf die geringe Fallzahl der MSA-Patienten hingewiesen (fünf).  

Neben der Assoziation von Non-Dipping und OH war von Interesse, inwieweit ein 

pathologisches Dipping als Ausdruck einer bestehenden supinen Hypertonie (SH) zu bewerten 

ist. Ein solcher Zusammenhang wurde in der Literatur bereits wiederholt in Betracht gezogen 

[26,71,72]. Denn wäre Non-Dipping eine Manifestationsform der SH, so müsse man es als 
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eigene Entität einer autonomen Funktionsstörung beurteilen. Die Assoziation liegt nahe, da die 

nächtlich erhöhten Blutdruckwerte im Sinne des Non-Dippings in liegender Position erfasst 

werden. Da im Rahmen der vorgelegten Dissertation jedoch das Bestehen einer SH nicht 

untersucht wurde, lassen sich hierzu auf Basis der gewonnen Ergebnisse keine weitergehenden 

Aussagen machen. In zukünftigen Studien wäre sicherlich eine Methodik interessant, die eine 

Untersuchung der SH unter Berücksichtigung von 24h-Blutdruckmessungen bedenkt. 

Ferner interessierte eine Assoziation der Blutdruckdysregulation mit patienten- und krankheits-

bezogenen Parametern. In der vorgelegten Studie konnte keine signifikante Korrelation 

zwischen Non-Dipping und Geschlecht, Alter, Erkrankungsdauer, Hoehn und Yahr-Score, 

UPDRS-Score, L-Dopa-Dosis und antihypertensiver Medikation hergestellt werden. Dies steht 

im Einklang mit den Ergebnissen diverser anderer Studien [40,71,104,105,107,108]. Auf 

Grundlage dessen kann man vermuten, dass die zugrundeliegenden Pathomechanismen der 

extrapyramidal-motorischen Funktionsstörung auf der einen Seite und der Blutdruck-

dysregulation auf der anderen Seite eher separate Entitäten darstellen, die im Rahmen des PS 

parallel ablaufen. Dies ist auch vereinbar mit der Beobachtung, dass klinische Charakteristika 

wie Subgruppe (iPS, aPS) und Erkrankungstyp (Tremordominanz-, akinetisch-rigider, 

Äquivalenztyp) keinen Einfluss auf den Blutdruck hatten. 

Obwohl ein vielfach beobachtetes Phänomen, bleiben die ursächlichen Mechanismen der 

beobachteten nächtlichen Dysregulationen weiterhin im Unklaren. So wird in der Literatur zum 

einen diskutiert, ob die Veränderungen auf Störungen im peripheren oder zentralen 

Nervensystem zurückzuführen sind. Zum anderen herrscht Unklarheit, ob sich die Blutdruck-

veränderungen als einheitlicher Prozess gemeinsam mit den motorischen Funktionsstörungen 

vollziehen oder ob es sich um parallel verlaufende, separate Mechanismen handelt. Auch bleibt 

fraglich, inwieweit die Veränderungen Ausdruck autonomer Dysregulation sind und, falls dies 

der Fall ist, inwiefern sie die Schwere einer solchen Störung spiegeln. Als mögliche zentrale 

Ursache wird in der Literatur eine Störung in hypothalamischen Zentren wie dem Ncl. 

suprachiasmaticus genannt, der an der Koordination des zirkadianen Rhythmus beteiligt ist 

[103]. Ferner werden Schäden im Locus coeruleus [109] und Hyperintensitäten in der weißen 

Substanz [105] mit Blutdruckveränderungen assoziiert. Eine gestörte Baroreflex-Funktion, 

sympathische Denervation mit Hypersensitivität der vaskulären α-Adrenozeptoren und eine 

nächtliche Verschiebung extravasaler Flüssigkeit nach intravasal gelten als mögliche 

Erklärungen [41,102,104,107,110]. In Bezug auf die vorliegende Studie lassen sich hinsichtlich 

der kausalen Zusammenhänge lediglich Vermutungen anstellen. Die klare Tendenz hin zu einer 

aufgehobenen zirkadianen Rhythmik mit strikt nächtlich erhöhten Blutdruckwerten bei 
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unveränderten Tageswerten lässt mutmaßen, dass zentral-regulatorische Mechanismen einen 

entscheidenden Einfluss haben könnten. Gerade die Störung reflektorischer Mechanismen wie 

die des Baroreflexes dürfte auch tagsüber zum Tragen kommen. Dies will keinesfalls die 

Existenz derartiger peripherer Störungen bei Parkinson-Patienten infrage stellen, sondern 

lediglich einen möglichen bedeutsamen Einfluss zentraler Funktionen betonen.  

Auch eine eingeschränkte Schlafqualität und häufige Wachzeiten werden als begünstigend für 

die Entstehung nächtlicher, hypertensiver Blutdruckwerte betrachtet [26,72,104]. In 

zukünftigen Studien wären ergänzende Evaluationen der Schlafqualität beispielsweise mittels 

des Pittsburgh Schlafqualitätsindex (PSQI) aufschlussreich.  

Interessanter Weise findet die Rolle des Dopamins als Neurotransmitter des tuberoinfun-

dibulären System als mögliche Determinante der Blutdruckunregelmäßigkeiten in der Literatur 

nur wenig Beachtung. Dopamin ist hier ein wichtiger Inhibitor des Prolaktins. Es  hemmt dessen 

insbesondere nächtliche Sekretion aus dem Hypophysenvorderlappen. So könnte man 

mutmaßen, ein Dopaminmangelzustand führe über eine Desinhibition zu erhöhten Prolaktin-

Plasmaspiegeln bei Parkinson-Patienten – und dies v.a. nachts. Entsprechend konnten  in 

Studien erhöhte Prolaktin-Plasmaspiegel bei Patienten mit essentieller Hypertonie [111,112] 

und nächtlich erhöhte Prolaktin-Spiegel bei Patienten mit Parkinsonsyndromen [113,115] 

nachgewiesen werden. Dennoch fand sich in der Literatur keine Studie, welche diesen 

Zusammenhang systematisch untersucht.   

Eine weitere Alteration der nächtlichen Hämodynamik bei Parkinson-Patienten fiel hinsichtlich 

der Herzfrequenz auf. Der Nachtwert der Patienten zeigte sich signifikant erhöht gegenüber 

dem der Kontrollgruppe. Die Herzfrequenz wird weitestgehend über das vegetative Nerven-

system gesteuert. Während eine erhöhte sympathische Aktivität zu einer Steigerung der 

Herzfrequenz führt, bedingt ein Überwiegen parasympathischer Aktivität eine Reduktion 

dergleichen. In Ruhebedingungen überwiegen die Einflüsse des Parasympathikus. Außerdem 

kommt es nachts physiologischer Weise zu einem Abfall sympathischer und zu einem Anstieg 

parasympathischer Aktivität mit konsekutiv niedrigeren Werten nachts als tagsüber [115]. 

Dieser Mechanismus scheint bei den untersuchten Parkinson-Patienten aufgehoben zu sein. 

Entsprechend kann ein gesteigerter nächtlicher Sympathikotonus genau wie ein reduzierter 

Parasympathikotonus als ursächlich in Betracht gezogen werden. Im Anbetracht der Tatsache, 

dass die sympathische Funktion sowie Noradrenalin-Plasmaspiegel bei Parkinson-Patienten 

gemeinhin als reduziert eingeschätzt werden [26,39,52,71,89,103,106,104,109], scheint erstere 

Erklärung zunächst unwahrscheinlich. Allerdings finden sich in der Literatur Hinweise, dass 

die sympathische Denervation bei Parkinson-Patienten mit einer Hypersensitivität vaskulärer 
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α-Adrenozeptoren einhergeht. Außerdem sind Störungen der REM-Schlafphase ein häufiges 

Symptom bei Parkinson-Patienten [19-21]. Die REM-Schlafphase wiederum gilt als Effektor 

einer gesteigerten sympathischen Aktivität [115], so dass eine sympathische Dysregulation 

zusammen mit einer Hypersensitivität vaskulärer α-Adrenozeptoren als Pathomechanismus 

einer erhöhten nächtlichen Herzfrequenz denkbar wäre. Die zweite Erklärung für die erhöhten 

Werte setzt eine Affektion des Parasympathikus im Rahmen der Parkinson’schen Erkrankung 

voraus. Dies wird in der Literatur kontrovers diskutiert. So gibt es sowohl Studienergebnisse, 

die eine erhaltene [102,109] als auch solche, die eine beeinträchtigte parasympathische 

Funktion nahelegen [22,72,105,106,110]. Eine mögliche Störung des Parasympathikus wird 

mit zentralen Ablagerungen von Lewykörperchen insbesondere im Kerngebiet des dorsalen 

motorischen N. vagus in Zusammenhang gebracht [116,117].  Iodice et al. postulieren, eine 

parasympathische Dysfunktion sei typisch für eine MSA nicht jedoch für ein iPS [26]. In der 

vorgelegten Studie war die Herzfrequenz sowohl tagsüber als auch nachts bei den aPS-Patienten 

signifikant höher als bei den iPS-Patienten, vereinbar mit einer zumindest ausgeprägteren 

parasympathischen Dysfunktion bei Patienten mit aPS. Allerdings sei hier erneut auf die 

geringe Fallzahl der aPS-Patienten hingewiesen. Auch Pilleri et al. beobachteten insbesondere 

nächtliche Unterschiede bezüglich der Herzfrequenz zwischen Patienten mit iPS und MSA 

[118]. Sie folgern, die nächtliche Herzfrequenz eigne sich als möglicher diagnostischer Marker 

zur Differenzierung zwischen iPS und MSA.   

Die nächtlich erhöhte Herzfrequenz steht im Einklang mit der Beobachtung einer aufgehobenen 

zirkadianen Rhythmik bei den Blutdruckwerten. Eine Störung übergeordneter, zentraler 

Mechanismen, die die zirkadiane Rhythmik integrieren, erscheint daher plausibel. Mit Hinblick 

auch auf die Ergebnisse anderer Studien ist eine parasympathische Dysfunktion nicht nur bei 

aPS, sondern auch im Rahmen des iPS denkbar, mit einer möglicherweise stärkeren Affektion 

bei aPS. Die diesbezügliche Aussagekraft der vorgelegten Studie ist insgesamt allerdings 

limitiert, da keine nächtliche Bestimmung des parasympathischen bzw. sympathischen Tonus 

vorgenommen wurde. 

In der vorliegenden Studie wurde weiterhin die Häufigkeit der Diagnose einer arteriellen 

Hypertonie bei den Parkinson-Patienten registriert. Es zeigte sich eine Prävalenz von insgesamt 

75,9% bei einem durchschnittlichen Patientenalter von 67,4 Jahren. In dem „Bundes-

Gesundheitssurvey 1998“, einer Studie bezüglich der Prävalenz der arteriellen Hypertonie in 

Deutschland [119], konnte eine Häufigkeit der arteriellen Hypertonie von 81 % bei Frauen und 

78,9% bei Männern in einer Altersgruppe von 60-69-Jährigen festgestellt werden. Die 

Prävalenz der arteriellen Hypertonie bei den untersuchten Patienten war also nicht erhöht. Die 
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Angaben in der Literatur hinsichtlich Prävalenz und Bedeutung der arteriellen Hypertonie bei 

Parkinson-Patienten sind kontrovers. Die Ergebnisse reichen von einem reduzierten PS-Risiko 

unter Hypertonikern [120] über gar keine Assoziation zwischen beiden Krankheitsentitäten 

[121] bis hin zu einem alleinig beim weiblichen Geschlecht erhöhten PS-Risiko [122].                

In einer statistischen Analyse konnten keine signifikanten Korrelationen zwischen Ausprägung 

und Anzahl der kardiovaskulären Risikofaktoren in der Patientengruppe und der Diagnose 

arterielle Hypertonie festgestellt werden. Gleiches galt für den Zusammenhang zwischen einer 

Veränderung von Laborparametern, die gemeinhin mit einem erhöhten Hypertonierisiko 

einhergehen, und einer tatsächlich bestehenden arteriellen Hypertonie. Auf Grundlage des 

offenbar geringen Einflusses der klassischen kardiovaskulären Risikofaktoren auf die 

Entwicklung einer arteriellen Hypertonie könnte man mutmaßen, es bestünden bei den 

Parkinson-Patienten zusätzliche pathogenetische Mechanismen, die eine arterielle Hypertonie 

begünstigen. Der Zusammenhang zwischen den erhobenen Risikofaktoren und der Diagnose 

einer arteriellen Hypertonie ließe sich in zukünftigen Studien an größeren Kohorten weiter 

untersuchen. Es ist bemerkenswert, dass 66,7% der Patienten mit vordiagnostizierter 

Hypertonie im Rahmen der 24h-Blutdruckmessungen weiterhin hypertensive Blutdruckwerte 

zeigten und offensichtlich nur eine unzureichende antihypertensive Therapie erhielten. Dies ist 

kritisch zu sehen, da die arterielle Hypertonie selbst als wichtiger kardiovaskulärer Risikofaktor 

gilt.  

In Bezug auf die Fragestellung lässt sich resümierend feststellen, dass eine 24h-

Blutdruckmessung integraler Bestandteil der Routine-Diagnostik bei Parkinson-Patienten sein 

sollte. Zwar eigneten sich die erhobenen Parameter in der vorgelegten Studie nicht, Aussagen 

über autonome Funktionen zu treffen. Es konnten aber in Form erhöhter Prävalenzen von Non-

Dipping und nocturnaler Hypertonie Faktoren ausgemacht werden, die in der Literatur 

eindeutig mit einem erhöhten Risiko für Endorganschäden in Gehirn, Herz und Niere sowie für 

zerebro- und kardiovaskuläre Ereignisse in Verbindung gebracht werden [73,74,103,105,108]. 

Diese Veränderungen traten zudem unabhängig von der Erkrankungsdauer auf, so dass 

empfohlen werden kann, im Rahmen der Diagnostik bereits zu einem frühen Zeitpunkt 24h-

Blutdruckmessungen durchzuführen. Eine frühzeitige Diagnose ermöglicht eine ebenso 

frühzeitige therapeutische Intervention. Im Hinblick auf die ohnehin erhöhte Morbidität und 

Mortalität unter Parkinson-Patienten bedeutete dies einen Benefit für die Patienten.    
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2. Charakterisierung der orthostatischen Hypotonie 

Mit welchen Symptomen und klinischen Parametern ist die OH assoziiert?  

Ist der SCOPA-AUT-Fragebogen ein geeignetes Instrument, die OH anamnestisch zu erfassen? 

In der vorliegenden Studie zeigte sich in den Schellong-Tests und Kipptischuntersuchungen bei 

insgesamt 52,9% der Patienten eine OH, wobei 48,1% der iPS-Patienten und alle MSA-

Patienten betroffen waren. Die beiden PSP-Patienten verfügten über eine regelrechte 

Kreislauffunktion. Entsprechend lag die Prävalenz der OH bei Patienten mit aPS insgesamt bei 

71,4%.  Die erhobene Häufigkeit der OH unter iPS-Patienten ähnelt den diesbezüglichen 

Ergebnissen in Studien von Berganzo et al. (40,5%) und Sommer et al. (52,5%) [71,108] sowie 

den allgemeinen Angaben hierzu in der Literatur [22]. In der Priamo-Studie, in der 

Epidemiologie und Entwicklung von nicht-motorischen Symptomen bei Patienten mit 

atypischem und sekundärem Parkinsonismus untersucht wurden [21], zeigte sich die Prävalenz 

der OH wie folgt: 14,7 % der iPS-, 54,6% der MSA- und 13,3% der PSP-Patienten waren 

betroffen. Aufgrund der geringen Fallzahlen von MSA- (fünf) und PSP-Patienten (zwei) in der 

vorliegenden Studie kann man lediglich gewisse Tendenzen bezüglich der Häufigkeit der OH 

ausmachen. So war die MSA stark mit einer OH assoziiert, im Gegensatz zur PSP. Dies ist im 

Einklang mit den Ergebnissen der Priamo-Studie. Das im Vergleich zu unseren Ergebnissen 

geringere Aufkommen von OH unter iPS-Patienten in der Priamo-Studie ließe sich mit den 

unterschiedlichen Herangehensweisen hinsichtlich Definition und Messung der OH in den 

beiden Studien erklären. Während in der vorgelegten Studie orthostatische Testungen die 

Grundlage für die Diagnose OH bildeten, wurde im Rahmen der Priamo-Studie eine posturale 

Symptomatik als Ausdruck einer OH gewertet und dies anamnestisch in Interviews erfasst.  

Hinsichtlich des in der vorgelegten Studie untersuchten klinischen Bildes der OH zeigte sich 

zunächst, dass die OH in den meisten Fällen symptomatisch wurde (83,3%), wobei alle MSA-

Patienten OH-Symptome beklagten. Die hier erhobene Häufigkeit symptomatischer Verläufe 

gleicht derer in einer Studie von Rutan et al. (83,8%), die OH-Symptome bei >65-Jährigen 

klassifizierten [123]. In einer Studie von Senard et al., in der OH-Symptome bei 91 iPS-

Patienten evaluiert wurden, war die OH hingegen in nur 61,5% der Fälle mit Symptomen 

assoziiert [124]. 

Am häufigsten war die OH in der vorgelegten Studie mit posturaler Instabilität im Sinne einer 

Sturzneigung assoziiert (55,6%), wovon allein bei den MSA-Patienten 80% betroffen waren. 

Ursachen von Stürzen sind jedoch vielfältig und schließen motorische Einschränkungen im 

Rahmen des Parkinsonismus ein. Entsprechend häufig waren Stürze auch ein Phänomen bei 

Patienten ohne OH (62,5%). Die posturale Instabilität ist daher nicht als spezifisches Symptom 
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einer OH einzuordnen. Weiterhin litten Patienten mit OH oft an Schwindel (44,4%). Im 

Gegensatz zur posturalen Instabilität trat dies spezifisch bei Patienten mit OH auf. 

Interessanterweise waren Synkopen, die gemeinhin mit einer OH assoziiert werden [125], bei 

nur zwei Patienten zu beobachten (11,1%). Schmerz und visuelle Störungen waren weitere 

seltene Erscheinungsformen der OH. Auch Studien von Rutan et al. und Senard et al. bestätigen 

das häufige Auftreten von Sturzereignissen und Schwindel im Rahmen einer OH. Darüber 

hinaus konnten Senard et al. ebenso keine klare Assoziation von OH und Synkopen feststellen 

[123,124]. Das häufige simultane Auftreten von Schwindel und OH legen letztlich auch 

Ergebnisse einer Studie von Mathias et al. nahe [33], die OH-Symptome bei 72 Patienten mit 

autonomer Dysregulation (32 Patienten mit pure autonomic failure (PAF) und 40 Patienten mit 

MSA) untersuchten. Hier war Schwindel bei 84% der PAF- bzw. 83% der MSA-Patienten zu 

beobachten und damit häufigste Manifestation einer OH. Synkopen (91% PAF, 45% MSA), 

visuelle Störungen (75% PAF, 53% MSA) und Nackenschmerzen (8l% PAF, 53% MSA) waren 

weitere häufige klinische Bilder einer OH [33].  

In der vorgelegten Studie wurde ferner untersucht, inwiefern Korrelationen von OH mit  

patienten- und krankheitsbezogenen Parametern bestehen. Es zeigten sich keine signifikanten 

Korrelationen in Bezug auf die Erkrankungsdauer, Erkrankungsschwere (UPDRS- sowie 

Hoehn und Yahr-Score) und die Alltagsbeeinträchtigung (Schwab und England-Score). Dies 

steht im Einklang mit Ergebnissen aus Studien von Oh et al., Berganzo et al. und Pursiainen et 

al. [105,108,126]. Hinsichtlich des Einflusses der Erkrankungsdauer gibt es darüber hinaus 

Hinweise, dass OH und autonome Dysregulationen im Allgemeinen in relevantem Maße auch 

schon in frühen Stadien manifest werden [25,39,109,127]. Diese Ergebnisse legen eine gewisse 

Unabhängigkeit der Entwicklung einer OH von den maßgeblichen Mechanismen der 

extrapyradimal-motorischen Symptomatik nahe. Ähnlich wie bereits bei den 

Blutdruckveränderungen kann man an dieser Stelle vermuten, dass es sich eher um separate 

Prozesse handelt, die im Rahmen des PS parallel ablaufen.  

Außerdem fand sich keine Korrelation von OH und einer bestehenden arteriellen Hypertonie 

sowie deren medikamentöser Therapie. Im Gegensatz dazu postulieren Korchounov et al., die 

arterielle Hypertonie sei ein unabhängiger Risikofaktor für die Entwicklung einer autonomen 

Dysregulation bei Parkinson-Patienten [127]. Auch Sarasin et al. stellen in einer Studie einen 

Zusammenhang zwischen OH und arterieller Hypertonie sowie hypotensiver Medikation her 

[128]. Insgesamt bleibt jedoch anzumerken, dass die Angaben in der Literatur diesbezüglich rar 

sind und der Zusammenhang weiterer Untersuchungen bedarf.  
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Bereits häufig wurde eine medikamenteninduzierte Genese einer OH im Sinne einer sekundären 

Dysautonomie diskutiert [26,28,39,129,130]. Grundlage dieses Mechanismus ist die 

dopaminvermittelte Vasodilatation über vaskuläre D1-Rezeptoren [129]. Dieser Effekt schien 

bei den Patienten in der vorgelegten Studie jedoch nicht entscheidend zum Tragen zu kommen. 

Es konnte keine signifikante Korrelation zwischen OH und der L-Dopa-Äquivalenzdosis 

festgestellt werden. Dies stimmt mit Ergebnissen aus Studien von Oka et al., Pursiainen et al. 

und Korchounov et al. [107,126,127] überein, was eine primäre, im Rahmen des PS auftretende 

Form der OH in der untersuchten Patientenkohorte wahrscheinlich macht.  

Weiterhin wurde in dieser Studie überprüft, wie zuverlässig eine autonome Funktionsstörung 

anamnestisch mithilfe des SCOPA-AUT-Fragebogens erfasst werden kann. Die Höhe des 

SCOPA-AUT-Scores korrelierte hier nicht mit einer in den orthostatischen Testungen erfassten 

OH. Dies war auch der Fall in einer Studie von Berganzo et al. [108].  Nichtsdestotrotz ist der 

SCOPA-AUT-Fragebogen im klinischen Alltag ein nützliches Instrument, um die individuellen 

vegetativen Störungen der Patienten besser einschätzen und therapieren zu können. 

Zusammenfassend lässt sich feststellen, dass es hinsichtlich der hohen Prävalenz und der 

mitunter auch asymptomatischen Verläufe sinnvoll erscheint, eine orthostatische Testung bei 

Parkinson-Patienten auch bei fehlenden klinischen Hinweisen durchzuführen. Dies sollte 

zudem frühzeitig erfolgen, zum einen, da eine OH nicht strikt mit einer langen Krankheits-

geschichte assoziiert schient, und zum anderen, da sie das Risiko für Stürze, Traumata, kardio- 

und zerebrovaskuläre Ereignisse und so insgesamt die Mortalität der Patienten erhöht [34-36].  
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3. Charakterisierung der arteriellen Gefäßsteifigkeit  

Ist die arterielle Gefäßsteifigkeit bei Parkinson-Patienten pathologisch verändert? Inwiefern 

korreliert dies mit klinischen Parametern und insbesondere mit der OH? Können nicht-invasive 

Messungen der arteriellen Gefäßsteifigkeit die Diagnose einer OH stützen? 

Als Marker zur Erfassung der arteriellen Gefäßsteifigkeit wurden die Pulswellengeschwin-

digkeit (PWV) sowie der Augmentationsindex (Aix@75) herangezogen. Im Vergleich zur 

Kontrollgruppe stellten sich die PWV-Werte der Parkinson-Patienten als nicht-signifikant 

unterschiedlich heraus. Das Ausmaß an Verkalkungsprozessen und Elastinverlusten der 

Gefäßwände in der Patientengruppe schien somit dem der Kontrollgruppe zu ähneln. Unter 

Verwendung der PWV als Prognosemarker ergibt sich hieraus zudem der Schluss, dass das 

Risiko für kardio- und zerebrovaskuläre Ereignisse innerhalb der Patientengruppe nicht erhöht 

war. Dies ist insofern erstaunlich, als die Patienten in Form nächtlicher Blutdruckdysregu-

lationen und der hohen Prävalenz der OH eindeutige kardiovaskuläre Risikofaktoren aufwiesen. 

In Bezug auf den Aix@75 waren innerhalb der Patientengruppe tagsüber und nachts 

hochsignifikant bzw. signifikant geringere Werte als in der Kontrollgruppe zu beobachten. Eine 

Verringerung des Aix@75-Wertes spricht für eine reduzierte, durch Pulswellenreflexionen 

bedingte Augmentation des PP.  Die arterielle Gefäßsteifigkeit muss also bei den untersuchten 

Patienten hinsichtlich des Aix@75-Wertes als vermindert eingestuft werden, vereinbar mit 

einem reduzierten Risiko für kardio- und zerebrovaskuläre Ereignisse bei den untersuchten 

Parkinson-Patienten. Ein reduzierter Aix@75-Wert kann ferner dahingehend aufgefasst 

werden, dass bei den Patienten weniger Pulswellenreflexionen entstanden. Voraussetzung derer 

sind Stellen mit Impedanzänderung im Gefäßsystem wie beispielsweise eine Reduktion des 

Gefäßradius beim Übergang von Arterien zu Arteriolen. Eine Erklärung der niedrigen Aix@75-

Werte könnte daher eine ausgeprägte Neigung zu Vasodilatation an peripheren Widerstands-

gefäßen sein. Dies stünde im Einklang mit der Beobachtung, dass die untersuchten Parkinson-

Patienten einen hochsignifikant niedrigeren TPR zeigten als die Kontrollprobanden. Dopamin 

spielt eine Rolle in vaskulären Regulationsmechanismen und bewirkt über D1-Rezeptoren 

direkt und über D2-Rezeptoren indirekt via Inhibition der Noradrenalinausschüttung eine 

Vasodilatation [131]. In einem Dopaminmangelzustand, wie er bei der Parkinson’schen 

Erkrankung vorliegt, müsste man somit eigentlich von einer reduzierten Vasodilatations-

Reserve ausgehen. Eine mögliche Erklärung einer dennoch erhöhten Tendenz zu Vasodilatation 

könnte auf Rezeptorebene eine durch den Mangelzustand begünstigte gesteigerte Sensitivität 

bzw. eine Upregulation sein. Auch Einflüsse einer L-Dopa-Medikation erscheinen hier 

plausibel. Eine weitere mögliche Erklärung bietet eine Störung übergeordneter Funktionen. 
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Eine Affektion des sympathischen Anteils des vegetativen Nervensystems mit erniedrigten 

Noradrenalin-Plasmaspiegeln im Rahmen der Parkinson’schen Erkrankung wurde bereits 

häufig beschrieben [26,39,52,71,89,103,104,106,109]. In pathogenetischer Hinsicht würden 

eine ausgeprägte Vasodilatation und die Reduktion von Pulswellenreflexionen eine potenziell 

schädliche Transduktion der Pulswellen in das mikrozirkulatorische System bedeuten. Die 

normgerechten Werte der PWV spiegeln dies jedoch nicht im Sinne eines erhöhten Ausmaßes 

an Endorganschäden in der Patientengruppe wider. Insgesamt sei hier noch auf die insgesamt 

geringere Aussagekraft des Aix@75-Wertes gegenüber der PWV bezüglich der Messung der 

arteriellen Steifigkeit hingewiesen [83]. Studien, in denen die arterielle Gefäßsteifigkeit bei 

Parkinson-Patienten untersucht wird, sind rar. In einer Studie von Suzuki et al. [132] wurde 

mittels des sogenannten „cardio-ankle vascular stiffness index“ (CAVI) die arterielle 

Gefäßsteifigkeit bei Parkinson-Patienten untersucht. Sie stellte sich bei den Parkinson-Patienten 

als insgesamt geringer heraus als bei den Kontrollprobanden, was zumindest unter Berück-

sichtigung des Aix@75-Wertes im Einklang mit den Ergebnissen der vorgelegten Studie steht.  

Darüber hinaus galt es zu prüfen, inwieweit die arterielle Gefäßsteifigkeit mit patienten- und 

krankheitsbezogenen Parametern korreliert. Keine signifikanten Korrelationen ergaben sich 

zwischen PWV und den Ergebnissen aus SCOPA-AUT, UPDRS und Hoehn und Yahr, 

arterieller Hypertonie, Non-Dipping und dem kardiovaskulären Risikoprofil. Eine erhöhte 

PWV im Sinne einer erhöhten Gefäßsteifigkeit schien also unabhängig zu sein von der 

motorischen Affektion, der Erkrankungsschwere und auch von Blutdruckparametern. Auch gab 

es keine signifikante Korrelation zwischen dem Aix@75 und der Erkrankungsdauer. Eine 

hochsignifikante Korrelation zeigte sich hingegen zwischen den Tages- und Nachtmittelwerten 

der PWV und dem Alter der Patienten. Dies steht im Einklang mit diesbezüglichen Hinweisen 

aus der Literatur [63,82,83]. Auffällig war außerdem eine hochsignifikant negative Korrelation 

von Erkrankungsdauer und insbesondere nächtlichen PWV-Werten von >10 m/s innerhalb der 

Patientengruppe. Gemeinhin wird eine PWV von >10 m/s mit einem manifesten Endorgan-

schaden assoziiert. So könnte man auf Grundlage der Ergebnisse schlussfolgern, dass 

arteriosklerotische Prozesse und Endorganschäden umso geringer ausgeprägt sind, je länger die 

Parkinson’sche Erkrankung besteht. Dies führt zu der Vermutung, PS hätten einen protektiven 

Effekt bezüglich arteriosklerotischer Veränderungen sowie kardio- und zerebrovaskulärer 

Morbidität im Allgemeinen. Weitere Ergebnisse der vorliegenden Studie scheinen diesen 

Eindruck zu verstärken: Erstens der Zusammenhang zwischen arterieller Steifigkeit und 

kardiovaskulären Risikofaktoren, zweitens die erhöhten diastolischen Blutdruckwerte und 

drittens das durchschnittlich höhere Herz-Minuten-Volumen (HMV). So blieb eine zu 
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erwartende signifikant-positive Korrelation von erhöhten Werten arterieller Steifigkeit als 

Ausdruck eines erhöhten Grads arteriosklerotischer Prozesse und einem erhöhten 

kardiovaskulären Risikoprofil aus (s.o.). Außerdem fielen bei den Patienten hochsignifikant 

erhöhte Nachtwerte des zentralen (77,31 mmHg) und peripheren (76,12 mmHg) diastolischen 

Blutdrucks auf. Im Normalfall sollten diese 70 mmHg nicht überschreiten. Zudem wäre in der 

betrachteten Altersgruppe mit tendenziell niedrigen diastolischen Blutdruckwerten, als Zeichen 

reduzierter Elastizität und erhöhter Steifigkeit der Gefäße, zu rechnen [86,87]. Letztlich zeigten 

die Parkinson-Patienten auch hochsignifikant höhere Tages- und Nachtwerte des HMV als die 

altersgematchten Kontrollprobanden. Der Tagesmittelwert von 4,43 l/min entsprach bei den 

Patienten annähernd einem Sollwert von 4,5-5 l/min, während das HMV in der Kontrollgruppe 

mit einem Mittelwert von 3,88 l/min deutlich unter diesem Sollwert lag. Das HMV gilt als Maß 

für die Herzleistung und so könnte man vermuten, die Effekte einer latenten, altersbedingten 

Herzinsuffizienz kamen insbesondere in der Kontrollgruppe zum Tragen. Determinanten des 

HMV sind die Herzfrequenz und das Schlagvolumen. Da die Herzfrequenz jedoch nur nächtlich 

erhöht war, liefert sie keine ausreichende Erklärung für die auch tagsüber hochsignifikant 

erhöhten Werte des HMV. Also müssen auch Veränderungen des Schlagvolumens eine Rolle 

gespielt haben. Dieses fällt umso höher aus, je höher Kontraktilität und Vorlast sind bzw. je 

geringer die Nachlast ist. Eine Erhöhung der Nachlast wiederum ist insbesondere von der 

Impedanz der Aorta abhängig und daher eine mögliche Folge erhöhter arterieller 

Gefäßsteifigkeit [133]. Da diese in der Patientengruppe unverändert bzw. eventuell geringer 

war als in der Kontrollgruppe (s.o.), kann die erhöhte HMV möglicher Weise als Ausdruck 

erhaltener kardialer Funktion bei geringer arterieller Gefäßsteifigkeit gedeutet werden. 

Letztlich liefert die vorliegende Studie also mehrere Anhaltspunkte, die auf eine erhöhte 

Resilienz  gegenüber kardio- und zerebrovaskulärer Morbidität im Rahmen der Parkinson’ 

schen Erkrankung hindeuten. Ähnliches beobachteten bereits Suzuki et al. [132]. Sie stellten in 

einer Studie fest, dass bei den von ihnen untersuchten Kontrollprobanden ein erhöhtes 

kardiovaskuläres Risikoprofil auch mit einer erhöhten arteriellen Steifheit einherging, während 

dies bei den Parkinson-Patienten nicht der Fall war. Sie schließen daraus, dass das PS sich 

protektiv auf die Entstehung arteriosklerotischer Prozesse auswirkt. Als mögliche Gründe 

nennen sie eine Störung sowie eine L-Dopa-induzierte zentrale Inhibition der Sympathikus-

funktion. Die genauen Mechanismen bedürfen weiterer Untersuchungen. 

Des Weiteren galt es, den Zusammenhang von OH und arterieller Steifigkeit zu prüfen. So wird 

der arteriellen Steifigkeit eine Assoziation mit zentralen und peripheren Funktionsstörungen 

zugeschrieben [79,82,88,89], womit auch eine Beteiligung derer an der Genese einer OH 
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denkbar wäre. Es konnten in der hiesigen Studie jedoch keine signifikanten Korrelationen 

zwischen OH und PWV bzw. Aix@75 festgestellt werden. Als mögliche Manifestation einer 

erhöhten arteriellen Steifigkeit gelten fluktuierende Blutdruckwerte im Tagesprofil. Dies 

wiederum soll eine reduzierte Barorezeptor-Sensitivität bedingen können; ein Phänomen, das 

auch in kausalen Zusammenhang mit der Entstehung einer OH bei Parkinson-Patienten 

gebracht wird [22,37,39,41,89]. Wiesen Patienten mit OH eine gestörte Barorezeptor-Funktion 

als Ausdruck erhöhter arterieller Steifigkeit auf, so ergäbe sich möglicher Weise eine günstige 

und einfache Methode, die Diagnose einer OH nicht-invasiv zu stützen. Auf Basis der in der 

vorliegenden Studie angestellten Beobachtungen kann die Messung der arteriellen 

Gefäßsteifigkeit jedoch nicht als probates Mittel in der Diagnostik einer OH empfohlen werden.   

Jede Arbeit hat ihre Schwächen. Eine Schwäche der vorliegenden Studie ist die geringe Fallzahl 

insbesondere der Patienten mit aPS. Die statistische Analyse ließ daher keine weitere 

Diskriminierung zwischen den Unterformen der aPS (MSA vs. PSP) zu. Aufgrund der geringen 

Prävalenz der aPS wurden drei Patienten ambulant rekrutiert und auch die Blutdruckmessungen 

ambulant durchgeführt. Strikt gleiche, stationäre Untersuchungs-bedingungen hätten sicherlich 

eine höhere Validität der erhobenen Parameter erbracht. Zur Testung der orthostatischen 

Funktion dienten zwei verschiedener Methoden. So ist nicht auszuschließen, dass die 

Ergebnisse z.B. hinsichtlich Prävalenz der OH in der Kohorte anders ausgefallen wären, wenn 

nur die sensitivere Kipptischuntersuchung angewandt worden wäre. Aufgrund fehlender Daten 

zu Dipping-Verhalten und Orthostase-Reaktion in der Kontrollgruppe blieb der Vergleich auf 

die Patientengruppen beschränkt. Letztlich gilt angesichts der insbesondere nächtlichen 

hämodynamischen Veränderungen anzumerken, dass in künftigen Studien Angaben über die 

Schlafqualität erhoben werden sollten, entweder anamnestisch oder gar in Form einer 

Polysomnographie. Darüber hinaus wären ggf. Messungen der Plasmaspiegel von Noradrenalin 

oder Prolaktin wünschenswert sowie die Erhebung des Sympathiko- und Parasympathikotonus. 

Zusammenfassend konnten in der vorliegenden Studie insbesondere nächtliche Veränderungen 

hämodynamischer Parameter bei Patienten mit iPS und aPS charakterisiert werden. So fiel eine 

Aufhebung der zirkadianen Rhythmik des Blutdrucks und der Herzfrequenz auf. Non-Dipping 

zeigte sich bei 82,8% und eine nocturnale Hypertonie konnte bei 69% der untersuchten 

Patienten festgestellt werden. Beide Parameter korrelierten nicht-signifikant mit einer OH und 

können daher nicht als Surrogat-Marker dergleichen empfohlen werden. Die hohe Assoziation 

von Non-Dipping und der Diagnose MSA bedarf weiterer Untersuchungen.  
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Die Prävalenz der OH lag in der Patientengruppe bei 52,9%. In 83,3% der Fälle wurde die OH 

symptomatisch und trat unbeeinflusst von dopaminerger Medikation auf. Am häufigsten war 

sie mit einer Sturzneigung und am spezifischsten mit Schwindel assoziiert, weshalb hierauf ein 

Fokus bei der Anamneseerhebung gelegt werden sollte. Synkopen waren hingegen selten 

Ausdruck einer OH. Die anamnestische Erhebung vegetativer Symptome in Form des SCOPA-

AUT-Fragebogens korrelierte nicht-signifikant mit einer objektiv erfassten OH in den 

orthostatischen Testungen und kann somit lediglich als Ergänzung im Diagnoseschema der OH 

empfohlen werden. Auch war eine OH nicht mit erhöhter arterieller Gefäßsteifigkeit assoziiert, 

weshalb die Messung dergleichen ebenfalls nicht als Diagnosemittel der OH infrage kommt. 

Die Beobachtung, dass ein PS ggf. einer Erhöhung arterieller Steifigkeit vorbeugt und somit 

protektiven Einfluss auf die kardiovaskuläre Morbidität der Parkinson-Patienten nimmt, sollte 

in künftigen Studien näher untersucht werden. 
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5 Zusammenfassung 

 
Hintergrund: Blutdruckunregelmäßigkeiten und insbesondere die orthostatische Hypotonie 

(OH) sind häufig Teil des klinischen Bildes bei Parkinsonsyndromen. Ziel dieser Studie war 

eine Charakterisierung der Blutdruckveränderungen sowie die Identifikation von klinischen 

und messparametrischen Daten, die mit einer OH korrelieren und sich daher als diagnostisch 

relevant erweisen. Ein Fokus lag hierbei auf der Messung arterieller Gefäßsteifigkeit. 

Methodik: 34 Parkinson-Patienten (27 Patienten mit idiopathischem Parkinsonsyndrom (iPS); 

5 mit Multisystematrophie (MSA); 2 mit progressiver supranukleärer Blickparese (PSP)) und 

15 gesunde Kontrollprobanden wurden untersucht. Es erfolgten orthostatische Testungen, 24h-

Blutdruckmessungen, Messungen der arteriellen Gefäßsteifigkeit mittels Pulswellen-

geschwindigkeit (PWV) und Augmentationsindex (Aix), eine standardisierte Anamnese-

erhebung, die Erfassung von Symptomen des autonomen Nervensystems mittels SCOPA-AUT-

Fragebogen, eine neurologische Untersuchung anhand des dritten Abschnitts des UPDRS, eine 

Schweregradeinteilung mittels Hoehn und Yahr-Skala sowie eine Beurteilung der 

Alltagsbeeinträchtigung auf Basis der Schwab und England-Skala. 

Ergebnisse: Es zeigte sich eine aufgehobene zirkadiane Rhythmik von Blutdruck und 

Herzfrequenz mit Non-Dipping-Verhalten bei 82,8% (bei 81,8% der iPS-, allen MSA- und 

einem der PSP-Patienten) und nocturnaler Hypertonie bei 69% der Patienten. Eine OH lag in 

52,9% der Fälle vor (bei 48,1% der iPS-, allen MSA- und keinem der PSP-Patienten) und war 

klinisch am häufigsten mit posturaler Instabilität und am spezifischsten mit Schwindel 

assoziiert. Es ergaben sich keine signifikanten Korrelationen zwischen OH und Erkrankungs-

dauer, arterieller Hypertonie und deren Therapie, Non-Dipping, den Ergebnissen aus SCOPA-

AUT, Hoehn und Yahr und UPDRS sowie der L-Dopa-Äquivalenzdosis. Die arterielle 

Gefäßsteifigkeit war weder erhöht noch korrelierte sie mit einer OH. Es zeigte sich eine 

hochsignifikant negative Korrelation von pathologischen PWV-Werten und der 

Erkrankungsdauer des Parkinsonsyndroms. 

Schlussfolgerung: Parkinson-Patienten zeigen oft ein pathologisches nächtliches 

Blutdruckprofil, weshalb 24h-Blutdruckmessungen regelhaft durchgeführt werden sollten. Eine 

OH konnte weder anhand des Non-Dippings noch anamnestisch mittels SCOPA-AUT 

zuverlässig erfasst werden. Die Messung arterieller Gefäßsteifigkeit ermöglichte keine Aussage 

über das Bestehen einer OH. Parkinsonsyndrome gehen eventuell mit einer Resilienz gegenüber 

erhöhter arterieller Steifigkeit einher. Dies bedarf weiterer Untersuchungen.    
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7 Anhang 

 

Laufzettel Patientenbefragung 

 

Datum: 

Patientennummer: 

Patientenname: 

Geburtsdatum: 

Geschlecht: 

Größe:   Gewicht:  BMI: 

Erkrankungsalter: 

Erkrankungsdauer: 

Klinischer Erkrankungstyp: 

 

 

Erstes Symptom bei Erkrankungsbeginn: 

 

Sonstige Erkrankungen: 

 

 

Schwab und England: 

UPDRS: 

Hoehn und Yahr: 

SCOPA-AUT: 

Schellong-Test: 

TSH-Wert: 

Cholesterin: 

Medikamente:  

ON/OFF: 

Sonstiges: 
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SCOPA-AUT-Fragebogen 

 
Anhand dieses Fragebogens würden wir gerne herausfinden, in welchem Ausmaß Sie im 

letzten Monat Probleme mit verschiedenen Körperfunktionen hatten, wie beispielsweise 

Schwierigkeiten mit dem Urinlassen oder mit exzessivem Schwitzen. Bitte beantworten Sie 

die Fragen, indem Sie ein Kreuz an jeweils der Stelle setzen, die am besten ihre Situation 

widerspiegelt. Falls Sie eine Antwort ändern wollen, füllen Sie bitte das „falsche“ Kästchen 

aus und setzen Sie das Kreuz in das korrekte. Falls Sie im letzten Monat Medikamente gegen 

eines der angesprochenen Symptome eingenommen haben, so beziehen sich die jeweiligen 

Fragen auf die Situation unter Medikamenteneinnahme. 

 

1. Hatten Sie im letzten Monat Schwierigkeiten mit dem Schlucken oder mussten Sie 

würgen? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

    

2. Ist Ihnen im letzten Monat Speichel aus dem Mund geflossen? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

    

3. Ist Ihnen im letzen Monat Nahrung im Hals stecken geblieben? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

    

4. Ist es im letzten Monat vorgekommen, dass sich während einer Mahlzeit sehr schnell ein 

Völlegefühl bei Ihnen eingestellt hat? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 
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5. Verstopfung ist eine Blockade des Darms, ein Zustand, in dem 2 x oder weniger pro 

Woche Stuhlgang vorkommt.  

Hatten Sie im letzten Monat Probleme mit Verstopfung? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

    

6. War Ihr Stuhlgang im letzten Monat mit einem größeren Kraftaufwand verbunden? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

    

7. Hatten Sie im letzten Monat unkontrollierten Stuhlabgang? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

 

In den Fragen 8 – 13 werden Probleme mit dem Urinlassen thematisiert. Falls Sie einen 

Urinkatheter verwenden, verdeutlichen Sie dies bitte durch Setzen eines Kreuzes im Kästchen 

„Verwende Katheter“.                                                      

 

8. Hatten Sie im letzten Monat Probleme, Urin halten? 

 

     

nie selten regelmäßig oft Verwende  

Katheter 

     

9. Hatten Sie im letzten Monat unkontrollierten Urinabgang? 

 

     

nie selten regelmäßig oft Verwende  

Katheter 
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10.   Ist es im letzten Monat vorgekommen, dass Sie nach dem Urinlassen das Gefühl hatten,     

  ihre Blase sei nicht komplett entleert worden? 

 

     

nie selten regelmäßig oft Verwende  

Katheter 

     

11.   War Ihr Urinstrahl im letzten Monat schwächer als üblich? 

 

     

nie selten regelmäßig oft Verwende  

Katheter 

     

12.   Ist es im letzten Monat vorgekommen, dass Sie innerhalb von 2 Stunden nachdem Sie # 

  Urin gelassen hatten erneut Urin lassen mussten? 

 

     

nie selten regelmäßig oft Verwende  

Katheter 

     

     

13.   Ist es im letzten Monat vorgekommen, dass Sie nachts Urin lassen mussten? 

 

     

nie selten regelmäßig oft Verwende  

Katheter 
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14.   Ist es im letzten Monat vorgekommen, dass Sie sich nach dem Aufstehen benommen  

  fühlten, nicht richtig sehen oder nicht klar denken konnten? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

    

 

15.   Ist es im letzten Monat vorgekommen, dass Sie sich benommen fühlten, nachdem Sie  

  eine Weile gestanden hatten? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

 

16.   Ist es in den letzten 6 Monaten vorgekommen, dass Sie ohnmächtig geworden sind? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

    

17.   Ist es im letzten Monat vorgekommen, dass Sie tagsüber exzessiv geschwitzt haben? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

    

18.   Ist es im letzten Monat vorgekommen, dass Sie während der Nacht exzessiv geschwitzt       

  haben? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 
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19.   Ist es im letzten Monat vorgekommen, dass Ihre Augen überempfindlich auf helles Licht  

  reagierten? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

    

20.   Wie häufig hatten Sie im letzten Monat Probleme, Kälte zu tolerieren? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

    

21.   Wie häufig hatten Sie im letzten Monat Probleme, Hitze zu tolerieren? 

 

    

nie selten regelmäßig oft 

    

 

Die folgenden Fragen beziehen sich auf Sexualität. Wir sind uns darüber im Klaren, dass 

Sexualität ein höchst intimes Thema ist. Dennoch würden wir Sie freundlich bitten, auch hier 

Antworten zu geben. Fragen bezüglich der sexuellen Aktivität schließen jegliche Form 

sexuellen Kontaktes ein, also die partnerschaftliche Form, sowie auch die Masturbation 

(Selbstbefriedigung). Mit dem Zusatzkästchen „nicht praktiziert“ können Sie verdeutlichen, 

dass die geschilderte Situation im letzten Monat nicht auf Sie zutraf, beispielsweise weil Sie 

sexuell nicht aktiv waren.  Die Fragen 22 und 23 sind speziell an Männer gerichtet, während 

die Fragen 24 und 25 speziell an Frauen gerichtet sind. 

Die folgenden 3 Fragen richten sich nur an Männer  

 

22.   Waren Sie im letzten Monat impotent (unfähig, eine Erektion zu haben oder  

  aufrechtzuerhalten)? 

 

     

nie selten regelmäßig oft Nicht 

praktiziert 
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23.   Wie oft war es Ihnen im letzten Monat nicht möglich zu ejakulieren? 

 

     

nie selten regelmäßig oft Nicht 

praktiziert 

      

 

23a.  Haben Sie im letzten Monat Medikamente gegen eine erektile Dysfunktion      

         eingenommen? (falls ja, welche?) 

 

  

Nein Ja:______________________________ 

 

Fahren Sie bitte mit Frage 26 fort 

Die folgenden 2 Fragen richten sich nur an Frauen 

24.   Ist es im letzten Monat vorgekommen, dass Ihre Vagina während sexueller Aktivität zu 

trocken war? 

     

nie selten regelmäßig oft Nicht 

praktiziert 

 

25.   Hatten Sie im letzten Monat Schwierigkeiten, einen Orgasmus zu erreichen? 

     

nie selten regelmäßig oft Nicht 

praktiziert 

 

Die folgenden Fragen sind wieder an alle gerichtet 

Die folgenden Fragen beziehen sich auf ihren Medikamentenbedarf. Falls Sie Medikamente 

einnehmen, geben Sie bitte auch den entsprechenden Namen an. 
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26.   Haben Sie im letzten Monat Medikamente eingenommen, gegen: 

a. Verstopfung?      

  

Nein Ja:______________________________ 

 

b. Probleme mit dem Urinlassen? 

  

Nein Ja:______________________________ 

 

c. Probleme mit dem Blutdruck? 

  

Nein Ja:______________________________ 

 

d. andere Symptome?(keine, welche mit Parkinson zusammenhängen) 

  

Nein Ja:______________________________ 
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UPDRS Teil III – motorische Untersuchung 
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Hoehn und Yahr- und Schwab- und England-Skala 
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Tagesprotokoll 24h-Blutdruckmessung 
 

Uhrzeiten der 
Medikamenteneinnahme 

      

 

Bitte tragen Sie hier stichpunktartig Ihre Aktivitäten im Tagesverlauf ein.  

    Zeitraum                                        Tätigkeiten 

   7:00 –  8:00  

 

   8:00 –  9:00  

 

   9:00 – 10:00  

 

 10:00 – 11:00  

 

 11:00 – 12:00  

 

 12:00 – 13:00  

 

 13:00 – 14:00  

 

 14:00 – 15:00  

 

 15:00 – 16:00  

 

 16:00 – 17:00  

 

 17:00 – 18:00  

 

 18:00 – 19:00  

 

 19:00 – 20:00  

 

 20:00 – 21:00  

 

 21:00 – 22:00  

 

 22:00 – 23:00  
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 23:00 – 00:00  

 

 00:00 –   1:00  

 

   1:00 –   2:00  

 

  2:00  –   3:00  

 

  3:00  –   4:00  

 

  4:00  –   5:00  

 

  5:00  –   6:00  

 

  6:00  –   7:00  

 

  7:00  –   8:00  

  8:00  –   9:00  

  9:00  – 10:00  

10:00  – 11:00  

11:00  – 12:00  

12:00  – 13:00  

13:00  – 14:00  

14:00  – 15:00  

15:00  – 16:00  

16:00  – 17:00  

17:00  – 18:00  

18:00  – 19:00  

19:00  – 20:00  

20:00  – 21:00  

21:00  – 22:00  

22:00  – 23:00  

23:00  – 00:00  
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Umrechnungsfaktoren der L-Dopa-Äquivalenzdosen 

 

Tabelle 20: Umrechnungsfaktoren der L-Dopa-Äquivalenzdosen 

Substanzklasse Präparat Umrechnungs- 
faktor 

Tages-L-Dopa-Äquivalenzdosis 
(mg/100 mg L-Dopa) 

L-Dopa L-Dopa x1 100 

L-Dopa retard x0,75 133 

Duodopa x1,11 90 

COMT-Hemmer Entacapone x0,33 LD x 0,33 

Tolcapone x0,5 LD x 0,5 

Non-Ergot-
Dopaminagonisten 

Pramipexol 
(als Salz) 

x100 1 (als Salz) 

Ropinirol x20 5 

Rotigotin x30 3,3 

Piribedil x1 100 

Ergot-
Dopaminagonisten 

Lisurid x100 1 

Bromocriptin x10 10 

Pergolid x100 1 

Cabergolid x66,6 1,5 

DHEC x5 20 

MAO-B-Hemmer Selegilin 10 mg 
oral 

x10 10 

Selegilin 1,25 mg 
subl. 

x80 1,25 

Rasagilin x100 1 

andere Amantadin x1 100 

Apomorphin x10 10 

                                 Quelle: (Tomlinson et al., 2010) [133] 
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