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Parkinson Café 

De ziekte van Parkinson

ziektemechanismen en omgevingsfactoren

Hoe zit dat met pesticiden ?



Parkinson in Gooi & Vechtstreek

• Schatting prevalentie Parkinson in Nederland:

2,5-3,6 op 1000 inwoners

• Boven de 65: 1 op de 100

• Gooi & Vechtstreek: 500-900 ?



De Ziekte van Parkinson

• Inhoud van dit praatje:

• 1. Criteria voor het stellen van een diagnose

• 2. Wat weten we over het ziektemechanisme ?

• Hoe leidt dit tot non-motor symptomen ?

• 3. Hoe wordt dit in gang gezet ?

• 4. Pesticiden 



Criteria voor het stellen van de diagnose “Ziekte van Parkinson”

• 100% zekere diagnose: weefselonderzoek van de hersenen na overlijden

• De diagnose wordt dus gesteld door het beoordelen van de verschijnselen

• Dat heet een “klinische diagnose” 



Diagnose ziekte van Parkinson

• Citeria van de Movement Disorders Society 

Belangrijkst:

• het vaststellen van parkinsonverschijnselen (parkinsonisme) door een neuroloog:

1. bradykinesie (een vorm van langzaam bewegen)

2. daarbij óf trillen in rust (rusttremor) óf een bepaalde vorm van stijfheid (rigiditeit)

Daarnaast:

• vaststellen dat er geen neurologische verschijnselen zijn die niet bij Parkinson horen

• vaststellen van extra ondersteunende argumenten (bijvoorbeeld non-motor symptomen)



Regels waar de neuroloog 

aan moet denken:



diagnose stellen kan soms moeilijk zijn

• Soms voldoet een patiënt met parkinsonverschijnselen/parkinsonisme

niet helemaal aan deze regels

• Dat leidt soms tot extra onderzoeken of onzekerheid over de exacte diagnose

• De neuroloog moet met name ook rekening houden met

andere vormen van parkinsonisme: “atypische parkinsonismen”



Bij “gewone” Ziekte van Parkinson

• Het parkinsonisme (motorische parkinsonverschijnselen) reageert op medicatie

• Levodopa  dopamine

• Blijkbaar is een dopamine tekort dus de veroorzaker van de motorische klachten



Zekere diagnose: pathologisch onderzoek van de hersenen

• Niet mogelijk tijdens het leven:  onder een microscoop kijken naar dit deel van de hersenen

Normale ”zwarte substantie” Parkinson Lewy lichaampje



Wat weten we over het ziektemechanisme ?

• Wat zit er in die “Lewy lichaampjes” ? 

Niet: pesticiden !

Wel: α-synucleïne



α-synucleïne

• Eiwit

• komt met name in het zenuwstelsel voor

• De functie van normaal α-synucleïne is nog onduidelijk

• Mogelijk een regulerende functie in de synapsen (gebieden tussen twee zenuwcellen)

• Mogelijk ook een functie in de binding van vetzuren in de cellen



α-synucleïne
• verschillende 3D configuraties

normale vorm in Lewy body



2003: inzichten in de verspreiding van Lewy lichaampjes

tijdens de ziekte van Parkinson



α-synucleïnestapeling ook buiten de hersenen gevonden

• Brain 2015



Non-motor symptomen



Non-motor symptomen

• Zeer gebruikelijk bij z.v. Parkinson

• Deze hebben een belangrijke impact op de kwaliteit van leven

• Denk aan:

• verminderde reuk

• stemming / depressie

• concentratie en geheugenklachten

• obstipatie

• lage bloeddruk bij staan

• problemen met continentie

vaak moeilijker te behandelen dan de motorische klachten !



Hoe wordt het ziekteproces in gang gezet ? 

• bij Parkinson:

α-synucleïne stapeling in vele delen van het zenuwstelsel

• Lewy bodies zelf schadelijk of juist gunstig mechanisme?

• waardoor stapelt het?

• exogene toxische invloeden?



Multifactorieel:  meerdere oorzaken

• Leeftijd

• Aanleg

• Toxische stoffen

• Ontsteking / “oxydatieve stress”



Genen

• De volgorde van de aminozuren in ons DNA bepaalt wat voor eiwitten er gevormd worden

• Een stukje DNA dat de code voor één eiwit bevat heet een gen



Parkinson gerelateerde genen

• Een fout in het gen voor α-synucleïne (SCNA) kan ervoor zorgen dat dit makkelijker 

verkeerd vouwt

• Ook fouten in andere genen kunnen ervoor zorgen dat

- het opruimen van verkeerd gevouwen α-synucleïne niet goed gaat

- hersencellen gevoeliger zijn voor schade door stoffen van buitenaf

• Dergelijke genafwijkingen en worden in onderzoeken wel eens gevonden in families 

waarin veel parkinson voorkomt.

Maar:

• het is niet zo dat je met zo’n genafwijking per se Parkinson krijgt

• de behandeling wordt niet anders

• als patiënt of familie heb je dus niets aan zoeken naar een genafwijking



Toxische stoffen

• Jaren ’70 en ‘80:

• MPTP:  bijproduct van synthetisch opiaat (MPPP) leidde tot ernstige ziekte van 

Parkinson

• MPTP werd alleen door dopamineproducerende cellen opgenomen, welke 

afstierven

• Per ongeluk “ontdekt” door scheikundestudent Barry Kidston (23) 

in 1976

• MPTP nu gebruikt bij proefdieren/apen als model voor de ziekte van Parkinson



Pesticiden in het nieuws



•filmpje



• Van enkele pesticiden is al lang bekend dat deze de vorm van α-synucleïne kunnen 

wijzigen, waardoor deze makkelijker fibrillen kunnen vormen

Toxische stoffen



Paraquat

• Onkruidverdelger

• Sinds 1961 op grote schaal gebruikt

• ook door de VS tegen drugsplantages in Midden-Amerika

Erg giftig

• korte termijn: schade luchtwegen en slijmvliezen

• lange termijn: verhoogt de kans op z.v. Parkinson met factor 1,6 

• verboden in de EU sinds 2007

• In de VS nog steeds met vergunning te gebruiken

• Sinds 2017 in VS schadeclaims tegen de fabrikant Syngenta,

maar door multifactorieel ziektemechanisme niet gehonoreerd



• Rotenon: pesticide, insecticide en piscicide

• vooral ingezet ter bestrijding van de poelslak

• Zorgt dat mitochondriën in de neuronen slechter werken

• Blootstelling is geassocieerd met een verhoogd risico van ongeveer 2x

• handelsnamen: Barbasco, Canex, Derrin, Dri-Kil, Fish-Tox, Noxfire, Rotacide, 

Rotocide, Synpren en Tubatoxin.

• van nature voorkomende stof

• in Nederland sinds 2009 verboden

Rotenon



Maneb

• fungicide = tegen schimmels

• In proefdieren kankerverwekkend

• Bij blootstelling ongeveer

2x verhoogd risico op z.v. Parkinson

• Sinds bekende associatie met ziekte van 

Parkinson in 2017 in NL verboden

• Zusje: Mancozeb – nog wel toegelaten



Patiënt – controle onderzoek

• voorbeeld:   onderzoek in Californië, 2009 (Caroline Tanner, Archives of Neurology)

• 500 mensen mèt en 500 mensen zonder Parkinson, met verder dezelfde kenmerken

• inventarisatie van beroepsleven / werkzaamheden

Uitkomst:

• vaker beroepsmatige blootstelling aan pesticiden in Parkinson-groep

• dit omgerekend naar relatieve kans om Parkinson te krijgen



Uitkomst onderzoek Tanner 2009

• 2,4 difenoxyazijnzuur

Voor permethrine: mogelijk OR meer dan 3, maar niet statistisch significant



Nederland

• Patiënt – controle onderzoek (Brouwer, 2017)

• Enige associatie ziekte van Parkinson met een groep van 21 pesticiden – maar niet 

onafhankelijk van elkaar aantoonbaar

• Enige associatie met werken in de bollenindustrie

• In Frankrijk vooral associatie met werken in landbouw gespecialiseerd in fruit en 

permanente gewassen



Tijdschrift “Environmental Research” 2020

• Permethrine:

mogelijk bij zeer intensieve blootstelling iets verhoogd risico,

maar niet statistisch significant



ingewikkeld mechanisme



conclusie

• de ziekte van Parkinson omvat veel meer dan “parkinsonisme”

• vele factoren spelen een rol in het ziektemechanisme

• leeftijd

• aanleg

• omgevingsfactoren

• langdurig en intensief gebruik van sommige pesticiden geeft een relatief verhoogd risico


