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V r o e g e  o p s p o r i n g  v a n  P a r k i n s o n
r i s i c o f a c t o r e n

In Nederland neemt de prevalentie toe van zowel de ziekte van 

Parkinson als de overige vormen van parkinsonisme1.

1Van der Gaag et al. NTvG 2023

1- 2 % > 65 yrs

6,6 M (2015) – 14,2 M (2030-2040)  
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Focus onderzoek:

Nieuwe ziekte-remmende behandelingen:

Ontwikkeling van interventies die het ziekteproces 

kunnen vertragen of stoppen 

Vroegdiagnostiek:

Hoe eerder de ziekte ontdekt kan worden, hoe eerder 

gestart kan worden met medicatie.
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-synuclein 
Parkinsoncontrole

Degeneratie van dopaminerge 

zenuwcellen

Lewy body pathologie: opstapeling 

van eiwitten en lipiden

Stapeling van het eiwit alfa-synucleine in zieke 

hersencellen is kenmerkend voor de ziekte van Parkinson.
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 85% van alle mensen met parkinson

hebben Lewy bodies in de 

hersenen1.

 Stapeling van het eiwit -synucleine

in Lewy bodies is kenmerkend voor

Parkinson en vertoond een vast 

distributie patroon in de hersenen2.

 -Synucleine stapeling is ook te zien

in de darmen, het hart, ruggenmerg

en huid van mensen met Parkinson.

1.Geut et al.Acta Neuropath Comm 2020; Braak et al. Cell tissue Res 2004; Shahmoradian H et al. Nature Neuroscience 2019

Neuronale aSyn Corticale aSyn Neuritische aSyn Synaptische aSyn

Z I E K T E  VA N  PA R K I N S O N
K E N M E R K E N

® Heik Braak, Uni Frankfurt



Moors et al. Acta Neuropath 2021

Wat zijn de bouwstenen van -synuclein aggregaten?



• α‐Synuclein aggregaten in zenuwcellen bevatten >300 eiwitten, organellen, membrane en lipiden. 

• Theory: α‐synuclein may mediate fusion of disrupted membranes which leads to the formation of Lewy 
bodies and neurites – key pathological hallmarks of Parkinson’s disease

Shahmoradian H et al. Nature Neuroscience 2019

Wat zijn de bouwstenen van -synuclein aggregaten?
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Stapeling van mitochondria in Lewy bodies

Shahmoradian H et al. Nature Neuroscience 2019
-Synuclein stapeling (groen/paars)

Mitochondria (geel; oranje pijl)

Lysosomen (aqua pijl)

Mitochondria= energie centrale
Lewy body

Lewy body



1. Rodger et al. Int J Mol Sci 2023; Stott et al. Prog Brain Res 2020  

Z I E K T E  VA N  PA R K I N S O N
Z I E K T E  M E C H A N I S M E N :   - S Y N U C L E I N

Immunologische interventies strategieën om 

-Synuclein aggregatie te remmen

-Synucleine eiwit

Andere strategieën: 

• Gen-therapy: aSyn expressie beinvloeden

• small molecules die aSyn remmen of afbraak bevorderen



Z I E K T E  VA N  PA R K I N S O N
S T A P E L I N G  V A N  A L F A - S Y N U C L E I N E

-Synucleine stapeling in de hersenen 

in kenmerkend voor de ziekte van 

Parkinson, multiple systeem atrofie en 

Lewy body dementie

Alzheimer

Progressieve 

supranuclear palsy

Multiple systeem 

atrofie

Parkinson

Parkinson dementie

Lewy body dementie

Moors et al. Acta Neuropathol Comm. 2022



Ziekte van Parkinson

Controles

Van der Gaag, in prep -synucleine stapeling (bruin of groen) in de huid van een Parkinson patient

Z I E K T E  VA N  PA R K I N S O N
B I O M A R K E R S :   - S Y N U C L E I N E S T A P E L I N G  I N  H U I D W E E F S E L
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Z I E K T E  VA N  PA R K I N S O N
B I O M A R K E R S :   - S Y N U C L E I N S T A P E L I N G  I N  H E R S E N V O C H T
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Majbour et al. Mol Neurodeg 2016

-Synuclein expressie in hersenvocht van controles (red) en 

mensen met Parkinson (blauw)

AUC = 0.82

Sensitiviteit: 68%

Specificiteit: 85%
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Breaking News: Parkinson's 

Disease Biomarker Found

April 13, 2023

Z I E K T E  VA N  PA R K I N S O N
B I O M A R K E R S :   - S Y N U C L E I N S T A P E L I N G  I N  H E R S E N V O C H T

® The Michael J. Fox Foundation

Belangrijkste bevindingen:

 Sensitiviteit voor detectie van -Synucleine

stapeling in Parkinson is 87.7%, specifiteit

96.3%.

 Van de mensen in prodromale fase 

(hyposmie of slaapstoornis) of at-risk hadden 

86% reeds een positieve test-uitslag.



Majbour et al. Neurology 2022

Z I E K T E  VA N  PA R K I N S O N
B I O M A R K E R S :   - S Y N U C L E I N S T A P E L I N G  I N  H E R S E N V O C H T

-Synuclein stapeling (RT-Quic reactie) in hersenvocht van controles (blauw) en mensen 

met Parkinson (red)



Z I E K T E  VA N  PA R K I N S O N
B I O M A R K E R S :  N E U R O F I L A M E N T  S T A P E L I N G  I N  H E R S E N V O C H T  E N  B L O E D

Neurofilament (= red); een mate voor axonale schade

Parkinson   Parkinson dementie

Stapeling van neurofilament in hersencellen 

Controle       

Frigerio et al. Translational Neurodegeneration 2023; Oosterveld et al. 2020



Ziekte van Parkinson

Z I E K T E  VA N  PA R K I N S O N
P A T H O L O G I E  I N  H U I D  H E R S E N V O C H T  E N  B L O E D
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Z I E K T E  V A N  PA R K I N S O N
P r o PA R K :  s t u d i e  d e s i g n

1000 PATIENTEN

250 CONTROLES

 KLINISCHE INFORMATIE

 OBJECTIEVE 

THUISMETINGEN

 MEDICATIE + 

BIJWERINGEN 

BIOBANKKLINISCHE 

DATABANK

DATA ANALYSE
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Z I E K T E  V A N  PA R K I N S O N
P a r K C o d e :  b i o m a t e r i a a l
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Z I E K T E  VA N  PA R K I N S O N
B I O M A R K E R S :  V R O E G E  O P S P O R I N G  V A N  Z I E K T E M E C H A N I S M E  
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ParKCODE: Een biologische 

Parkinson code 



D E  Z I E K T E    VA N  PA R K I N S O Ns

Behandeling ziekteproces

Reduceren bijwerkingen 

T O E K O M S T  PA R K I N S O N
V R O E G D I A G N O S T I E K  E N  M A A T W E R K

Van de Berg in prep

ParKCODE



Samenwerken

aan de behandeling van morgen

www.proparkinson.nl

propark@lumc.nl
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