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Beoordeling

De rol van leefstijlinterventies bij symptoombeheer en
ziekteaanpassing bij de ziekte van Parkinson.

Joanne Trinh*, Nienke M de Vries*, Piu Chan, Marieke CJ Dekker, Rick C Helmich, Bastiaan R Bloem

Uit recent onderzoek blijkt dat duurzame veranderingen in levensstijl — zoals meer bewegen, een gezond voedingspatroon en stressmanagement —

symptomatische verlichting kunnen bieden en mogelijk de neurodegeneratie bij de ziekte van Parkinson kunnen vertragen. Het combineren van deze

interventies kan synergetische effecten teweegbrengen en meerdere aspecten van de pathofysiologie aanpakken. Ondanks de uitdagingen van langdurige

therapietrouw kunnen innovatieve benaderingen, zoals digitale hulpmiddelen en gepersonaliseerde strategieén, duurzame aanpassingen in levensstijl

ondersteunen. Het is cruciaal om interventies af te stemmen op individuele behoeften en culturele contexten, met name in diverse sociaaleconomische

omgevingen. Toekomstig onderzoek zou zich moeten richten op grootschalige, langdurige studies om het ziekteverlagende potentieel van leefstijlinterventies

beter te begrijpen en de biologische mechanismen achter de voordelen ervan te onderzoeken. Kortom, het integreren van leefstijlaanpassingen in de

reguliere zorg biedt een veelbelovende en toegankelijke manier om de kwaliteit van leven te verbeteren en mogelijk het verloop van de ziekte van Parkinson

te beinvlioeden.

Invoering

De complexiteit en heterogeniteit van de ziekte van Parkinson zijn enorm, met
grote verschillen in de leeftijd waarop de ziekte zich manifesteert, de presentatie,
de progressiesnelheid, de respons op de behandeling en de onderliggende
pathofysiologie. Deze veelzijdige aard benadrukt het belang van een holistische
benadering, naast de conventionele behandeling (d.w.z. farmacotherapie en
chirurgische therapieén), om mensen met de ziekte van Parkinson optimaal te
ondersteunen.<sup>1</sup> Nieuwe onderzoeken tonen aan dat
leefstijlinterventies (paneel 1) de invaliditeit kunnen verminderen en de kwaliteit
van leven kunnen verbeteren. Dergelijke leefstijlbenaderingen bieden
mogelijkheden voor zelfmanagement, wat steeds belangrijker zal worden gezien
de toenemende prevalentie van de ziekte van Parkinson wereldwijd.
Leefstijlinterventies kunnen mogelijk de vicieuze cirkel van ongezond gedrag en
verergering van de symptomen doorbreken en wellicht de ziekteprogressie

vertragen (figuur 1).

Verschillende overzichtsartikelen hebben specifieke leefstijlinterventies
afzonderlijk besproken, waaronder updates over herstellende slaapy en het
vermijden van risicovolle stoffeny (bijv. alcohol, nicotine of drugs; appendix p.
2-8). In dit overzicht bespreken we het bewijsmateriaal dat de afgelopen 5 jaar is
gepubliceerd over drie specifieke domeinen: fysieke activiteit, voeding en stress.
We gaan in op de toegevoegde, en mogelijk synergetische, effecten van het
combineren van verschillende leefstijlinterventies. We bespreken het
leefstijldomein sociale interacties niet expliciet, maar beschouwen dit als een
integraal onderdeel van veel geintegreerde leefstijlbenaderingen. We beginnen
met fysieke activiteit, waarvoor het bewijsmateriaal het sterkst is, gevolgd door de
twee andere domeinen die minder uitgebreid zijn onderzocht. We besteden
specifieke aandacht aan de pleiotrope werkingsmechanismen van
leefstijlinterventies en hoe deze kunnen bijdragen aan symptomatische en
mogelijk ziekteverlagende effecten. We benadrukken ook de uitdagingen die
gepaard gaan met het aanpakken van meerdere leefstijldomeinen (bijv.
therapietrouw op de lange termijn) en hoe nieuwe technologieén mogelijke
oplossingen kunnen bieden. We sluiten af met een aantal directe implicaties voor
de klinische praktijk en met aanbevelingen voor prioriteiten voor toekomstig

onderzoek.

Lichamelijke activiteit

Er is onderzoek gedaan naar diverse vormen van lichamelijke activiteit voor de
behandeling van de ziekte van Parkinson, met een enorme variatie in interventies
en resultaten.

Het vaakst bestudeerde betrof aerobe oefeningen (n=7),8-13

krachttraining (n=5),14-18 gecombineerde oefeningen (n=6),19-24

en interventies die worden ondersteund door innovatieve technologie, zoals
exergaming (d.w.z. het gebruik van gamificatie-elementen om de therapietrouw
bij een bewegingsinterventie te bevorderen; n=9).25-33

De onderzoeksresultaten waren voornamelijk klinisch van aard (bijvoorbeeld
beoordelingen van motorische en niet-motorische symptomen). Slechts drie

studies omvatten biomarkers in het bloed34-36 en twee studies gebruikten

beeldvorming als uitkomstmaat.11-27

Symptomatische effecten

Grootschalige gerandomiseerde klinische onderzoeken (RCT's; gepubliceerd
meer dan 5 jaar geleden) hebben aangetoond dat aerobe oefeningen met een
matige tot hoge intensiteit de motorische symptomen stabiliseren gedurende een
periode van 6 maanden, in vergelijking met actieve controlegroepen waarin de

motorische symptomen verergerden (appendix p 2-6).

Deze bevinding is nu uitgebreid door aanvullende, kleinschaligere gerandomiseerde

gecontroleerde studies (RCT's) waaruit bleek dat intensieve aerobe oefeningen
de loopsnelheid, de loopkinematica en de kwaliteit van leven
verbeteren.<sup>10,12</sup>

Uit gerandomiseerde gecontroleerde studies (RCT's) bij patiénten met de
ziekte van Parkinson blijkt dat lichte tot matige fysieke activiteit ook gunstig kan
zijn. Eén RCT vergeleek 26 weken stevig wandelen (op 40-60% van de
hartslagreserve) met training van de bovenste ledematen (de actieve
controlegroep) bij 70 mensen met milde tot matige Parkinson.37 Beide interventies
werden deels onder begeleiding uitgevoerd en deels als zelftraining thuis (in
totaal 3 keer per week). De resultaten toonden aan dat stevig wandelen de
primaire uitkomstmaat verbeterde (motorische symptomen, gemeten met behulp
van deel Il van de Movement Disorders Society Unified Parkinson's Disease
Rating Scale [MDS-UPDRS)]). Vergelijkbare verbeteringen werden gevonden
voor enkele secundaire uitkomstmaten (functionele mobiliteit en balans). Dit
inzicht is relevant voor de dagelijkse praktijk, omdat niet iedereen een intensieve
training prettig vindt of daartoe in staat is. Het is ook relevant voor culturen waarin

stevig wandelen een intrinsiek onderdeel van de dagelijkse routine is.
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Paneel 1: Woordenlijst met termen

Levensstijlinterventies

Therapieén die zich richten op leefstijlfactoren om chronische aandoeningen

te voorkomen, te behandelen of om te keren. Leefstijlgeneeskunde omvat zes
pijlers: meer lichaamsbeweging, voedingsinterventies,

stressmanagement, herstellende slaap, het vermijden van risicovolle

stoffen (zoals alcohol, nicotine of drugs) en het bevorderen van positieve sociale

contacten.?

Lichamelijke activiteit

Elke lichaamsbeweging die wordt geproduceerd door skeletspieren en

die energie vereist.<sup>3</sup> Dit brede begrip omvat, maar is niet
beperkt tot, lichaamsbeweging: een vorm van fysieke activiteit

die bestaat uit geplande, gestructureerde en repetitieve
lichaamsbewegingen om een of meer componenten van de fysieke fitheid te
verbeteren of te behouden.<sup>3</sup> Lichaamsbeweging wordt meestal
onderverdeeld in aerobe oefeningen (bijvoorbeeld ritmische en repetitieve
fysieke activiteit die de hartslag verhoogt, zoals fietsen, roeien en
hardlopen), krachttraining (bijvoorbeeld het herhaaldelijk aanspannen van
de spieren tegen weerstand), flexibiliteitsoefeningen en neuromotorische
oefeningen (bijvoorbeeld houdings-, loop-, balans- en behendigheidstraining).
Onder fysieke activiteit vallen ook ongeplande, ongestructureerde

activiteiten zoals wandelen, huishoudelijke taken of vrijetijdsbesteding.

Voedingsinterventies

Gestructureerde inspanningen om de voedselinname te beinvioeden. Deze
interventies kunnen bestaan uit veranderingen in de inname van
macronutriénten (bijvoorbeeld eiwitten, koolhydraten of vetten), calorie-inname,
specifieke voedingspatronen of het gebruik van supplementen. Supplementen

worden kort besproken in de bijlage (pp. 9-10).

Spanning

Een proces waarbij de eisen van de omgeving (d.w.z. stressoren) het
aanpassingsvermogen van een individu overschrijden, wat

resulteert in psychologische en biologische reacties. De biologische
stressreactie is erop gericht het homeostatische evenwicht te herstellen door
snelle, sympathische veranderingen in gang te zetten en de
hypothalamus-hypofyse-bijnieras te activeren, wat leidt tot de afgifte

van cortisol. Chronische blootstelling aan stressoren kan leiden tot een
ontregeling van de stressreactie en tot psychologische symptomen zoals
angst en depressie. Of een individu deze symptomen ontwikkelt, hangt af
van verschillende veerkrachtfactoren, waaronder bijvoorbeeld de
cognitieve beoordeling van de stressor, copingstijlen, cognitieve

vaardigheden en sociale steun.4,5

Gen-omgevingsinteracties

Het effect van externe factoren op het risico op ziekte of ziekte.

progressie, waarbij een ander genotype deze rol kan beinvioeden. Met
andere woorden, dezelfde omgevings- of leefstijlfactor kan leiden tot
verschillende fenotypes, afhankelijk van de genetische samenstelling van een

individu.

onderdeel van de dagelijkse routine, zoals de noodzaak om lange afstanden
te voet af te leggen.
Een recente netwerkmeta-analyse bracht een U-vormig dosis-

responsverband aan het licht tussen lichaamsbeweging en algehele

De motorische symptomen werden op dosisafhankelijke wijze verlicht, met
effecten al bij een lage dosis van 60 metabolische equivalenten van een
taak per minuut per week (MET-min per week; een maatstaf voor de duur,
frequentie en intensiteit van een activiteit), en met een optimale dosis van
1300 MET-min per week; boven dit punt nam het effect af. De optimale
dosis verschilde per type oefening. Dansen was het meest effectief, met
een optimale motorische verbetering bij 850 MET-min per week.38

Krachtraining wint aan populariteit. Verschillende kleinschalige
gerandomiseerde gecontroleerde studies (n=22-40) hebben positieve

effecten gevonden op spierkracht,17,18 functionele mobiliteit,14,16,18 en balans,14

bevriezing van de gang,15 en motorische symptomen.16 Een grote
gerandomiseerde gecontroleerde studie (n=236 mensen met de ziekte van

Parkinson in een vroeg stadium) suggereerde dat het combineren van

aerobe oefeningen met krachttraining synergetische voordelen zou kunnen opleveren.23

Concreet vergeleek deze studie 12 maanden gecombineerde training (3
keer per week) met alleen aerobe oefeningen.
De gecombineerde groep vertoonde grotere verbeteringen in motorische
functies, slaap en aerobe capaciteit. Bijwerkingen waren vergelijkbaar
tussen beide groepen, maar therapietrouw of uitval werd niet gerapporteerd,
waardoor het moeilijk is om de haalbaarheid van de interventies te
beoordelen.
De kwaliteit van leven verbeterde meer bij de groep die aerobe oefeningen
deed dan bij de groep die gecombineerde oefeningen deed; mogelijk omdat
dit gestandaardiseerde trainingsprogramma'’s waren en randomisatie geen
rekening houdt met persoonlijke voorkeuren op het gebied van
lichaamsbeweging. Eerdere studies hebben aangetoond dat de verbetering
van de kwaliteit van leven verschilt bij verschillende soorten
trainingsinterventies,39 wat het belang benadrukt van het ontwikkelen van
op maat gemaakte fysieke activiteitsinterventies.

High-intensity interval training (HIIT) krijgt steeds meer aandacht in zowel
onderzoek als de klinische praktijk. HIIT bestaat uit korte trainingssessies
van ongeveer 1 minuut met een zeer hoge intensiteit (bijvoorbeeld 90% van

de maximale hartslag), gevolgd door hersteloefeningen.

trainingsperiodes met een lage intensiteit. Een belangrijk voordeel is dat
een training relatief kort duurt (ongeveer 20 minuten per sessie), waardoor
het voor sommige mensen aantrekkelijker is.

Recente kleinschalige RCT's (n=29-33) suggereren dat HIIT haalbaar is
voor mensen met de ziekte van Parkinson, en dat het leidt tot grotere
verbeteringen in spierkracht en maximale aerobe capaciteit dan continue
training met een matige intensiteit.40—42 In deze studies werden geen
consistente effecten op functionele uitkomsten gevonden; deze bevinding

verdient verder onderzoek.

Zowel artsen als mensen met de ziekte van Parkinson zijn zich er steeds
meer van bewust dat, om de therapietrouw te bevorderen, fysieke activiteit
idealiter in de gemeenschap wordt georganiseerd.

Uit onderzoeksresultaten van de afgelopen 5 jaar blijkt dat verschillende
gemeenschapsgerichte interventies voordelen bieden, waaronder
klimmen,43 boksen,44-46 Tai Chi,35,47-49 dansen,50,51 karate,52 en
pilates.21,53 Het sociale aspect, de over het algemeen goede
toegankelijkheid (geen reizen naar gespecialiseerde faciliteiten nodig) en
de lage kosten van groepsgerichte interventies maken dit soort activiteiten

aantrekkelijk voor veel mensen met de ziekte van Parkinson.54 Er ontstaan

verbetering van motorische symptomen.38 Specifiek gezien, lichaamsbeweginginnovatieve manieren om
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Figuur 1: De rol van leefstijlinterventies bij de behandeling van de ziekte van Parkinson

(A) De ziekte van Parkinson wordt gekenmerkt door een complexe combinatie van motorische en niet-motorische symptomen. Beide belemmeren iemands vermogen om een gezonde

levensstijl te leiden. De combinatie van loopstoornissen en houdingsinstabiliteit kan bijvoorbeeld leiden tot valangst, waardoor mensen minder geneigd zijn om fysiek actief te blijven.

Deze inactiviteit wordt verergerd door het onvermogen om te bewegen, veroorzaakt door vermoeidheid, of door problemen om uiberhaupt te beginnen met bewegen, als gevolg van

depressie of apathie. Slikproblemen, hyposmie (verminderd reukvermogen) en angst voor een opgeblazen gevoel of winderigheid zijn redenen waarom veel mensen met de ziekte van

Parkinson een suboptimaal dieet hebben. Deze symptomen kunnen leiden tot een ongezonde levensstijl, wat de symptomen verder zal verergeren en zo een vicieuze cirkel zal vormen.

Een ongezonde levensstijl kan ook de onderliggende ziekteprogressie versnellen, wat de vicieuze cirkel alleen maar verder zal versterken. (B) Er zijn veel mogelijkheden om deze vicieuze

cirkel te doorbreken en er een zogenaamde positieve spiraal van te maken. Een eerste stap is het optimaliseren van de conventionele medische behandeling, met als doel de mate van

invaliditeit te verminderen en mensen zo in aanmerking te laten komen voor een leefstijlinterventie. Een tweede stap zou zijn om voorzichtig te beginnen met één leefstijlinterventie die het

gemakkelijkst te realiseren is en waar de patiént het meest gemotiveerd voor is. Zodra deze is geimplementeerd, zullen de symptomen verbeteren, waardoor er verdere mogelijkheden

ontstaan om de intensiteit van de eerste interventie te verhogen of om aanvullende leefstijlinterventies te starten. Rode pijlen geven verslechtering aan, groene pijlen verbetering en stippellijnen een hypothetisch verband.

Het bevorderen van fysieke activiteit thuis door gebruik te maken van
telegeneeskunde, games, virtual reality of verschillende soorten apps
(bijvoorbeeld om fysieke activiteit te stimuleren, oefeningen aan te bieden of
spelletjes te spelen).55,56 Over het algemeen lijken deze benaderingen op
afstand haalbaar, is de therapietrouw goed en vinden deelnemers ze
prettig.28,30,51,57,58 Eén studie wees echter uit dat de intensiteit van een
thuisgebaseerd e-healthprogramma onvoldoende was;57 dit aspect van de
dosering verdient verder onderzoek.

Virtuele realiteit en augmented reality lijken motorisch leren te
bevorderen33 en het evenwicht, het loopvermogen en de
sensorimotorische functies te verbeteren.32,59 Een grote
gerandomiseerde gecontroleerde studie (RCT) met 192 mensen met
de ziekte van Parkinson evalueerde de effecten van 12 weken
evenwichtstraining door middel van exergaming (een videogame
waarbij fysieke activiteit vereist is om met het spel te interageren)
op een thuisgameplatform, vergeleken met traditionele
evenwichtstraining.31 De exergaminggroep had minder mensen die
vielen en, van degenen die vielen, een lager aantal valpartijen. Er
was geen verschil in kwaliteit van leven tussen de groepen.
Opmerkelijk is dat het cohort mensen met een valgeschiedenis
omvatte en dat bijna de helft van de deelnemers zich in Hoehn en
Yahr stadium 4 bevond, in tegenstelling tot veel andere studies naar
fysieke activiteit, die doorgaans minder kwetsbare deelnemers
omvatten (d.w.z. mensen met lagere stadiumscores). Dit resultaat is
veelbelovend en suggereert dat mensen in gevorderde stadia van

HIIT en boksen verbeterden vermoeidheid,40 stemming,44 angst en niet-
motorische symptomen in het algemeen.41,60 Een gecombineerde interventie
(d.w.z. kracht-, uithoudings- en balanstraining) verbeterde de slaap meer dan
instructies voor slaaphygiéne.19 Lichaam-geestactiviteiten, zoals Tai Chi en

Qigong, verbeterden ook de slaap.49,60

Bijwerkingen

We hebben de afgelopen 5 jaar geen nieuwe onderzoeken gevonden die ernstige
nadelige effecten van lichamelijke activiteit beschrijven.

Over het algemeen wordt fysieke activiteit beschouwd als een veilige interventie.
Interventies aan huis die op afstand worden aangeboden met behulp van digitale
technologie26,30,57 en interventies in de gemeenschap (bijvoorbeeld boksen)61
bleken veilig te zijn. Een potentieel ernstige bijwerking heeft betrekking op
cardiovasculaire gebeurtenissen, veroorzaakt door autonome disfunctie
(bijvoorbeeld orthostatische hypotensie en chronotrope incompetentie) of
onderliggende cardiovasculaire aandoeningen, die beide veel voorkomen bij de
ziekte van Parkinson.1 Tijdens ons onderzoek vonden we echter geen studies
die melding maakten van nadelige cardiovasculaire gebeurtenissen tijdens of na
deelname aan fysieke activiteit. Een andere zorg is vallen, wat paradoxaal
genoeg zou kunnen toenemen wanneer mensen worden aangemoedigd om
actiever te worden (veel soorten fysieke activiteit vereisen een goede balans en
het vermogen om meerdere taken tegelijk uit te voeren, maar deze vaardigheden
zijn vaak verminderd bij mensen met de ziekte van Parkinson). Vallen kunnen

ernstige gevolgen hebben, zoals botbreuken, en gaan gepaard met een slechte

de ziekte (d.w.z. Hoehn en Yahr stadium 4 en 5) baat kunnen hebben bipexergamiagronder een verhoogde mortaliteit.

Veel studies hebben ook het effect van fysieke activiteit op niet-motorische
symptomen onderzocht. Verschillende soorten fysieke activiteit (bijvoorbeeld Tai

Chi, Qigong, functionele training,
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Uit verschillende onderzoeken is echter gebleken dat lichaamsbeweging
het risico op vallen verlaagt, met dien verstande dat de interventie zelf
onder toezicht plaatsvond.31,46

Er blijven zorgen bestaan over personen die minder snel geneigd zijn deel
te nemen aan een bewegingsprogramma dan de gemiddelde deelnemer
aan een onderzoek, zoals mensen met een ernstiger ziektebeeld en
beperkingen in loopvermogen, evenwicht of cognitie.

Wij raden aan om het risico op bijwerkingen te bespreken voordat we
mensen met de ziekte van Parkinson adviseren om te gaan sporten, vooral
bij activiteiten die evenwichtsoefeningen of dubbele taken vereisen.62

Voor personen die gevoelig zijn voor bijwerkingen, is het raadzaam om
activiteiten onder begeleiding te overwegen.

Voeding

Voeding wekt veel interesse binnen de Parkinson-gemeenschap, met
meerdere lopende onderzoeken.63

Veel mensen met de ziekte van Parkinson worstelen met vragen over wat
een ideaal dieet inhoudt. De meeste vragen zijn moeilijk te beantwoorden,
omdat het bewijs met betrekking tot voedingsinterventies bij de ziekte van
Parkinson beperkt is door een tekort aan klinische onderzoeken van hoge
kwaliteit.63

Er zijn de afgelopen 5 jaar veel gerandomiseerde gecontroleerde studies
(RCT's) uitgevoerd (n=21, waaronder 17 studies naar supplementen),
maar de meeste hadden kleine steekproeven en korte interventies.
Bovendien waren de soorten interventies en uitkomsten heterogeen,
waardoor het onmogelijk is om algemene conclusies te trekken over de
effectiviteit van voedingsinterventies bij de ziekte van Parkinson. Meta-
analyses zijn om dezelfde reden niet haalbaar.

Hier bespreken we alleen studies naar een voedingspatroon zoals het
mediterrane dieet (n=4). Studies naar supplementen worden kort
besproken in de appendix (pp. 9-10).

Bepaalde dieetinterventies (vooral diéten met een hoge vezelinname)
kunnen constipatie verminderen en de maaglediging verbeteren, wat op
zijn beurt de werkzaamheid van dopaminerge medicatie verhoogt. Er is
veel belangstelling voor het mediterrane dieet, dat voornamelijk bestaat
uit plantaardige voeding en rijk is aan groenten, volkoren granen, noten en
zaden, maar met een lage consumptie van viees (vooral rood viees) en
bewerkte voedingsmiddelen. We hebben drie studies gevonden die dit
dieet onderzochten bij mensen met de ziekte van Parkinson.64-66 De
resultaten suggereren gezamenlijk dat een mediterraan dieet haalbaar is
en dat het een positief effect kan hebben op de cognitie67 en constipatie.64
De effecten op motorische symptomen waren inconsistent.67 Alle studies
duurden minder dan 10 weken, dus de effecten op lange termijn blijven
onbekend.

Het ketogene dieet (dat wil zeggen, het consumeren van weinig
koolhydraten en deze vervangen door veel vet) leidt tot de vorming van
ketonlichamen, die mogelijk een positief effect hebben op het
hersenmetabolisme, neurodegeneratie en klinische uitkomsten. Studies
bij knaagdieren met experimenteel parkinsonisme lieten veelbelovende
effecten zien op de dopamineactiviteit, ontstekingsmarkers en motorische
functies, maar klinische onderzoeken bij mensen vonden geen consistente
verbetering van motorische of niet-motorische symptomen.68 Belangrijk is
dat dit dieetpatroon moeilijk vol te houden is.69 Een studie uit 2024 toonde

wel de haalbaarheid aan, maar in
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slechts 16 mensen met milde tot matige Parkinson, en gedurende een
periode van slechts 2 weken.69

Bijwerkingen

Er bestaan zorgen over mogelijke nadelige effecten wanneer mensen met
de ziekte van Parkinson zonder deskundige begeleiding specifieke
dieetpatronen volgen. Een specifieke zorg betreft ondervoeding, wat kan
leiden tot gewichtsverlies.

Ondergewicht wordt geassocieerd met een lage spiermassa, slechte
gezondheidsresultaten en zelfs een verhoogde mortaliteit, wat de noodzaak
benadrukt van gerichte dieetinterventies om ondervoeding en
gewichtsverlies te voorkomen. Een specifiek voorbeeld van een dieet dat
tot ondervoeding kan leiden, indien niet begeleid door een expert, is het
ketogeen dieet, waarbij weinig koolhydraten worden geconsumeerd. Er
zijn ook zorgen over een ongepaste beperking van de eiwitinname. Veel
mensen met de ziekte van Parkinson onthouden zich van een adequate
eiwitinname, omdat eiwitten de opname van levodopa in het maag-
darmkanaal kunnen belemmeren en zo de werkzaamheid ervan kunnen
verminderen. Eiwitten zijn echter noodzakelijk voor het functioneren van
veel lichaamsfuncties; een tekort aan eiwitten kan leiden tot ondervoeding
en osteosarcopenie. Het advies aan mensen met de ziekte van Parkinson
zou daarom moeten zijn om hun eiwitinname te herverdelen rond hun
medicatie-inname en deze niet gelijktijdig in te nemen. Uit een onderzoek
uit 2024 bleek dat suppletie met wei-eiwitten tweemaal daags (tijdens het
ontbijt en de lunch), in combinatie met een evenwichtige verdeling van
nutritionele eiwitten, de werkzaamheid van levodopa niet beinvlioedde, in
tegenstelling tot eiwitherverdeling plus magnesiumsuppletie.70 Waarom
deze wei-eiwitten de levodopa-absorptie niet belemmerden, werd niet
opgehelderd. Indien bevestigd, zou dit supplement aanbevolen kunnen
worden aan mensen met de ziekte van Parkinson die eiwitsuppletie nodig
hebben.

Spanning

Stressgerelateerde symptomen komen veel voor bij de ziekte van
Parkinson. Ongeveer 35% van de patiénten heeft een depressie en 26%
een angststoornis. Bovendien is het algemeen bekend dat stress
motorische symptomen zoals tremor, dyskinesie en loopblokkades
verergert, en dat ontspanningsoefeningen tremor kunnen verminderen.
Mensen met de ziekte van Parkinson hebben verhoogde
glucocorticoidspiegels, wat wijst op verstoorde feedbackloops van de
hypothalamus.

hypofyse-bijnieras.71 Stress kan ook de kernpathofysiologie van de ziekte
van Parkinson beinvloeden. In ratmodellen met de ziekte van Parkinson
verhoogde chronische stress de mate van nigrostriatale celverlies
veroorzaakt door neurotoxinen,72 en injectie van corticosterone verergerde
de cerebrale y-synucleine-pathologie.73 Deze bevindingen suggereren
dat stressverlagende interventies gunstige symptomatische effecten
kunnen hebben bij de ziekte van Parkinson, en mogelijk ook

ziekteveranderende effecten kunnen uitoefenen.74

Het is ook belangrijk om de rol te erkennen van factoren die veerkracht
bevorderen, dat wil zeggen het vermogen om de geestelijke gezondheid
te behouden ondanks de aanwezigheid van stressfactoren. Deze veerkracht
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Het concept werd onderzocht in een prospectieve longitudinale studie
(n=350) die de COVID-19-pandemie gebruikte als een natuurlijk
voorkomende stressfactor bij mensen met de ziekte van Parkinson.y

In deze studie werd veerkracht gekwantificeerd als de afwijking van
elk individu van de regressielijn van de groep tussen blootstelling aan
de stressfactor en waargenomen stress.y De resultaten toonden aan
dat sociale steun, betere cognitieve vaardigheden en een positieve
beoordelingsstijl geassocieerd waren met een betere veerkracht
tijdens de pandemie. Omgekeerd waren Parkinson-specifieke factoren,
zoals de duur van de ziekte of de ernst van de motorische symptomen,
niet geassocieerd met veerkracht. Andere studies hebben gesuggereerd
dat sociaal isolement een risicofactor zou kunnen zijn voor het
ontwikkelen van de ziekte van Parkinson. Van de 192.340 deelnemers
aan de UK Biobank Study ontwikkelden 2048 personen de ziekte van
Parkinson na een mediane follow-up van 12,5 jaar; sociaal isolement
was geassocieerd met een hoger risico op de ziekte van Parkinson.yy

Deze bevindingen bewijzen echter geen causaliteit, omdat stress door
sociaal isolement mogelijk de vroegere verschijning van symptomen
heeft veroorzaakt bij personen die al een onderliggende,
ongediagnosticeerde vorm van de ziekte van Parkinson hadden.76

Niet-farmacologische leefstijlinterventies die gericht zijn op het
verminderen van stress omvatten lichaam-geest-oefeningen, zoals
mindfulness, yoga, tai chi en gigong. Psychotherapie en farmacotherapie
kunnen ook depressie en angst bij de ziekte van Parkinson behandelen,
maar deze vallen buiten het bestek van dit overzicht.

Mindfulness, oorspronkelijk een boeddhistische traditie, beschrijft
het vermogen om bewust het huidige moment te ervaren, zonder de
huidige emoties of gedachten te beoordelen.74
Mindfulness-gebaseerde interventies richten zich op het ontwikkelen
van dit vermogen, aangevuld met benaderingen uit de moderne
psychologie, en hebben geleid tot goed gedocumenteerde en
gestandaardiseerde programma's zoals mindfulness-gebaseerde
stressreductie en mindfulness-gebaseerde cognitieve therapie. Bij
mensen zonder de ziekte van Parkinson toonde een meta-analyse
van gerandomiseerde gecontroleerde studies (RCT's) aan dat
mindfulness-gebaseerde interventies consistent gunstige effecten

hadden op stress (gepoolde effectgrootte van 0,40 [95% CI 0,14—
0,45, 12=46,1]) bij 2346 personen uit 20 studies waarin mindfulness-
gebaseerde interventie werd vergeleken met een passieve
controlegroep.77 Een grote RCT (n=137) bij mensen van 67-72 jaar
(mediaan [IQR] 68 jaar) toonde aan dat een 18 maanden durende
meditatietraining een globale samengestelde score verbeterde die de
aandachtsregulatie, sociaal-emotionele en zelfkenniscapaciteiten
weerspiegelt, vergeleken met geen interventie en actieve controles
(het leren van een nieuwe taal).78 Bij de ziekte van Parkinson toonde
een grote RCT (n=138) gunstige effecten aan van een gecombineerde
mindfulness-yoga-interventie, vergeleken met een actieve controlegroep
(stretching en krachttraining), op angst- en depressieve symptomen
(Hospital Anxiety and Depression Scale [HADS], de primaire
uitkomstmaat).79 Gunstige effecten op secundaire uitkomsten, zoals
kwaliteit van leven en ernst van motorische symptomen (MDS-UPDRS
1), werden ook waargenomen tot 3 maanden na de interventie. Een
vervolg-RCT (n=68)

Uit onderzoek is gebleken dat mindfulness-meditatie (dus zonder
yoga) effectiever was dan rek- en strekoefeningen en krachttraining
bij het verbeteren van depressieve symptomen,80 zij het met een
kleiner effect dan in het vorige onderzoek. De meest recente RCT81
(n=159) die we hebben gevonden, vergeleek yoga, meditatie en de
gebruikelijke behandeling (wachtlijstcontrole) rechtstreeks met angst
en depressie (met de HADS-score als primair uitkomstmaat). Zowel
meditatie als yoga verbeterden de angst in vergelijking met de
gebruikelijke behandeling, terwijl alleen meditatie de depressie
verbeterde in vergelijking met de gebruikelijke behandeling; een
vergelijking tussen meditatie en yoga liet geen verschil zien in effect
op angst of depressie.81 Andere kleinere RCT's bevestigden de
voordelen van mindfulness-gebaseerde interventies voor de kwaliteit
van leven bij de ziekte van Parkinson,82 waarbij er zelfs één
gebruikmaakte van een videogesprek-gebaseerde aanpak,83 maar
zonder effect op depressie of angst.

Een recente meta-analyse onderzocht 12 gerandomiseerde
gecontroleerde studies (RCT's) die het effect testten van mindfulness-
gebaseerde interventies (totaal n=288) versus controles (totaal n=283,
gebruikelijke behandeling) op depressie en angst bij de ziekte van Parkinson.84
Mindfulness-gebaseerde interventies verminderden depressie en
angst aanzienlijk, maar verbeterden de motorische symptomen (MDS-
UPDRS) niet. Er waren geen regionale verschillen (tussen Europa,
Azié, Amerika en Australié) wat betreft de effecten op depressie en
angst, maar mindfulness-gebaseerde interventies hadden een groter
effect op mindfulnessvaardigheden bij Aziatische deelnemers.84

Het bewijs voor andere stressverlagende strategieén is schaars. Een
meta-analyse van vijf gerandomiseerde gecontroleerde studies (RCT's)
toonde aan dat yoga motorische symptomen verbeterde, maar de effecten
op angst waren niet significant.85 Een recente RCT (n=95) vergeleek Tai
Chi met stevig wandelen en geen interventie, waaruit bleek dat Tai Chi
de cognitie en slaap verbeterde, maar niet de angst of depressie.47
Positieve effecten van Tai Chi op cognitie en slaap werden ook
waargenomen in een kleinere RCT.49

Bijwerkingen

Bijwerkingen die samenhangen met stressverlagende interventies
zijn zeldzaam en houden vooral verband met het
lichaamsbewegingsonderdeel van deze interventies.79

Potentiéle ziekteverlagende effecten
Farmacotherapeutische benaderingen gericht op de onderliggende
neurodegeneratieve processen kunnen de progressie van de ziekte
van Parkinson tot nu toe niet overtuigend verminderen. Een mogelijke
verklaring hiervoor is dat geneesmiddelen doorgaans slechts één
specifiek onderdeel van de complexe pathofysiologie aanpakken.
Gezien de veelzijdige aard van deze pathofysiologie zijn echter
mogelijk meerdere additieve of synergetische strategieén nodig om de
ziekteprogressie effectief te remmen.<sup>86</sup> De over het
algemeen meer pleiotrope biologische werkingsmechanismen van
leefstijlinterventies maken ze aantrekkelijk als een potenti€le
ziekteveranderende strategie.<sup>86</sup> Leefstijlinterventies
zouden het verloop van de ziekte van Parkinson kunnen beinvioeden
door neurodegeneratie te beinvioeden (d.w.z. de progressie van de

ziekte van Parkinson te vertragen).
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Bij biomarkers voor ziekteprogressie is het moeilijk om symptomatische
effecten te onderscheiden van ziektebeinvloedende effecten.
Neuroplasticiteit §
= De meeste inzichten zijn beschikbaar voor fysieke activiteit,
= TS s waarvan de mogelijke neuroprotectieve effecten via verschillende
-~ immunkelts h { mechanismen tot stand kunnen komen: verminderde ontsteking;
e Ve | Oridatieve siress j‘, verhoogde afscheiding van exerkines (moleculen die vrijkomen als
Mitochondriale functie y A ) ) ) ) K
@ CETEEET T | reactie op lichaamsbeweging, zoals hormonen, metabolieten en
| vozmaxy Epigenetica Cortisol | eiwitten); grotere variatie in de samenstelling van de darmmicrobiota;
\ . | 2_s
- \ / verbeterde metabole homeostase; verbeterde cerebrale
\ / $( )2
Fysiek ) / svaming bloeddoorstroming; betere mitochondriale functie; en neuroplasticiteit.88
activiteit 3 A C Insuline " beheer . . . .
Py v 4 Lekkend , Neuroimagingstudies (functionele en structurele MRI) toonden aan
B CiTES darm § SCFA Y gevoeligheid y
Y dat aerobe oefeningen met een matige intensiteit leidden tot een
: e Microbioom i 9 9
- risine £ . .. . .
Y dysbiose § - verhoogde functionele connectiviteit tussen de basale ganglia en de
S cortex, wat wijst op een verbeterde functionele neuroplasticiteit.11
Voeding Hersenatrofie was ook minder, wat suggereert dat er een effect is op
% de hersenstructuur.11 Vergelijkbare resultaten werden gevonden na
T een exergaming-interventie27 en krachttraining.15 Lichamelijke

Figuur 2: Gedeelde biologische werkingsmechanismen bij leefstijlinterventies

Ziekteverandering kan via verschillende mechanismen plaatsvinden. Deze afbeelding geeft geen volledig overzicht van alle

veronderstelde ziekteveranderende mechanismen, maar vat enkele elementen samen die de afgelopen 5 jaar de aandacht hebben

getrokken. De verschillende leefstijlinterventies hebben elk hun eigen belangrijkste werkingsmechanisme, maar delen ook algemene

elementen: verminderde ontsteking, verminderde oxidatieve stress en verbeterde mitochondriale functie, zowel op systemisch

niveau als in het centrale zenuwstelsel. Epigenetica is ook een potentiéle regulator van mechanismen bij de ziekte van Parkinson.

Leeftijdsgebonden DNA-methylatie (de zogenaamde epigenetische klok) correleert met de leeftijd waarop de ziekte van Parkinson

zich manifesteert.<sup>87</sup> Lichamelijke activiteit, voeding en stress kunnen direct epigenetische veranderingen

veroorzaken. Deze fysiologische effecten kunnen fungeren als bemiddelaars die helpen neurodegeneratie te vertragen en neuroplasticiteit te
SCFA = korteketen vetzuren. VOy max = de maximale hoeveelheid zuurstof die een persoon kan gebruiken tijdens intensieve of

maximale inspanning.
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Figuur 3: Mogelijke additieve en synergetische effecten van verschillende leefstijlinterventies

Specifieke interventies kunnen een gunstig effect hebben op verschillende leefstijlaspecten, wat op zijn beurt een reeks onderliggende

biologische werkingsmechanismen kan beinvioeden die betrokken zijn bij de ontwikkeling en progressie van de ziekte van Parkinson.

Door dit pleiotrope effect kunnen verbeteringen op meerdere klinische gebieden worden verwacht, waaronder een mogelijk gunstig

effect op comorbiditeiten en zelfs een ziekteverlagend effect.* Er zijn meerdere biologische werkingsmechanismen, samengevat in

figuur 2.

primaire ziekteprocessen), het bevorderen van neurale plasticiteit
(d.w.z. het stimuleren van compensatiemechanismen), of beide

(figuur 2). We bespreken verschillende studies die de biologische
effecten van leefstijlinterventies bij de ziekte van Parkinson hebben
onderzocht. Deze bevindingen mogen niet te veel worden
geinterpreteerd. Bij gebrek aan goed gevalideerde

activiteit verhoogt de concentratie van BDNF, wat een mediator zou
kunnen zijn van de waargenomen neuroplasticiteit.89 Lichamelijke
activiteit wordt ook geassocieerd met veranderingen in
ontstekingsmarkers zoals C-reactief proteine.90 Deze associatie is
interessant, aangezien de ontstekingsreactie verhoogd is bij de ziekte
van Parkinson en neuro-inflammatie zou kunnen bijdragen aan
neurodegeneratie.91 Een gebied van bijzondere interesse betreft

verbeteren. . . .. Lo
ifisine, waarvan de niveaus toenemen met lichamelijke activiteit.92

Irisine, dat wordt aangemaakt in spieren tijdens inspanning, zou
neuroprotectief kunnen werken door de mitochondriale functie te

herstellen en door oxidatieve stress en neuro-inflammatie te verminderen.93,94

Deze gecombineerde biologische mechanismen zouden kunnen
leiden tot een verandering in het ziekteverloop, zoals werd
gesuggereerd door de eerdergenoemde stabilisatie van symptomen
na aerobe oefeningen.<sup>11,62</sup> Enkele indirecte
epidemiologische onderzoeken ondersteunen deze hypothese. De
prevalentie van de ziekte van Parkinson neemt snel toe, en
verschillende factoren zouden deze groei kunnen verklaren. Relevant
is het idee dat het risico op de ziekte van Parkinson lager is voor
mensen met een actieve levensstijl dan voor mensen met een
sedentaire levensstijl.<sup>95</sup> Deze associatie bewijst geen
causaliteit, maar suggereert voorzichtig dat een actieve levensstijl
mogelijk bescherming kan bieden tegen de ziekte van Parkinson.

Toekomstige studies zullen het ziekteveranderende potentieel van
fysieke activiteit in de prediagnostische fase van de ziekte van
Parkinson onderzoeken (NCT06600438, NCT06193252). Deze
aanpak, gericht op de vroegste fase van de ziekte, is conceptueel
veelbelovend omdat er mogelijk meer gezonde neuronen behouden
blijven. Het is echter ook een uitdaging, omdat mensen met minimale
symptomen mogelijk minder gemotiveerd zijn om een leefstijlinterventie
vol te houden. Indien bewezen effectief, zou fysieke activiteit kunnen
dienen als een secundaire preventiestrategie, gericht op het uitstellen
of wellicht zelfs voorkomen van de klinische diagnose.

Er is veel minder bekend over de werkingsmechanismen van
dieetinterventies. Voedingsinterventies kunnen het darmmicrobioom
beinvioeden, wat op zijn beurt de darm-hersenas kan beinvioeden.
Het microbioom kan bijvoorbeeld veranderen.
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darmpermeabiliteit,96 wat op zijn beurt de mate van systemische
ontsteking bij de ziekte van Parkinson zou kunnen beinvioeden.97 Of
dergelijke biologische effecten tot ziekteverandering kunnen leiden, moet
nog worden onderzocht; de enige voorlopige aanwijzing is dat mensen
die een mediterraan dieet volgen een verlaagd risico hebben op het
ontwikkelen van de ziekte van Parkinson.98

Voeding is mogelijk ook gekoppeld aan het risico op de ziekte van
Parkinson via blootstelling aan met pesticiden verontreinigde
voedingsmiddelen. Bepaalde pesticiden worden in verband gebracht met
een verhoogd risico op de ziekte van Parkinson, en mogelijk ook met een
snellere progressie van de ziekte als de blootstelling na de diagnose
aanhoudt.99 Veel mensen met de ziekte van Parkinson vragen zich
daarom af wat de mogelijke voordelen zijn van een biologisch dieet,
omdat dit minder of lagere concentraties pesticiden zou moeten bevatten.
Een mogelijk beschermend of ziekteverlagend effect is denkbaar, maar
deze hypothese moet nog worden getest.

De biologische effecten van stress beginnen we te begrijpen.
Chronische stress leidt tot een verstoorde regulatie van ontstekingsreacties,
en stressvermindering door middel van mindfulness vermindert effectief
de ontstekingsreactie bij niet-Parkinsonpatiénten100 en bij mensen met
de ziekte van Parkinson.81 Of ontsteking bijdraagt aan nigrostriatale
degeneratie bij de ziekte van Parkinson is onduidelijk,91 maar als dat het
geval zou zijn, zou dit een potentieel aangrijpingspunt zijn voor
ziekteverlagende interventies. Een ander mechanisme dat een rol zou
kunnen spelen, is cerebrale compensatie. Verhoogde corticale activiteit
kan de nigrostriatale disfunctie bij de ziekte van Parkinson compenseren,
waardoor klinische tekorten worden geminimaliseerd.101

Chronische stress wordt in verband gebracht met corticale atrofie.74

Dit kan de corticale compensatiemechanismen verstoren. Mindfulness
heeft de potentie om sommige van deze effecten tegen te gaan, maar er
is geen direct bewijs hiervoor bij mensen met de ziekte van Parkinson.
Deze hypothese wordt momenteel onderzocht in een grote
gerandomiseerde gecontroleerde studie naar de effecten van een
mindfulness-gebaseerde interventie op klinische symptomen, MRI-
metingen en biomarkers in het bloed, zoals de ontstekingsreactie (MIND-

PD; NCT05779137).

Het combineren van meerdere leefstijlinterventies
Mensen met de ziekte van Parkinson moeten vaak meerdere
gedragsveranderingen tegelijk doorvoeren om hun ziekte onder controle
te houden. Hoewel dit een uitdaging is, biedt het combineren van deze
interventies mogelijkheden voor synergetische voordelen, met de potentie
voor meer symptoomverlichting en een betere aanpassing van het
ziekteverloop (figuur 3). Ook kan het combineren van medicatie met
leefstijlaanpassingen complementair zijn en de effectiviteit van de
behandelingen verbeteren. Het combineren van meerdere
leefstijlveranderingen brengt aanzienlijke uitdagingen met zich mee, maar
er bestaan verschillende nuttige oplossingen (paneel 2). De therapietrouw
op lange termijn wordt ook beinvloed door factoren die samenhangen
met diversiteit (paneel 3).

Gen-omgevingsinteracties

Een ander onderzoeksgebied betreft interacties tussen genen en de

omgeving. Bijvoorbeeld, individuen met dezelfde genen en omgevingsfactoren.

Panel 2: Belemmeringen en bevorderende factoren voor het combineren van meerdere leefstijlinterventies

Het veranderen van leefstijlgedrag is moeilijk, vooral voor sommige mensen met de ziekte van Parkinson die
problemen hebben met de uitvoerende functies (door een disfunctie van de frontale kwab), depressie, apathie

of fysieke beperkingen die het moeilijk maken om voldoende te bewegen. Wanneer patiénten tegelijkertijd meerdere
aanbevelingen krijgen, kan het lastig zijn om het initiatief te nemen en de verschillende veranderingen in hun
dagelijkse routine te integreren, wat de therapietrouw op de lange termijn negatief kan beinvioeden. Een
complicerende factor is dat zorgverleners aangeven onvoldoende expertise en tijd te hebben om geintegreerde
leefstijlbegeleiding te bieden. Bovendien zijn er online veel tegenstrijdige aanbevelingen te vinden en weten patiénten
vaak niet waar ze betrouwbare informatie kunnen vinden en hoe ze deze informatie in hun dagelijks leven kunnen

toepassen.

Er zijn verschillende praktische oplossingen die nuttig kunnen zijn. Ten eerste is het belangrijk om betrouwbare
informatie over leefstijl te bieden, persoonlijke doelen te stellen en een persoonlijke implementatiestrategie te

ontwikkelen (met kleine stappen om een doel te bereiken). Deze aanpak kan worden uitgevoerd met behulp van

gezamenlijke besluitvorming. In Nederland bestaat er een hulpmiddel ter ondersteuning van leefstijlbeslissingen.<sup>102</sup>

Deze tool is speciaal voor dit doel ontwikkeld. De online tool biedt betrouwbare informatie over alle aspecten van

de levensstijl, houdt rekening met persoonlijke omstandigheden en voorkeuren en helpt de gebruiker bij het bepalen van
persoonlijke doelen en strategieén om de levensstijl te verbeteren. De tool kan zelfstandig worden gebruikt, maar ook
samen met een familielid of zorgverlener. Echter, slechts weinig mensen met de ziekte van Parkinson hebben

toegang tot dergelijke persoonlijke begeleiding. Het is daarom belangrijk om te zoeken naar innovatieve

technologische oplossingen, zoals smartphone-apps die fungeren als digitale coaches. Andere apps

bevatten elementen van gamificatie, wat de therapietrouw kan bevorderen. Digitale mogelijkheden beginnen zich

af te tekenen op het gebied van fysieke activiteit; voor voedingsinterventies en stressmanagement staan deze

ontwikkelingen nog in de kinderschoenen.

Panel 3: Diversiteitskwesties

In lage-inkomenslanden zijn leefstijlinterventies vaak de meest toegankelijke behandelingen voor de ziekte van
Parkinson vanwege de beperkte beschikbaarheid van medicijnen en chirurgische
ingrepen.<sup>103-105</sup> Leefstijladvies moet worden afgestemd op culturele verschillen, waarbij
rekening moet worden gehouden met sociaaleconomische factoren die de therapietrouw beinvioeden, zoals
tijdgebrek (voor mensen die meer dan 40 uur per week werken om hun gezin te onderhouden), een

onveilige omgeving of gebrek aan middelen. Zo kan fysieke activiteit bijvoorbeeld worden beperkt door
werkdruk of onveilige omstandigheden, maar in plattelandsgebieden met een fysiek veeleisende levensstijl of
regelmatig wandelen voor religieuze doeleinden, kan het activiteitsniveau hoger liggen. Ook

genderverschillen spelen een rol bij de deelname, waarbij vrouwen vaak meer interesse hebben in
stressverlagende strategieén dan mannen.<sup>80</sup>

Beperkingen van het onderzoek zijn onder meer de focus op specifieke populaties. Zo omvatten studies naar Tai Chi
of Qigong voornamelijk Oost-Aziatische populaties, terwijl onderzoek naar aerobe oefeningen vaak Europese

en Amerikaanse cohorten betreft, met weinig studies in ondervertegenwoordigde populaties. Voorbeelden zoals

de Walking Football-clinics in Afrika zijn veelbelovend.<sup>106</sup> Dieetinterventies stuiten op economische
belemmeringen; gezonde voeding is duur en lage-inkomensgroepen consumeren vaak voedingsmiddelen met veel vet
en suiker, wat het risico op obesitas vergroot.

Omgekeerd hebben plattelandsbevolkingen in Afrika mogelijk wel toegang tot verse producten, maar missen ze
dierlijke eiwitten, waardoor het risico op ondervoeding toeneemt. De culturele wortels van het mediterrane dieet
beperken de wereldwijde toepasbaarheid ervan vanwege culturele verschillen in voorkeuren in verschillende delen
van de wereld.<sup>107</sup> Hogere stressniveaus in sociaal-economisch zwakkere regio's bemoeilijken

de implementatie van interventies verder (chronische stress vermindert het aanpassingsvermogen van individuen,
schaadt het mentale welzijn en vergroot de belemmeringen voor deelname aan en de effectiviteit van

interventies). Toekomstige inspanningen moeten rekening houden met deze diversiteitskwesties om te zorgen

voor gelijke toegang tot leefstijlstrategieén voor mensen met de ziekte van Parkinson, ongeacht hun achtergrond.
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Panel 4: Aanbevelingen voor de klinische praktijk

Het advies is gebaseerd op de meest recente wetenschappelijke inzichten en op de

Praktische ervaring van de auteurs*. Het bewijsniveau wordt aangegeven volgens het

Oxford Centre for Evidence-Based Medicine en de GRADE-classificatie.

Lichamelijke activiteit

» Doe minstens 3 keer per week aerobe oefeningen gedurende minimaal 30 minuten.
Streef indien mogelijk naar een hoge intensiteit (70-80% van de maximale
hartslag), hoewel een matige intensiteit (60-65% van de maximale hartslag)
beter is dan helemaal geen beweging.
(Bewijsniveau: 1a; graad: hoog)

* Doe 2-3 keer per week krachttraining voor grote spiergroepen, met een gewicht van
60-80% van het maximale gewicht dat je één keer kunt tillen.t (Niveau:
1a; moeilijkheidsgraad: hoog)

« Overweeg flexibiliteits- en neuromotorische activiteiten (bijv. balans- en
behendigheidstraining) 2-3 keer per week.
(Niveau: 1a; graad: hoog)

« Verhoog het volume (frequentie en duur) van dagelijkse activiteiten, zelfs bij lage
intensiteit; dit kan idealiter worden gebruikt als aanvulling op (maar indien
nodig als alternatief voor) aerobe oefeningen.

(Niveau: 5; cijfer: laag [mening van de auteurs])

« Houd rekening met mogelijke bijwerkingen: risico's voor het hart en de longen, en vallen

bij mensen met loop-, evenwichts- of cognitieve problemen, of bij mensen met
orthostatische hypotensie. Een gespecialiseerde fysiotherapeut of sporttrainer kan
hierbij advies geven.

(Niveau: 1a; graad: hoog)

Voeding

« Er is geen doorslaggevend bewijs om een specifiek voedingspatroon aan te
bevelen. Sommige onderzoeken suggereren dat een mediterraan dieet
voordelen kan bieden.117
(Niveau: 1a; moeilijkheidsgraad: gemiddeld)

+ Hoewel vitamine C, vitamine K en antioxidanten

veelbelovend, maar op dit moment kunnen er geen specifieke supplementen worden

aanbevolen.117
(Niveau: 1a; moeilijkheidsgraad: gemiddeld)

+ Het voedingspatroon moet het algemene advies volgen voor
Gezonde voeding voor een bepaalde regio of een bepaald land bestaat uit
voldoende hoeveelheden van de verschillende macronutriénten, fruit en groenten,
volkorenproducten, onverzadigde vetten en noten, met kleine hoeveelheden sterk
bewerkte voedingsmiddelen.118
(Niveau: 2b; moeilijkheidsgraad: laag)

« Een voedingspatroon met probiotica, of een vezelrijk dieet of
Beide lijken gunstig te zijn bij constipatie.
(Niveau: 1a; moeilijkheidsgraad: gemiddeld)

« Het gewicht moet in de gaten gehouden worden om ondervoeding en ondergewicht te
voorkomen.

(Niveau: 5; cijfer: laag [mening van de auteurs])

Een pathogene variant (bijv. LRRK2 p.G2019S) kan op verschillende leeftijden tot

uiting komen, waarbij sommige mensen tot op hoge leeftijd onaffected blijven. Deze

variabiliteit kan worden beinvloed door leefstijl en culturele factoren.<sup>108</
sup> Studies bij dragers van deze mutaties in de afgelopen 5 jaar hebben
aangetoond dat de consumptie van zwarte thee verband houdt met een latere

aanvang van de ziekte, terwijl

+ Voldoende vochtinname om constipatie te voorkomen of te verminderen.
en als onderdeel van de behandeling van orthostatische hypotensie;
mogelijke bijwerkingen zijn onder andere een verhoogde urinefrequentie

en nachtelijk urineren.

(Niveau: 5; cijfer: laag [mening van de auteurs])

Stressmanagement
« Mindfulness-gebaseerde interventies (wekelijkse groepssessies gedurende een
periode van acht weken) zijn effectief in het verminderen van stressgerelateerde
symptomen (depressie en angst).79,84
(Niveau: 1a; graad: hoog)
« Mindfulness-gebaseerde interventies kunnen de motoriek verbeteren.
symptomen,79 maar gecombineerd bewijs uit zeven gerandomiseerde, gecontroleerde

onderzoeken in een systematische review vond geen significant effect.84

(Tegenstrijdige bewijzen; moeilijkheidsgraad: gemiddeld)

« De langetermijneffecten van mindfulness-gebaseerde interventies op stressgerelateerde
symptomen (bijv. depressie en angst) en motorische symptomen zijn
onduidelijk.79,81
(Niveau: 5; moeilikheidsgraad: laag)

« Interpersoonlijke relaties en sociale steun zijn waarschijnlijk effectief
bij het bevorderen van stresshestendigheid.4
(Niveau: 2a; moeilijkheidsgraad: gemiddeld)

* Yoga kan effectief zijn bij het verminderen van stressgerelateerde klachten.
symptomen (d.w.z. angst),81 maar niet al het bewijs wijst in dezelfde
richting.47,85

(Niveau: 1b; moeilijkheidsgraad: gemiddeld)

Geintegreerd lifestylemanagement
« Een optimale levensstijl kan aanpassingen op alle vlakken vereisen.
Het gaat om verschillende domeinen, maar het is moeilijk om ze allemaal tegelijk

te veranderen. Een persoonlijke aanpak met prioriteitsstelling is nodig.

(Niveau: 5; cijfer: laag [mening van de auteurs])

« Een multidisciplinair team met expertise op het gebied van de ziekte van Parkinson om
gedragsveranderingsstrategieén te begeleiden en te adviseren ter ondersteuning
van therapietrouw op lange termijn voor elke individuele patiént.

(Niveau: 5; cijfer: laag [mening van de auteurs])

* Houd rekening met de invloed van comorbiditeiten.

(Niveau: 5; cijfer: laag [mening van de auteurs])

*Opmerking met betrekking tot de klinische expertise van de auteurs: de meeste auteurs zijn neurologen

met expertise in multidisciplinaire zorg, terwijl NMdV fysiotherapeut is en een opleiding tot

h volgt. Onze zijn niet van op alle landen, maar eerder op landen
die toegang hebben tot de , inclusief de igheid van bij
ial of i die patiénten kunnen ondersteunen bij

het nemen van de juiste behandelbeslissingen en toezicht kunnen houden op de naleving van de

leefstijladviezen op de lange termijn. tGrote spiergroepen zijn onder andere de biceps, triceps,

boven- en pi 3 en i Een one-
repetition maximum (1RM) is het gewicht dat een persoon met een specifieke spier slechts één keer kan

tillen. Het wordt aangeraden om te trainen met een gewicht van 60-80% van dit maximum. Het gewicht verschilt daarom per spiergre

Cafeinehoudende frisdranken werden in verband gebracht met een vroegere aanvang van de ziekte.109,110

Sommige leefstijifactoren kunnen verband houden met de mitochondriale functie,
aangezien hogere mitochondriale polygene risicoscores geassocieerd worden met
een vroegere leeftijd waarop de ziekte zich manifesteert, vooral bij mensen die
cafeinehoudende frisdrank drinken.<sup>111 </sup> Deze bevinding zou echter

ook kunnen weerspiegelen dat regelmatige cafeineconsumptie
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De consumptie van frisdrank fungeerde als indicator voor een over het algemeen
minder gezonde levensstijl.

Machine learning-modellen kunnen genetische en leefstijlfactoren
integreren om de uitkomsten van ziekteprogressie en prognose op
een gepersonaliseerde manier te voorspellen, wat bijdraagt aan de
basis voor onderzoek naar precisiegeneeskunde. Kunstmatige
intelligentie (Al) geintegreerd in duurzame leefstijloplossingen kan
gedragsveranderingen op de lange termijn bevorderen. Zo hebben
gepersonaliseerde machine learning-voorspellingen bijvoorbeeld
met succes personen geidentificeerd die het meest waarschijnlijk
gewichtsverlies zouden ervaren met een leefstijlinterventie.<sup>112</
sup> De gegevens waren afkomstig van Action for Health in Diabetes
(Look AHEAD), een multiscale klinische studie die meer dan 10 jaar
heeft geduurd.<sup>113,114 </sup> De behandeling omvatte een
individueel aangepast dieet- en bewegingsprogramma. Vervolgens
werd een algoritme ontwikkeld om voorspellingen te doen over de
individuele behandelresultaten op basis van 23 vooraf geselecteerde
covariaten (bijv. geslacht, leeftijd en opleidingsniveau). De studie
vond een nieuwe doelgroep van 864 deelnemers (19,1% van 4526)
bij wie ze binnen het eerste jaar met de behandeling meer dan 10%
gewichtsverlies konden verwachten.<sup>112</sup> Er zijn ook
mogelijkheden om de kwaliteit van gamificatie-elementen verder te
verbeteren om de motivatie en betrokkenheid te vergroten. Voor
eetgewoonten bestaan er al door Al aangedreven leefstijlinterventies.
Een Al-tool met gepersonaliseerde begeleiding, ondersteuning,
gamificatie en voortgangsregistratie werd getest in een multinationale
veldstudie met 391 deelnemers met een breed scala aan BMI
(variérend van 20 tot 78 kg/m?), die streefden naar gewichtsverlies
in 24 weken.<sup>115</sup> De onderzoekers gebruikten een
mobiele app met een internetgekoppelde weegschaal en een vorm
van Al om individuele begeleiding en gewichtsverliesmanagement
te bieden. Bijna alle (98,7%) deelnemers verloren minstens 5% van
hun lichaamsgewicht, 75% verloor minstens 10%, 43% minstens
15% en 9% minstens 20%. Een belangrijke beperking van die studie
is dat er geen controlegroep werd getest.<sup> 115</sup> Twintig
deelnemers met de ziekte van Parkinson werden gerekruteerd voor
een onderzoek naar een Al-gebaseerde chatbot met een proeffase
en een gerandomiseerde fase.<sup>116</sup> In de proeffase,
waarin deelnemers gedurende 1 tot 4 maanden dagelijks een Al-
gebaseerde chatbot-app gebruikten, werd de inhoud van de Al-
chatbot herzien op basis van feedback van deelnemers en
neurologen. In de gerandomiseerde fase van 5 maanden werden
deelnemers willekeurig toegewezen aan een interventiegroep die
zowel dagelijks de chatbot als wekelijkse videoconferenties ontving,
of een controlegroep die alleen wekelijkse videoconferenties ontving.
Deze studie toonde aan dat een Al-gebaseerde chatbot significant
positieve effecten had op glimlachparameters en
spraakkenmerken.<sup>116</sup>

Conclusies en toekomstige richtingen

De afgelopen jaren is leefstijl uitgegroeid van een interessant maar
onderbelicht concept tot een steeds meer op bewijs gebaseerd
onderdeel van een holistische benadering van de behandeling van
de ziekte van Parkinson. Meer onderzoek is nodig om het volledige
potentieel van leefstijlinterventies beter te begrijpen, maar de tijd is
rijp voor een op maat gemaakte aanpak.

Zoekstrategie en selectiecriteria

We hebben in PubMed gezocht naar artikelen die gepubliceerd zijn tussen 1 januari 2020 en 26 maart 2025.
We gebruikten de zoektermen: (((“Parkinson’s disease”) AND ((“Exercise” OR “Physical activity”)

OF “voeding” OF “dieet” OF “voedsel” OF “dieetinterventie” OF “ketogeen” OF “mediterraan” OF

“vitamine” OF “supplement” OF “stress” OF “stressmanagement” OF “mentale gezondheid” OF “angst” OF
“depressie” OF “mindfulness” OF “levensstijl” OF “levensstijlinterventie”) OF (“gen EN omgeving” EN
“levensstijlinteractie”) OF “niet-farmacologische interventie”))). We hebben ook een aanvullende

zoekopdracht uitgevoerd op (((“ziekte van Parkinson”)

EN ((“relaties”) OF (“sociale interactie”))). De meest recente zoekopdracht werd uitgevoerd op 26 maart

2025. We includeerden: (1) gerandomiseerde gecontroleerde studies naar een interventie met betrekking tot
lichaamsbeweging, voeding of stressmanagement, gepubliceerd in de jaren 2020-2025; (2) studies die de
werkingsmechanismen van deze leefstijlinterventies evalueren; en (3) studies die diversiteitskwesties in

deze domeinen behandelen. Er waren geen taalbeperkingen.

De selectie werd door twee auteurs (JT en NMdV) in onderling overleg uitgevoerd. De PubMed-zoekopdracht
leverde 14151 artikelen op; na screening op basis van inclusie- en exclusiecriteria behielden we 58 artikelen over
fysieke activiteit, vier over voedingsinterventies, drie over stressmanagement en één over sociale

interacties. Hieruit selecteerden we studies die naar onze mening het meest innovatief waren qua methodologie,
type interventie of uitkomsten, of die een goede illustratie boden van belangrijke ontwikkelingen in het vakgebied
(zoals blijkt uit trends die zijn waargenomen in recente meta-analyses; de studies staan vermeld in de appendix,
pagina's 2-8). Het is belangrijk op te merken dat veel mind-body-interventies zowel een component fysieke
activiteit als een component stressmanagement omvatten; afhankelijk van het relatieve gewicht van elk
onderdeel bespreken we deze interventies in de sectie over fysieke activiteit of in de sectie over

stressmanagement.

Een gepersonaliseerde aanpak om mensen met de ziekte van
Parkinson wereldwijd te ondersteunen bij het duurzaam aannemen
van een gezondere levensstijl. Er is een gebrek aan originele studies
die multimodale leefstijlinterventies met objectieve uitkomsten
evalueren, waarbij de uitdagingen die gepaard gaan met het
uitvoeren van dergelijke studies worden erkend. Dit type onderzoek
blijft een ambitieus doel voor toekomstig onderzoek. In afwachting
van nieuw bewijsmateriaal zijn de huidige aanbevelingen grotendeels
gebaseerd op de mening van experts (panel 4).

Toekomstig onderzoek zou grootschalige, langdurige klinische
studies moeten omvatten die zich richten op duurzame
gedragsveranderingen en therapietrouw. Deze studies zouden
deelnemers in verschillende stadia van de ziekte van Parkinson
moeten includeren, met name mensen met ernstige symptomen (die
vaak worden uitgesloten) en mensen in de prodromale fase (waarin
ziekteaanpassing naar verwachting effectiever is).

Deze studies zouden moeten onderzoeken hoe gedragsstrategieén,
zoals gamificatie en gedragsveranderingstechnieken, de
betrokkenheid bij leefstijlinterventies kunnen vergroten. Idealiter
worden deze interventies ontwikkeld op basis van theoretische
kaders en in samenwerking met patiénten en belanghebbenden
(bijvoorbeeld fysiotherapeuten en diétisten). Daarnaast zou
toekomstig onderzoek de werkingsmechanismen van
leefstijlinterventies moeten onderzoeken om hun symptomatische
en mogelijk ziekteverlagende effecten te begrijpen en te
optimaliseren. Dergelijke studies zouden het effect op markers voor
ziekteprogressie moeten beoordelen, waaronder metabole
veranderingen, digitale biomarkers, microbioom en
beeldvormingsbiomarkers, om de biologische effecten te evalueren.
Vooruitgang in single-cell- en multiomics-benaderingen, zoals
transcriptomics, toegepast op de hersenen van mensen met
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Parkinson's disease, zou kunnen helpen om moleculaire gegevens te
koppelen aan individuele fenotypes, waardoor de weg wordt vrijgemaakt
voor precieze dieet- en leefstijlinterventies om neurodegeneratie te
behandelen of te voorkomen.126
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