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Santrauka. Parkinsono liga (PL) - tai létiné progresuojanti neurodegeneraciné liga, pasireiskianti motoriniais
ir nemotoriniais simptomais. Siandien dauguma vaisty, skirty Parkinsono ligai gydyti, gerina motorinius
simptomus, tac¢iau néra efektyviy priemoniy, galin¢iy sustabdyti arba sulétinti ligos progresavima. Pastaruoju
metu vis daugiau démesio sulaukia aplinkos veiksniy vaidmuo ligos patogenezéje ir jy galimas neuroprotek-
cinis poveikis. Pagal Braako hipoteze, sergant PL pirmi patofiziologiniai procesai gali prasidéti vir§kinimo
trakte, veikiant nezinomam patogenui, o véliau i$plisti j centrine nervy sistema. Siame procese dalyvauja
mikrobiomo-Zarnyno-smegeny asis, o mityba gali bati vienas i§ modifikuojamy veiksniy, vaidinanciy svarby
vaidmenj ligos patogenezéje. Jvairiy maisto produkty ir maisto medziagy, kaip apsauginiy ar rizikos veiksniy,
sitlymai grindziami biologinémis hipotezémis. Jy neuroprotekcinés savybés buvo nustatytos epidemiologiniy
ir eksperimentiniy tyrimy su gyvinais metu, bet daugelio $iy medziagy efektyvumas nepasitvirtino kliniki-
niuose tyrimuose. Tac¢iau kasdien vartojamas maistas susidaro ne i§ pavieniy, o i daugelio maisto medziagy,
saveikaujanciy tarpusavyje ir turin¢iy sinerginj arba antagonistinj poveikj Zmogaus organizmui. Todél mity-
bos modeliai (dietos), apimantys tam tikry maisto medziagy visuma, pastaruoju metu sulaukia vis daugiau
susidoméjimo kaip potencialiis ligg modifikuojantys ir simptomus lengvinantys veiksniai. Siame straipsnyje
apzvelgiami sukaupti moksliniai duomenys apie jvairiy mitybos veiksniy ir dietos kaip visumos vaidmenj PL
patogenezéje ir jy galimas neuroprotekeinis ir simptominis poveikis.

Raktazodziai: Parkinsono liga, mikrobiomo-Zzarnyno-smegeny asis, mityba.

The Microbiome-Gut-Brain Axis, Nutrition and Parkinson’s Disease

Summary. Parkinson’s disease (PD) is a chronic progressive neurodegenerative disorder characterised by
both motor and non-motor symptoms. While most PD medications currently available can improve mo-
tor symptoms, there is currently no treatment available to halt or slow down the progression of the disease.
Recently, there has been increasing focus on environmental factors in the pathophysiology of PD and their
possible neuroprotective effects. According to Braak’s hypothesis, an unknown pathogen in the gastrointes-
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tinal tract may initiate the production of pathogenic a synuclein, which would subsequently spread to the
central nervous system. The microbiome-gut-brain axis may be implicated in this process, whereas nutrition
can be one of the modifiable regulatory variables. A variety of foods and nutrients have been suggested as
either risk or protective factors based on biological theories. Although epidemiological and experimental
studies in animal models have shown their neuroprotective properties, their effectiveness was not confirmed
in clinical trials. However, daily food intake comprises many nutrients that can interact and produce either a
synergistic or antagonistic effect on the human body. Therefore, dietary patterns that include a certain set of
nutrients have recently gained increased interest as potential modifiers of disease progression and alleviators
of symptoms. This article reviews the current literature on the role of different nutritional factors and diets in
the pathogenesis of PD and their possible neuroprotective and symptomatic effects.

Keywords: Parkinson’s disease, microbiome-gut-brain axis, nutrition.

Ivadas

Parkinsono liga (PL) - tai létiné progresuojanti neurodegeneraciné liga, pasireiskianti motoriniais ir
nemotoriniais simptomais. Tai dazniausia judéjimo sutrikimy liga ir antra pagal daznj neurodege-
neraciné liga [1]. Senstanti visuomené ir létiniy ligy progresavimas tampa vis didesne nasta jvairiy
$aliy sveikatos apsaugos sistemoms. Pasaulio ligy nastos tyrimo (angl. Global Burden of Disesase
Study) apskaic¢iavimais, PL atvejy skai¢ius nuo 2015 iki 2040 m. padvigubés nuo 7 mln. iki 14 mln.
[2]. Nors simptominis PL gydymas labai pageréjo, iki $iol néra dideliy pasiekimy kuriant priemo-
nes, galincias sustabdyti arba sulétinti ligos progresavima. Dauguma vaisty, $iandien naudojamy PL
gydyti, tik kompensuoja dopamino trakumg ir palengvina motorinius simptomus, ta¢iau neapsaugo
nuo ligos progresavimo ir turi mazai poveikio nemotoriniams ligos simptomams.

Paskutiniais deSimtmeciais sukaupta nemazai duomeny apie PL etiologija ir patogeneze. Mano-
ma, kad 90 % pacienty serga idiopatine daugiaveiksne liga, kuri prasideda dél genetiniy, epigeneti-
niy ir aplinkos neurotoksiniy bei neuroprotekciniy veiksniy saveikos [3]. Taigi gyvenimo budas ir
aplinkos veiksniai vaidina svarby vaidmenj ligai vystantis ir progresuojant.

Pagrindinis PL patologinis pozymis — patologinio baltymo alfa sinukleino (a-syn) sankaupos,
sudarancios Lewy kanelius juodosios medziagos (lot. substantia nigra) dopaminerginiuose neuro-
nuose, taip pat autonominéje nervy sistemoje, smegeny kamieno apatinése dalyse, smegeny Zievéje,
uodziamajame stormenyje, odoje, seiliy liaukose ir zarnyno gleivinéje [4, 5].

H. Braakas ir bendraautoriai iSkélé hipoteze, kad PL atsiranda veikiant nezinomam patogenui
virskinimo trakte (VT), kuris pereina per jo epitelj ir suzadina patologinio a-syn formavimasi po-
gleivio neuronuose, o $is véliau per atgalinj aksoninj transportg patenka i centrinés nervy sistemos
(CNS) branduolius [5]. Nors tikslus trigeris, paleidziantis patogenezés kaskadg, néra zinomas, pas-
taruoju metu daug démesio skiriama mitybai ir Zarnyno disbiozei kaip galimiems PL atsiradima ir
progresavimg lemiantiems veiksniams [6].

Mityba gali bati vienas i§ modifikuojamy PL rizikos veiksniy ir turéti jtakos ligos progresavimui.
Jvairiy maisto produkty ir maisto medziagy, kaip apsauginiy ar rizikos veiksniy, sitilymai grindzia-
mi biologinémis hipotezémis. Epidemiologiniais ir biocheminiais tyrimais buvo nustatytos maisto
produkty grupés, galincios turéti neuroprotekciniy savybiy sergant PL arba, atvirksciai, paskatinti
neurodegeneracijg, taciau daugelio §iy medziagy efektyvumas nepasitvirtino klinikiniuose tyrimuo-
se [7]. Siy tyrimy duomenys yra prieitaringi, o statistiskai reik§mingi skirtumai netenka reikmin-
gumo, kai analizé yra atliekama atsizvelgiant j kitus PL rizikos veiksnius, tokius kaip rikymas, ko-
feino vartojimas, amzius ar lytis. Taciau kasdien vartojamas maistas susidaro i§ daugelio maistiniy
medziagy, saveikaujanciy tarpusavyje ir turinciy sinerginj arba antagonistinj poveikj Zmogaus orga-
nizmui. Dél $ios priezasties vis daugiau susidoméjimo sulaukia ne pavieniy maisto medziagy, o vi-
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sos dietos (mitybos jprociy) vertinimas ligy patogenezéje. Tokie mitybos modeliy tyrimai atsizvelgia
j dietos sudétinguma, sinerginj maisto medziagy arba maisto produkty, sudaranciy dietg, poveikj
ir sgveika tarp jy. Dieta pastaruoju metu tapo svarbiu PL issivystymo rizikos veiksniu ir potencialia
gydymo intervencija, o Vidurzemio jtros regiono dietos rysys su PL $iandien turi daugiausia jro-
dymy [8]. Taigi mitybos korekcija siekiant uztikrinti naudingy elementy patekimg j organizma bei
koreguoti mikrobiotos sudétj galéty bati nauja neuroprotekcinio ar simptominio gydymo kryptis.

Mikrobiomo-zarnyno-smegeny asis

Mikrobiomo-Zarnyno-smegeny asis — tai dvikrypté komunikacijos sistema, kuria naudodamasis
mikrobiomas gali moduliuoti smegeny veiklg ir aktyvuma per savo metabolitus, enterinés nervy
sistemos (ENS) stimuliavima ir siysdamas signalus tiesiogiai per klajoklj nerva (lot. n. vagus). O
CNS gali veikti zarnyno peristaltika, sekrecijg, pralaidumg, imuninj atsaka. Sios dvikryptés siste-
mos sutrikimas, vadinamas disbioze, siejamas su jvairiomis ligomis, tokiomis kaip dirgliosios zar-
nos sindromas, opinis kolitas, II tipo cukrinis diabetas ir neurodegeneracinés ligos. Manoma, kad
dél zarnyno disbiozés sumazéja neuroprotekciniy faktoriy gamyba, padidéja uzdegima skatinanciy
(prouzdegiminiy) citokiny koncentracija, jvairiy neurotoksiny gamyba ir imuninis atsakas klaidin-
gai nukreipiamas prie$ jvairius neurony baltymus [9].

Mikroorganizmy, gyvenanciy zmogaus organizme ir jo pavir$iuje, visuma vadinama mikrobiota,
0 jos koduojami genai vadinami mikrobiomu [10]. Siandien VT nustatyta apie 10 milijony geny, su-
sijusiy su jvairiais mikroorganizmais. Sie mikroorganizmai veikia $eimininko sveikatg reguliuoda-
mi imuninés sistemos homeostaze, skaidydami maistg iki naudingy maisto medziagy, sintetindami
zmogui reikalingus vitaminus ir apsaugodami Seimininkg nuo jvairiy patologiniy mikroorganizmy
[11]. Skaidulinés medziagos, gaunamos su maistu, paprastai negali bati suvirskintos Zmogaus or-
ganizme, taciau mikrobiotos jos yra naudojamos kaip maisto medziagos, o pagrindinis $io proceso
metabolitas — trumpos grandinés riebaly ragstys (angl. short chain fatty acids, SCFA) - pasizymi
teigiamu poveikiu zmogaus sveikatai [12]. Zmoniy mikrobiota skiriasi - ji priklauso nuo gyvenimo
bido veiksniy (mitybos, fizinio aktyvumo) ir genetikos. O asmeny, serganciy tam tikromis ligomis,
mikrobiota gali turéti tam tikry bendry bruozy [13].

Serganciy PL ir sveiky asmeny mikrobiotos sudéties skirtumy buvo nustatyta daugelio tyréjy
grupiy JAV, Europoje ir Azijoje. Sis skirtumas islieka net po dvejy mety stebéjimo. 2020 m. atlik-
tos metaanalizés metu buvo nustatyta, kad serganciy PL i§matose mucino sluoksnj skaidanciy ir
lipolisacharidus (LPS) gaminanciy Akkermansia genties bakterijy kiekis yra padidéjes, o trumpos
grandies riebaly rugstis gaminanciy Roseburia ir Faecalibacterium genciy bakterijy skai¢ius kiek
sumazéjes. LPS vaidmuo PL patogenezéje patvirtintas gyviiny modeliuose. Jie gali aktyvinti mikro-
glija, skatinti uzdegiminius procesus nervy sistemoje ir taip pagreitinti neurodegeneracinius proce-
sus. Kita vertus, dél mucino kiekio sumazéjimo zarnyne padidéja jo sienelés pralaidumas, o tai gali
paskatinti bakterijy gaminamy endotoksiny, pavyzdziui, LPS, ir uzdegiminiy mediatoriy patekima
j sistemine cirkuliacijg ir jy tolesnj peréjimg | CNS per hematoencefalinj barjerg. O SCFA palaiko
barjering Zarnyno funkcija ir pasizymi prieSuzdegiminémis ir neuromoduliacinémis savybémis, taip
pat skatina Zarny peristaltika [12].

Neurouzdegimas — vienas svarbiausiy PL patogenezés mechanizmy ir potencialus neuroprotekci-
nio gydymo taikinys [14]. Kol kas néra aisku, ar neurouzdegimas yra pirminé PL priezastis, ar antrinis
procesas, prasidedantis dél neurony zities. Neurouzdegimo metu aktyvinami mikroglija ir reaktyvis
astrocitai, kurie gamina citokinus, chemokinus, reaktyvyji deguonj, antrinius siuntiklius (angl. messen-
gers), prostaglandinus ir baltymy komplementy kaskadas. PL serganciyjy smegeny skystyje ir serume,
juodojoje medziagoje ir kiaute aptinkama padidéjusi prouzdegiminiy citokiny - interleukino-6 (IL-6),
tumoro nekrozés faktoriaus o (TNF-a), interleukino-1  (IL-1 p) koncentracija [14]. Besivystantis VT
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uzdegimas gali paskatinti a-syn kaupimasi enterinéje nervy sistemoje [15]. Remiantis Braako teorija,
PL patologija gali prasidéti virskinimo trakte arba nosies gleivinéje ir véliau iplisti j CNS [5]. Si teorija
grindziama keliais tyrimais su grauzikais, kuriy metu buvo nustatytas retrogradinis a-syn transportas
i§ zarnyno sienelés j dorsalinj motorinj klajoklio nervo branduolj ir s. nigra [5, 12]. Epidemiologiniy
tyrimy metu buvo nustatyta, kad kamieniné vagotomija sumazina PL rizika, nors kity tyrimy duome-
nimis, $is rySys nebuvo jrodytas [12]. Eksperimentiniais in vitro tyrimais ir tyrimais su gyviinais buvo
nustatyta, kad enterocituose gali biti gaminamas neteisingai susilankstes a-syn, kuris perduodamas
enteriniams nervams. Taip pat patvirtintas panasus j prioniniy baltymy a-syn plitimas tarp neurony
[16]. Tarpneuroninj a-syn plitima patvirtina ir tai, kad pacientams, kuriems buvo atlikta striatiniy neu-
rony transplantacija, po mirties transplantuotose lastelése buvo aptiktas patologinis a-syn, kuris galéjo
patekti j jas i$ pazeisty Seimininko neurony [16]. Padidéje fosforilinto a-syn kiekiai vir$kinimo trakte
nustatomi ne tik asmenims, kuriems patvirtinta motoriné PL, bet ir asmenims, atitinkantiems pro-
drominés PL kriterijus. Tai rodo, kad patologiniai pakitimai VT jvyksta jau ankstyvos PL patogenezés
stadijose [17]. Taigi visi $ie duomenys leidzia daryti prielaida, kad PL patogenezé gali prasidéti VT, jos
atsiradimui jtakos gali turéti Zarnyno disbiozé, veikdama uzdegiminius procesus, vykstancius Zarnyne,
o véliau patologinis procesas per n. vagus iSplinta j CNS.

Taciau priezastinis rysys tarp zarnyno disbiozés ir PL dar néra tiksliai nustatytas. Kol kas lieka ne-
aisku, ar mikrobiotos sudéties pasikeitimas gali paskatinti PL patogenezg, ar ji i$sivysto kaip ligos pa-
sekmé dél sutrikusios VT funkcijos ir mitybos jprociy pasikeitimo bei vartojamy medikamenty. Kai
kuriy tyrimy duomenimis, disbiozé yra ryskesné pacientams, ilgiau sergantiems $ia liga [18]. Pacientai,
sergantys PL, neretai keicia savo valgymo jprocius dél atsiradusiy VT simptomy, o mityba yra vienas
i$ pagrindiniy mikrobiotos sudétj reguliuojanciy aplinkos veiksniy [19]. Nors kai kuriy tyrimy metu
rysys tarp mitybos ir dizbiozés sergantiesiems PL nebuvo nustatytas, kity tyrimy duomenys rodo, kad
dieta, paplitusi Vakary $alyse, ir galbut pieno produkty vartojimas gali didinti PL rizikg [8].

Konstipacijos yra daznas nemotorinis PL simptomas ir gali pasireiksti deSimtmeciais anksc¢iau nei
pirmi motoriniai ligos simptomai, taip pat jos gali turéti jtakos mikrobiotos sudéciai [20]. Taciau dis-
biozé nustatoma ir neturintiems konstipacijy sergantiesiems PL [21]. Vaistai, vartojami PL gydyti, taip
pat gali sukelti disbioze, kita vertus, ji nustatoma ir pacientams, dar negydytiems medikamentais [21].
Disbiozés nustatymas asmenims, turintiems idiopatinj paradoksinio miego elgesio sutrikimg — vieng i$
premotoriniy Parkinsono ligos pozymiy, rodo, kad zarnyno mikrobiomo sudéties pasikeitimas vyksta
net prodrominéje ligos stadijoje [22]. Visi $ie duomenys patvirtina, kad vien tik gyvenimo budo pasi-
keitimas susirgus PL ir medikamenty vartojimas nepaaiskina disbiozés atsiradimo.

Zarnyno mikrobiomas galbiit ne tik dalyvauja PL patogenezéje ir $iai ligai progresuojant, bet ir gali
turéti jtakos gydymo efektyvumui. Nustatyta, kad plonojo zarnyno bakterijos Lactobacillus ir Ente-
roccocus gamina tirozino dekarboksilaze, kuri metabolizuoja levodopa i dopaming, o dekarboksilazés
inhibitoriai karbidopa ir benserazidas neslopina $io bakterijy sintetinamo fermento. Taigi Zarnyno mi-
krobiomo poky¢iai gali mazinti levodopos efektyvumg ir didinti jos periferinj pasalinj poveikj [23].

Mitybos veiksniai, susije su padidéjusia PL rizika
arba greitesniu ligos progresavimu

Mikronutrientai ir makronutrientai

2015 m. Wangas ir bendraautoriai paskelbé metaanalize, kurioje apibendrino tyrimy, vertinanciy
suvartojamy makromedziagy jtaka rizikai sirgti PL, rezultatus. Nustatyta, kad baltymy, angliavan-
deniy ir cholesterolio vartojimas néra nepriklausomai susije su PL rizika, o didesnis polinesociyjy
riebaly ragsc¢iy (RR) vartojimas gali mazinti PL rizikg. Tyrimy rezultatai nesiskyré koregavus analize
pagal dazniausius PL rizikos veiksnius: kofeino vartojimg ir rikymga [24].
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Polinesociosios RR pasizymi neuroprotekcinémis ir prieSuzdegiminémis savybémis, veikia kaip
neurotrofiniai faktoriai, apsaugo dopaminerginius neuronus eksperimentiniuose PL modeliuose
[25]. Didelio perspektyviojo populiacinio tyrimo metu nustatyta, kad omega-3 RR vartojimas gali
bati susijes su mazesne rizika sirgti PL [7]. Atsitiktiniy im¢iy placebu kontroliuojamo tyrimo metu
aptikta, kad, skyrus omega-3 RR kartu su vitaminu E, statistiskai reik§mingai pageréjo serganciyjy
PL motorinés funkcijos ir sumazéjo didelio jautrumo C reaktyvaus baltymo (CRB) koncentracija,
padidéjo antioksidacinis pajégumas ir glutationo koncentracija [26]. Nustatyta, kad zuvy tauky, tu-
rinc¢iy didelj omega-3 RR kiekj, vartojimas yra susijes su létesniu PL progresavimu [6].

Polifenoliai (antocianinai, katechinai, kurkuminas, resveratolis ir teoflavinai), esantys augalinés
kilmés maisto produktuose ir gérimuose, pasizymi antioksidacinémis ir prieSuzdegiminémis sa-
vybémis, jy neuroprotekcinis poveikis buvo jrodytas jvairiuose eksperimentiniuose tyrimuose su
gyvinais. Didelio perspektyviojo tyrimo metu buvo nustatyta, kad nuolatinis gausus polifenoliy
turin¢io maisto ir gérimy vartojimas susijes su sumazéjusia PL rizika, o juodosios arbatos, turincios
daug polifenoliy, vartojimas ne tik susijes su sumazéjusia PL rizika, bet ir gali atitolinti motorinius
PL simptomus daugiau nei 7 metais [27].

Flavonoidai (augalinés kilmés polifenolinés molekulés, kuriy gausu arbatoje, kakavoje, uogose,
obuoliuose, raudonajame vyne, apelsiny sultyse) pasizymi antioksidacinémis savybémis ir mazina
neurouzdegima [28]. Eksperimentiniais tyrimais nustatyta, kad flavonoidai gali apsaugoti dopami-
nerginius neuronus nuo oksidacinés pazaidos ir apoptozés bei slopinti a-syn fibriliy susidaryma
[29]. Epidemiologiniy tyrimy metu nustatyta, kad flavonoidai susije su 40 % mazesne PL rizika
vyrams, o jau sergantiems PL daznesnis flavonoidy ir flavonoidais praturtinto maisto vartojimas
susijes mazesne mir§tamumo rizika [30]. Flavonoidy vartojimas yra susijes su létesniu kognityviniy
funkcijy blogéjimu vyresniems nei 70 mety asmenims [31].

Kofermentas Q10 (ubikvitinas) — kofermentas, esantis mitochondrijose ir dalyvaujantis elektro-
ny transporto grandinéje gaminant adenozintrifosfatg (ATP). Tyrimuose su gyviinais nustatyta, kad
jis gali apsaugoti nuo dopaminerginiy neurony netekimo, o pacientams, sergantiems PL, nustato-
mas kofermento Q10 trikumas [32]. Ankstesniuose atsitiktinés imties placebu kontroliuojamuose
tyrimuose buvo nustatytas nuo dozés priklausomas neuroprotekcinis jo poveikis, tac¢iau vélesniy
metaanaliziy metu nenustatyta nei simptominio, nei ligos eiga modifikuojancio jo poveikio [33].
Mischley ir bendraautoriai nustaté rysj tarp kofermento Q10 vartojimo ir létesnio PL simptomy
progresavimo, taciau jie nurodo, kad $is skirtumas neteko reik§mingumo atsizvelgiant j pajamy dydj,
o tai gali reiksti, kad didesnes pajamas turintys asmenys, galintys jsigyti brangaus kofermento Q10,
gali vartoti ir brangius maisto produktus, galin¢ius pasizyméti neuroprotekcinémis savybémis [6].

Vitaminai

Vitaminas A ir jo pirmtakai (a ir p karotenai) slopina a-syn fibriliy susidaryma ir destabilizuoja jau
susiformavusias fibriles eksperimentiniuose in vivo PL modeliuose. Nors keliy populiaciniy tyrimy
metu nebuvo rasta rysio tarp vitamino A ir PL rizikos, Japonijoje atlikto atvejo ir kontrolés tyrimo
metu buvo nustatytas rysys tarp didesnio su maistu gaunamo { karoteno kiekio ir mazesnés rizikos
susirgti PL [34].

Vitaminas D yra svarbus neurosteroidas, reikalingas smegeny formavimuisi ir funkcionavimui, pa-
sizymintis neuroprotekcinémis savybémis, galintis apsaugoti nuo ekscitotoksiskumo, padidinti antiok-
sidanty koncentracijg [34]. Vitamino D koncentracija turi atvirkstinj ry$j su rizika susirgti PL ir ligos
sunkumu, o pacientams, jau sergantiems PL, nustatoma mazesné vitamino D koncentracija serume.
Taciau perspektyviyjy tyrimy rezultatai yra priestaringi ir tvirtai pasakyti, ar sumazéjusi vitamino D
koncentracija didina PL rizika, ar yra ligos pasekmé, kol kas negalima [35]. Nors vitamino D papildai
padidina jo koncentracijg serume, nenustatyta jy poveikio PL motorinéms funkcijoms [36].
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B grupés vitaminai mazina homocisteino, pasizymincio neurotoksinémis savybémis ir siejamo
su padidéjusia PL rizika, koncentracijg. Taip pat B grupés vitaminai dalyvauja tam tikry smegeny
oksidacinio metabolizmo fermenty sintezéje, o vitaminas B pasiZzymi antioksidacinémis savybémis
ir dalyvauja dopamino sintezéje. Kai kuriy epidemiologiniy tyrimy metu buvo nustatytas atvirksti-
nis rysys tarp vitaminy B, folio ragsties bei vitamino B , vartojimo ir rizikos susirgti PL [37]. O Ro-
terdame atlikto epidemiologinio tyrimo metu rysio tarp folaty ir vitamino B, , vartojimo bei rizikos
susirgti PL nenustatyta [38]. Panasts duomenys gauti ir Japonije atlikto atvejo ir kontrolés tyrimo
metu, nors ritkanciy asmeny, vartojusiy daugiau vitamino B, rizika susirgti PL buvo statistiSkai
reik§mingai mazesné [38, 39].

Kadangi oksidacinis stresas svarbus PL patogenezéje, maisto antioksidantai, tokie kaip vitaminai
C, E ir karotinoidai, galéty apsaugoti nuo oksidacinés pazaidos. Taciau JAV ir Singapire atlikty
perspektyviyjy epidemiologiniy tyrimy metu nebuvo nustatyta rysio tarp $iy vitaminy vartojimo, jy
koncentracijos kraujyje ir rizikos susirgti PL [40, 41]. O $tai Svedijoje atlikto didelés apimties kohor-
tinio tyrimo metu buvo nustatyta, kad vitamino E ir C vartojimas buvo susijes su mazesne PL rizika
[42]. Zhang su bendraautoriais nustaté, kad didesni vitamino E kiekiai, gaunami su maistu, bet ne i$
maisto papildy, susij¢ su mazesne rizika susirgti PL. Taciau pastarojo tyrimo rezultatai gali bati pa-
aiSkinami tuo, kad jtakos gali turéti kitos medziagos, esancios vitaminu E papildytuose produktuose
[43]. Klinikiniy tyrimy metu simptominis vitamino E poveikis PL nebuvo patvirtintas, nors autoriai
pazymi, kad tyrime naudotas raceminis a-tokoferolis, kurio aktyvumas gali baiti mazesnis nei su
maistu gaunamos vitamino E formos [44].

Maisto produktai ir maisto produkty grupés

Atlikta nemazai tyrimy siekiant nustatyti jvairiy maisto produkty arba jy grupiy jtaka rizikai susirgti
PL arba ligos progresavimui. Suomijoje atlikto perspektyviojo kohortinio tyrimo metu nenustatyta
statistiskai reik§mingo rysio tarp daugelio maisto produkty grupiy ir sergamumo PL, i§skyrus tei-
giama rysj tarp vaisiy bei uogy vartojimo vyrams ir pieno vartojimo moterims, ir atvirkstinio rysio
tarp mésos produkty vartojimo moterims [45]. JAV atlikto kohortinio skersinio pjavio tyrimo metu
buvo nustatyta, kad $viezios darzovés ir vaisiai, rieSutai ir séklos, nekepta Zuvis, alyvuogiy aliejus,
vynas, kokosy aliejus, §viezios zolés ir prieskoniai buvo susij¢ su létesniu PL progresavimu, o konser-
vuoti vaisiai ir darzoveés, gazuoti gérimai, keptas maistas, jautiena, ledai, jogurtas ir stris buvo susije
su greitesniu simptomy progresavimu [6].

Pieno produktai yra placiai Zinomas PL rizikos veiksnys [3]. Keliy tyrimy metu buvo nustatytas
ry$ys tarp gausaus pieno ir pieno produkty vartojimo ir padidéjusios PL rizikos, kad ir koks buty
suvartojamo kalcio kiekis. Kai kuriy tyrimy metu padidéjusi rizika buvo nustatoma tik vyrams arba
tik moterims. Duomenys apie skirtingy pieno produkty vartojimg ir PL rizikg yra priestaringi, pa-
vyzdziui, Park ir Kyrozis nustaté, kad pieno, ledy ir grietinélés vartojimas yra labiau susije su PL
rizika, o tokio rysio tarp strio ir jogurto vartojimo nustatyta nebuvo [46]. Mischley ir bendraau-
toriy tyrimo metu buvo nustatyta, kad ledy, strio ir jogurto vartojimas yra susijes su greitesniu PL
simptomy progresavimu [6]. 2014 m. paskelbti metaanalizés, apibendrinusios 5 didelés apimties
perspektyviyjy kohortiniy tyrimy rezultaty duomenis. Nustatyta, kad padidéjus pieno suvartojimui
200 g/d., rizika susirgti PL padidéja 17 %, o padidéjus sirio suvartojimui 10 g/d., rizika padidéja
13 % [46]. Didelés apimties perspektyviojo kohortinio tyrimo metu buvo nustatyta, kad liesy, bet ne
riebiy pieno produkty vartojimas yra susijes su didesne PL rizika [47]. O rysio tarp fermentuoty pie-
no produkty (jogurto ir kefyro) vartojimo ir padidéjusios PL rizikos nustatyta nebuvo [48]. Vienas
i$ mechanizmy gali buti sumazéjusi $lapimo ragsties ir uraty koncentracija. Pastebéta, kad vartojant
daug pieno ir pieno produkty kraujo plazmoje mazéja $iy medziagy koncentracija, o serumo uraty
ir $lapimo ragsties koncentracija turi atvirkstinj rysj su PL rizika [46]. Taip pat padidéjusi PL rizika
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vartojant pieno produktus gali buti susijusi su galimu pieno uZter§tumu neurotoksinais [6]. Taciau
kity tyrimy metu rysio tarp pieno vartojimo ir PL rizikos nustatyta nebuvo [49].

Mischley ir bendraautoriy atlikto tyrimo metu nustatytas rysys tarp greitesnio PL simptomy
progresavimo ir konservuoty vaisiy bei darzoviy, kepto maisto ir gazuoty saldinty gérimy (ypac
turin¢iy dirbtinio saldiklio aspartamo vietoj cukraus) vartojimo. Mechanizmai aiskinami toksiniu
bisfenolo A ir aliuminio, naudojamy konservuoty produkty gamyboje, poveikiu, taip pat lipidy per-
oksidacija ir reaktyviy deguonies junginiy pagauséjimu kepimo metu [6].

Alkoholio jtaka PL rizikai yra prieStaringa. Atvejo ir kontrolés tyrimy metu buvo nustatytas at-
virkstinis rysys tarp PL rizikos ir suvartojamo alkoholio kiekio, tac¢iau didelés apimties perspekty-
viojo kohortinio tyrimo metu ai$kaus rysio tarp bet kokios riidies alkoholio (alaus, vyno, stipriyjy al-
koholiniy gérimy) vartojimo ir PL rizikos nustatyta nebuvo. Kity tyrimy metu buvo nustatytas rysys
tarp saikingo alkoholio vartojimo (2 ar daugiau porcijy per dieng) ir mazesnés PL rizikos, palyginti
su alkoholio nevartojanciaisiais. Remiantis dviejy metaanaliziy duomenimis, taip pat nustatytas at-
virkstinis rysys tarp saikaus alkoholio vartojimo ir sumazéjusios PL rizikos [50]. Tik létinis gausus
alkoholio ir didesnis stipriy alkoholiniy gérimy vartojimas buvo susijes su didesne PL rizika [50,
51]. Apsauginis alaus ir vyno poveikis grindziamas didele polifenoliy ir flavonoidy koncentracija
$iuose gérimuose, nors $iam rysiui patvirtinti reikia papildomy tyrimy [52].

Kofeinas — CNS stimuliatorius, neselektyvus adenozino A2 (A,,) receptoriaus antagonistas, pa-
sizymintis prieSuzdegiminémis savybémis. Kavos ir kity kofeino turin¢iy gérimy vartojimas yra ne
tik susijes su kur kas mazesne PL rizika (stipriausia apsauga vartojant mazdaug 3 puodelius kavos
per dieng), bet ir pasiZymi neuroprotekcinémis savybémis jau prasidéjus neurodegeneraciniam pro-
cesui [34, 53, 54]. O kavos be kofeino vartojimas jtakos PL rizikai neturi [55]. Vartojant kava gali
bati slopinami uzdegiminiai procesai Zarnyne, nes padaugéja prieSuzdegiminiy bifidobakterijy ir
sumazéja prouzdegiminiy Clostridium spp. ir Escherichia coli bakterijy [56]. Kofeinas taip pat gali
padidinti levodopos bioprieinamumg, o jo poveikis PL motoriniams simptomams yra priestaringas
[57-59]. Dviejy tyrimy metu buvo nustatyta, kad asmenuy, vartojanciy daugiau kofeino, diskinezijy
i$sivystymo rizika yra mazesné. Pirmas selektyvus adenozino A2 receptoriy antagonistas istradefili-
nas, skirtas motoriniams simptomams gydyti kartu su levodopos preparatais, uzregistruotas JAV ir
Japonijoje [60].

Dietos

Tyrimai, vertinantys, kiek atskiri maisto produktai didina PL rizika, pateikia priestaringas i$vadas,
o statistiskai reik§mingi skirtumai netenka reik$mingumo, kai analizé atliekama atsizvelgiant i kitus
PL rizikos veiksnius, tokius kaip ritkymas, kofeino vartojimas, amzius ir lytis [61]. Tai rodo, kad nu-
statyti vieng modifikuojantj liga veiksnj yra sunku, o $iy veiksniy poveikis gali bati sinerginis arba
antagonistinis. Dél Sios priezasties vis daugiau susidoméjimo sulaukia ne pavieniy maisto medziagy,
o visos dietos (mitybos jprociy) vertinimas ligy patogenezéje. Tokie mitybos modeliy tyrimai atsi-
zvelgia j dietos sudétinguma, sinerginj maisto medziagy arba maisto produkty, sudaranciy dieta,
poveikj ir sgveika tarp jy [8].

Vegetariné ir veganiné dieta

Tyrimuy, vertinanciy vegetarinés ar veganinés dietos jtaka rizikai sirgti PL ar ligos simptomams, néra
daug. Indijoje atlikty atvejo ir kontrolés tyrimy metu nebuvo nustatyta rysio tarp vegetarinés dietos
ir PL rizikos [62, 63]. Taciau buvo pastebéta, kad Ryty Azijoje ir Uzsachario Afrikos $alyse, kuriose
paplitusi kvazivegetariné dieta (dieta augaliniu pagrindu, kai suvartojamas mazas baltymy kiekis),
pagal amziy koreguota PL rizika yra mazesné, palyginti su JAV ir Europos $alimis. Sis rysys gali biti
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paaiskintas tuo, kad sumazéjes baltymy ir tam tikry batiny aminoraggciy suvartojimas paskatina
Parkin geno ekspresijg ir geresne mitochondrijy funkcija s. nigra neuronuose [64].

Ketogeniné dieta

Ketogeniné dieta pradéta naudoti siekiant sumazinti traukuliy daznj sergantiesiems epilepsija. Tai-
kant $ig dietg santykinai didéja suvartojamy riebaly kiekis proteiny ir angliavandeniy saskaita. Yra
keletas ketogeninés dietos modifikacijy, jy skirtumai priklauso nuo riebaly dalies ir trigliceridy
grandinés ilgio. Taikant §ig dieta organizme mazéja glikolizé ir gaminami ketoniniai kiinai (acetoa-
cetatas, beta-hidroksimbutiratas ir acetonas), tampantys pagrindiniu energijos $altiniu [65].

Ketoniniai kainai pasizymi neuroprotekcinémis savybémis in vitro ir tyrimuose su gyvinais,
apsaugo dopaminerginius neuronus nuo toksinio MPTP (1-metil-4-fenil-1,2,3,6-tetrahidropiridi-
no) ir 6-hidroksidopamino poveikio ir pagerina gyviiny motorines funkcijas PL modeliuose [66].
Ketoniniy kiiny neuroprotekcinis poveikis yra salygotas padidéjusios adenozintrifosfato (ATP) ir
sumazéjusios laisvyjy radikaly gamybos, dél to geréja mitochondrijy kvépavimo grandinés funk-
cija [65]. Pavieniy klinikiniy tyrimy metu buvo nustatytas PL motoriniy ir nemotoriniy simptomy
pageréjimas taikant ketogenine dieta [65]. Taciau tokiy tyrimy trikumas — maza imtis, trumpas
stebéjimo laikotarpis, kontrolinés grupés nebuvimas, o klinikinés bikleés pageréjimas gali bati susi-
jes su santykinai sumazéjusiu suvartojamy baltymy kiekiu taikant ketogenine dieta, dél to pageréja
levodopos bioprieinamumas. Ketogeninés dietos taikymas senyvo amziaus Zmonéms turi ir tam tik-
ry trakumy. Asmenims, sergantiems neurodegeneracinémis ligomis, kyla nepakankamos mitybos
rizika, yra sarkopenija, dél to jiems rekomenduojamas didesnis baltymy kiekis dietoje. Ketogeniné
dieta mazina apetitg (ji yra nepatrauklios i$vaizdos ir gali sukelti jvairiy pasaliniy reiskiniy virskini-
mo traktui) ir taip dar labiau sumazinti su maistu gaunamy medziagy kiekj [65].

Vidurzemio jiiros dieta

Tradiciné Vidurzemio jaros dieta (VJD) - tai mitybos modelis, atitinkantis paplitusj Vidurzemio
jaros regione po Antrojo pasaulinio karo, bet iki greito maisto kultiiros paplitimo. Tai néra homoge-
ninis modelis ir pasizymi regioniniais skirtumais, priklausanciais nuo socialiniy, ekonominiy, kul-
tariniy bei religiniy veiksniy. VD] daznai yra prieSpriesinama vakarietiskai mitybai, kuriai badingas
gausus baltymy (mésos bei mésos produkty), so¢iyjy riebaly, rafinuoty grady, cukraus, druskos bei
alkoholio ir mazas vaisiy, darzoviy vartojimas [67].

Alyvuogiy aliejus yra vienas pagrindiniy VJD komponenty. Bendras suvartojamy riebaly kiekis
laikantis $ios dietos gali buti didelis (30-40 % ir daugiau paros energijos poreikio), tac¢iau santykis
tarp mononesociyjy ir soc¢iyjy RR turi bati > 2 [68].

Alyvuogiy aliejuje yra didelé polifenoliy koncentracija, dél to jis pasizymi antioksidacinémis ir
neuroprotekcinémis savybémis. Hidroksitirozolis (HT) - tai paprastas fenolis, esantis alyvuogiy
aliejuje, kuris mazina a-syn agregacija, apsaugo nuo dopaminerginiy neurony degeneracijos ir pa-
didina tarplastelinio dopamino kiekj, taip pat sumazina neurouzdegima, sulétina PL progresavima
ir palengvina PL simptomus gyviiny modeliuose [37].

VJD taip pat pasizymi daznu ir gausiu viso griido produkty, ankstiniy darzoviy, rieSuty, vaisiy ir
darzoviy vartojimu, mazesniu zuvies, jiros gérybiy, baltos mésos ir kiausiniy vartojimu bei mazu ar
vidutiniu paukstienos ir pieno produkty vartojimu [67]. Siam mitybos modeliui bidingas saikingas
alkoholio vartojimas: 1-2 vyno taurés per dieng valgio metu [67].

Dar vienas i§ pagrindiniy skirtumy tarp VidurzZemio jiros dietos ir Vakary Salyse paplitusios
dietos yra suvartojamy maistiniy skaiduly kiekis. Paprastai Vakary $alyse vartojama labai mazai
skaiduliniy medziagy (< 10-15 g/d.), o laikantis Vidurzemio jiros dietos jy suvartojama daugiau
(>25-30g/d.) [69].
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VJD tapo placiai zinoma 1970 m., kai buvo paskelbti ,,Septyniy $aliy tyrimo" rezultatai, kuriuose
buvo aprasomas stebétinai mazas Sirdies ir kraujagysliy ligy daznis Vidurzemio jaros regione, nors
riebaly vartojimas buvo gana didelis, taciau pagrindinis riebaly $altinis buvo alyvuogiy aliejus. Dar
daugiau susidoméjimo $i dieta susilaukeé po to, kai epidemiologiniy stebéjimy metu buvo nustatyta,
kad ji susijusi su sumazéjusiu kardiovaskuliniy ligy rizikos veiksniy paplitimu, sumazéjusia rizika
sirgti jvairiomis létinémis ligomis, tokiomis kaip cukrinis diabetas, osteoporozé, tam tikry lokaliza-
cijy onkologinémis ligomis ir sumazéjusiu mir§tamumu dél jvairiy priezasciy [67].

Jvairiy tyrimy duomenimis, VJD yra susijusi su sumazéjusia PL bei prodrominés PL rizika, véles-
niu motoriniy simptomy atsiradimu ir létesniu ligos progresavimu [37]. Nors kity autoriy tyrimais
nebuvo nustatyta teigiamo rysio tarp PL ir V]D [45, 70]. Be to, V]D susijusi su mazesniu prodromi-
niy PL simptomy (RBD, konstipacijos, hiposmija, padidéjes mieguistumas dieng, sutrikes spalvinis
regéjimas, kiino skausmas) dazniu, geresne eisena ir mobilumu, sumazéjusiu trapumu (angl. fragili-
ty) ir bet kokios kilmés parkinsonizmu [71-75]. Si dieta pasizymi apsauginiu poveikiu paZintinéms
funkcijoms vyresnio amziaus zmonéms ir salygoja geresne miego kokybe [76, 77].

Yra keletas mechanizmy, paai$kinanciy teigiama VJD poveikj smegenims. Jos komponentai (fe-
noliai, polinesociosios riebaly ragstys, vitaminai C ir E, karotinoidai) padeda mazinti uzdegima,
pasizymi antioksidacinémis savybémis [6, 27, 37]. Laikantis Sios dietos nustatoma mazesné TNF-a,
didelio jautrumo CRB ir interleukino-6 koncentracija ir padidéjes bendras serumo antioksidacinis
pajégumas [12, 37, 78].

Asmenims, besilaikantiems V]D, mikrobiotos sudétyje taip pat nustatoma daugiau bakterijy, ga-
minanciy trumpos grandinés riebaly ragstis (SCFA) [69]. O asmeny, besilaikanciy mésos pagrindu
sudarytos dietos, iSmatose nustatomi mazesni SCFA gaminanciy bakterijy kiekiai ir mazesné buti-
rato koncentracija [12]. Laikantis Vidurzemio jiros dietos reik§mingai sumazéja MTL-cholesterolio
koncentracija ir padidéja DTL-cholesterolio [67]. Sis kardiovaskulinio rizikos veiksnio mazinimas
gali biiti susijes su geresne smegeny kraujotaka ir funkcionavimu [78].

Apibendrinimas

Parkinsono liga - tai daugiaveiksné liga, atsirandanti dél genetinés predispozicijos ir galimy aplin-
kos rizikos veiksniy sgveikos. Pastaruoju metu atsiranda vis daugiau duomeny, kad pirmi patologi-
niai procesai gali prasidéti Zarnyne, o Zarnyno mikrobiomas ir mityba turéti jtakos ligos patogenezei,
progresavimui, motoriniams ir nemotoriniams simptomams. Kadangi Siandien néra efektyvaus ligos
eiga modifikuojancio gydymo, mitybos intervencijos galéty tapti naujomis gydymo galimybémis
kaip pridétiné nefarmakologiné terapija, kuri gali veikti Zarnyno-smegeny asj kei¢iant mikrobiotos
sudétj, palengvinti létinj uzdegima, pagerinti antioksidacinius procesus, sulétinti ligos progresavimag
ir ne tik sumazinti PL simptomus, bet ir pagerinti bendrg gyvenima kokybe.
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