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La Enfermedad de Parkinson primaria o idiopatica es un trastorno neurodegenerativo del
movimiento que resulta en multiples sintomas motores y no motores. Es la enfermedad
neurodegenerativa mas frecuente en mayores de 65 anos, tras la Enfermedad de Alzheimer,
afectando al 1-2% de la poblacién. La incidencia y prevalencia aumenta con la edad afectando
al 3% de los sujetos entre 75-85 afios y al 4-5% de los mayores de 85 afos. Su base
anatomopatoldgica se caracteriza por la pérdida progresiva de neuronas dopaminérgicas de
la sustancia negra del mesencéfalo, asi como por la presencia de inclusiones intracelulares
llamadas cuerpos de Lewy. Este conjunto de anomalias determina la alteracion de la fisiologia

normal de los ganglios basales y las manifestaciones de la enfermedad.

En textos de la antigliedad clasica se describen distintos tipos de temblores y paralisis sin
embargo tal y como la comunidad médica entiende hoy la Enfermedad de Parkinson fue
descrita precisamente por el Dr James Parkinson en 1817 como “paralisis con temblor”. Su
mérito Parkinson consistié en integrar en un Unico trastorno manifestaciones que hasta ese
momento eran consideradas diferentes entidades. Sin embargo, Parkinson en su descripcion,
no incluyd entre sus sintomas las alteraciones cognitivas ni emocionales, que cada vez van

adquiriendo mayor importancia, en las cuales se centra precisamente este trabajo.

Actualmente la Enfermedad de Parkinson es considerada una condicién con multiples factores
etiolégicos como el dafio oxidativo, las alteraciones en el funcionamiento mitocondrial y la
apoptosis, que a su vez pueden estar inducidos por diferentes factores, siendo el
envejecimiento el principal factor de riesgo. No obstante, alrededor de un 5% de los casos
tienen un inicio joven (antes de los 40 afios) que presentan probablemente un origen genético,
asociado a una herencia autosémica recesiva. La mutacion mas comun en estos casos es la del
gen de la parkina. También se consignan en la literatura factores de riesgo ambientales como
la exposicion a pesticidas o traumatismos craneo-encefdlicos repetidos, mientras que el
consumo de cafeina, tabaco o alcohol, o la toma de antiinflamatorios no esteroides se postulan

como factores protectores.

XIX Congreso Virtual Internacional de Psiquiatria
www.interpsiquis.com- abril 2018. Psiquiatria.com



http://www.interpsiquis.com/
mailto:r.rosello.miranda@gmail.com

DEPRESION Y PARKINSON: UN RECORRIDO POR SUS MANIFESTACIONES Y SU
MANEJO CLINICO

Como promedio, la enfermedad se inicia a los 60 afios, siendo casi dos veces mas frecuente en
hombres que en mujeres. La supervivencia media se sitla en torno a 15 afios y la causa de
muerte es dificil de identificar siendo la mas frecuente la neumonia. Cabe destacar que la
literatura se recoge datos asombrosos respecto a esta enfermedad y que orientan a un inicio
silente. De hecho, mas del 10% de mayores de 65 anos que mueren por enfermedad no
neuroldgica, aunque no manifiestan signos de Parkinson, en la autopsia muestran la presencia
de cuerpos de Lewy y una pérdida de sustancia negra. Esto sugiere que muchas personas
pueden estar desarrollando durante tiempo una enfermedad de Parkinson pero no han
alcanzado el umbral del 80% necesario de afectacidon neuronal en el sistema dopaminérgico
nigroestriatal, a partir del cual se manifiesta el sindrome rigido-acinético. Tras un periodo de

latencia de unos 5-10 afios, el comienzo de los sintomas de tipo motor suele ser insidioso.

Las cuatro manifestaciones clinicas cardinales de la enfermedad de Parkinson son la
bradicinesia, el temblor de reposo, la rigidez, y la inestabilidad postural. El sintoma inicial en el
70-90% de los pacientes es el temblor de reposo, al principio intermitente, unilateral y en
extremidades superiores para posteriormente a lo largo de la evolucién extenderse al resto de
extremidades. Otras manifestaciones motoras que pueden encontrarse en este tipo de
enfermos son los movimientos oculares externos, la amimia, la distonia, la alteracidon del

lenguaje y la disfagia.

Ademas, la enfermedad de parkinson puede precederse y se acompana frecuentemente de un
amplio abanico de trastornos neuropsiquiatricos (deterioro cognitivo, depresién, ansiedad,
entre otros). La alteracién cognitiva es frecuente ya desde el inicio de la enfermedad,
afectando hasta un 57% de los pacientes. Se manifiesta tipicamente con alteraciones en el
area ejecutiva, déficits de atencién, de la funcidén visoespacial y de memoria. Los sintomas
psicoticos aparecen en el 30% de los pacientes siendo las manifestaciones mas comunes las
alucinaciones visuales y los delirios paranoides. Habitualmente aparecen en pacientes que
reciben farmacos antiparkinsonianos, sin relacion directa con la dosis o duracién del
tratamiento. También probablemente otra consecuencia de la medicacién antiparkinsoniana
sea la alteracién del control de impulsos que se manifiesta con ludopatia, compras compulsivas
e hipersexualidad. La apatia aparece en un 20%-30% de los pacientes afectos de parkinson y
se trata de un sintoma caracteristico de la enfermedad, pudiendo manifestarse incluso antes
que los sintomas motores. Se asocia a una mayor gravedad de los sintomas motores y a un
superior riesgo de desarrollo de demencia. Y por ultimo la depresién, que nos extenderemos

precisamente mas adelante en este tema.

El diagndstico definitivo de la enfermedad de Parkinson primaria es anatomopatoldgico pues no
existe ningun otro marcador especifico. En la practica clinica el dx se sustenta en la presencia
de sintomas cardinales, la ausencia de signos atipicos y la buena respuesta al tratamiento con
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levodopa. A pesar de la extendida difusién y conocimiento de estos criterios diagndstico, se
estima que alrededor de un 24% de los pacientes se infradiagnostican. Algunas pruebas
complementarias como la RMN, el SPECT y el PET-TAC, pueden apoyar el diagnéstico y ayudar
a distinguirla de otros parkinsonismos. El diagnéstico diferencial se realiza principalmente con
el envejecimiento normal, el temblor esencial y otras entidades que cursan con sindrome
rigido-acinético, es decir, los parkinsonismos plus o los parkinsonismos secundarios como el

vascular o el farmacoldgico, que responden pobremente al tratamiento con levodopa.

Tal y como ya se ha sefialado no existe un tratamiento curativo para la enfermedad de
Parkinson y la medicacién se enfoca al control de sintomas. El tratamiento clasico incluye como
principales farmacos para los sintomas motores la levodopa (es el mas eficaz pues mejora
parametros funcionales y aumenta la esperanza de vida), los agonistas dopaminérgicos, los
IMAO-B, los inhibidores COMT y los agentes anticolinérgicos. Ademas disponemos de otros
procedimientos como la estimulacidn cerebral profunda y palidotomia (no recomendados para

mayores de 70 afios o pacientes con deterioro cognitivo).

Tras un breve repaso del marco conceptual general de la Enfermedad de Parkinson, nos
centraremos en sus manifestaciones psiquiatricas, en particular en la depresién. El emergente
foco en los aspectos no motores de la enfermedad en los Ultimos 25 afios se constata en el
incremento significativo del nimero de publicaciones sobre el tema, hasta el punto de que las
publicaciones sobre depresidon y Parkinson se han multiplicado por cinco. El incremento esta
justificado porque la presencia de trastornos depresivos es mas del doble del porcentaje que se
observa en la poblacién general y superior al de otras condiciones médicas. Concretamente los
datos indican que el trastorno de depresién mayor se observa en un 17% de los casos, un

trastorno de depresién menor en un 22% vy la distimia en un 13% de los pacientes.

Hay una serie de explicaciones que se han propuesto para clarificar la co-ocurrencia del
Parkinson y la depresion. Se trata de una red explicativa compleja que tiene un fundamento
neurobioldgico, relacionado fundamentalmente con déficits en la transmision noradrenérgica y
muy especialmente serotoninérgica, pero paraddjicamente no tanto con la dopaminérgica
(Wen , Chan, Tan & Tan; 2016). En cuanto a los aspectos psicosociales ligados a la
enfermedad, considerar que influyen en el humor y pueden ser factores precipitantes del inicio
de la depresidon. Sin embargo, la depresion no se trata solo de una reaccion psicoldgica
desadaptativa ante la experiencia negativa que comporta, puesto que los sintomas depresivos
pueden preceder a los sintomas motores y constituir una manifestacion temprana del proceso
neuro-degenerativo del Parkinson. Asimismo, la rigidez motora, las alteraciones cognitivas, la
historia previa de depresion, el sexo femenino y una pobre respuesta al tratamiento con

levodopa, parecen tener algun poder para predecir la aparicién de depresion en el Parkinson
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El diagndstico de la depresidon en el Parkinson es un reto. En primer lugar hay que tener en
cuenta que los criterios diagnosticos usuales de la depresion no son aplicables por completo a
los pacientes con Parkinson, ya que el espectro de sintomas difiere. Por consiguiente la
aplicacién estricta de los criterios del DSM puede resultar en un infradiagnéstico de depresién y
distimia en el Parkinson. Las manifestaciones clinicas de la depresién que aparecen con mas
frecuencia en estos enfermos son disforia, pesimismo y desesperanza, sentimientos de vacio e
indefension, sintomas somaticos, reactividad a los estimulos emocionales reducida, inhicidn
motora, alexitimia, apatia, abulia, anhedonia. No obstante, hay otros sintomas que no suelen
observarse como las fluctuaciones en el estado de animo, los sentimientos de culpa y las ideas
de suicidio estructuradas. En segundo lugar, el diagnéstico de depresién puede demorarse al
compartir manifestaciones clinicas con el Parkinson tales como la lentitud psicomotora y la
hipomimia. Un aspecto problematico que suscita controversia en el diagnédstico se refiere a la
inclusion/exclusiéon de indicadores somaticos y vegetativos, dado que los pacientes con
Parkinson suelen presentar lentitud motora, problemas de suefio, pérdida de energia, cambios

de peso y de apetito (todos ellos criterios de la depresidon mayor).

Junto con los criterios clinicos es importante aplicar escalas apropiadas para la estimacién de
los sintomas depresivos. Una revisidon sistematica (Torbey et al; 2015) de estudios que
examinaron la validez de las escalas de estimacion de la depresion en el Parkinson destacé la
utilidad de aplicar: la escala de depresion de Hamilton-17 (HAMD) (Ramos-Brieva, 1988), la
escala de depresién geriatrica (GDS-15; Martinez de la Iglesia, 2002) que no se focaliza en
sintomas somaticos (tipo insomnio) sino psicoldgicos (tipo indefensidon), la escala autoaplicada
de depresion de Beck (Rojo, 2009) y el cuestionario de depresion Montgomery-Asberg
(MADRS; Lobo et al, 2002). Ninguna de las escalas esta especificamente dirigida a valorar la
depresion en el Parkinson y varian en términos de inclusién de sintomas somaticos. Dado el
solapamiento entre los sintomas de depresion y del Parkinson, la exactitud diagndstica puede

verse afectada por la utilizacion de los puntos de corte de la poblacién general.

El impacto negativo de la depresién en el curso de la enfermedad es considerable, y en lineas
generales se aprecia una mayor vulnerabilidad a sufrir un declive cognitivo progresivo cuando
hay historia de depresidon pre-parkinson, una peor calidad de vida, mayor interferencia sobre
actividades de la vida diaria y un aumento de estrés de los cuidadores (Marsh & Dobkin;
2015). Un estudio multicéntrico realizado en Espafia (Benito-Ledn et al; 2011) en el que
participaron 557 pacientes determind que la apatia como sintoma afecta a mas del 50% de los
pacientes con Parkinson: en un 30% aparece junto con depresién pero casi en un 20% se
muestra la apatia sin depresion, reportando estos pacientes apaticos mas problemas en cinco

dimensiones de calidad de vida.
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El tratamiento de la depresion en el Parkinson es otro desafio para el clinico ya que algunos
farmacos antidepresivos pueden empeorar los sintomas motores. La seleccion de un
antidepresivo varia a medida que progresa la lesidon en el sistema mesolimbico y, ademas,
depende de la sintomatologia depresiva predominante (ansiedad, apatia anhedonia, trastornos
del suefio, etc.). En consecuencia, el tratamiento ha de escogerse valorando varios aspectos,
tanto la eficacia antidepresiva como los efectos secundarios motores y no motores. En aquellos
casos en los que exista un empeoramiento motor sera necesario cambiar de antidepresivo y no
el abandono absoluto del tratamiento en si. Seguidamente se menciona un esquema
terapéutico recomendado por la guia de prescripcion clinica Maudsley en su 12 edicién,

tomando en consideracion estos aspectos.

- En principio hay que excluir y tratar las causas organicas (como hipotiroidismo o

alteraciones electroliticas).
- Los ISRS se consideran la 12 linea de tratamiento.

- Los antidepresivos triciclicos generalmente son peor tolerados por sus efectos
anticolinérgicos ya que pueden empeorar los sintomas cognitivos y la disfuncion

autonomica.

Algunos estudios han demostrado mayor eficacia de los antidepresivos triciclicos a dosis bajas
respecto a los ISRS. Este grupo de antidepresivos tienen una marcada accion anticolinérgica.
Esta caracteristica, considerada un efecto secundario indeseable, puede tener una indicacién al
menos desde el punto de vista tedrico en el paciente parkinsoniano. Sin embargo, no podemos
olvidar que en la mayoria de los casos se trata de pacientes ancianos, en los que el resto de
efectos secundarios de estos medicamentos y los propios anticolinérgicos, son en ocasiones
dificiles de tolerar. Especialmente significativa en este grupo de edad es la toxicidad cardiaca y
la cognitiva, con un mayor riesgo de desarrollar un estado confusional si se usan en
combinacién con otros agentes anticolinérgicos. El medicamento de elecciéon en esta edad es la

Nortriptilina.

- A considerar realizar el aumento de agonistas dopaminérgicos (pramipexol), teniendo en
cuenta que esto puede asociar un aumento de los trastornos del control de impulsos y

favorecer la aparicion de sintomas psicéticos.

- En casos de depresién grave que no responda a farmacos, puede valorarse el uso de la

terapia electroconvulsiva (TEC).

Un meta-analisis reciente (Bomasang- Layno et al; 2015) sobre tratamiento farmacoldgico y
terapia cognitivo-conductual en pacientes Parkinson y con depresidon notificé efectos

estadisticamente significativos con los ISRS, mientras que los antidepresivos triciclicos no
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alcanzaron significacion. La terapia cognitivo-conductual mejord significativamente la calidad
de vida, el afrontamiento de la ansiedad y los pensamientos negativos, manteniéndose los
beneficios observado en evaluaciones de seguimiento a corto plazo. Los autores concluyeron
gque se necesitan estudios con disefios metodolégicamente rigurosos y con muestras mas
numerosas para evaluar la eficacia de los antidepresivos, en particular los triciclicos y los
agonistas de la dopamina. También seria atil, en particular para aquellos pacientes que
prefieran métodos no farmacoldgicos y son reticentes a tomar medicaciones adicionales o
tienen una respuesta poblre a los farmacos, investigar la eficacia de la terapia cognitivo-

conductual a largo plazo e investigar la combinacion de tratamiento para potenciar su eficacia.

Para concluir, hay multiples aproximaciones desde las que se intenta responder a las
necesidades de los pacientes con Parkinson, una enfermedad sin cura y con una trayectoria
con un declive progresivo. Actualmente hay multiples tratamientos sintomaticos, siendo
probablemente la combinacion de procedimientos la estrategia mas efectiva para controlar los
sintomas, lentificar o detener la progresion de la enfermedad y mejorar la calidad de vida de

los pacientes.
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