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Material y métodos: Se evaluaron las caracteristicas de los pacientes
que completaron el tratamiento con APO-SL en el estudio CTH-301 y
de aquellos que lo abandonaron debido a falta de eficacia o eventos
adversos (EA). Las caracteristicas se clasificaron segun su correlacion
(chi-cuadrado) con la variable objetivo (pacientes que completaron el
estudio vs. pacientes que lo abandonaron). Se utilizé un algoritmo de
regresion logistica con regularizacion LASSO para seleccionar las varia-
bles finales.

Resultados: De 496 pacientes, 120 completaron el estudio, 26 lo aban-
donaron por falta de eficacia, 167 por EA y 183 por otras razones. La
mediana de tiempo en tratamiento fue de 204 dias. Comparados con
los que completaron el estudio, los pacientes que abandonaron por
falta de eficacia mostraron una dosis diaria total de levodopa mas alta
(p < 0,001), menor tasa de acinesia matutina (p = 0,036), mayor nime-
ro de tomas de levodopa (p = 0,027) y mayor tasa de exposicion de
novo a APO-SL (p = 0,048). Los que abandonaron por EA tuvieron una
menor tasa de uso concomitante de agonistas dopaminérgicos (AD;
p < 0,001) y una mayor tasa de exposicion de novo (p = 0,019).
Conclusién: La dosis y frecuencia de levodopa, la presencia de acine-
sia matutina, la exposicion previa a APO-SL y el uso concomitante de
AD pueden influir en el mantenimiento del tratamiento. Estos resulta-
dos pueden ayudar a identificar a los pacientes con mas tendencia a
permanecer en tratamiento con APO-SL a largo plazo.

20548. EXPERIENCIA CON OPICAPONA EN VIDA REAL EN
FLUCTUACIONES MOTORAS TEMPRANAS: ANALISIS A 3
MESES DEL ESTUDIO REONPARK

Lopez Manzanares, L."; Garcia Caldentey, J.%; Garcia Ramos, R.?;
Cerdan Sanchez, M.4; Solano Vila, B.%; Castilla-Fernandez, G.¢; Pijuan
Jiménez, 1.7; Tegel Ayuela, I.”

'Servicio de Neurologia. Hospital Universitario de La Princesa; 2
Oms42 Centro Neuroldgico; 3Servicio de Neurologia. Hospital Clinico
San Carlos; “Servicio de Neurologia. Hospital General Universitario
Santa Lucia; >Servicio de Neurologia. Hospital Santa Caterina; °BIAL
- R&D Investments; "Medical Affairs Espafia. BIAL.

Objetivos: El estudio REONPARK tiene como objetivo evaluar la efica-
cia y tolerabilidad del inhibidor de la COMT (iCOMT) para aliviar las
complicaciones motoras asociadas al tratamiento con L-dopa en pa-
cientes con enfermedad de Parkinson (EP) con fluctuaciones motoras
tempranas (FMT, signos de fin de dosis en < 2 afnos) en condiciones de
practica clinica.

Material y métodos: Estudio nacional observacional de iCOMT que in-
cluye pacientes con EP tratados con L-dopa/DDCl y FMT. Se presenta
el primer analisis intermedio, que compara 3 meses después del inicio
del iCOMT con el valor basal.

Resultados: Se evaluaron 70 pacientes (media + DE: 64,4 + 10 anos;
4,8 + 3,1 anos duracion de EP; 484,8 + 212,5 mg/dia L-dopa, MDS-
UPDRS I1I: 28,6 + 13,9) que iniciaron opicapona, un 64,7% con 3 dosis
diarias de L-dopa/DDCI. Después de 3 meses, los sintomas motores se
redujeron sin aumentar las discinesias. MDS-UPDRS Ill, MDS-UPDRS IV y
MDS-UPDRS total (media del cambio desde basal + DE: -3,3 + 7,7,
p <0,001; -1,3+ 1,7, p <0,001; -5,7 + 11,4, p < 0,001, respectivamen-
te). La condicion mejord en la mayoria de los pacientes segln la
Impresion Global de Cambio del Paciente y del Clinico (62,9% y 73,5%,
respectivamente). El dominio estado de animo/apatia en la escala de
sintomas no motores mejoré (media + DE: -2,7 + 9,3, p < 0,006).
Sesenta y seis pacientes completaron el seguimiento, 2 lo interrumpie-
ron debido a eventos adversos. Se notificaron 22 eventos adversos re-
lacionados con opicapona, todos leves o moderados, que afectaron al
18,6% de los pacientes.

Conclusién: La opicapona demostro un control eficaz de los sintomas
motores y una buena tolerabilidad en pacientes con EP y FMT en la
practica clinica habitual después de 3 meses.
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20766. UNA NUEVA VARIANTE EN GNAO1 PRODUCE
EPILEPSIA Y TRASTORNO DEL MOVIMIENTO CON ESPECTRO
FENOTIPICO VARIABLE EN LA MISMA FAMILIA

Jiménez Lopez, Y."; Onecha de la Fuente, E.2; Rivera Sanchez, M.3;
Sanchez de la Torre, J.'; Misiego Peral, M.'; Riancho Zarrabeitia, J.;
Gallo Valentin, D."; Infante Ceberio, J.3; Setién Burgues, S.'; Delgado
Alvarado, M.’

'Servicio de Neurologia. Hospital Sierrallana; *Unidad de Genética.
Hospital Universitario Marqués de Valdecilla; 3Servicio de
Neurologia. Hospital Universitario Marqués de Valdecilla.

Objetivos: Describir una familia con una nueva variante en GNAO1 y
su variabilidad fenotipica.

Material y métodos: Mujer de 56 afos. Historia de discapacidad inte-
lectual moderada y epilepsia con crisis generalizadas de inicio a los 47
anos, controlada con levetiracetam. Acude a la consulta por temblor
de inicio hacia los 47. Exploracion: talla baja (135 cm), rasgos dismor-
ficos, voz caracteristica, temblor de accion en ambas EESS (moderado
en la derecha y grave en ESI) con mioclonias interpuestas posicionales
y de accion.

Resultados: Una RM craneal fue normal y un estudio de secuenciacion
masiva de panel de genes mostro la variante ¢.649G>T en heterocigo-
sis en el gen GNAO1, probablemente patogénica. Familia de 11 herma-
nos, padres no consanguineos. Una hermana de 50 afios con discapaci-
dad intelectual leve y trastorno de ansiedad con primera crisis TCG a
los 49. En la exploracion: talla baja (135 cm), voz caracteristica y leve
corea en extremidades superiores y distonia cervical leve. Madre de 91
anos con historia de discapacidad intelectual leve. Sin historia de epi-
lepsia. Exploracion: talla baja (139 cm). Sin evidencia de trastorno del
movimiento. Refieren que otro hermano tiene retraso mental y tras-
torno psiquiatrico y otra hermana discapacidad intelectual moderada
y epilepsia, pero no estan disponibles para exploracion ni analisis. La
hermana afecta y la madre presentan la misma variante en GNAO1.
Otras dos hermanas sin patologia no presentan la variante.
Conclusion: La variante c.649G>T de GNAO1 es patogénica y produce
un fenotipo variable y mixto con epilepsia, retraso mental, alteracio-
nes psiquiatricas y trastorno del movimiento.

21193. TALAMOTOMIA MEDIANTE HIFU EN UN PACIENTE
CON TEMBLOR ESENCIAL GRAVE Y MALFORMACION
ARTERIOVENOSA: A PROPOSITO DE UN CASO

Aldaz Burgoa, A."; Fernandez Revuelta, A.'; Lopez Trashorras, L.';
Rodriguez Albacete, N.'; Franco Rubio, L.'; Abizanda Saro, P.’;
Ribacoba Diaz, C.'; Pérez Garcia, C.2; Yus Fuertes, M.2; Trondin, A.3;
Lopez-Frias Lopez-Jurado, A.%; Lopez Valdés, E.'; Garcia-Ramos
Garcia, R.!

'Servicio de Neurologia. Hospital Clinico San Carlos; ?Servicio de
Radiologia. Hospital Clinico San Carlos; 3Servicio de Neurocirugia.
Hospital Clinico San Carlos.

Objetivos: El tratamiento con ultrasonidos de alta intensidad (HIFU)
ha demostrado buenos resultados en eficacia y seguridad en temblor
esencial. Las complicaciones hemorragicas asociadas al tratamiento
son infrecuentes. Sin embargo, no hay estudios que evallen el riesgo
de sangrado en pacientes con malformaciones vasculares o microsan-
grados.

Material y métodos: Varon de 76 afos con temblor esencial grave re-
fractario a tratamiento oral. En la exploracion, presenta temblor pos-
tural y de reposo grave de miembros superiores, temblor cefalico y de
la voz. La puntuacion de la Clinical Rating Scale of Tremor (CRST) es
95 (CRST-A 34, CRST-B 36, CRST-C 25). Por ello, se programa termoa-
blacién de nucleo ventral intermedio (VIM) izquierdo.

Resultados: En RMN de planificacion se observa malformacion arterio-
venosa parietal izquierda no conocida con signos de sangrado antiguo,
que se confirma con arteriografia (grado | segin clasificacion de
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Spetzler-Martin). Ademas, se observan lesiones en secuencias de sus-
ceptibilidad magnética de localizacion parietoocipital bilateral suge-
rentes de cavernomatosis multiple o microsangrados. Finalmente, se
decide realizar HIFU, que transcurre sin incidencias. Se confirma lesion
en coordenadas seleccionadas por tractografia, sin signos de hemorra-
gia. Tras el procedimiento, presenta mejoria del 50% en el CRST-A,
siendo del 81% en el CRST-A, correspondiente a la mano tratada, y del
60% en CRST-C.

Conclusion: Actualmente, la seguridad del HIFU en pacientes con mal-
formaciones vasculares o microsangrados cerebrales no esta bien defi-
nida. En nuestro centro, se ha realizado un caso de talamotomia me-
diante HIFU a un paciente con MAV parietooccipital ipsilateral, con
buena respuesta al mismo y sin aparicion de efectos adversos.

20994, EVALUACION NEUROPSICOLOGICA DE PACIENTES
CON TEMBLOR ESENCIAL TRATADOS MEDIANTE
ESTIMULACION CEREBRAL PROFUNDA DEL PSA VS. VIM EN
UN ENSAYO CLINICO CRUZADO DOBLE-CIEGO

Triguero Cueva, L."; Marin Romero, B.%; Romano, J.'; Casanova Leitao
Moreira, P.'; Madrid Navarro, C.'; Pérez Navarro, M."; lafez Velasco,
B.3; Martinez Barbero, J.# Minguez Castellanos, A.'; Escamilla
Sevilla, F."; Jouma Katati, M.?

'Servicio de Neurologia. Hospital Universitario Virgen de las Nieves;
?Neuropsicologia. Hospital Universitario Virgen de las Nieves;
3Servicio de Neurocirugia. Hospital Universitario Virgen de las Nieves;
“Servicio de Radiologia. Hospital Universitario Virgen de las Nieves.

Objetivos: Comparar la evaluacion neuropsicoldgica de pacientes con
temblor esencial (TE) incapacitante intervenidos mediante estimula-
cion cerebral profunda (ECP) del area subtalamica posterior (PSA) vs.
nucleo ventral intermedio talamico (VIM).

Material y métodos: Ensayo clinico cruzado, aleatorizado y doble-
ciego incluyendo once pacientes (6M/5V; 63 + 7,6 anos) con TE inca-
pacitante, tratados mediante ECP. Se implantaron electrodos octopo-
lares bilaterales (Boston Vercise™) incluyendo VIM (contactos
proximales) y PSA (contactos distales) en el mismo trayecto. Cinco
pacientes fueron aleatorizados a la secuencia PSA-VIM y seis a VIM-PSA,
recibiendo estimulacion durante 3 meses en cada diana, con 1 semana
“de lavado”. Junto a las escalas clinicas se realizaron evaluaciones
neuropsicolégicas multidominio, de calidad de vida (Eq5b) y depresion
(Beck-11) seriadas.

Resultados: La ECP sobre ambas dianas mejord el recuerdo libre en
TAVEC (PSA: +2, p = 0,017; VIM: +2,55, p = 0,007) y la ECP-PSA también
el recuerdo con claves (+1,33; p = 0,017). PSA fue superior a VIM en el
resultado de la prueba de denominacion de Boston (+0,54; p = 0,025).
Por el contrario, VIM fue superior en las subpruebas del WAIS-IV arit-
mética (+1,182; p = 0,029) y Digit-spam directo (+0,54; p = 0,026). La
ECP sobre ambas dianas mejoro la calidad de vida (PSA: +28,5,
p = 0,025; VIM: +34, p = 0,005) y el estado de animo (PSA: -8,75,
p = 0,053; VIM: -7,85; p = 0,018).

Conclusién: En pacientes con TE, la ECP-PSA y ECP-VIM son seguras
desde el punto de vista neuropsicologico a medio plazo. En nuestro
estudio mejoraron determinados dominios cognitivos, con impacto po-
sitivo en el animo y la calidad de vida.

20740. DATOS DE VIDA REAL SOBRE LA EVOLUCION A
LARGO PLAZO DE LA CARGA DE LA ENFERMEDAD DE
PARKINSON AVANZADA EN LA MUESTRA ESPANOLA DEL
ESTUDIO OBSERVACIONAL INTERNACIONAL PROSPECT

de Fabregues Nebot, O.'; Blazquez Estada, M.?; Oropesa Ruiz, J.3;
Onuk, K.4; Domingo Vera, S.%; Sanchez Alonso, P.¢

'Servicio de Neurologia. Hospital Universitari Vall d’Hebron;
2Servicio de Neurologia. Hospital Universitario Central de Asturias;
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3Servicio de Neurologia. Complejo Hospitalario Juan Ramén Jiménez;
“‘AbbVie (North Chicago); >AbbVie (Madrid); ¢Servicio de Neurologia.
Hospital Universitario Puerta de Hierro Majadahonda.

Objetivos: Evaluar la evolucion a largo plazo de la enfermedad de
Parkinson (EP) en pacientes con fluctuaciones motoras no controladas
con tratamiento convencional.

Material y métodos: Estudio prospectivo, observacional, multicéntrico
e internacional de 24 meses de seguimiento (n = 229). Se excluyeron
los pacientes tratados con terapias asistidas por dispositivos (TAD) al
reclutamiento. Se presentan datos de la muestra espanola.
Resultados: Se reclutaron 39 pacientes (59% varones) con una media
(DE) de edad de 68,8 (9,7) afios; 11,6 (6,3) afnos desde el diagndstico
y un tiempo medio off diario de 5,9 (2,4) horas. A los 24 meses, se
ofrecié TAD a 30 pacientes (60% varones), 16 pacientes (41% de la
muestra) iniciaron TAD (68,8% varones). Los pacientes que permane-
cieron en tratamiento convencional presentaron una reduccion del
tiempo off (cambio medio [DE] desde la basal al mes 24) de -1,3 [2,0]
horas, un cambio del tiempo on sin discinesias de -0,1 horas/dia y un
aumento de la puntuacion en la escala de sintomas no motores (NMSS)
de 10,1 [27,2] puntos. Los pacientes que iniciaron TAD a lo largo del
estudio mostraron una reduccion del tiempo off de -3,6 [3,7] horas/
dia, un aumento del tiempo on sin discinesias de 4,5 [3,6] horas/dia y
un leve aumento en la NMSS 1,9 [21,1].

Conclusion: EL 41% de los pacientes recibieron TAD en los 2 afos de
seguimiento. Aquellos que permanecieron en tratamiento convencional
mantuvieron un control insatisfactorio de su estado motor, empeoran-
do los sintomas no motores. Los pacientes que iniciaron TAD mejoraron
de forma generalizada los sintomas de la enfermedad.

20594. DIPLOPIA POSIBLEMENTE INDUCIDA POR
SAFINAMIDA EN ENFERMEDAD DE PARKINSON

Alonso Navarro, H.; Martin Gomez, M.; Arroyo Solera, M.; Espada
Rubio, S.; Salgado Camara, P.; Jiménez Jiménez, F.

Servicio de Neurologia. Hospital del Sureste.

Objetivos: La aparicion de diplopia en pacientes con enfermedad de
Parkinson (EP) puede llegar a afectar hasta un 13,6% de pacientes se-
gUn un trabajo reciente en una cohorte de 691 pacientes. Presentamos
un paciente que desarroll6 diplopia en relacion temporal con trata-
miento con safinamida.

Material y métodos: Varon de 76 anos, diagnosticado de EP a los 63
afnos, con buen control sintomatico con 4 tomas de carbidopa/levodo-
pa/entacapona 150/37,5/200 mg 4 veces al dia y pramipexol de libe-
racion prolongada 2,1 mg/dia. En octubre 2018 se afiade safinamida
100 mg/dia por aparicion de fluctuaciones motoras y bloqueo de la
marcha, con mejoria importante de dichas complicaciones y aparicion
de discinesias coreicas distales (que no le causaban problemas funcio-
nales) y diplopia en vision lejana, especialmente en supraversion y
supralevoversion, que se corrige con prismas para vision lejana.
Posteriormente también presenta diplopia para vision cercana con la
lectura y que evita con oclusion de un ojo. Al retirar safinamida desa-
parece la diplopia, pero se produce empeoramiento motor.
Resultados: El paciente prefiere reintroducirla, con reaparicion de la
diplopia y mejoria de movilidad, compensando la diplopia mediante
lentes para vision lejana y oclusion de un ojo durante la lectura. La
situacion clinica se mantuvo estable durante los siguientes 4 afos,
presentando desde hace 1 ano empeoramiento de fluctuaciones moto-
ras por la que iniciara tratamiento con terapias para EP avanzada.
Conclusion: Hasta la fecha no hemos visto casos publicados de diplopia
asociada a safinamida, debiendo considerarse esta posibilidad en pa-
cientes con EP que utilicen dicho tratamiento y presenten diplopia.



