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RESUMEN

Introduccién: La estimulacién cerebral profunda (ECP) ha demostrado ser una terapia eficaz
en el tratamiento de la enfermedad de Parkinson avanzada (EPA), aunque no esté claramente
establecido su efecto sobre la sintomatologia no motora (SNM).
Objetivo: Analizarla prevalencia dela SNM post-ECPy evaluar posibles factores relacionados.
Pacientes y métodos: Se reclutaron pacientes intervenidos en nuestro centro entre los afios
2005y 2019, y seles aplicaron las siguientes escalas: del suenio de la enfermedad de Parkinson
(PDSS), evaluacién cognitiva de Montreal (MoCA), inventario de depresién de Beck, escala de
severidad de hiposmia y dolor y un cuestionario de sintomatologia disautonémica.
Resultados: Se analizaron 32 pacientes, obteniéndose una puntuacién media de 83,56 + 30,3
en la PDSS, de 18,48 +7,4 en la MoCA y de 18,53+ 8,8 en el inventario de Beck. E1 93,7% de
los pacientes presentaban tanto hiposmia como dolor, y todos ellos, algin sintoma disau-
tonémico. El andlisis estadistico revelé que tanto ser mujer (OR: 0,072; IC 95%: 0,007-0,713;
p=0,025), como un menor tiempo de enfermedad (OR: 0,834; IC 95%: 0,692-0,999; p =0,05), se
asociaban a una mejor calidad del sueno. Los peores resultados en la MoCA se relacionaron
en el andlisis bivariante con el tiempo de enfermedad (OR: 3,741; IC 95%: 3,7-12,5; p=0,01),
perdiéndose dicha asociacién en el multivariante. La presencia de sintomas premotores se
asocié en el andlisis univariante con una peor puntuacién en el inventario de Beck (OR: 4,81
IC 95%: 1,001-25,65; p=0,05).
Conclusion: Los pacientes con EPA presentan importante SNM, a pesar de que hayan sido
sometidos a ECP.
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Non-motor symptoms in a cohort of patients submitted deep bilateral
stimulation of the subthalamic nucleus

ABSTRACT
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Introduction: Deep brain stimulation (DBS) has proven to be an effective therapy in the
treatment of advanced Parkinson’s disease (APD), although its effect on non-motor symp-
tomatology (NMS) is not clearly established.

Objective: To analyze the prevalence of post-DBS NMS and evaluate possible related factors.
Patients and methods: Patients underwent surgery at our center between 2005 and 2019 were
recruited and the following scales were applied: Parkinson’s disease sleep scale (PDSS),
MoCA (Montreal Cognitive Assessment), Beck Depression Inventory, severity scale of hypos-
mia and pain and questionnaire of dysautonomic symptomatology.

Results: Thirty-two patients were analyzed, obtaining a median of 86.56+30.3 in the PDSS,
18.48+7.4 in the MoCA and 18.53+8.8 in the Beck inventory. 93.7% of the patients presen-
ted both hyposmia and pain, and all of them, some dysautonomic symptom. Statistical
analysis revealed that both being a woman [0.072 95% CI (0.007-0.713), P=.025], and a shorter
illness time [0.834, 95% CI (0.692-0.999), P=.05], were related to better sleep quality. The worst
results in the MoCA were related in the bivariate analysis with the time of illness [3741 (95%
CI 3.7-12.5), P=.01), however, in the multivariate the association was lost. The presence of
premotor symptoms was associated only in the univariate analysis with a worse score in
Beck’s inventory [OR: 4.81, 95% CI (1.001-25.65), P=.05].

Conclusion: Patients with APD present important NM symptoms, despite having undergone

DBS.

© 2021 Sociedad Neurolégica Argentina. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights

reserved.

Introduccién

La enfermedad de parkinson (EP) es la segunda enfermedad
neurodegenerativa mas frecuente’. Su incidencia es de 10-50
personas por cada 100.000 habitantes/ano y su prevalencia es
de 100-300/100.000 habitantes?, siendo ambas més frecuen-
tes en los varones’. Esta causada fundamentalmente por un
déficit dopaminérgico manifestado principalmente conla apa-
ricién de sintomas motores’: bradicinesia, rigidez, temblor de
reposo e inestabilidad postural. Sin embargo, el déficit no es
exclusivamente dopaminérgico, y ademas este tiene su efecto
sobre otros sistemas, incluso 20 afios antes de la aparicién
de las primeras manifestaciones motoras®*. Por ello, pueden
hallarse sintomas premotores como alteracién de la olfaccién
o el estrefiimiento* de inicio insidioso, en pacientes sin el diag-
nostico. Y, a lo largo de los afos de la enfermedad, mas del
88% de los afectos de EP desarrolla sintomatologia no motora
(SNM), que incluye afectacién neuropsiquidtrica, alteracién
del suefio, disfuncién autonémica o sensorial y alteraciones
de la olfacién. La SNM, con la fatiga y la depresién como sinto-
mas maés frecuentes?, condiciona una reduccién en la calidad
de vida de los pacientes® y contribuye a la institucionalizacién
de los mismos en estadios avanzados de la enfermedad?.

La fisiopatologia del origen de la SNM no estd clara-
mente establecida y se cree que contribuye a su desarrollo la
concurrencia de una disfuncién tanto de sistemas dopaminér-
gicos (el sistema nigroestriado modula circuitos asociativos
de la corteza y del sistema limbico, asi como otros centro
con funciones no motoras como el hipotdlamo), como no

dopaminérgicos® (sistema noradrenérgico del locus coeruleus,
serotoninergico del rafe, colinérgicos del nicleo basal de Mey-
nert y otros nucleos colinérgicos del tronco del encéfalo)’.

Enfermedad de Parkinson avanzada

Diversos farmacos con diferente mecanismo de accién se
utilizan, en combinaciones multiples, para el tratamiento sin-
tomatico de la EP con la finalidad de incrementar los niveles
de dopamina cerebrales. Sin embargo, el uso a largo plazo
de estos farmacos provoca la aparicién de complicaciones
motoras como fluctuaciones y discinesias®. Es en esta etapa,
cuando la terapia convencional no proporciona un control
motor adecuado, habldndose entonces de enfermedad de Par-
kinson avanzada (EPA) y el paciente puede ser candidato a
terapias avanzadas® como bombas de infusién continua de
apomorfina o de levodopa/carbidopa intestinal o estimulacién
cerebral profunda (ECP) de los nicleos subtaldmicos®.

La estimulacion cerebral profunda del nticleo subtaldmico
y sus efectos

La ECP ha demostrado eficacia frente al tratamiento médico
en pacientes con EPA, con relacién a complicaciones motoras
secundarias al tratamiento a largo plazo con levodopa, y
a la mejoria en la calidad de vida e independencia en las
actividades de la vida diaria®. La SNM asociada a estadios
avanzados de la enfermedad, ha sido evaluada y parece
estar presente tanto en pacientes sometidos o no a terapias
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avanzadas, jugando un papel crucial en la calidad de vida de
estos individuos®.

Los efectos neuropsicolégicos de la ECP han sido evaluados
en pequenias cohortes'’. Aunque inicialmente no se encon-
traron cambios subjetivos, ni objetivos'?, estudios posteriores
revelaron deterioros en la funcién cognitiva; fluencia verbal
(Funkiewiez et al. y Contarino et al.) y memoria de trabajo
(Rodriguez-Oroz et al. y Schupbach et al.). En un metaanali-
sis, el 41% de los pacientes presentaron problemas cognitivos;
desde deterioro moderado en memoria verbal, hasta cambios
importantes en la funcién ejecutiva’®.

Los estudios que evaluaban la SNM en pacientes con EPA
sometidos a ECP tenian grandes limitaciones metodolégicas;
unas cohortes de pacientes muy pequenas y un tiempo de
seguimiento reducido’®'3. El primer estudio prospectivo mul-
ticéntrico que utilizé un score validado de SNM para evaluar la
mejoria tras la ECP, con un seguimiento a 6 meses, concluyé
que la terapia disminuia en un 40% la SNM, siendo significa-
tiva lareduccién en alteraciones del suefo, disfuncién urinaria
y fatiga'®. A principios del afio 2019, se publicé el estudio
«Euroinf2» que analizaba los sintomas motores, la SMN y la
calidad de vida de los pacientes con EPA sometidos a tera-
pias avanzadas. Concluy6 que la ECP producia una mejora en
el sueno y la fatiga, el humor y la cognicién y la disfuncién
urinaria y sexual, mientras que la bomba de apomorfina apor-
taba beneficios en el &mbito neuropsiquidtrico y la bomba de
Duodopa® a nivel de alteraciones gastrointestinales™®.

El objetivo de este trabajo es describir la frecuencia de
aparicién, en una cohorte de pacientes con EPA que han
sido intervenidos de ECP del nicleo subtaldmico bilateral en
una unidad especializada de trastornos de movimiento, de
determinados items seleccionados relativos a la presencia de
SNM: alteracién del sueno, disfuncién cognitiva, alteracién del
estado de 4nimo, hiposmia, dolor y disautonomia.

Pacientes y métodos

Tras la aprobacién por el comité de ética hospitalario, se extra-
jeron datos clinico-demograficos de las historias clinicas de los
43 pacientes intervenidos de ECP en el Hospital Clinico Virgen
de la Arrixaca entre los anos 2005-2019, que en la actualidad
no han fallecido, con previo consentimiento de los mismos o
de sus familiares.

Posteriormente, se concerté una entrevista para cada
paciente, con un neurdlogo y una neuropsicéloga del equipo.
Siete pacientes presentaban un estatus motor muy limitado
conimposibilidad para su desplazamiento, 2 de ellos se encon-
traban en el extranjero, y otros 2 no se pudieron localizar.
Asi, se obtuvieron datos de las entrevistas de 32 pacientes
en la mayoria de categorias, 27 relativos a la situacién cog-
nitiva (3 de ellos presentaba un deterioro cognitivo avanzado
y 2 de ellos no tenian suficiente conocimiento del idioma). A
estos pacientes se les realizaron los siguientes test: escala de
sueno de la enfermedad de Parkinson (PDSS), evaluacién cog-
nitiva Montreal (MoCA), inventario de la depresién de Beck,
escala de gravedad de hiposmia y dolor y cuestionario de sin-
tomatologia disautonémica. La escala de hiposmia y dolor
recogieron las categorias: leve, moderada o severa. La escala

de sintomatologia disautonémica se elaboré en base a escalas
validadas como SCOPA-AUT y la NMS questionnaire.

Se analizaron de forma retrospectiva los datos obtenidos
de las historias clinicas y se describieron los datos obtenidos
de las entrevistas clinicas, eliminado los datos identificativos.

Andlisis estadistico

En el estudio descriptivo, las variables cuantitativas se agru-
paron en cualitativas siendo expresadas como porcentajes, a
excepciéon de la duracién de la enfermedad, que se presenté
con la media y desviacién tipica (Med, DE). Se analiz6 la dis-
tribucién de las medias de las puntuaciones de PDSS, MoCA y
Beck frente a las variables cualitativas dicotémicas mediante
la tde Student. Las variables hiposmia, dolor y sintomas disau-
tondmicos se transformaron en dicotémicas y se analizaron
con la Chi-cuadrado. Para realizar andlisis multivariante se
utilizé regresién logistica. La odds ratio (OR) cruda se calculd
con un intervalo de confianza del 95%. El nivel de significacién
estadistica se situé en p<0,05. El estudio se realizé mediante
el uso de Statistical Package for the Social Sciences software ver-
sion 22.0. Para la realizacién de los graficos se utilizé Microsot
Excel®.

Resultados

Se obtuvieron datos clinico-demograficos de 43 pacientes. En
la tabla 1 se muestra el analisis descriptivo de estas carac-
teristicas. El 53,5% de los pacientes son varones, habiéndose
diagnosticado de EP la mayoria en la franja de edad de 50 a
70 anos (55,8%), aunque 4 casos comenzaron por debajo de
los 40 anos. La mayoria de los pacientes (51,2%) son mayores
de 70 anos, y el tiempo medio de duracién de la enfermedad
es de 13 afos. Siete pacientes (16,3%) revelaron anteceden-
tes familiares de EP. La mayoria de los enfermos (81,4%) no
son activos laboralmente. En relacién con el fenotipo de EP,
lo més frecuente es el rigido-acinético (60,8%), de predominio
izquierdo (46,5%), con frecuente afectacién axial a lo largo de
la evolucién de la enfermedad. La mayoria de pacientes pre-
sentaron algin sintoma premotor, siendo lo mas frecuente la
presencia de trastorno afectivo (fig. 1). Un 69,8% presentd com-
plicaciones motoras en forma de discinesias y el 41,9% como
distonias. A 4 pacientes se les implant6 la bomba de infusién
subcutdnea de apomorfina previamente a la ECP y a 3 se les
estuvo administrando inyecciones subcutédneas de apomor-
fina durante varios afos. Tras la intervencién se obtuvo una
reduccién significativa de nimero de farmacos antiparkinso-
nianos utilizados, requiriendo el 88,3% de los pacientes <2
farmacos (vs. 42,2%; p <0,01). Previamente a la ECP el 44,2% de
los pacientes consumian hipnéticos, un 27,9% antidepresivos
y un 2,3% analgésicos mayores. En la actualidad, el consumo
de hipnéticos es del 62,8%, antidepresivos del 58,1%, analgési-
cos mayores del 14%, antipsicéticos del 23,3%, inhibidores de
acetilcolinesterasa del 20,9% y laxantes del 6,9%, siendo esta-
disticamente significativo el aumento del consumo de todos
estos farmacos (p>0,05), salvo el de hipnéticos (p=0,087)

(fig. 2).
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Tabla 1 - Caracteristicas clinico-demograficas de la
muestra

Caracteristicas Frecuencia: n, (%)
Sexo
Varén 23 (53,5)
Mujer 20 (46,5)
Edad de inicio
<40 anos 4(9,3)
40-50 anos 15 (34,9)
50-70 afios 24 (55,8)
>70 anos 0 (0)
Edad actual
<40 anos 0 (0)
40-50 anos 6 (14)
50-70 afios 15 (34,9)
>70 anos 22 (51,2)
Duracién de la enfermedad (mediana, DE) 13 (11)

(mediana, RIQ)
Antecedentes familiares

15,7 (13,2-18,2)

No 36 (83,7)

Si 7 (16,3)
Activo laboralmente

No 35 (81,4)

Si 8(18,6)
Fenotipo inicial

Tremorico 11 (25,6

Rigido-acinético 26 (60,5)

Mixto 6 (14)
Localizacién apendicular

Derecha 17 (39,5)

Izquierda 20 (46,5)

Bilateral 1(2,3)
Fenotipo actual

Tremorico 0 (0)

Rigido-acinético 24 (55,8)

Mixto 19 (44,2)
Afectacién axial

No 19 (44,2)

si 24 (55,8)
Complicaciones motoras

Freezing 21 (48,8)

Discinesias 30 (69,8)

Distonias 18 (41,9)

Fluctuaciones 42 (97,7)
N.° de farmacos tras ECP

0 3(6,9)

1 16 (37,2)

2 19 (44,2)

3 3(6,9)

4 2 (4,7)

DE: desviacién estandar; ECP: estimulacién cerebral profunda; RIQ:
RIQ: rango intercuartil.

Sintomatologia no motora

Suenio

Se aplicé la PDSS a los 32 pacientes, obteniéndose una media
de 83,56 +30. Estableciéndose 3 categorias en funcién de la
puntuacién, el 25% presenté una puntuacién mayor a 103,
siendo el 43,7% inferior a 86 puntos y estando el 31,3% entre

ambas puntuaciones. Actualmente, el 75% de los pacientes
del grupo con mayor puntuacién, el 80% de los del grupo de
puntuacién intermedia y el 57% de los de peor puntuacién,
consumen hipnéticos. Evaluandose la posible asociacién entre
consumo de hipnéticos y puntuacién PDSS, se establecié una
relacién estadisticamente significativa (p=0,011). En la regre-
sién logistica se encontraron como variables protectores de
una peor calidad de suefio: ser mujer frente a ser varén (OR:
0,072; IC 95%: 0,007-0,713; p=0,025) y un menor tiempo de
enfermedad (OR: 0,834; IC 95%: 0,692-0,999; p =0,05).

Cognicién

La MoCA fue completada por 27 pacientes, obteniéndose
una puntacién media de 18,48 +7,4. El 15,6% de los pacien-
tes presentaron un resultado compatible con la normalidad,
mientras que un 40,7% tenian puntuaciones por debajo de 20
puntos, sugestivos de demencia. A 5 pacientes con puntuacio-
nes menores [rango de puntuaciones entre 8 y 17] se le estan
administrando parches de rivastigmina. Los peores resulta-
dos en la MoCA se relacionaron en el andlisis bivariante con
el tiempo de enfermedad (OR: 3,741; IC 95%: 3,7-12,5; p=0,01),
sin encontrarse asociacién con otras variables. Sin embargo,
en el andlisis multivariante, se perdi6 la asociacién.

Animo

Treinta y dos pacientes rellenaron el inventario de depresién
de Beck, consiguiéndose una puntuacién media de 18,53 +8,8.
Clasificando a los pacientes segin la severidad, el 18,75% de los
pacientes no presentaban sintomatologia depresiva, el 21,87%
obtuvieron puntuaciones relacionadas con «leve depresién»,
el 27,5% con «moderada depresién» y el 21,87% con «severa
depresién». Actualmente, el 60% de los pacientes toman algin
farmaco antidepresivo, estando el 59% dentro de las categorias
«moderada o severa depresién». El consumo de antidepresi-
vos se ha visto aumentado de forma significativa a lo largo del
transcurso de enfermedad, tras la ECP (37,04 vs. 74,1; p=0,03).
En el andlisis bivariante se obtuvo que la presencia de sin-
tomas premotores se asociaban a una puntuacién peor en el
inventario (OR: 4,81; IC 95%: 1,001-25,65; p=0,05), pero no se
consiguieron asociaciones estadisticamente significativas en
el analisis multivariante.

Olfaccién

De los 32 pacientes entrevistados, solo 2 negaron problemas
de olfaccién. Uno de estos los habia presentado previamente a
la ECP. Doce pacientes (37,5%) se clasificaron dentro de hipos-
mia leve, 5 (15,6%) en moderada y 13 (40,6%) en severa. No se
encontraron variables clinico-demograficas relacionadas con
este item.

Dolor

Solo 2 ©pacientes afirmaron estar libres de dolor
«inespecifico/generalizado» relacionado con EP. Segin el
grado de afectacién, 10 (31,3%) se englobaron en dolor leve,
13 (40,6%) en moderado y 7 (21,9%) en severo. El 18% de
los pacientes son consumidores crénicos de analgésicos
mayores. No se encontraron variables clinico-demograficas
relacionadas con el dolor.
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Sintomas premotores

=No = Estrefiimiento = T.suefio = T.afectivo = Dolor = Fatiga/Cansancio = Varios

Figura 1 - Distribucion de los sintomas premotores en la cohorte. El 62,8% de los pacientes presentaron sintomatologia
premotora, siendo el trastorno afectivo el sintoma mas frecuente.

Farmacos contra la SNM en EPA antes y después de la intervencion

30

o

Hipnoticos Antidepresivos Analgésicos

Antipsicoticos Inhibidor Laxantes
acetilcolinesterasa

m Antes m Después

Figura 2 - Medicamentos que controlan la SNM antes y después de la intervencion. Se representa graficamente la
frecuencia o numero de pacientes (ordenadas) que consumian los diferentes farmacos (abscisas) antes de la intervencion
(azul) y los que los consumian después de ella (rojo). El 44,2% de los pacientes consumian hipnéticos, ascendiendo el
consumo al 62,8% tras ECP. El consumo de antidepresivos se duplica tras la intervencion y se inician inhibidores de la
acetilcolinesterasa y antipsicéticos para el control sintomatico. El aumento del consumo de estos farmacos es
estadisticamente significativo para todos, excepto los hipnéticos.

*valor significacién p <0,05.

Disautonomia

Ninguno de los 32 pacientes estd exento de algiin sintoma
disautonémico. En la tabla 2 se muestra la distribucién de sin-
tomas, siendo mas frecuente la aparicién de estrefiimiento
(68,8%), disfuncién urinaria y sexual (ambos 65,6%). No se
encontraron variables clinico-demograficas relacionadas con
ninguno de los sintomas estudiados.

Discusion

Al igual que el estudio «Priamo», que recoge la SNM en
la mayor cohorte de EP hasta el momento, encontramos al
menos un sistema alterado en todos los pacientes estudia-
dos. Nuestro estudio difiere de este, en que nuestros pacientes
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Tabla 2 - Prevalencia de SNM en nuestra muestra

Sintomatologia no motora Frecuencias: n, (%)

Sueiio (PDSS)

>103 8 (25)
103-86 10 (31,3)
<86 14 (43,7)
Cognicién (MoCA)
>26 5 (15,6)
21-25 9(28,1)
14-20 7 (21,9)
<14 6 (18,8)
Animo (inventario de Beck)
No depresiéon 6 (18,8)
Depresién leve 7 (21,9)
Depresiéon moderada 12 (37,5)
Depresién severa 7 (21,9)
Dolor
No 2(6,3)
Leve 10 (31,3)
Moderado 13 (40,6)
Severo 7 (21,9)
Hiposmia
No 2(6,3)
Leve 12 (37,5)
Moderado 5 (15,6)
Severo 13 (40,6)
Disautonomia
Mareo 4(12,5)
Hipotensién ortostatica 4(12,5)
Intolerancia al frio/calor 11 (34,4)
Raynauld 10 (31,3)
Palidez 9 (21,9)
Xerostomia 12 (28,1)
Ojo lloroso 7 (37,5)
Disminucién sudoracién 9 (37,5)
Diaforesis 12 (28,1)
Boca seca 18 (56,3)
Sialorrea 12 (37,5)
Disfuncién sexual 21 (65,6)
Disfuncién urinaria 21 (65,6)
Estrefiimiento 22 (68,8)
Diarrea 2 (6,3)
Nauseas/vémitos 3(3,1)

MoCA: evaluacién cognitiva de Montreal; PDSS: sueiio de la enfer-
medad de Parkinson; SNM: sintomatologia no motora.

fueron sometidos a ECP, y que el tiempo de enfermedad es de
6 a 28 anos.

La mayoria de estudios recientes que analizan la evolucién
de la SNM tras ECP, utiliza escalas como Non-Motor Symptons
Scale (NMSS) y miden cambios a corto plazo en las medias
de los diferentes items'*'®, sin poder establecer prevalen-
cias de las diferentes afectaciones. Esto resulta en una dificil
traduccién clinica, que tratan de solventar mediante cuestio-
narios de calidad de vida. El mas importante es «Eurolnf2»,
que demuestra reducciones significativas en las medias de la
afectacién del sueno/fatiga, humor/cognicién, problemas de
percepcién, disfuncién sexual y urinaria, 6 meses tras la ECP.
En nuestro estudio, se eligieron escalas especificas para cada
dominio para obtener las prevalencias exactas en la muestra,

por lo que no tenemos datos para comparar las frecuencias
obtenidas.

Maés del 96% de pacientes con EP tienen problemas con el
suefio a consecuencia de una combinacién de cambios neu-
roquimicos y neurodegenerativos del centro regulatorio del
suefio?. El estudio que avalf el uso de la PDSS en EP, eviden-
cié puntuaciones inferiores en pacientes con EPA (86) que en
EP incipiente (103), y mayores en controles sanos'’. Por este
motivo, hemos establecido estos limites en las categorias en
las que hemos distribuido nuestra muestra. Dado que encon-
tramos un menor consumo de fairmacos hipnéticos en el grupo
de peor calidad de suefo, y ademads el tiempo de evolucién
de la enfermedad es un factor de riesgo para ello (resultado
coincidente con el estudio «Priamo»), convendria evaluar de
forma periddica la necesidad de ayuda farmacoldgica en estos
pacientes. Aunque se establecié que la melatonina podria
regular el suefo en pacientes con EP, un ensayo clinico ha
concluido que no existen mejorias'®, pero podria tratarse de
una molécula con propiedades beneficiosas a otros niveles en
las en la EP°. No se han encontrado hasta ahora diferencias
en la calidad del suefio en pacientes con EPA en funcién del
género, que avale nuestro resultado, aunque hay alguna refe-
rencia antigua a una mayor calidad de sueno relacionada con
el sexo femenino?°.

Existe evidencia de que, en comparacién con controles
sanos, los pacientes con EP presentan un mas rapido declinar
en el dominio cognitivo, incluso algunos estudios sugieren el
desarrollo de demencia después de 10 afios de enfermedad?!.
Esto es debido a la conjuncién de depédsitos de a-synucleina,
disfuncién mitocondriales, cambios inflamatorios y factores
genéticos?!. No existen tratamientos preventivos, aunque se
ha aprobado el uso de inhibibidores de acetilcolinesterasa®?. El
estudio «Priamo» muestra un 25,1% de problemas de memoria
a corto plazo y, aunque algunos estudios demuestren mejoria
tras ECP, otros revelan un descenso en las funciones ejecuti-
vas tras la terapia”®. En nuestra cohorte, casi la mitad de los
pacientes presentan puntuaciones compatibles con el diag-
néstico de demencia. Aunque no se ha podido establecer una
relacién estadistica independiente con el tiempo de enferme-
dad, probablemente se deba a una pequeiia poblacién, puesto
que ya lo han demostrado otros autores.

El estudio «Priamo» objetiva una relacién entre EP y sinto-
mas neuropsiquiatricos: la ansiedad (55,8%), la apatia (21%) la
anhedonia (10,6%), que se ha relacionado, en parte, con la dis-
funcién del sistema serotoninérgico «EuroInf2» concluye que
a 6 meses de la intervencién existe una mejoria en el estado de
4dnimo. En nuestro estudio, obtenemos un 18,75% de pacientes
sin sintomas depresivos y un 21,8% con sintomas severos. Los
antidepresivos son los fdrmacos cuyo uso se ha incrementado
més durante la evolucién de la enfermedad.

En 2005 se publicé un estudio de 11 pacientes que encon-
tré mejorias tras ECP en la discriminacién del olor en periodos
«on» en 2 pacientes con anosmia?4. En nuestra muestra, sola-
mente un paciente joven, intervenido en el ultimo afio, relata
mejoria en este dominio.

La existencia de dolor asociado a EP se conoce desde hace
anos. El estudio «Priamo» establece su prevalencia en el 20%.
En 2014 se publicé un articulo en el que se evaluaba la presen-
cia de dolor en pacientes con EPA antes y después de la ECP?°.
Se constaté una reduccién de un 70% a un 21% de pacientes
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con dolor un ano tras ECP, asi como un incremento en pun-
tuaciones de calidad de vida. Tales efectos no se asemejan a
nuestros resultados, obteniendo un 93,7% de pacientes que
tras la intervencién se quejan de dolor, aunque solo un 18%
toman analgesia mayor de forma crénica.

La mayoria de los pacientes con EP tienen sintomas de
disautonomia debido a perdida de inervacién periférica a mul-
tiples niveles, incluso antes de presentar la sintomatologia
motora”®. La frecuencia de aparicién de esta sintomatologia
varia segun las series, siendo muy caracteristica la disfun-
cién urinaria y el estreniimiento. «EuroInf 2» mostré la mejoria
en disfuncién sexual y urinaria tras ECP, esta ultima también
demostrada por el «grupo de estudio de sintomas no motores».
En nuestra muestra todos los pacientes presentaron algiin sin-
toma de disautonomia, siendo los mas frecuentes los mas
habituales en los demas estudios (estrenimiento, disfuncién
urinaria y sexual).

A pesar de que no poder valorar el efecto de la ECP por ser el
estudio retrospectivo y por ausencia de datos clinicos previos
a la intervencién, podemos concluir que en nuestra mues-
tra encontramos una prevalencia alta de SNM. No podemos,
por tanto, atribuir un efecto beneficioso sobre dicha sinto-
matologia tras la terapia. Una posibilidad podria ser que los
efectos beneficiosos de la ECP sobre la SNM (evidenciados en
otros estudios) desaparezcan con el tiempo (puesto que nues-
tra mediana de tiempo de enfermedad es 15,7 anos, mientras
que la de «Eurolnf 2» es de 10,7 y la del «grupo de estudio de
sintomas no motores» de 10,4) o bien que éstos sean menores
en pacientes con una enfermedad de mayor duracién, o bien
se necesite un tamafno de muestra mayor para conseguir tal
asociacion.

Conclusiones

Los pacientes con EPA presentan SNM a pesar de haber sido
sometidos a ECP. Esto puede ser debido a que la accién
mecanica/estimuladora sobre los nicleos subtalamicos no sea
suficiente para reparar el dano generado o que se debiera ade-
mds actuar sobre otros sistemas diferentes al dopaminérgico,
o bien, a que el efecto se perdiera con el tiempo o fuera menor
para pacientes con una enfermedad de mayor duracién.

Se necesitan estudios prospectivos que clarifiquen la evo-
lucién de la SNM durante el curso natural de la enfermedad
y el ensayo de tratamiento sintomaticos o nuevas dianas que
tengan un efecto coadyuvante en el tratamiento de la EP.
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