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Presentacion

Documentar la variabilidad de la préctica clinica, analizar sus causas y adoptar estrategias
orientadas a eliminarla, han demostrado ser iniciativas que fomentan la toma de decisio-
nes efectivas y seguras, centradas en los pacientes, por parte de los profesionales sanita-
rios. Entre dichas estrategias destaca la elaboracion de Guias de Practica Clinica (GPC),
“conjunto de recomendaciones basadas en una revision sistematica de la evidencia y en la
evaluacion de los riesgos y beneficios de las diferentes alternativas, con el objetivo de op-
timizar la atencién sanitaria a los pacientes”.

Entre las prioridades del Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad, se en-
cuentra consolidar la elaboracién de GPC, coordinada desde GuiaSalud, en el marco ofre-
cido por la Red Espafiola de Agencias de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias y Presta-
ciones del Sistema Nacional de Salud (SNS).

La enfermedad de Parkinson es el trastorno del movimiento mas frecuente, con un
alto impacto sanitario y social sobre la calidad de vida de pacientes, familiares y personas
cuidadoras. Su abordaje requiere el trabajo conjunto y coordinado de numerosos profesio-
nales sanitarios, en un equipo de trabajo interdisciplinar, en el que resulta imprescindible
la formacion, informacién y participacion de los pacientes y sus familias.

Es en este contexto en el que se enmarca la presente GPC para el Manejo de Pacien-
tes con Enfermedad de Parkinson.

Esta guia es el resultado del esfuerzo realizado por un equipo de profesionales de
distintos 4mbitos y disciplinas sanitarias y ha contado con la participacion activa de la Fe-
deracion Espafiola de Parkinson durante todo el proceso de elaboracion.

Desde la Direccion General de Salud Publica, Calidad e Innovaciéon agradecemos a
todas estas personas el trabajo realizado y esperamos que pueda ayudar a profesionales y
pacientes en la toma de decisiones, mejorando la adecuacion de los tratamientos y la cali-
dad de vida de las personas afectadas por la enfermedad de Parkinson.

JOSE JAVIER CASTRODEZA SANZ

Director General de Salud Publica, Calidad e Innovacion
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Preguntas para responder

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO
Sintomas motores

Medicamentos antiparkinsonianos

1. (Tienen mayor eficiencia y seguridad la administracion por vias diferentes a la oral
de los tratamientos antiparkinsonianos empleados para los sintomas motores (do-
paminérgicos y anticolinérgicos)?

Manejo de problemas relacionados con medicamentos antiparkinsonianos

Psicosis inducida por farmacos

2. (Resulta mas eficiente y seguro afiadir un antipsicético atipico (por ejemplo: que-
tiapina) a la medicacién antiparkinsoniana o reducir/retirar estos antiparkinso-
nianos (anticolinérgicos, selegilina, amantadina) para el manejo de la psicosis indu-
cida por farmacos asociados a esta enfermedad?

Trastornos del suefio

3. (/Qué intervencion resulta mas eficiente y segura para reducir los trastornos del
suefio asociados a la enfermedad de Parkinson?

Trastornos del control de impulsos

4. (Qué intervencion resulta mas eficiente y segura para el manejo de los trastornos
del control de impulsos asociados al tratamiento de la enfermedad de Parkinson
con agonistas dopaminérgicos?

Empeoramiento cognitivo

5. Enadultos con enfermedad de Parkinson, que desarrollan un empeoramiento cog-
nitivo inicial, jresulta mas eficiente y seguro afiadir un inhibidor de la acetilco-
linesterasa o modificar el tratamiento dopaminérgico para la mejora de los sinto-
mas en la funcién cognitiva?

Sintomas no motores
Sintomas sensoriales

6. ¢Quéintervencion resulta més eficiente y segura para el manejo de las alteraciones
con sintomas sensoriales asociadas a la enfermedad de Parkinson? (p.e. alteracio-
nes visuales; disfuncion olfatoria; alteraciones del gusto; hipoacusia y otros trastor-
nos auditivos; dolor y sintomas sensitivos asociados)

Disfunciones autonomicas

7. (Quéintervenciones resultan mas eficientes y seguras para el manejo de las disfun-
ciones autondémicas asociadas a la enfermedad de Parkinson? (p.e. hipotension
ortostdtica; estrefiimiento; incontinencia fecal; nduseas y vomitos; sialorrea; intole-
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rancia al calor; sudoracion excesiva; nicturia; disfuncion sexual; pérdida de peso;
dificultad para tragar)

Depresion como comorbilidad asociada

8. ¢(Resultan més eficientes y seguros los inhibidores selectivos de la recaptacion de
serotonina (ISRS) que los antidepresivos triciclicos (ATC) u otros antidepresivos,
para el manejo de la depresion asociada a la enfermedad de Parkinson?

TRATAMIENTO NO FARMACOLOGICO
Fisioterapia y terapia ocupacional
9. (Cudl es la eficiencia de la fisioterapia en personas con enfermedad de Parkinson?

10. ;Cual es la eficiencia de la terapia ocupacional para mejorar la independencia fun-
cional en personas con enfermedad de Parkinson?

Logopedia
Comunicacioén y lenguaje

11. ;Cuél es la eficiencia de la logopedia en la mejora de la comunicacién y del lengua-
je en personas con enfermedad de Parkinson?

Deglucion

12. ;Cudl es la eficiencia de la logopedia en la mejora de la deglucion en personas con
enfermedad de Parkinson?

Neuropsicologia

13. ;Cudl es la eficiencia de la rehabilitacion de funciones cognitivas en personas con
enfermedad de Parkinson?

Nutricion y dietética
Suplementacién con vitamina D

14. ;Cudl es la eficiencia y seguridad de la suplementacion con vitamina D para la
prevencion de caidas y de fractura de cadera en personas con enfermedad de Par-
kinson que presentan un defecto de sintesis renal de 1,25-dihidroxivitamina D?

Disminucién de peso

15. ;Cudl es la eficiencia de las diferentes intervenciones dirigidas a la disminucion de
peso en el tratamiento del sobrepeso y la obesidad en personas con enfermedad de
Parkinson?

Modificacién de la ingesta proteica

16. ;Cudl es el efecto de la modificacion de la ingesta proteica en la dosis necesaria de
L-dopa en personas debutantes de Parkinson y en personas con enfermedad de
Parkinson?
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Niveles de evidencia y grados
de recomendaciones

Tabla 1. Niveles de evidencia y grados de recomendaciéon de SIGN para estudios de intervencion’

Niveles de evidencia

T++

Metanalisis de alta calidad, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos de alta
calidad con muy poco riesgo de sesgo.

1+

Metanalisis bien realizados, revisiones sistematicas de ensayos clinicos 0 ensayos clinicos bien
realizados con poco riesgo de sesgos.

Metanalisis, revisiones sistematicas de ensayos clinicos o ensayos clinicos con alto riesgo de sesgos.

2++

Revisiones sistematicas de alta calidad de estudios de cohortes o de casos y controles. Estudios de
cohortes 0 de casos y controles con riesgo muy bajo de sesgo y con alta probabilidad de establecer
una relacion causal.

2+

Estudios de cohortes o de casos y controles bien realizados con bajo riesgo de sesgo y con una
moderada probabilidad de establecer una relacién causal.

Estudios de cohortes 0 de casos y controles con alto riesgo de sesgo v riesgo significativo de que
la relacion no sea causal.

Estudios no analiticos, como informes de casos y series de casos.

Opinién de expertos.

Grados de recomendacion

Al menos un metanadlisis, revision sistematica o ensayo clinico clasificado como 1++ y directamente
aplicable a la poblacion diana de la guia; o un volumen de evidencia cientifica compuesto por estudios
clasificados como 1+ y con gran concordancia entre ellos.

Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2++, directamente
aplicable a la poblacion diana de la guia y que demuestran gran concordancia entre ellos; o evidencia
cientifica extrapolada desde estudios clasificados como 1 ++ 0 1+.

Un volumen de evidencia cientifica compuesta por estudios clasificados como 2+ directamente
aplicable a la poblacion diana de la guia y que demuestran gran consistencia entre ellos; o evidencia
cientifica extrapolada desde estudios clasificados como 2 ++.

D

Evidencia cientifica de nivel 3 o 4; o evidencia cientifica extrapolada desde estudios clasificados
Como 2+.

Los estudios clasificados como 1-y 2- no deberian usarse para la elaboracion de recomendaciones por su alta posibilidad de sesgo.

Buena practica clinica*

v

Préactica recomendada basada en la experiencia clinica y el consenso del equipo redactor.

* En ocasiones el grupo elaborador se percata de algtn aspecto practico importante sobre el que se quiere hacer énfasis y para el
cual no existe, probablemente, ninguna evidencia que lo soporte. En general, estos casos tienen que ver con algun aspecto del tra-
tamiento considerado buena practica clinica y que nadie cuestionaria habitualmente. Estos aspectos son valorados como puntos de
buena practica clinica. Estos mensajes no son una alternativa a las recomendaciones basadas en la evidencia, sino que deben con-
siderarse Unicamente cuando no existe otra manera de destacar dicho aspecto.
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Recomendaciones de la GPC

Tratamiento farmacoldgico

Sintomas motores

Medicamentos antiparkinsonianos

Se recomienda la utilizacion del gel intestinal de levodopa/carbidopa (LCIG, por
sus siglas en inglés) inicamente para el tratamiento de la enfermedad de Parkinson
(EP) en estado avanzado con fluctuaciones motoras graves e hiper/discinesia
cuando las combinaciones de medicamentos disponibles para el Parkinson no han
proporcionado resultados satisfactorios. Esta alternativa puede ser coste-efectiva
con las condiciones establecidas en el marco de utilizacion de medicamentos
huérfanos.

Se recomienda valorar el tratamiento antiparkinsoniano con rotigotina transdér-
mica en pacientes con EP inicial o temprana, a las dosis indicadas en ficha técnica,
cuando otras alternativas no se muestran efectivas.

Las inyecciones de apomorfina intermitentes pueden ser utilizadas para reducir
las fluctuaciones motoras (fendmenos “on-off”) en pacientes con EP en los que
la sintomatologia no estd lo suficientemente controlada mediante la medicacion
antiparkinsoniana oral.

Las infusiones subcutdneas continuas de apomorfina pueden ser usadas para
reducir el tiempo en off y la discinesia en personas con EP y complicaciones
motoras graves. Su inicio debe estar restringido a unidades expertas con facilidades
para la supervision adecuada.

Manejo de problemas relacionados con medicamentos antiparkinsonianos

Psicosis inducida por farmacos

D Todas las personas con EP y psicosis deben recibir una evaluacién médica general,
excluyendo otras causas tratables de psicosis.

D Antes de considerar el uso de medicacion antipsicética, se recomienda realizar el
tratamiento para cualquier condicion precipitante.

D Se debe tener en cuenta la retirada gradual de la medicacién antiparkinsoniana
que puede desencadenar la psicosis en personas con EP.

D Puede no ser necesario tratar activamente los sintomas psicoticos moderados en
personas con EP si son bien tolerados por el paciente y el cuidador.

D No deben usarse los antipsicoticos tipicos (como fenotiazinas y butirofenonas) en
personas con EP porque pueden exacerbar las caracteristicas motoras de la EP.
Se pueden considerar los antipsicoticos atipicos para el tratamiento de los sinto-

D | mas psicéticos en personas con EP, aunque la base de evidencia para su eficacia y
seguridad es limitada.
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En pacientes que desarrollan trastornos psicéticos en el curso de la EP, en los
casos en los que haya fallado el tratamiento estdndar, estd indicado el uso de clo-
zapina a la dosis minima eficaz.

Cuando se realiza el tratamiento con clozapina, se recomienda realizar la moni-
torizacion semanal durante las primeras 18 semanas de tratamiento seguidas de
monitorizacién durante todo el tiempo que continte el tratamiento (al menos
una vez cada 4 semanas). Estos controles analiticos deben continuar durante las 4
semanas tras la interrupcion completa del mismo.

El tratamiento de los sintomas psicéticos en pacientes con EP mediante clozapina
requiere del registro obligatorio del esquema de monitorizacién del antipsicotico
atipico y de parametros sanguineos (recuento total de glébulos blancos y recuen-
to absoluto de neutrdéfilos). Para mds informacion, ver ficha técnica: http://www.
aemps.gob.es/

Se puede considerar el uso de dosis bajas de quetiapina como un antipsicético
alternativo a la clozapina para el tratamiento de pacientes con psicosis en EP,
cuando no sea posible la monitorizacion semanal de sangre de forma rutinaria,
y en el marco del Real Decreto 1015/2009, de 19 de junio, por el que se regula la
disponibilidad de medicamentos en situaciones especiales.

Trastornos del sueio

El manejo de la Somnolencia Diurna Excesiva (SDE) debe centrarse en encon-

D | trar una causa reversible como depresion, pobre higiene del suefio, y medicamen-
tos asociados con patron del suefio alterado.
D Modafinilo y melatonina no estdn recomendados en el manejo de la SDE asocia-
daa EP.
D Las preparaciones de levodopa de liberaciéon modificada pueden ser usadas para
la acinesia nocturna en pacientes con EP.
D Se debe recoger el historial de suefio de las personas con EP para documentar el
trastorno del suefio.
Se recomienda una buena higiene del suefio a las personas con EP y cualquier
trastorno del suefio, lo que incluye:
e Evitar la ingesta de estimulantes por la tarde (p.e. café, té,...)
e Establecer un patréon regular de suefio
e Entorno y temperatura del dormitorio confortable
D e Proveer los productos asistenciales, como elevadores de la cama o railes para

ayudar a moverse y girarse, ayudando a que las personas estén més comodas
¢ Restriccion de las siestas durante el dia
e Recomendar hacer ejercicio regular y adecuado para inducir mejor el suefio
e Una revision de toda la medicacion y evitar los fAirmacos que afecten el suefio
o la alerta, o que puedan interactuar con otra medicacién (p.e. selegilina, an-
tihistaminicos, antagonistas H,, antipsicéticos y sedantes).
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Se debe tener especial cuidado para identificar y manejar los trastornos del com-
D | portamiento del suefio como el Sindrome de Piernas inquietas y de la fase REM
(rapid eye movement) en las personas con EP y trastornos del suefio.

Se debe recomendar a las personas con EP que tienen ataques de suefio no condu-
D | cir y no exponerse a ningun peligro ocupacional. Se deben realizar intentos para
ajustar su medicacion con el fin de reducir su aparicion.

Se recomienda aconsejar al paciente tener precaucion con los medicamentos que
pueden alterar la capacidad de conducir o utilizar maquinas, por lo que se reco-
v | mienda leer la informacién disponible en el embalaje de estos medicamentos: el
simbolo o pictograma de advertencia del cartonaje (pictograma de conduccién)
que se completa con la informacion disponible en el prospecto.

Se recomienda que las personas con EP mantengan la higiene del suefio, mediante
\V | la realizacién de ejercicio fisico al menos un par de horas antes de irse a dormir, y
utilizando una sdbana de raso para facilitar girarse en la cama.

Trastornos del control de impulsos

El manejo de los trastornos del control de impulsos (TCI) en pacientes con EP
debe incluir considerar la reduccion o discontinuacién del uso de agonistas dopa-
minérgicos, usar un inhibidor selectivo de la recaptacién de serotonina (ISRS) y
probablemente el soporte y consejo psicosocial.

No deben usarse los agonistas dopaminérgicos derivados ergéticos como primera
linea de tratamiento de la EP y TCL

En el paciente con EP y TCI no se recomienda el cambio entre agonistas dopa-
minérgicos.

Cuando se usa un agonista dopaminérgico derivado ergético los pacientes deben
seguir:
e Un cribado ecocardiografico basal y escaneres regulares de seguimiento para

D identificar anormalidades cardiacas.

e Investigaciones basales de laboratorio (p.e. velocidad de sedimentacion de eri-
trocitos, creatinina sérica) y radioldgica (placa de térax) con vigilancia de se-
guimiento regular para identificar fibrosis serosa.

Se debe advertir a los pacientes del potencial de los agonistas dopaminérgicos
A | para causar TCI y SDE vy estar informados de las implicaciones para la conduc-
ciéon y manejo de maquinaria.

Se recomienda prestar especial atencién a los signos de TCI en pacientes varones
B | jovenes con EP e historial previo de trastornos del comportamiento o conductas
adictivas.

Los profesionales sanitarios deben debatir sobre las posibles complicaciones del
v . . ) SN
TCI con los pacientes con EP que estén tomando agonistas dopaminérgicos.
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Empeoramiento cognitivo

A

Se recomienda la utilizacién del inhibidor de la acetilcolinesterasa rivastigmina
en pacientes con EP idiopdtica que presenten demencia leve a moderadamente
grave.

Se recomienda valorar distintas estrategias de intervencion, incluyendo la es-
timulacién cognitiva, para tratar pacientes con EP que presenten un deterioro
cognitivo inicial leve antes de establecer un tratamiento farmacolégico especifico
mediante rivastigmina.

En los pacientes con EP y empeoramiento cognitivo se deben investigar las causas
de demencia y, si estdn presentes, tratarlas.

Se debe considerar la exclusion de cualquier otra medicaciéon no parkinsoniana
que actte en el sistema nervioso central, con retirada de la medicacién anticoli-
nérgica, amantadina, selegilina y agonistas dopaminérgicos.

Se recomienda revisar de forma sistematica los tratamientos pautados para el
manejo de los sintomas motores de la EP, valorando la indicacion, adherencia e
interacciones, con el fin de reducir el riesgo de efectos adversos como el empeo-
ramiento cognitivo, reducir la polimedicacién y consensuar los tratamientos con
el paciente.

Sintomas no motores

Sintomas sensoriales

Se recomienda informar al paciente de las posibles alteraciones con sintomas sen-
soriales asociadas a la EP para trabajarlas en equipo (pacientes, familiares y cui-
dadores junto con los profesionales) y disminuir el impacto de estas alteraciones
en las vidas de las personas afectadas por esta enfermedad.

Disfunciones autonémicas

Se recomienda informar a los pacientes con EP para evitar los factores precipi-
tantes de la hipotension ortostatica como cambios posturales bruscos, comidas
copiosas, bafios calientes y medicacion vasodilatadora.

Se recomienda abordar la hipotension ortostdtica en pacientes con EP, utilizan-
do medidas no farmacoldgicas antes de iniciar un tratamiento farmacoldgico. Las
medidas no farmacoldgicas incluyen evitar las comidas bajas en sodio y ricas en
carbohidratos, aumentar la ingesta de agua (2-2,51/d) y de sal (>8 g 6 150 mmol/d)
en la dieta, fragmentar las comidas, hacer ejercicio, dormir con la cabecera le-
vantada, llevar medias de compresion, o realizar maniobras de contencion fisica
para aumentar la presion arterial mediante el aumento del retorno venoso y la
resistencia periférica, como ponerse de cuclillas, inclinarse hacia delante o cruzar
las piernas al comienzo de los sintomas presincopales. Incorporarse de la cama
lentamente y estar unos segundos sentado en la cama antes de ponerse de pie.
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Es recomendable reconsiderar los tratamientos que induzcan o agraven la hipo-
tension ortostatica en pacientes con EP, incluyendo la revision de todos los medi-
camentos, tomados con o sin prescripcion médica, y otros productos que puedan
inducir hipotension.

Las personas con EP deben ser tratadas convenientemente del trastorno autono-
mico que cursa con disfuncién urinaria, pérdida de peso, disfagia, estrefiimiento,
hipotensién ortostatica, sudoracion excesiva y sialorrea.

Se recomienda valorar la retirada de medicamentos que pueden inducir sialorrea,
como inhibidores de la colinesterasa, clozapina o quetiapina.

Conviene aconsejar al paciente y reevaluar los tratamientos que potencialmente
puedan producir disfuncion sexual (p.e. ciertos tratamientos antihipertensivos y
antidepresivos).

No se recomienda la utilizacién de sildenafilo en pacientes con EP y disfuncién
sexual.

Se recomienda valorar otras comorbilidades que puedan originar la disfuncién
eréctil, como la depresion o disfunciones sexuales concomitantes, especialmente
la disminucién de la libido, asi como la deficiencia de hormonas sexuales, ya que
la EP puede no ser la causa principal de la disfuncién sexual.

Se recomienda valorar las posibles causas de disfuncidn urinaria en pacientes con
EP, como hipertrofia prostética o cancer.

En pacientes con EP y estrefiimiento se recomienda realizar cambios en la dieta
y la actividad fisica. Aumentar la ingesta de liquidos y fibra, si es necesario con
suplementos de fibra y suavizantes de heces.

Se recomienda indagar y valorar los tratamientos que frecuentemente causan es-
trefiimiento (antidepresivos triciclicos, loperamida, codeina y opioides, antimusca-
rinicos y algunos antiparkinsonianos).

Se propone la elaboracion de una ficha farmacoterapéutica exhaustiva en pacien-
tes con EP, que permita tener conocimiento de medicamentos y productos que
pueden interaccionar entre si.

Para los problemas de motilidad gastrointestinal (anorexia, nausea y vomitos aso-
ciados al tratamiento con levodopa y agonistas dopaminérgicos) se recomienda la
utilizacion de domperidona.

No se recomienda el uso de metoclopramida en pacientes con EP debido al em-
peoramiento en los sintomas motores.

Depresion como comorbilidad asociada

D

Se recomienda que el manejo de la depresion en personas con EP sea personali-
zado, en particular, considerando la terapia coexistente y las comorbilidades que
presente.
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La eleccion del tratamiento antidepresivo dependeré de la experiencia previa del

profesional sanitario y las condiciones clinicas del paciente.

B En funcién de las comorbilidades que presente la persona afectada por EP, el tra-
tamiento de eleccion a corto plazo pueden ser los antidepresivos triciclicos.

J Se recomienda valorar otras alternativas no farmacolégicas para el tratamiento
de la depresion en personas con EP, como puede ser la psicoterapia.

J Se recomienda que el manejo de la depresion grave asociada a la EP se realice de

forma multidisciplinar.

Tratamiento no farmacolégico

Fisioterapia y terapia ocupacional

A

Se recomienda ofrecer a las personas afectadas por enfermedad de Parkinson
(EP) de inicio reciente un tratamiento rehabilitador basado en fisioterapia.

Es recomendable que las técnicas de fisioterapia formen parte de un abordaje
interdisciplinar de la EP que ponga especial énfasis en la rehabilitacion funcional
del paciente.

Se recomiendan utilizar programas de ejercicios de fortalecimiento/estiramiento/
funcionamiento, el ejercicio aerdbico supervisado, la cinta de correr de baja inten-
sidad y los ejercicios de resistencia progresiva en pacientes con EP.

Existen otras técnicas complementarias para pacientes con EP, que pueden valo-
rarse en funcion de las caracteristicas del paciente y de su entorno, como pueden
ser taichi, entrenamiento con consolas de video juegos de realizacion de ejercicios
fisicos y danza o baile.

La fisioterapia debe de estar disponible para las personas con EP en todo el pro-
ceso de la enfermedad. Se debe prestar especial atencion a:

¢ [ a re-educacion de la marcha, con mejora del equilibrio y la flexibilidad
¢ Potenciar la capacidad aerdbica
e Mejorar la iniciacion del movimiento

® Mejorar la independencia funcional, incluyendo la movilidad y las actividades
de la vida diaria

e Prestar consejo con respecto a la seguridad del entorno domiciliario.

La técnica de Alexander puede beneficiar a las personas con EP ayudandoles a
hacer ajustes en el estilo de vida que afectan tanto a la naturaleza fisica de la con-
dicién como a las actitudes de la persona que tiene EP.
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La terapia ocupacional debe estar disponible para las personas con EP. Se debe
prestar especial atencion a:

* Mantener el trabajo y los roles familiares, las actividades de la vida diaria ins-
trumentales y avanzadas, domésticas y de ocio

® Mejorar y mantener los traslados y la movilidad

® Mejorar las actividades de cuidados personales como comer, beber, lavarse y
vestirse

¢ [ os aspectos del entorno para mejorar la seguridad y las funciones motoras

¢ Evaluacion cognitiva e intervencién apropiada.

En pacientes con EP levemente afectados, se recomienda la terapia ocupacional
con el fin de mejorar la capacidad de rendimiento percibido para las actividades
de la vida diaria de estas personas.

Logopedia

Comunicacion y lenguaje

La terapia de logopedia debe estar disponible para las personas con EP. Se debe
prestar especial atencion a:

¢ Mejora del volumen vocal y del rango de tono, incluyendo los programas de
logoterapia como LSVT (tratamiento de logopedia mediante la técnica Lee
Silverman Voice Treatment)

e Estrategias de enseflanza para optimizar la inteligibilidad del lenguaje

¢ Garantizar que los instrumentos efectivos de comunicacién son mantenidos a
lo largo del curso de la enfermedad, incluyendo el uso de tecnologias de asis-
tencia

e Revisar y gestionar para apoyar la seguridad y la eficiencia de la deglucién y
para minimizar el riesgo de aspiracion.

Se recomienda valorar la utilizacién de la técnica de LSVT y la valoracion de los
resultados en los pacientes con EP afectados por trastornos de la comunicacion y
el lenguaje, especialmente en la variable clinicamente mads relevante; la inteligibi-
lidad del habla.

Deglucion

V

Se recomienda valorar la utilizacion de la técnica LSVT para el manejo de los
problemas de deglucién en personas con EP.

Se recomienda valorar la utilizacion de la terapia de deglucion asistida por video
(VAST, por sus siglas en inglés) para la mejora de la deglucion en personas con EP.

Se recomienda no considerar como primera linea la utilizacién de la técnica de
bajar la barbilla junto con liquidos poco espesos para disminuir la incidencia de
neumonia por aspiracién en pacientes con EP y trastornos de la deglucion.
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Se recomienda abordar de forma multidisciplinar los trastornos de la deglucién en
personas afectadas por la EP. Especialmente se insta a formar equipos de trabajo
coordinados que incluyan profesionales sanitarios especialistas en endocrinolo-

V| gia y nutricién, medicina fisica y rehabilitacién, farmacia hospitalaria, asi como
logopedas, dietistas-nutricionistas, enfermeras y terapeutas ocupacionales, para
fomentar la sinergia entre las tareas de rehabilitacion, educacién y soporte nutri-
cional.

Neuropsicologia

J Se recomienda realizar evaluaciones neuropsicoldgicas del paciente con EP que
permitan documentar el estado cognitivo basal y su seguimiento.

J Se recomienda facilitar la mejora de las funciones cognitivas en pacientes con EP
con herramientas desarrolladas en equipos multidisciplinares.

Nutricion y dietética

Suplementacion con vitamina D

La suplementacion con vitamina D (en la dieta, mediante alimentos enriquecidos,
complementos alimenticios o medicamentos) ayuda a la prevencién de fracturas
en pacientes con EP que no tienen la ingesta suficiente, o se encuentran en déficit
de exposicion solar o tienen mayor necesidad de vitamina D.

Si se requiere un suplemento adicional con vitamina D en personas con EP, se
recomienda asociar calcio, siempre y cuando se realice ejercicio fisico o no estén
cubiertas las necesidades de calcio diario con la dieta.

Los complementos alimenticios no deben utilizarse como sustituto de una dieta
equilibrada en personas con EP y estado nutricional adecuado y suficiente expo-
sicion solar.

Disminucion de peso

Se recomienda que las personas afectadas por la EP y que tengan sobrepeso u
obesidad, realicen ejercicio moderado, reciban una alimentacion saludable y de-
sarrollen un estilo de vida que contribuya a disminuir la carga de esta enfermedad
crénica y de comorbilidades asociadas.
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Modificacion de la ingesta proteica

Puede ser aconsejable informar a los pacientes que mantengan la ingesta proteica
J dentro de los requerimientos dietéticos recomendados (= 0,8 g/kg/dia) cuando se
inicia el tratamiento con levodopa. La evaluacion dietética rutinaria puede asegu-
rar el cumplimento.

La participacion de los profesionales sanitarios de nutricion humana y dietética
V| en los equipos multidisciplinares puede contribuir a alcanzar y mantener el cum-
plimiento en la ingesta proteica diaria recomendada.

Pese a que no existen pruebas concluyentes, cuando aparecen fluctuaciones mo-
toras y se sospeche de interaccion farmaco-nutriente, se puede plantear la dieta
Y | de redistribucién proteica a los pacientes con EP que estén mentalmente activos,
motivados, y muy cooperadores, pero se deben considerar y manejar los posibles
efectos secundarios.
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1. Introduccion

Fue el britdnico James Parkinson quién describe por primera vez la enfermedad, a la que
llamé “Parélisis Agitante”, describiéndola como “movimientos involuntarios de carédcter
tembloroso, con disminucion de la fuerza muscular que afectan a las partes que estan en
reposo y que incluso provocan una tendencia a la inclinacién del cuerpo hacia delante y
una forma de caminar con pasos cortos y rapidos. Los sentidos y el intelecto permanecen
inalterados”. Esta definicion detallada queda recogida en un tratado llamado “Ensayo so-
bre la paralisis agitante” (“An essay on the shaking palsy” en el idioma original), publicado
en Londres en el afio 18172

Durante muchos afios se describio la enfermedad de Parkinson (EP) como una enfer-
medad motora, caracterizada por unos signos clinicos cardinales que la identifican: bradi-
cinesia, rigidez, temblor y alteracion de los reflejos posturales, exigiendo al menos 3 de
estos 4 sintomas para establecer el diagndstico de la enfermedad.

Mas allé de este nucleo central de sintomas, la enfermedad se asocia con otros aspec-
tos clinicos que se pueden considerar también motores como son el fenémeno de “freezing”
(congelacion de la marcha), los trastornos de la escritura (micrografia) o la hipomimia fa-
cial, pero ademds, en la EP aparecen otro tipo de sintomas, no motores, que se pueden
agrupar en tres grandes apartados:

e Neuropsiquidtricos y cognitivos: depresion, ansiedad, psicosis, demencia, apatia,
fatiga y trastornos del suefio.

e Sensoriales: pérdida del olfato, parestesias, disestesias, dolor.

e  Autonémicos: hiperhidrosis, sialorrea, sincope, estrefiimiento, disfuncién urina-
ria y disfuncion sexual, entre otros.

La EP tiene origen multifactorial y caracter lentamente progresivo que afecta funda-
mentalmente a las neuronas dopaminérgicas de la pars compacta de la sustancia negra, lo
que produce una depleciéon de dopamina de los ganglios basales. Se describe en la actuali-
dad como una sinucleopatia, una enfermedad multisistémica que afecta a un determinado
tipo de células predispuestas y que avanza de un modo especifico y con una secuencia to-
pograficamente determinada. En este avance, determinado o programado, los componen-
tes de los sistemas autondémico, limbico y somatomotor se van dafiando progresivamente.
La afectacion en la EP comienza a nivel de las neuronas del bulbo olfatorio y plexos enté-
ricos y que, via ascendente por las fibras amielinicas visceromotoras alcanzarian el niicleo
dorsal del vago y ulteriormente el Sistema Nervioso Central (SNC). Se establecen asi unos
estadios anatomopatoldgicos de afectacion con su correspondiente correlato clinico®>.

El diagnéstico de la EP es fundamentalmente clinico, basado en los sintomas caracte-
risticos citados con anterioridad; no obstante, el diagnéstico de la disfunciéon autondémica
precisa de una exploracion objetiva que la determine. El diagndstico precoz de la afecta-
cién autondémica en el Parkinson es de gran importancia ya que el pronto inicio del trata-
miento ayuda a reducir la morbi-mortalidad de los enfermos parkinsonianos®’.
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Por otra parte, la afectacion del Sistema Nervioso Auténomo (SNA) es muy compleja
y difusa, tanto desde el punto de vista anatémico como funcional, llevando esto a un cono-
cimiento superficial del mismo y olvidando la gran importancia de su papel como regula-
dor de gran parte de las funciones organicas y en el mantenimiento de la homeostasis.

1. Los pacientes con EP presentan una alteracion del SNA, tanto de su division
simpdtica como parasimpatica.

2. Laalteracion del SNA en los pacientes con EP puede aparecer en fases precoces
de la enfermedad, independientemente de que éstos presenten sintomatologia
clinica de disautonomia.

3. Existe una correlacion positiva entre el tiempo de evolucién y severidad de la
enfermedad con la afectacion autonémica que presentan los pacientes con EP.

4.  El tratamiento con L-dopa contribuye a la estabilizacion del funcionamiento del
SNA.

Los circuitos dopaminérgicos cerebrales son clave en la toma de decisiones. La medi-
cacion dopaminérgica produce cambios en la toma de decisiones tanto en sujetos con EP
como en controles sanos. En consecuencia, la aparicion de enfermedades intercurrentes y
comorbilidades neuropsiquiatricas resulta frecuente en estos pacientes®. Ademas de la cla-
sica tétrada de manifestaciones motoras cardinales, los mismos tratamientos farmacolégi-
cos de la misma llevan implicitos diversas alteraciones en otros &mbitos o esferas no exclu-
sivos del perfil motor de la enfermedad, y se presentan sintomas sensoriales y autonémi-
cos, siendo necesario dar una respuesta integral a la entidad nosoldgica en su conjunto
mediante un abordaje interdisciplinar de la enfermedad, que contribuya a mejorar el ma-
nejo de los pacientes con EP%1°,

La EP es la segunda enfermedad neurodegenerativa mas frecuente después de la en-
fermedad de Alzheimer. Es un desorden neurodegenerativo progresivo con efectos acu-
mulados sobre los pacientes, sus familias y los sistemas sanitario y social.

En el dltimo documento publicado sobre patrones de mortalidad en Espaiia, se des-
taca que la EP fue una de las principales causas de muerte en Espafia en 2011, con 3.274
muertes (0,8% de todas las muertes); una tasa de mortalidad ajustada por edad por 100.000
personas de 3,4 y; una tendencia ascendente en la tasa de mortalidad ajustada por edad
entre los afios 2001 y 2011, con un incremento del 21,9% 12,
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2. Alcance y objetivos

El objetivo de la guia es proporcionar a los profesionales sanitarios y las personas afecta-
das de EP, recomendaciones basadas en la mejor evidencia cientifica existente para facili-
tar la toma de decisiones en el manejo clinico de dicha enfermedad.

La poblacién diana de esta guia son adultos con EP, en cualquier estadio, de cualquier
edad y sexo, y sin restringir la presencia de pluripatologia o comorbilidades. Se excluye
parkinsonismo secundario que engloba parkinsonismo inducido por neurolépticos y par-
kinsonismo por farmacos. También se excluyen otras demencias similares al Parkinson, y
recogidas en la Guia de Practica Clinica (GPC) sobre la atencion integral a las personas
con enfermedad de Alzheimer y otras demencias, como son demencia con parkinsonismo
o demencia con cuerpos de Lewy'’.

Los principales usuarios de esta GPC son todos aquellos profesionales sanitarios de
atencion primaria, asi como de atencion especializada y de centros sociosanitarios que
prestan asistencia sanitaria a las personas afectadas por la EP. En definitiva, aquellos pro-
fesionales de medicina (especialistas en neurologia, psiquiatria, geriatria, medicina fami-
liar y comunitaria, entre otros), asi como profesionales de farmacia, enfermeria, y otras
profesiones relacionadas con los cuidados y rehabilitacion de estos pacientes desde abor-
dajes complementarios: psicologia, fisioterapia, logopedia, terapia ocupacional, nutricién
humana y dietética...

La GPC se centra en mejorar el tratamiento y la rehabilitacion de los pacientes con
EP. Se abordan nuevas vias de administracion para los tratamientos antiparkinsonianos
empleados en el manejo de los sintomas motores y su lugar en terapéutica. Se hace nece-
saria también, la elaboracion de recomendaciones para abordar los sintomas no motores
de la enfermedad y su comorbilidad, asi como evaluar la eficiencia de la terapia de rehabi-
litacién. No se aborda el tratamiento quirtrgico de la EP. Se incluye en el apartado especi-
fico de informacion para pacientes, la formacion del paciente y familiares y la importancia
del asociacionismo para la educacion para la salud.

Se proponen recomendaciones de lineas de investigacion futuras identificadas como
lagunas en el conocimiento durante el proceso de elaboracién de la guia. En la formula-
cion de las recomendaciones se consideran los beneficios en salud, efectos secundarios y
riesgos, asi como, siempre que sean posibles, los aspectos de eficiencia en la asignacion de
recursos, con evaluacién econdmica de las diferentes alternativas.

No es objeto de esta guia la organizacion y planificacién de los diferentes servicios
sanitarios.

Se desarrollan herramientas para mejorar la aplicabilidad de las recomendaciones
presentadas en la guia y facilitar su implementacién, como son: guia resumida, herramien-
tas de consulta rapida, material didactico para pacientes, y versiones digitales.
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3. Metodologia

La metodologia empleada en la elaboracion de esta GPC es la que se recoge en el Manual
Metodolégico de Elaboracion de GPC en el Sistema Nacional de Salud'.

Los pasos que han seguido son:

Constitucion del grupo elaborador de la guia (GEG), integrado por profesionales
de atencién primaria y especializada (medicina, farmacia, enfermeria), especialis-
tas en neurologia, psiquiatria, fisioterapeutas, logopedas, dietistas-nutricionistas
de hospitalizacion a domicilio. E1 GEG no incluy6 grupo de pacientes, familiares
o cuidadores, y se recurri6 a la Directora General de la Federacion Espafiola de
Parkinson como colaboradora experta. Ademas se recurri6 a potenciales usuarios
de la informacidn dirigida a pacientes para la revision de este contenido.

Formulacién de preguntas clinicas siguiendo el formato PICO (Paciente/Inter-
venciéon/Comparacién/Outcome o resultado).

Busqueda bibliografica en bases de datos y otras fuentes especializadas: Medli-
ne (a través de PubMed), Embase (Elsevier), The Cochrane Library, Centre for
Reviews and Dissemination (CRD) of the University of York (incluye las bases
de datos DARE (Database of Abstracts of Reviews of Effects), NHS EED (Na-
tional Health Service Economic Evaluation Database),y HTA (Health Techno-
logy Assessment)), Indice Bibliografico Espafiol en Ciencias de la Salud
(IBECS) y Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud
(LILACS). En la pregunta referente a terapia ocupacional se ha buscado en la
base de datos especializada OTseeker, y en la pregunta referente a fisioterapia
se ha consultado en Physiotherapy Evidence Database (PEDro). Idiomas: in-
glés y espanol. Periodo de bisqueda 10 anos (2003 a 2013). Filtros de tipo de
estudios: revisiones sistematicas (RRSS), GPC, y ensayos controlados aleato-
rizados (ECA). Las estrategias de bisqueda, accesibles como material adicio-
nal, se realizaron combinando términos en lenguaje controlado para cada base
de datos (MeSH, Emtree, DeCS) y lenguaje libre. En una primera fase se ha
realizado una busqueda preliminar de GPC y de revisiones sistematicas en las
bases de datos mencionadas anteriormente. Se han incluido como fuente se-
cundaria de evidencia GPC, para responder a apartados concretos de la guia,
de acuerdo a la metodologia propuesta en la guia de asma del Pais Vasco'4. Las
guias incluidas fueron evaluadas mediante el instrumento AGREE II (Apprai-
sal of Guidelines Research and Evaluation)®. Se presentan en el material me-
todoldgico de la guia, las puntuaciones obtenidas al aplicar el instrumento
AGREE II a dos GPC sobre EP consultadas durante la elaboracion de la guia
(National Institute for Health and Care Excellence -NICE- 2006, y Scottish
Intercollegiate Guidelines Network —SIGN- 2010").

Se establece como requisito minimo para constituir fuente de evidencia de esta
guia alcanzar una puntuacion superior al 60% en los dominios 1,3 y 6. Se mantie-
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ne el nivel de evidencia establecido para los ECA y RRSS recogidos en las GPC.
En una segunda fase, se ha realizado una busqueda ampliada de estudios origina-
les (principalmente ECA) y para algunas preguntas, se consulté también en www.
clinicaltrials.gov. Se llevé a cabo una busqueda inversa en las referencias de los
articulos identificados e incluidos en las GPC. Cuando fue necesario se contacto
directamente con los autores de los estudios. Adicionalmente, se definieron alertas
automadticas de correo electronico para nuevos estudios incluidos en Medline,
Embase y The Cochrane Library.

Los informes de las biisquedas fueron evaluados por al menos dos miembros del
GEG. Inicialmente, el cribado se efectud por titulo y resumen. En un segundo
cribado, se registraron los estudios descartados y se sefialaron las causas de exclu-
sion. Los estudios finalmente seleccionados fueron evaluados mediante la herra-
mienta de lectura critica de la Agencia de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias
del Pais Vasco — OSTEBA'.

En la pregunta relativa a la eficiencia de la fisioterapia en personas con EP, se
evalua la fisioterapia general, y se realiza una revision no sistemaética de otras téc-
nicas como musica y baile, artes marciales o taichi, entre otras.

Formulacién de recomendaciones basada en la “evaluacion formal” o “juicio razo-
nado” de SIGN. La clasificacion de la evidencia y la graduacién de las recomenda-
ciones se han realizado con el sistema de SIGN. Las recomendaciones controver-
tidas o con ausencia de evidencia se han resuelto por consenso en una reunién del
grupo elaborador.

Los colaboradores expertos han participado en la formulacién de preguntas y
en la revision del primer borrador de la guia. Los revisores externos han parti-
cipado en la revision del segundo borrador. Se ha contactado con las distintas
Sociedades Cientificas implicadas: Asociacion Espafiola de Fisioterapeutas
(AEF), Asociaciéon Espafiola de Logopedia, Foniatria y Audiologia (AELFA),
Asociacion Espaiiola de Neuropsiquiatria (AEN), Asociacion Profesional Es-
pafiola de Terapeutas Ocupacionales (APETO), Federaciéon de Asociaciones
de Enfermeria Comunitaria y Atencién Primaria (FAECAP), Federacion Es-
pafiola de Parkinson (FEP), Fundacion Espafiola de Dietistas-Nutricionistas
(FEDN), Sociedad Espafiola de Farmacéuticos de Atenciéon Primaria (SE-
FAP), Sociedad Espafiola de Medicina Familiar y Comunitaria (SemFYC), So-
ciedad Espafiola de Médicos Generales y de Familia (SEMG), Sociedad Espa-
flola de Médicos de Atencién Primaria (SEMERGEN), Sociedad Espafiola de
Neurologia (SEN), Sociedad Espaiiola de Psiquiatria (SEP), Sociedad Espa-
nola de Psiquiatria Biologica (SEPB), Sociedad Espafiola de Rehabilitacion y
Medicina Fisica (SERMEF), que ademas estan representadas a través de los
miembros del grupo elaborador, de los colaboradores expertos y revisores ex-
ternos.

En www.guiasalud.es estd disponible el material donde se presenta de forma deta-
llada la informacién con el proceso metodolégico de la GPC (estrategias de bus-
quedas para cada pregunta clinica, fichas de lectura critica de los estudios seleccio-
nados, tablas de sintesis de la evidencia y tablas de evaluacion formal).
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— Esta prevista una actualizacién de la guia en plazos de tres a cinco afios como
maximo, o en un plazo de tiempo inferior si aparece nueva evidencia cientifica que
pueda modificar algunas de las recomendaciones ofrecidas en esta guia. Las actua-
lizaciones se realizardn sobre la version electrénica de la guia, disponible en la
URL: http://www.guiasalud.es
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4. Tratamiento farmacologico

4.1. Sintomas motores

4.1.1. Medicamentos antiparkinsonianos

Pregunta a responder:

e ;Tienen mayor eficiencia y seguridad la administracién por vias diferentes a la
oral de los tratamientos antiparkinsonianos empleados para los sintomas motores
(dopaminérgicos y anticolinérgicos)?

La gama de farmacos disponibles para el tratamiento de la enfermedad de Parkinson (EP)
idiopdtica es mas amplio que para cualquier otra enfermedad degenerativa del SNC. El
manejo de pacientes individuales requiere la cuidadosa consideracion de una serie de fac-
tores, incluyendo los signos y sintomas, la edad, la etapa de la enfermedad, el grado de in-
capacidad funcional y el nivel de actividad fisica y situacion laboral. El tratamiento cldsico
de la EP incluye como principales farmacos disponibles para los sintomas motores de la
EP:levodopa; agonistas dopaminérgicos; inhibidores de la MAO B; agentes anticolinérgi-
cos; amantadina e inhibidores de la COMT. En otras GPC sobre EP,como son la elaborada
por el National Collaborating Centre for Chronic Conditions para el National Institute for
Health and Clinical Excellence (NICE) en 2006'¢, o la elaborada por el Scottish Intercolle-
giate Guidelines Network (SIGN) en 2010, se han realizado recomendaciones para el
manejo de los sintomas motores de la EP mediante los tratamientos antiparkinsonianos
clasicos. No es el objetivo de esta pregunta volver a revisar o actualizar esas recomenda-
ciones. Cuando la enfermedad estd avanzada, aparecen complicaciones asociadas con el
tratamiento con levodopa a largo plazo y la gestion de los problemas concomitantes inclu-
ye el manejo de la somnolencia diurna excesiva, alucinaciones y psicosis (como se vera en
otras preguntas). Para abordar el manejo farmacolégico de pacientes con EP con diversas
complicaciones y comorbilidades se propone la utilizacion de nuevas formas farmacéuti-
cas, para las que se debe establecer no sélo la eficacia, efectividad y seguridad, sino ademas
los aspectos econdémicos evaluando su eficiencia.

En el contexto de esta GPC, las nuevas formas farmacéuticas se refieren especifica-
mente a aquellas formuladas para vias de administracion diferentes a la via oral, en con-
creto: via enteral para el gel de levodopa/carbidopa, via subcutdnea (sc) para apomorfina
y via transdérmica para rotigotina. Considerando que existen nuevas formas farmacéuticas
cuya novedad consiste inicamente en la modificacion de la farmacocinética (comprimidos
de liberacion controlada o comprimidos bucodispersables, entre otras) o en la incorpora-
cién de varios principios activos en un mismo comprimido (levodopa/carbidopa y entaca-
pona, por ejemplo), se considera necesario contrastar los tratamientos clasicos con las for-
mas farmacéuticas administradas por vias diferentes (enteral, sc y transdérmica) a la via
oral (v.0.).
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Se han localizado dos revisiones sistematicas (RRSS) de ensayos controlados alea-
torizados (ECA) y otra RS de evaluaciones econdmicas de tecnologias sanitarias (EETS)
que revisan la evidencia disponible sobre la eficiencia y seguridad de las nuevas formas
farmacéuticas comparadas con los tratamientos cldsicos de la EP. Se encuentra también
un ECA que compara la administracién intrayeyunal de un gel de levodopa/carbidopa
con el mismo fadrmaco por via oral. Una de las RS de ECA y la RS de EETS recogen la
evidencia cientifica actualmente disponible que compara la administracion intestinal de
levodopa/carbidopa con los tratamientos clasicos. La otra RS de ECA de calidad media
evalua el tratamiento de la EP con rotigotina en parche transdérmico. No se han encon-
trado estudios que comparen la eficiencia y seguridad de la administracion subcutanea
de apomorfina frente a los tratamientos cldsicos de los sintomas motores de la EP. Ade-
mas se encuentra la GPC sobre la EP del NICE de 2006, donde se recoge como pregun-
ta “;Cudl es la efectividad de apomorfina frente al tratamiento oral estdndar en la EP
avanzada?”.

Clarke et al. 2009" realizan una revision sistemdtica con el objetivo de RS
evaluar la eficacia clinica y coste eficacia de las opciones de tratamiento 1-
actualmente disponibles para pacientes con EP y fluctuaciones motoras
en los que las combinaciones disponibles de medicamentos orales no han
conseguido resultados satisfactorios o ya no son efectivas. Se trata de una
revision sistemadtica de calidad baja. Sélo se recogen los resultados que
ofrecen en la revision sistemadtica en relacion con tres ECA de calidad
alta para el gel intestinal de levodopa/carbidopa (LCIG, por sus siglas en
inglés). En un ECA se estudia la infusién duodenal de levodopa/carbido-
pa comparada con la terapia oral convencional. La infusién de levodopa
produce un aumento del 11% dia en estado “on” (p=0,03), y una reduc-
cién del 32% tiempo inmévil en estado “off” (p=0,03). Otro ECA, mues-
tra que LCIG produce un aumento del 19% dia en estado “on” (p<0,01)
en comparacion con la administracion v.o. de levodopa/carbidopa de li-
beracion controlada. El tercer ECA con 24 participantes, compara LCIG
con la terapia convencional oral (levodopa oral, otros antiparkinsonianos,
y en 8 pacientes apomorfina sc e infusién). En este caso no muestran re-
sultados de cambio en escala Unified Parkinson’s Disease Rating Scale
(UPDRS). La revisioén concluye que no se puede establecer cual de las
modalidades de tratamiento comparadas es més eficaz, mejor tolerada o
coste-efectiva.
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Olanow et al. 2014* realizan el primer ECA de LCIG doble ciego,con doble
simulacién (administrando LCIG y placebo oral en el grupo de interven-
cion, y levodopa/carbidopa de liberacion inmediata por v.o. y placebo por
via intestinal en el grupo control), y doble titulacién de dosis (durante las 4
primeras semanas), que demuestra los beneficios de la administracién con-
tinua del antiparkinsoniano a través de un tubo intrayeyunal percutdneo.
Las fluctuaciones motoras en pacientes con EP avanzada, especialmente en
cuanto a la reduccién del nimero medio de horas en estado off, mejoran
notablemente, con una diferencia de horas entre los dos grupos, de cambio
desde la situacion basal a la visita final de -1,91 horas (IC95% -3,05 a -0,76
h; p=0,0015). LCIG es una opcién terapéutica para los pacientes con EP
avanzada que tienen episodios off y que no pueden ser satisfactoriamente
controlados con la terapia médica estandar. La duracion del estudio son 12
semanas, que resultan insuficientes para evaluar la seguridad, por lo que
en la préctica clinica, los beneficios sintométicos de este tratamiento deben
sopesarse cuidadosamente frente a su perfil de efectos adversos. Conviene
destacar que los problemas en el grupo control vienen por la administra-
cion de placebo via intrayeyunal.

Fox et al. 2011%! tienen como objetivo de la revisién actualizar una revision
anterior sobre eficacia y seguridad del tratamiento de sintomas motores
de EP publicada entre 2002 y 2005. En esta actualizacion, que llega hasta
diciembre 2010, encuentran nuevos estudios sobre rotigotina; pero tnica-
mente un ECA (de 561 pacientes con EP temprana) tiene comparador acti-
vo (ropinirol). Al comparar rotigotina 8 mg/d, por via transdérmica durante
33 semanas, con ropinirol 24 mg/d v.o. durante 24 semanas no encuentran
que las diferencias entre rotigotina y ropinirol muestren no inferioridad en
la disminucién en las subescalas combinadas UPDRS-II y III (miden activi-
dades de la vida diaria y respuesta motora, respectivamente). Se retiran un
numero similar de pacientes en ambos grupos (rotigotina 17% y ropinirol
13%). Los autores de la revisiéon concluyen que no se puede establecer la
equivalencia o superioridad en la eficacia o seguridad de rotigotina frente
al ropinirol.

Reese et al. 2012* revisan los estudios de evaluacién econdémica para pa-
cientes en estadios avanzados de EP. Tanto las evaluaciones econdmicas
incluidas como la propia revision sistemdtica tienen una calidad de la evi-
dencia media. Las evaluaciones econdmicas incluidas en la revision reali-
zan diferentes analisis coste-eficacia y coste-utilidad (ACE y ACU respecti-
vamente), para comparar LCIG frente a terapia convencional (TC; pueden
ser antiparkinsonianos por v.o. o apomorfina en inyeccién sc o con bomba
de infusion). En ambos casos el punto de vista es el del Sistema Nacional
de Salud (britdnico o sueco, respectivamente) y las tasas de descuentos de
costes y beneficios son del 3,5% y 3% respectivamente.
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La primera evaluacién econémica tiene los siguientes resultados: LCIG RS
1,88 afios de vida ajustados por calidad (AVAC),201.192 £, TC 0,78 AVAC,
161.548 £. En el andlisis de razén coste-eficacia incremental (RCEI): 36.024
£/AVAC, y al realizar el andlisis de sensibilidad varia desde 32.127 hasta
66.421 £/AVAC.

La segunda evaluacién econdmica: LCIG 1,48 AVAC, 562.000 SEK; TC
1,42 AVAC, 172.000 SEK. RCEI: 6,1 millones SEK/AVAC y en el anélisis
de sensibilidad, 500.000 SEK/AVAC en el 100% de los casos. SEK: coronas
suecas (en el momento de la revision definen 1 € = 9,17 SEK).

Eval. Econ.

La revision concluye que en una evaluacion econdémica se valora que LCIG
es un medicamento huérfano y que por tanto debe considerarse coste-efec-
tivo en el contexto de Reino Unido, mientras que en la otra evaluaciéon
econdmica, los resultados del ACU estdn por encima de los valores limite
de coste-efectividad y de disposicion a pagar (DAP).

Finalmente, en la GPC de NICE 2006'¢ se indica que se encontraron tres GPC ECA
ECAs que evalian la efectividad de las inyecciones subcutaneas de apo- 1+

morfina comparadas con placebo. No se encontraron ensayos de apomor- GPC Series
fina comparada con el tratamiento estdndar oral, y no se encontraron en-
sayos controlados sobre infusion continua de apomorfina subcutdnea. Con
respecto a las inyecciones de apomorfina sc intermitentes se destaca en re-
lacién al analisis de correlacion que la dosis de levodopa (la dosis tinica que
produce el efecto a la que se emparejan las respuestas de apomorfina) no es
predictiva de la dosis de apomorfina requerida. Ademds la dosis total dia-
ria de levodopa tampoco es predictiva de la dosis de apomorfina (p=0,32)
y la respuesta en los pacientes hospitalizados se correlacioné y predice la
eficacia en pacientes externos (p<0,001). En relacién con las impresiones
globales clinicas, se destaca que el 86% de las personas que completaron las
8 semanas de seguimiento con apomorfina (fase de mantenimiento) indica-
ron una mejora “mayor” o “mucho mayor” en la dltima visita y que ninguna
persona indica haber empeorado durante el seguimiento.

de casos 3

En relacion a las tasas de pérdidas, las razones de retirada incluyen: inca-
pacidad de demostrar una respuesta significativa a la prueba de levodopa,
eventos adversos (nduseas y vomitos, hipotension, exantema), falta de mo-
tivacion. Y con respecto a los eventos adversos, los eventos comunes inclu-
yen: molestias en el lugar de inyeccidén, somnolencia, bostezos, discinesias,
nduseas o vomitos, corea, sudores y calores, mareos, dolor de cabeza y rini-
tis. Otros eventos incluyen: ndusea, discinesia, temblor de corta duracién en
las piernas, empeoramiento del temblor de corta duracion, acaloramiento y
sudores o menor nivel de la funcién motora al final del efecto clinico com-
parado con el nivel basico antes de la prueba. No hay cambios significativos
en otras medidas de seguridad (pruebas sanguineas, electrocardiografia y
examen fisico).
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Con respecto a las inyecciones de apomorfina sc continua, no se encuentran
ECA. Se encuentran nueve estudios retrospectivos y uno prospectivo que
investigan los beneficios del tratamiento crénico con apomorfina compara-
dos con evaluaciones del pre-tratamiento.

En relacion a las escalas de valoracion global clinica, en el momento de
realizar la clasificacion de pacientes, ninglin paciente describe un empeora-
miento global; tres no sienten cambios; seis experimentan una ligera mejo-
ra;y 16 tienen una mejora importante. Segun la clasificacion realizada por
el médico: ningin paciente empeora; dos personas no tienen cambios (las
mismas que asi se describieron); siete tienen ligeras mejoras; y 16 mejoran
claramente. En relacién a la dosis de medicamento, dosis mayores de apo-
morfina producen una duraciéon mayor del efecto de los antiparkinsonianos
(p<0,001). Dos estudios buscan el efecto anti-discinético de la monoterapia,
lo que significa que estas personas no recibieron tratamiento antiparkin-
soniano durante el tiempo en que la bomba de apomorfina se inicia por la
mafiana hasta cuando se apaga por la noche. Hay una superposicién en la
poblacién de pacientes incluidos en estos estudios.

En relacion a las complicaciones motoras, hay una reduccion maxima media
de la discinesia por paciente del 64% (p<0,005). Por otra parte, en relacion
al manejo del tratamiento, el 25% de la personas gestionan su tratamiento
independientemente, 50% lo manejan con la ayuda familiar, y un 25% re-
quieren el soporte de enfermeria. La tasa de éxito es mayor (81%, p<0,05)
entre las personas que manejan el sistema de bomba independientemente o
con la ayuda de la familia que para aquellos que requieren la ayuda externa
(p.e. de la enfermera). En relacion a los problemas neuropsiquiatricos, hay
una mejora del 40% (especialmente en personas con sintomas de tipo de-
presivo) (p<0,05), y con respecto a los eventos adversos, la mayoria de las
personas desarrollan nédulos subcutdaneos. Otros efectos fueron rinorrea,
nausea e hipo, diarrea recurrente, confusion y labilidad emocional, euforia,
disartria, empeoramiento de la discinesia, hipotension ortostética, psico-
sis, alucinaciones, ilusiones intermitentes, confusiéon, somnolencia, vértigo,
eosinofilia, aumento del apetito, aumento de la libido, delusiones visuales,
agitacion diurna, anemia hemolitica inmune, edema en las piernas modera-
do autolimitado, y prueba de Coombs positiva sin cambios hematoldgicos
asociados.

En relacién a las tasas de pérdidas, las personas se retiran debido a efec-
tos secundarios (efectos psiquidtricos, efectos terapéuticos insuficientes o
efectos adversos). Con respecto a los efectos de la dosis tnica de levodopa
y apomorfina frente a la infusién de apomorfina continua de apomorfina
antes y después en las discinesias: levodopa redujo las discinesias después
de la infusién de apomorfina continua al menos un 40% (escalas AIMS y
Goetz; en ambas p<0,01); apomorfina redujo las discinesias después de la
infusién de apomorfina continua al menos un 36% (escalas AIMS y Goetz;
en ambas p<0,01).
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Las recomendaciones que finalmente elaboran en la GPC NICE 2006 con respecto a apo-
morfina son: las inyecciones de apomorfina intermitentes pueden ser utilizadas para redu-
cir el tiempo en off en las personas con EP con complicaciones motoras graves. Las infu-
siones subcutdneas continuas de apomorfina pueden ser usadas para reducir el tiempo en
off y la discinesia en personas con EP y complicaciones motoras graves. Su inicio debe es-
tar restringido a unidades expertas con facilidades para la supervision adecuada.

La ficha técnica de Levodopa/Carbidopa para perfusion intestinal en gel (LCIG)?
establece claramente como indicacion terapéutica autorizada el “tratamiento de la enfer-
medad de Parkinson en estado avanzado con fluctuaciones motoras graves e hiper/discine-
sia cuando las combinaciones de medicamentos disponibles para el Parkinson no han pro-
porcionado resultados satisfactorios. Se necesita una prueba positiva de la respuesta clini-
ca a Duodopa administrada mediante una sonda nasoduodenal transitoria antes de im-
plantar una sonda permanente”.

Si bien en la ficha técnica del parche transdérmico de rotigotina de 1 y 3 mg/24 h se re-
coge que “Neupro estd indicado para el tratamiento sintomatico del Sindrome de Piernas
Inquietas idiopético de moderado a grave en adultos”, para el resto de presentaciones (2, 4,
6 y 8 mg/24 h) estd indicado para el tratamiento de los signos y sintomas de la etapa inicial
de la enfermedad de Parkinson idiopatica como monoterapia (es decir sin L-dopa) o en
combinacién con levodopa, es decir, a lo largo de la enfermedad, durante los estadios finales,
cuando se reduce el efecto de la levodopa o se vuelve incoherente y se producen fluctuacio-
nes de su efecto terapéutico (fin de dosis o fluctuaciones “on-off’). En cualquier caso, para
todas las presentaciones se indica en el apartado de propiedades farmacodindmicas que “la
rotigotina es un agonista dopaminérgico no ergolinico utilizado para el tratamiento de los
signos y sintomas de la enfermedad de Parkinson y Sindrome de Piernas Inquietas”.

Finalmente, en el caso de apomorfina® en la ficha técnica se establece como indica-
cién terapéutica el tratamiento de las fluctuaciones motoras (fenémenos “on-off”’) en pa-
cientes con la EP que no estén suficientemente controlados mediante la medicacién anti-
parkinsoniana oral. Destaca también que es esencial que el paciente esté en tratamiento
con domperidona, habitualmente con una dosis de 20 mg tres veces al dia, al menos dos
dias antes de iniciar el tratamiento. Ademas el tratamiento con apomorfina debe iniciarse
en el entorno controlado de un centro clinico especializado y el paciente debe ser supervi-
sado por un especialista con experiencia en el tratamiento de la EP (p.e. un neurélogo).

Los estudios de evaluacion econémica presentados en Reese et al. 2012 tienen la pers-
pectiva del Sistema Nacional de Salud (SNS) de los paises de cada estudio (Reino Unido y
Suecia), razén por la cual se pueden inferir las conclusiones de la revisién en nuestro SNS.

Los estudios muestran resultados heterogéneos, con escalas de medida diversas, y que
no permiten establecer conclusiones robustas y comparables.

Para los estudios de coste efectividad hay inconsistencia. Se realiza una matizacién
importante en una de las evaluaciones econdmicas sobre el coste-efectividad de LCIG: en
el contexto de un medicamento huérfano (ver glosario). En este caso, y en el contexto de
Reino Unido, se considera coste-efectivo. La segunda evaluacién econdmica, sin embargo
destaca que los resultados del ACU estdn por encima de los valores limite de coste-efecti-
vidad y de DAP.
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La utilizacién de LCIG viene delimitada por su indicacion terapéutica. Es un medica-
mento de uso hospitalario, que requiere personal especialista en el proceso de seleccion,
prescripcion, validacién, dispensacion, administracion y seguimiento. Para la administra-
cién s6lo debe utilizarse como producto sanitario la bomba CADD Legacy® de Duodopa
(CE0473). Todo ello, junto con la necesidad de realizar una intervencién quirtrgica para
administrar el medicamento, con los riesgos asociados que supone, modula el grado de
recomendacion cuando se extrapola la evidencia desde los estudios de Olanow et al. 2014%
y Clarke et al. 2009". Contactada la Federacion Espafiola de Parkinson, para consultar la
percepcion de los pacientes tributarios de este tratamiento, indican que supone un cambio
importante con un efecto muy positivo en la calidad de vida, si bien hay pacientes en los
que el tratamiento no funciona como esperaban, probablemente debido a la divergencia
con las expectativas generadas.

Se destaca que en el estudio que compara rotigotina frente a ropinirol, la dosis y du-
racion de las alternativas no son comparables. En el caso de ropinirol se llega a utilizar la
dosis maxima de 24 mg/d durante 24 semanas y para rotigotina se emplean 8 mg/d como
dosis mdxima durante 33 semanas.

Resumen de la evidencia

El gel intestinal de levodopa/carbidopa (LCIG, por sus siglas en inglés)
1- produce un aumento del tiempo del dia en estado “on” y una reduccion
del tiempo inmovil en estado “off”".

La administracion de LCIG produce una reducciéon del nimero medio
de horas en off (-1,91 h; IC95% -3,05 a -0,76 h; p=0,0015), entre la situa-

1++ . Ny .. .
cion basal y la visita a las 12 semanas, al comparar con la administracion
de los mismos principios activos por via oral®.

Eval. Econ LCIG como medicamento huérfano puede considerarse coste-efectivo

en el contexto de Reino Unido?.

Los resultados del andlisis de coste-utilidad (ACU) de LCIG estan por
Eval. Econ. | encima de los valores limite de coste-efectividad y de disposicion a pagar
(DAP)*=.

No se puede establecer la equivalencia o superioridad entre rotigotina 8§
1+ mg/d en parches transdérmicos y ropinirol 24 mg/d por via oral en cuanto
a eficacia y seguridad?®'.

La dosis tnica de levodopa no es predictiva de la dosis de apomorfina
requerida. La dosis total diaria de levodopa tampoco es predictiva de la

GPC . . -
14 dosis de apomorfina (p=0,32). La respuesta en los pacientes hospitaliza-
dos a apomorfina subcutdnea intermitente predice su eficacia en pacien-
tes externos (p<0,001)'.
GPC Se logra una mejora “mayor” o “mucho mayor” en el 86% de las per-
14 sonas con apomorfina a las 8 semanas. Ninguna persona indica haber

empeorado durante el seguimiento®.
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GPC
1+

Las razones de retirada de apomorfina subcutdnea intermitente inclu-
yen: incapacidad de demostrar una respuesta significativa a la prueba de
levodopa, eventos adversos (nduseas y vomitos, hipotension, exantema),
y falta de motivacion's.

GPC
1+

Los eventos adversos més comunes de la administracién de apomorfina sub-
cutdnea intermitente incluyen molestias en el lugar de inyeccion, somnolen-
cia, bostezos, discinesias, nduseas o vomitos, corea, sudores y calores, mareos,
dolor de cabeza y rinitis. Otros eventos adversos son: temblor de corta du-
racion en las piernas, empeoramiento del temblor de corta duracién, menor
nivel de la funcidon motora al final del efecto clinico comparado con el nivel
basico antes de la prueba. No hay cambios significativos en otras medidas de
seguridad (pruebas sanguineas, electrocardiografia y examen fisico)!°.

GPC

La categorizacion en las descripciones del empeoramiento global con
apomorfina subcutdnea continua realizada por el paciente o por el mé-
dico resultan muy similares: ninglin paciente empeora;2 6 3 personas no
tienen cambios; 7 6 6 tienen ligeras mejoras; y 16 mejoran claramente®.

GPC

Dosis mayores de apomorfina subcutdnea continua intermitente produ-
cen una duracién mayor del efecto de los antiparkinsonianos (p<0,001).

GPC

Hay una reduccién maxima media de la discinesia por paciente del 64%
con apomorfina subcutanea continua (p<0,005)'.

GPC

25% de la personas gestionan su tratamiento independientemente, 50%
lo manejan con la ayuda familiar, y un 25% requieren el soporte de en-
fermeria. La tasa de éxito es mayor (81%, p<0,05) entre las personas
que manejan el sistema de bomba independientemente de apomorfina
subcutdnea continua o con la ayuda de la familia que para aquellos que
requieren la ayuda externa (p.e. de la enfermera)'e.

GPC

Hay una mejora del 40% con apomorfina subcutdanea continua (especial-
mente en personas con sintomas de tipo depresivo) (p<0,05)'.

GPC

La mayoria de las personas desarrollan nédulos subcutdneos con apomor-
fina subcutdnea continua. Otros efectos fueron: rinorrea, nausea e hipo,
diarrea recurrente, confusion y labilidad emocional, euforia, disartria, em-
peoramiento de la discinesia, hipotension ortostatica, psicosis, alucinaciones,
ilusiones intermitentes, confusion, somnolencia, vértigo, eosinofilia, aumen-
to del apetito, aumento de la libido, delusiones visuales, agitacién diurna,
anemia hemolitica inmune, edema en las piernas moderado autolimitado, y
prueba de Coombs positiva sin cambios hematoldgicos asociados!.

GPC

Las personas se retiran debido a efectos secundarios por la administra-
cién de apomorfina subcutdnea continua (efectos psiquidtricos, efectos
terapéuticos insuficientes o efectos adversos)'.

GPC

Levodopa redujo las discinesias después de la infusiéon de apomorfina
continua al menos un 40% (escalas AIMS y Goetz; en ambas p<0,01).
Apomorfina redujo las discinesias después de la infusién de apomorfina
continua al menos un 36% (escalas AIMS y Goetz; en ambas p<0,01)°.
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Recomendaciones

Se recomienda la utilizacién del gel intestinal de levodopa/carbidopa (LCIG, por
sus siglas en inglés) inicamente para el tratamiento de la enfermedad de Parkin-
son (EP) en estado avanzado con fluctuaciones motoras graves e hiper/discinesia
B | cuando las combinaciones de medicamentos disponibles para el Parkinson no han
proporcionado resultados satisfactorios. Esta alternativa puede ser coste-efectiva
con las condiciones establecidas en el marco de utilizaciéon de medicamentos huér-
fanos.

Se recomienda valorar el tratamiento antiparkinsoniano con rotigotina transdér-
B | mica en pacientes con EP inicial o temprana, a las dosis indicadas en ficha técnica,
cuando otras alternativas no se muestran efectivas.

Las inyecciones de apomorfina intermitentes pueden ser utilizadas para reducir
las fluctuaciones motoras (fenémenos “on-off”’) en pacientes con EP en los que

la sintomatologia no esta lo suficientemente controlada mediante la medicacion

antiparkinsoniana oral.

Las infusiones subcutdneas continuas de apomorfina pueden ser usadas para re-
D ducir el tiempo en offy la discinesia en personas con EP y complicaciones motoras

graves. Su inicio debe estar restringido a unidades expertas con facilidades para la
supervision adecuada.

4.1.2. Manejo de problemas relacionados con medicamentos
antiparkinsonianos

4.1.2.1. Psicosis inducida por farmacos

Pregunta a responder:

¢ ;Resulta mas eficiente y seguro afiadir un antipsicotico atipico (por ejemplo: quetia-
pina) a la medicacion antiparkinsoniana o reducir/retirar estos antiparkinsonianos
(anticolinérgicos, selegilina, amantadina) para el manejo de la psicosis inducida por
farmacos asociados a esta enfermedad?

La psicosis es uno de los principales aspectos neuropsiquidtricos de la EP y estd asociado
a un grado importante de discapacidad. La psicosis abarca un amplio rango de sintomas
que incluyen alucinaciones, delirios y creencias paranoides. En el caso de la EP las alucina-
ciones visuales son las manifestaciones mas prevalentes (aunque también pueden produ-
cirse alucinaciones auditivas). Los delirios pueden incluir temas de persecucion, infideli-
dad y celos, pero éstos son mucho menos comunes.

Resulta esencial por tanto explicar la naturaleza de estos sintomas a las personas con
EP, a sus familiares y cuidadores, y valorar cudl puede ser la alternativa mds eficiente y
segura para el manejo de la psicosis asociada a los medicamentos antiparkinsonianos.
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No se encuentran RRSS, ECA o GPC que estudien esta pregunta. La literatura cien-
tifica se centra en la utilizacién de antipsiciticos atipicos comparados con placebo o no
intervencion, y no evalian la efectividad comparada de estos tratamientos con respecto a
reducir/retirar los medicamentos antiparkinsonianos que faciliten el desarrollo de la psico-

sis inducida por farmacos (principalmente los agonistas dopaminérgicos)>*?’.

En este sentido, las GPC sobre EP de NICE!'¢ y SIGN se refieren a la utilizacion de
antipsicdticos atipicos en el manejo del paciente con EP con psicosis inducida por farma-
cos, ya que no se encuentran estudios que aborden directamente esta pregunta.

Enla GPC SIGN 2010Y, se identificaron dos RRSS relacionadas con el tra-
tamiento de la psicosis y la reduccion del riesgo de psicosis y alucinaciones
inducidas por la medicacién en pacientes con EP. La primera RS de la GPC
incluye siete ECA con un total de 419 pacientes. Los ensayos comparan
los antipsicoticos clozapina, quetiapina u olanzapina frente a placebo. Un
ensayo compara clozapina frente a quetiapina. Unicamente los pacientes
que reciben clozapina mejoran significativamente més que los del grupo
placebo en la escala de cambio Clinical Global Impression (CGI) (diferen-
cia de medias ponderada, DMP, -1,1; IC95% -1,24 a -0,97; p < 0,0001). En
la comparacién uno a uno no se detectd diferencia significativa entre los
pacientes que reciben clozapina o quetiapina (DMP -0,20; IC95% -0,57 a
0,1). La otra RS tiene conclusiones similares.

Un ECA no incluido en las RRSS anteriores compara la eficacia de que-
tiapina frente a clozapina en el tratamiento de la psicosis en 27 pacientes
con EP. Ambos farmacos son efectivos en el tratamiento de los sintomas
psicoticos al medirlos con la escala de valoracion CGI aunque clozapina
produce una mayor mejora en las mediciones especificas relacionadas con
la frecuencia de las alucinaciones y delusiones.

Se ha asociado clozapina con agranulocitosis por lo que es necesaria la mo-
nitorizacion regular del recuento total de glébulos blancos y el recuento
absoluto de neutrofilos para aquellos pacientes que son tratados con este
medicamento.

En resumen, olanzapina no es ttil para mejorar la psicosis en EP y empeora
los sintomas motores. Clozapina es efectiva en el tratamiento de psicosis y tam-
bién, en algunos casos, mejora la funciéon motora. Quetiapina produce alguna
mejora en los sintomas psicéticos sin beneficio sobre clozapina. Quetiapina no
estd autorizada para el tratamiento de los pacientes con psicosis en EP, mientras
que clozapina si tiene autorizada esta indicacion. Cuando los pacientes no estén
trastornados por las alucinaciones la decision clinica puede ser no tratar los sin-
tomas o racionalizar la terapia dopaminérgica, ya que la medicacion antipsicotica
puede empeorar los sintomas motores'”.

GPC
RS de
ECAs
1++

GPC

ECA 1-
GPC
Opinién de
expertos 4
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En la GPC NICE 2006'¢ se indica que se encontraron cinco ECAs que eva- GPC
ldan la efectividad de las terapias con antipsicéticos atipicos frente a pla- RS de
cebo o comparador activo en el tratamiento de psicosis. Se encontraron ECAs
tres ECAs que comparan dos medicamentos antipsiciticos atipicos, y éstos 1+
fueron excluidos por comparacion entre clases de medicamentos.

Con respecto a los resultados psiquidtricos:

Los ECAs que comparan la efectividad de clozapina frente a placebo mues-
tran resultados favorables a clozapina en varias escalas de forma estadisti-
camente significativa.

Los ECAs que evaluian la efectividad de olanzapina frente a placebo y que-
tiapina frente a placebo no encuentran diferencias estadisticamente signifi-
cativas entre los grupos en una bateria de pruebas y escalas.

Con respecto a los efectos adversos:

¢ Se notifica un significativo aumento de los siguientes eventos en pacien-
tes en tratamiento con clozapina: aumento de la frecuencia cardiaca me-
dia en reposo y del peso corporal de forma estadisticamente significativa
y aumento de la somnolencia (53% frente a 18%) y empeoramiento del
parkinsonismo (21,8% frente a 4% ). Las pérdidas son debidas a fallos en
el tratamiento o efectos adversos.

e Se notifica un significativo aumento de los siguientes eventos en
pacientes en tratamiento con olanzapina: sindrome extrapiramidal,
alucinaciones y aumento de la salivacion. Las pérdidas son principal-
mente debidas a los efectos adversos.

¢ No hay diferencias significativas en los eventos adversos en el estudio
de quetiapina frente a placebo. No hay diferencias significativas en
las tasas de pérdidas.

Se mencionan ademds resultados con respecto a resultados motores:

¢ C(lozapina presenta resultados beneficiosos en la subescala de tem-
blor de UPDRS.

¢ Olanzapina empeora los resultados en las escalas y subescalas de UP-
DRS.

e No se encuentran diferencias entre quetiapina y placebo en escalas
de UPDRS.

Las afirmaciones sobre las autorizaciones realizadas en las GPC mencionadas también son
vdlidas en Espaiia: s6lo clozapina tiene indicacion autorizada por la Agencia Espafola de
Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS) en los trastornos psicéticos que aparecen
en el curso de la EP. Para quetiapina, que en ficha técnica no tiene esta indicacion autori-
zada explicitamente, se puede contemplar su uso en situaciones especiales (en cumpli-
miento del Real Decreto 1015/2009 por el que se regula la disponibilidad de medicamen-
tos en situaciones especiales)®. En este marco, y por lo que refieren los clinicos, se esta
utilizando aripiprazol por su perfil agonista parcial de receptores D, con predominio de
accion frente a situaciones de apatia-abulia e inactividad.
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No se encuentran estudios relacionados con reducir/retirar medicacién antiparkinso-
niana para disminuir la psicosis inducida por los fairmacos empleados en la EP.

Las dos GPC llegan a conclusiones similares con respecto a la utilizacién de antipsi-
coticos atipicos partiendo desde RRSS y ECAs diferentes.

Debido a los problemas relacionados con la utilizacién de clozapina (principalmente
agranulocitosis y también miocarditis) se debe disponer de los recursos analiticos necesarios
para realizar la monitorizacion semanal durante las primeras 18 semanas de tratamiento y al
menos una vez cada 4 semanas durante todo el tiempo que continue el tratamiento. Estos
controles analiticos deben continuar durante las 4 semanas tras la interrupcién completa del
mismo. Los medicamentos que contienen clozapina estdn indicados en “trastornos psicoticos
que aparecen en el curso de la enfermedad de Parkinson, en los cuales haya fallado el trata-
miento estdndar” y su uso se limita a pacientes que deben presentar inicialmente valores
normales de leucocitos (recuento leucocitario > 3500/mm? (3,5x10°/1), y recuento absoluto de
neutrdfilos, > 2000/mm? (2,0x10°/1)). Para mas informacién ver ficha técnica®.

Quetiapina: explicitamente en ficha técnica no se indica el uso de quetiapina como
tratamiento de la psicosis inducida por agonistas dopaminérgicos usados en pacientes con
EP. Conviene destacar sin embargo, que los especialistas en esta materia subrayan que
actualmente quetiapina es el fArmaco mas usado en la practica clinica para esta indicacion,
planteando el uso a dosis mayores.

En las fichas técnicas de los medicamentos que contienen olanzapina indican que no
se recomienda el uso de olanzapina para el tratamiento de la psicosis inducida por agonis-
tas dopaminérgicos usados en pacientes con EP. En los ensayos clinicos, se ha notificado un
empeoramiento de la sintomatologia parkinsoniana y alucinaciones, muy frecuentemente
y con mayor frecuencia que con placebo y olanzapina no fue mas efectiva que placebo en
el tratamiento de los sintomas psicoticos.

En las fichas técnicas de medicamentos antipsicOticos tipicos establecen, entre sus
contraindicaciones, advertencias y precauciones especiales de empleo, la EP, ya que puede
reducir el efecto antiparkinsoniano de levodopa, exacerbando los sintomas de esta enfer-
medad®.

En estos ensayos clinicos, se requirio la previa estabilizacion de los pacientes con la
menor dosis efectiva de antiparkinsoniano (agonista dopaminérgico) y continuar con la
misma dosis y medicamento antiparkinsoniano a lo largo del estudio. Se comenz6 con una
dosis de olanzapina de 2,5 mg/dia y se valor6 el aumento hasta un maximo de 15 mg/dia a
juicio del investigador. Ver ficha técnica®.

Resumen de la evidencia

Unicamente los pacientes que reciben clozapina mejoran
GPC . . b .
Lot significativamente més que los del grupo placebo en la escala de cambio
CGI (DMP -1,1;1C95% -1,24 a -0,97; p < 0,0001)"".
GPC En la comparacion uno a uno no se detecta diferencia significativa entre
los pacientes que reciben clozapina o quetiapina (DMP -0,20; 1C95%
I+ -0,57 a 0,1)17
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GPC

Clozapina produce una mayor mejora que quetiapina en las mediciones

especificas relacionadas con la frecuencia de las alucinaciones y delusio-
17

nes'’.

GPC

Se ha asociado clozapina con agranulocitosis por lo que es necesaria la
monitorizacion regular del recuento total de glébulos blancos y el re-
cuento absoluto de neutréfilos (RAN) para aquellos pacientes que son
tratados con este medicamento'’.

GPC
1+

La efectividad en el tratamiento de sintomas psiquidtricos de clozapina
frente a placebo es favorable a clozapina de forma estadisticamente sig-
nificativa. No encuentran diferencias estadisticamente significativas en
el tratamiento de sintomas psiquidtricos entre los grupos que evalian la
efectividad de olanzapina frente a placebo y quetiapina frente a placebo'®.

GPC
1+

En el tratamiento de pacientes con clozapina se produce un aumento
significativo de la notificacién de los siguientes efectos adversos: aumen-
to de la frecuencia cardiaca media en reposo y del peso corporal de for-
ma estadisticamente significativa y aumento de la somnolencia (53%
frente a 18%) y empeoramiento del parkinsonismo (21,8% frente a 4%).
Las pérdidas son debidas a fallos en el tratamiento o efectos adversos.
Con olanzapina aumenta la notificacion de los siguientes efectos adver-
sos: sindrome extrapiramidal, alucinaciones y aumento de la salivacion.
Las pérdidas son principalmente debidas a los efectos adversos.

No hay diferencias significativas en los eventos adversos en el estudio de
quetiapina frente a placebo. No hay diferencias significativas en las tasas
de pérdidas'®.

GPC
1+

Clozapina presenta resultados beneficiosos en la subescala de temblor
de UPDRS. Olanzapina empeora los resultados motores en las escalas y
subescalas de UPDRS. No se encuentran diferencias entre quetiapina y
placebo en escalas de UPDRS!.

GPC

Se consigue una mejora de los sintomas psiquidtricos en pacientes con
EP mediante la evaluacién médica general, con valoracién de las dife-
rentes causas de psicosis y condiciones precipitantes'’.

GPC

Se consiguen mejores resultados en salud si, en el manejo de los sin-
tomas psicéticos en pacientes con EP, se valora el impacto que tengan
estos sintomas psicoticos en su calidad de vida, ya que puede no ser
necesario tratar estos sintomas. Ademas, valorar la necesidad de retirar
gradualmente los tratamientos causantes (especialmente tratamientos
antiparkinsonianos), o la necesidad de tratar activamente las condicio-
nes precipitantes con medicamentos que no aumenten los problemas
motores en pacientes con EP puede mejorar los resultados en salud!®.

GPC

El uso de antipsicéticos tipicos (fenotiazinas y butirofenonas) en pacien-
tes con EP puede exacerbar los sintomas y empeorar esta enfermedad*®.
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Recomendaciones

Todas las personas con EP y psicosis deben recibir una evaluacién médica general,
excluyendo otras causas tratables de psicosis.

Antes de considerar el uso de medicacion antipsicética, se recomienda realizar el
tratamiento para cualquier condicion precipitante.

Se debe tener en cuenta la retirada gradual de la medicacién antiparkinsoniana
que puede desencadenar la psicosis en personas con EP.

Puede no ser necesario tratar activamente los sintomas psicoticos moderados en
personas con EP si son bien tolerados por el paciente y el cuidador.

No deben usarse los antipsicéticos tipicos (como fenotiazinas y butirofenonas) en
personas con EP porque pueden exacerbar las caracteristicas motoras de la EP.

Se pueden considerar los antipsicOticos atipicos para el tratamiento de los sinto-
mas psicoticos en personas con EP, aunque la base de evidencia para su eficacia y
seguridad es limitada.

En pacientes que desarrollan trastornos psicéticos en el curso de la EP, en los
casos en los que haya fallado el tratamiento estandar, estd indicado el uso de clo-
zapina a la dosis minima eficaz.

Cuando se realiza el tratamiento con clozapina, se recomienda realizar la moni-
torizacion semanal durante las primeras 18 semanas de tratamiento seguidas de
monitorizaciéon durante todo el tiempo que contintde el tratamiento (al menos
una vez cada 4 semanas). Estos controles analiticos deben continuar durante las 4
semanas tras la interrupcion completa del mismo.

El tratamiento de los sintomas psiciticos en pacientes con EP mediante clozapina
requiere del registro obligatorio del esquema de monitorizacién del antipsicotico
atipico y de parametros sanguineos (recuento total de glébulos blancos y recuento
absoluto de neutrofilos). Para mas informacion, ver ficha técnica:
http://www.aemps.gob.es/

Se puede considerar el uso de dosis bajas de quetiapina como un antipsicotico
alternativo a la clozapina para el tratamiento de pacientes con psicosis en EP,
cuando no sea posible la monitorizacién semanal de sangre de forma rutinaria,
y en el marco del Real Decreto 1015/2009, de 19 de junio, por el que se regula la
disponibilidad de medicamentos en situaciones especiales.
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4.1.2.2. Trastornos del sueno

Pregunta a responder:

e ,;Qué intervencion resulta mas eficiente y segura para reducir los trastornos del
suefio asociados a la enfermedad de Parkinson?

Los trastornos del suefio son uno de los problemas de comorbilidad asociados a la EP?.
Estos trastornos del suefio ocurren en un alto porcentaje de pacientes con EP, especial-
mente en estadios avanzados. Como trastornos asociados se encuentran un amplio con-
junto de alteraciones: insomnio, hiperinsomnia, trastorno de la conducta del suefio REM,
sindrome de piernas inquietas, acatisia y movimientos periddicos de las piernas. El in-
somnio es el trastorno mds frecuente, predominando el insomnio de mantenimiento.
También se puede producir la hipersomnia, clasificada como somnolencia diurna excesi-
va (SDE) y ataques de sueflo. La SDE es frecuente en pacientes con EP. Se ha descrito
la aparicion subita de suefo, fendmeno conocido como ataques de suefio. La SDE y la
somnolencia repentina pueden ser un peligro para los pacientes con EP mientras condu-
cen. La etiologia parece ser multifactorial, implicando la muerte de células dopaminér-
gicas, una arquitectura del suefio nocturno alterada y los efectos de los medicamentos
antiparkinsonianos®.

En consecuencia resulta evidente que los trastornos del suefio tienen un impacto di-
recto en la calidad de vida de las personas afectadas por la EP y a los familiares que viven
con ellos, pudiendo llegar a crear un problema de convivencia significativo, y con posibles
consecuencias de riesgo vital. Por consiguiente, se plantea evaluar la evidencia disponible
sobre la intervencion mas eficiente y segura para reducir los trastornos del suefio asocia-
dos a la EP33,

No se identifican estudios que aborden esta cuestién. Unicamente se localiza un infor-
me de evaluacion de tecnologias sanitarias referido a la utilizacion de pitolisant para el
tratamiento de la hiperinsomnia y narcolepsia en pacientes con EP*. Sin embargo, se trata
de un informe preliminar de resultados, a la espera de resultados finales, por lo que no se
analiza.

En las GPC de SIGN!" y NICE'¢ se abordan preguntas muy parecidas.

En la GPC de SIGN 2010 se pregunta si “;hay algin tratamiento farma- GPC
coldgico efectivo para reducir la somnolencia diurna en pacientes con EP? ECA
(p.e. modafinilo, amantadina, selegilina)”. En esta GPC se recoge un ECA  1++
que examiné el efecto de modafinilo (200 — 400 mg/d) durante siete sema-

nas en 20 pacientes con EP y encontré mejora no significativa en el trata-
miento de la Somnolencia Diurna Excesiva (SDE) en EP comparado con
control.
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Un segundo ECA emplea modafinilo en dosis de 100 mg y 200 mg en 12 GPC
pacientes con SDE. Aunque hay mejora en la escala subjetiva de somnolen- ECA 1+
cia de Epworth (ESE) en el grupo de tratamiento comparada con placebo

(ESE de 3,42 + 3,9 frente a 0,83 + 1,99), no hay cambios en el poligrafo

objetivo del test de mantenimiento de vigilia (p=0,14). Este es un estudio

de pocos pacientes (lo completan 12) y de poca duracién (dos bloques de 2
semanas)’.

El tercer ECA usa una dosis de tratamiento de modafinilo de 200 mg dia- GPC
rios y examina 21 pacientes con EP durante un periodo de tratamiento de ECA
3 semanas. Los valores de ESE (media + desviacién estdndar) para el grupo 1-
placebo empeoraron desde (16,0 + 42) a (17,0 + 5,1) y para el grupo de
modafinilo mejoran desde (17,8 + 4,2) a (14,4 +5,7) (p=0,039). No hay dife-
rencias significativas en el CGI del cambio!’.

Un ECA cruzado evalia el efecto de melatonina (dosis de Smgy 50 mg)en GPC
40 sujetos con EP idiopética y trastornos del suefio durante un periodo de ECA
10 semanas (dos periodos de tratamiento de 2 semanas). Aunque hay una 1++
mejora en la subescala de somnolencia diurna de la Escala General de Tras-

tornos del Sueiio (EGTS) en aquellos pacientes tratados con 5 mg de mela-

tonina (p<0,05) no hay cambio observado en otras escalas examinadas

(ESE y Escala de Somnolencia de Stanford (ESS))".

El segundo ECA evalua el efecto de melatonina 3 mg por la noche en 20 GPC
pacientes. Este es un estudio de corta duracién y no hay efecto del firmaco ECA
sobre la SDE". 1-

La GPC NICE 2006' no formula una pregunta especifica para valorar qué GPC
intervencion resulta més eficiente y segura para reducir los trastornos del ECA
sueflo asociados a la EP. Sin embargo, abordan aspectos como la SDEyla 1+
acinesia nocturna en EP. En relacion con la SDE se incluyen los mismos

ECA que se recogen en la GPC de SIGN. En relacion con la acinesia noc-

turna, se encuentra un ECA doble ciego (The UK Madopar CR Study

Group 1989) que compara levodopa de liberacién controlada y levodopa

de liberaciéon inmediata en el tratamiento de la discapacidad nocturna y
matutina. E1 ECA es un ensayo multicéntrico que incluye 103 personas de

11 centros de Reino Unido. La edad media de las personas incluidas en el
estudio fue 68 afios, con una duracién media de enfermedad de 8 afios. Se
administra levodopa/benserazida de liberacion inmediata y de liberacion
controlada a una dosis de 125 mg/d por la noche inmediatamente antes de

ir a la cama. No hay diferencias significativas en la discapacidad nocturna y
matutina's.

En las fichas técnicas de los medicamentos que tienen como principio activo modafinilo, se
establece en el apartado de indicaciones terapéuticas que “estd indicado en adultos para el
tratamiento de la somnolencia excesiva asociada a narcolepsia con o sin cataplejia. La
somnolencia excesiva se define como la dificultad en mantener la vigilia y un aumento de
la probabilidad de quedarse dormido en situaciones inapropiadas”. Ademads, en la posolo-
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gia y administracion se destaca que “el tratamiento se debe instaurar por un médico espe-
cialista en trastornos del suefio o bajo su supervision. El diagndstico de narcolepsia debe
efectuarse conforme a la Directriz Internacional de Clasificacién de Alteraciones del Sue-
fo (ICSD-2). Se debe realizar periddicamente la monitorizacién del paciente y la evalua-
cion clinica de la necesidad del tratamiento”.

Con estos requisitos establecidos en la propia ficha técnica conviene indicar que en
nuestro SNS, las Unidades de Suefio o centros de referencia estan distribuidas por todo el
territorio, si bien puede suponer un impacto de carga de trabajo a los profesionales impli-
cados (con las consiguientes listas de espera), asi como trastornos por el desplazamiento
de los pacientes, junto con los familiares y cuidadores.

En relacion al tratamiento con melatonina, la Comision Europea emitié una autoriza-
cion de comercializacion valida en toda la Unién Europea para el medicamento Circadin®
a Rad Neurim Pharmaceuticals EEC Limited el 29 de junio de 2007. El Centro de Informa-
cion on-line de la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS -
CIMA) indica que en Espaia estd comercializado con el nombre de Circadin 2 mg com-
primidos de liberacién prolongada, siendo un medicamento sujeto a prescripcion médica.
Circadin estd indicado, en monoterapia, para el tratamiento a corto plazo del insomnio
primario (suefio muy ligero) en pacientes de 55 o mds afios de edad.

Cabe destacar que en el embalaje de algunos de los medicamentos antiparkinsonia-
nos, asi como en sus respectivas fichas técnicas y prospectos, se hace mencion a los proble-
mas que pueden aparecer en la conduccion de vehiculos o en el manejo de maquinaria
peligrosa por la aparicion de estos trastornos del suefio. En concreto, a través de la pagina
web de AEMPS?* se puede disponer de un listado de principios activos e incorporacién del
pictograma de la conduccion al subgrupo de medicamentos antiparkinsonianos (N04) de
la clasificacion ATC de la OMS actualizado por la Agencia Espafiola de Medicamentos y
Productos Sanitarios (AEMPS) el 03/05/2011.

En el momento de la elaboracién de la presente GPC para el manejo de pacientes con
EP se estd realizando un estudio sobre pitolisant en el manejo de la hiperinsomnia y nar-
colepsia en pacientes con EP*.

Existen medicamentos antiparkinsonianos, como la rotigotina, asi como de otros gru-
pos terapéuticos, que pueden tener impacto sobre los trastornos del sueflo en pacientes
pluripatolégicos. La ficha farmacoterapéutica de estos pacientes, en la que se recoja siste-
maticamente la informacion relativa a la polimedicacion, sus efectos secundarios e interac-
ciones, puede ser de especial interés para disminuir estos trastornos del suefio.

Se quiere destacar que existen estudios que evaltan la eficacia de rotigotina transdér-
mica en el manejo de los trastornos del suefio®. La ficha técnica o resumen de las caracteris-
ticas del producto no recoge esta indicacion terapéutica y subraya, entre las advertencias y
precauciones especiales de empleo, que se ha asociado el uso de rotigotina a somnolencia y
episodios de inicio repentino del suefio. Ademads, como reacciones adversas frecuentes inclu-
ye: ataques de suefio/episodios de suefio repentino, insomnio, trastornos del suefio, suefios
anormales, entre otros. La revalidacién del producto (AEMPS) fue realizada el 17/02/2011,y
revisado, en el informe publico de evaluacion, del Comité de Medicamentos de Uso Huma-
no de la Agencia Europea de Medicamentos (EMA), en marzo de 2013.
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Desde la experiencia de terapia ocupacional se observa que la utilizacion de sdbanas
de raso facilita dar vueltas en la cama. La conciliacién del suefio también se ve mejorada
con la realizacion de ejercicio fisico hasta 2 horas antes de acostarse.

Resumen de la evidencia

Modafinilo (200 — 400 mg/d) mejora de forma no significativa la SDE en

PC1 .
GPC L+ pacientes con EP'.

Modafinilo (100 — 200 mg/d) mejora en la escala subjetiva de somno-
GPC 1+ lencia de Epworth, pero no en el poligrafo objetivo del test de manteni-
miento de vigilial.

Modafinilo (200 mg/d) mejora en la escala de somnolencia de Epworth,

GPC - pero no hay diferencias significativas en el Clinical Global Impression'.

Melatonina (5 a 50 mg) mejora en la subescala de somnolencia diurna
GPC 1++ | de la Escala General de Trastornos del Suefio (EGTS). No hay cambio
observado en ESE y Escala de Somnolencia de Stanford!.

GPC 1- Melatonina (3 mg/d) no tiene efecto sobre la SDE.

No hay diferencias significativas en la discapacidad nocturna y matutina
GPC 1+ al administrar levodopa de liberacién controlada y levodopa de libera-
cion inmediata'®.

El registro del historial de suefio, documentando los posibles trastornos,
y la adopcion de medidas de higiene del suefio, que incluyan medidas
dietéticas asi como de revision de la medicacidon, conducen a una dismi-
nucién de los trastornos del suefio en pacientes con EP®.

GPC4
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Recomendaciones

El manejo de la Somnolencia Diurna Excesiva (SDE) debe centrarse en encon-
D | trar una causa reversible como depresion, pobre higiene del suefio, y medicamen-
tos asociados con patrén del suefio alterado.

Modafinilo y melatonina no estdn recomendados en el manejo de la SDE asociada

D
a EP.
D Las preparaciones de levodopa de liberacion modificada pueden ser usadas para
la acinesia nocturna en pacientes con EP.
D Se debe recoger el historial de suefio de las personas con EP para documentar el
trastorno del suefio.
Se recomienda una buena higiene del suefio a las personas con EP y cualquier
trastorno del suefio, lo que incluye:
e Evitar la ingesta de estimulantes por la tarde (p.e. café, té,...)
¢ Establecer un patrén regular de suefio
e Entorno y temperatura del dormitorio confortable
D ® Proveer los productos asistenciales, como elevadores de la cama o railes para

ayudar a moverse y girarse, ayudando a que las personas estén mds comodas
® Restriccion de las siestas durante el dia
¢ Recomendar hacer ejercicio regular y adecuado para inducir mejor el suefio

® Una revision de toda la medicacion y evitar los farmacos que afecten el suefio
o la alerta, o que puedan interactuar con otra medicacién (p.e. selegilina,
antihistaminicos, antagonistas H,, antipsicéticos y sedantes).

Se debe tener especial cuidado para identificar y manejar los trastornos del com-
D | portamiento del suefio como el Sindrome de Piernas Inquietas y de la fase REM
(rapid eye movement) en las personas con EP y trastornos del suefio.

Se debe recomendar a las personas con EP que tienen ataques de suefio no condu-
D | cir y no exponerse a ningtn peligro ocupacional. Se deben realizar intentos para
ajustar su medicacion con el fin de reducir su aparicion.

Se recomienda aconsejar al paciente tener precaucion con los medicamentos que
pueden alterar la capacidad de conducir o utilizar mdquinas, por lo que se reco-
Ni mienda leer la informacion disponible en el embalaje de estos medicamentos: el
simbolo o pictograma de advertencia del cartonaje (pictograma de conduccion)
que se completa con la informacién disponible en el prospecto.

Se recomienda que las personas con EP mantengan la higiene del suefio, mediante
/| larealizacion de ejercicio fisico al menos un par de horas antes de irse a dormir, y
utilizando una sdbana de raso para facilitar girarse en la cama.
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4.1.2.3. Trastornos del control de impulsos

Pregunta a responder:

e ,Qué intervencion resulta mds eficiente y segura para el manejo de los trastornos
del control de impulsos asociados al tratamiento de la enfermedad de Parkinson
con agonistas dopaminérgicos?

Una de las complicaciones que pueden ocurrir como consecuencia del tratamiento
farmacolégico de la EP (principalmente por agonistas de los receptores de dopamina
a altas dosis) son los trastornos del control de impulsos (TCI)*. Los TCI tienen como
caracteristicas esenciales el fracaso para resistir un impulso, tendencia o tentaciéon de
realizar un acto que es perjudicial para los demas o para el propio individuo. Las per-
sonas con TCI experimentan un mayor impulso de realizar el acto antes del mismo, asi
como un mayor placer, gratificacion o liberacién de la tensién en el momento de come-
ter el acto.

Destacan como ejemplos de TCI la piromania, el juego compulsivo (ludopatia) y la
tricotilomania (compulsién por tirarse del pelo), o la cleptomania entre otros. Especial-
mente en pacientes con EP avanzada se estd generando una preocupacion creciente por la
comorbilidad de un rango de TCI, como son la ludopatia, los atracones de comida, las
compras compulsivas, el fendmeno de punding (comportamiento estereotipado que com-
prende rituales motores automadticos, sin finalidad) y la hipersexualidad o trastornos de la
libido™®.

Algunos de estos trastornos, pueden tener un impacto enorme sobre la calidad de
vida de los pacientes con EP y de sus familiares (desencadenando situaciones graves, inclu-
so de consecuencias dramaticas o catastréficas en algunos casos).

El manejo clinico de los sintomas del TCI suele consistir en modificaciones en la tera-
pia de reposicion dopaminérgica (TRD), principalmente de los agonistas dopa-
minérgicos®¥%’, con discontinuaciéon o cambio en la farmacoterapia, aunque también se
plantea el uso de otras alternativas terapéuticas que incluyen medicamentos antidepresi-
vos, antipsicoticos u otros. Ademads estos trastornos pueden mimetizar condiciones psi-
quidtricas primarias.

Resulta por consiguiente necesario evaluar cudles pueden ser las intervenciones més
eficientes y seguras para el manejo de los trastornos del control de impulsos asociados a
esta enfermedad, teniendo en consideracion aspectos como el sindrome de retirada de
agonistas.

Se encuentran dos revisiones sistemadticas de calidad baja*'** que abordan las
alternativas de tratamiento de estos TCI asociados a la farmacoterapia de la EP. Tam-
bién se plantea el manejo de estos TCI en la pregunta 12 de la GPC sobre EP de SIGN
2010".
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Antonini et al. 2009* resumen la evidencia actual (hasta diciembre 2008)
sobre la epidemiologia de los trastornos del comportamiento en EP, inclu-
yendo reflexiones de la base neurobioldgica y discutiendo estrategias para
su manejo y prevencion. Las diferentes intervenciones propuestas para re-
ducir el TCI en pacientes en TRD incluyen: reducir o retirar las medicacio-
nes implicadas, particularmente los agonistas dopaminérgicos; medicacion
psiquidtrica adyuvante; evaluar los sintomas del sindrome de desregulaciéon
dopaminérgica.

En larevision se plantean para el manejo de los TCI la utilizacién de antide-
presivos inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS), para
los que indican que encuentran resultados “contrastados” en el tratamiento
de la ludopatia con fluvoxamina, pero no con paroxetina ni sertralina. Para
escitalopram encuentran resultados prometedores en dos estudios abiertos
en cohortes pequeiias. En el caso de fluoxetina mencionan su utilizaciéon
para trastornos por atracon.

No se ha estudiado en poblaciones de pacientes con EP y TCI la utilizacién
de estabilizadores del dnimo (litio, valproato y topiramato), ni de antago-
nistas de receptores opioides (naltrexona y nalmefeno), por lo que deben
usarse con precaucion.

Antipsicéticos atipicos: pacientes con EP luddpatas responden a dosis bajas
de risperidona, quetiapina, y olanzapina, mientras que para clozapina se
puede reducir la hipersexualidad en EP, pero no es efectiva en ludopatia.

Medicamentos antiglutamatérgicos: se postula la eficacia de acetilcisteina
en el tratamiento de pacientes luddpatas.

Terapias conductuales: actualmente, el papel de la psicoterapia para acon-
sejar y apoyar a los pacientes con EP y comportamientos adictivos (TCI y
sindrome de desregulacién de dopamina) se limita a unos pocos casos con
resultados variables.

Para la prevenciéon de los TCI en pacientes con EP, indican que algunos
estudios recientes sugieren que algunos aspectos clinicos especificos, que
incluyen sexo vardn, edad joven en el momento de aparicion de EP, rasgos
de impulsividad y comportamientos impulsivos premoérbidos, depresion e
historia personal o familiar de abuso de alcohol o drogas estdn asociados
a un mayor riesgo de desarrollar comportamientos adictivos. Los clinicos
deben identificar a los pacientes con EP vulnerables y monitorizar los as-
pectos comportamentales durante el tratamiento con la medicacién dopa-
minérgica, especialmente cuando se usan agonistas dopaminérgicos. Los
instrumentos Barratt Impulsiveness Scale y Minnesota Impulsive Disorders
Interview pueden ser ttiles en la identificacion de pacientes de alto riesgo
antes de iniciar el tratamiento.

El manejo debe incluir considerar la reduccién o discontinuacién del uso
de agonistas dopaminérgicos, usar un ISRS y probablemente el soporte y
consejo psicosocial.
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Callesen et al. 2013* presentan las tasas de prevalencia y discuten la RS
neuroanatomia funcional, el impacto de las interacciones de dopamina- 1-
serotonina y la sintomatologia cognitiva asociada a los TCI en EP. También

se presentan y discuten las perspectivas para investigacion futura en el
manejo del TCI en EP. La reducciéon de los agonistas dopaminérgicos es

la estrategia primaria en el manejo de los TCI en EP, pero normalmente

se asocia con el desarrollo o empeoramiento de la depresion, ansiedad, o
apatia, que normalmente se encuentra que ocurre hasta en el 19% de los
pacientes durante la retirada de los agonistas dopaminérgicos.

Para el manejo farmacolégico de los TCI en EP se emplean: zonisamida,
donepezilo, usados para tratar los trastornos cognitivos y demencia en EP;
valproato, que se ha mostrado efectivo en el tratamiento de ludopatia en
pacientes sin EP y en pacientes con TCI y EP; ISRS, al menos en el subgrupo
de pacientes con TCI que muestran comorbilidad con sintomas depresivos;
atomoxetina, inhibidor de la recaptaciéon de noradrenalina, que deja intacto
el sistema de dopamina estriado ventral; el antagonista opioide nalmefeno.
Se plantea como investigacion futura la utilizacion de agonistas dopaminér-
gicos de liberacion sostenida. Se destaca la implicacion del sistema seroto-
ninérgico. Se presentan herramientas para valorar el riesgo de ludopatia. Se
destaca la asociacion de los agonistas de los receptores dopaminérgicos D,/
D, en las complicaciones del comportamiento.

En la GPC sobre EP de SIGN 2010" se plantean como pregunta: en pa- GPC ECA
cientes con EP, ;cudl es la evidencia de los efectos adversos asociados con
los agonistas dopaminérgicos ergéticos (p.e. bromocriptina, pergolida, lisuri-
da y cabergolina) vs. no ergéticos (p.e. ropinirol y pramipexol) y levodopa? GPC Series
Incluyen como efectos adversos a contemplar, ademas del TCI, los efectos de casos 3
fibréticos (valvulopatias cardiacas moderadas a graves y fibrosis serosa), y

los trastornos del suefio (ver pregunta correspondiente de la presente GPC).

1+

Encuentran que en relacién con los efectos adversos (TCI) asociados a los
agonistas dopaminérgicos:

Los agonistas dopaminérgicos pueden ser clasificados como derivados er-
goticos (bromocriptina, pergolida y cabergolina) o no derivados ergéticos
(apomorfina, pramipexol, ropinirol y rotigotina). Los agonistas dopaminér-
gicos derivados y no derivados ergéticos estan asociados con un aumento
del riesgo de: TCI que incluyen ludopatia, atracones e hipersexualidad; una
encuesta indicé un riesgo de por vida del 13,7% de TCI en pacientes en
tratamiento con agonistas dopaminérgicos; son especialmente vulnerables
los varones jovenes y aquellos con un historial de trastornos del comporta-
miento, abuso de alcohol o trastorno obsesivo compulsivo. No hay buena
evidencia de que los agonistas dopaminérgicos ergéticos y no ergéticos di-
fieran en este sentido ni de que un medicamento especifico esté asociado
a un mayor riesgo; por lo tanto normalmente no se recomienda el cambio
entre agonistas para controlar los TCI.
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Los profesionales implicados en la deteccion de estos trastornos deben recibir formacion
especifica. En lineas generales los pacientes con EP pueden requerir la asistencia de los
recursos de atencion especializada, que es en el &mbito en el que trabajan los profesionales
de psiquiatria o psicologia clinica, que presumiblemente mayor experiencia pueden tener
en la deteccion de estos trastornos del control de impulsos.

Es posible que se pueda fomentar la dispensacién activa en oficinas de farmacia para
que recomienden a los pacientes y cuidadores que tengan en consideracion los riesgos
asociados a la utilizacién de estos medicamentos antiparkinsonianos. Por ejemplo, en esta
dispensacion activa se puede hacer mencién también a aspectos como en qué momento se
recomienda administrar los medicamentos, o la conveniencia o no de tomar los medica-
mentos junto con alimentos (p.e. en la ficha técnica de bromocriptina indica que conviene
que sea administrado preferiblemente por la noche y que los agonistas dopaminérgicos
deben tomarse siempre con alimentos).

En conclusién de todo lo expuesto, se deben de planificar y facilitar las iniciativas y
los recursos necesarios para realizar la formacién e informacién en todos los dmbitos
implicados.

Finalmente, por otra parte, se debe indicar que pergolida no estd comercializada.

Los estudios coinciden en monitorizar diversos pardmetros, especialmente aquellos
relacionados con los aspectos comportamentales, durante el tratamiento de la EP con ago-
nistas dopaminérgicos, para, si es necesario, reducir la dosis. Se presentan resultados no
concluyentes sobre la eficacia de valproato en pacientes con TCI y EP. Los resultados so-
bre la eficacia de los ISRS en pacientes con EP y TCI apuntan en la misma direccion, espe-
cialmente en el subgrupo de pacientes con TCI que muestran comorbilidad de sintomas
depresivos. S6lo en un estudio se indica que hay resultados que apuntan hacia la utiliza-
cion de farmacos especificos de este subgrupo para trastornos del control de impulso con-
cretos (p.e. fluvoxamina y juego patoldgico).

Las actuaciones de prevencion primaria ayudan a disminuir la incidencia de la enfer-
medad, ya que actian antes de que ésta se produzca, al disminuir los factores de riesgo en
individuos sanos. Por lo tanto, si se instruye a los profesionales, pacientes, familiares y cui-
dadores sobre los riesgos asociados a la utilizacion de medicamentos antiparkinsonianos, y
se focaliza el cribado de los trastornos del control de impulsos que pueden aparecer en los
pacientes en riesgo, se contribuye a disminuir el impacto clinico de este problema intercu-
rrente.

El enfoque realizado hasta la fecha es principalmente tedrico o conceptual. Los es-
tudios encontrados son de calidad baja. Sin embargo, debido a las importantes conse-
cuencias que los TCI asociados a los medicamentos antiparkinsonianos pueden tener
sobre la calidad de vida de los pacientes, se considera oportuno destacar varias recomen-
daciones.
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Resumen de la evidencia

Los agonistas dopaminérgicos derivados y no derivados ergéticos estan

GPC . . .
14 asociados con un aumento del riesgo de: trastornos del control de impul-
sos que incluyen ludopatia, atracones e hipersexualidad'’.
GPC Una encuesta indic6 un riesgo de por vida del 13,7% de TCI en pacientes
3 en tratamiento con agonistas dopaminérgicos'’.

Pueden estar asociados a un mayor riesgo de desarrollar comportamien-
tos adictivos variables como: sexo vardn, edad joven en el momento de
GPC 1+y 1- | aparicién de EP, rasgos de impulsividad y comportamientos impulsivos
premorbidos, depresion e historia personal o familiar de abuso de alco-
hol o drogas!’..

No hay buena evidencia de que los agonistas dopaminérgicos ergoticos y
GPC 1+ no ergoticos difieran en su asociacién con TCI, ni de que un medicamen-
to especifico esté asociado a un mayor riesgo!’.

El papel de la psicoterapia para aconsejar y apoyar a los pacientes con
EP y TCI se limita a unos pocos casos con resultados variables*.

La retirada de los agonistas dopaminérgicos para el manejo de TCI se
1- asocia con el desarrollo o empeoramiento de la depresion, ansiedad, o
apatia hasta en el 19% de los pacientes*.

Los pacientes con EP luddpatas responden a dosis bajas de antipsicoti-
1- cos atipicos (risperidona, quetiapina y olanzapina). En pacientes con EP
e hipersexualidad puede ser efectiva clozapina*'.

Se ha observado un aumento del riesgo de valvulopatia cardiaca mode-
GPC 1+y3 rada a grave, y de fibrosis serosa (pleural, pericardica y retroperitoneal)
con el uso de agonistas dopaminérgicos ergéticos'’.

Recomendaciones

El manejo de los trastornos del control de impulsos (TCI) en pacientes con EP

B debe incluir considerar la reduccion o discontinuacién del uso de agonistas dopa-
minérgicos, usar un inhibidor selectivo de la recaptacion de serotonina (ISRS) y
probablemente el soporte y consejo psicosocial.

B No deben usarse los agonistas dopaminérgicos derivados ergéticos como primera
linea de tratamiento de la EP y TCL

A En el paciente con EP y TCI no se recomienda el cambio entre agonistas dopa-
minérgicos.
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Cuando se usa un agonista dopaminérgico derivado ergético los pacientes deben
seguir:

e Un cribado ecocardiografico basal y escdneres regulares de seguimiento
D para identificar anormalidades cardiacas.

e Investigaciones basales de laboratorio (p.e. velocidad de sedimentacion de
eritrocitos, creatinina sérica) y radioldgica (placa de térax) con vigilancia de
seguimiento regular para identificar fibrosis serosa.

Se debe advertir a los pacientes del potencial de los agonistas dopaminérgicos
A | paracausar TCl y SDE y estar informados de las implicaciones para la conduccion
y manejo de maquinaria.

Se recomienda prestar especial atencion a los signos de TCI en pacientes varones
B | jovenes con EP e historial previo de trastornos del comportamiento o conductas
adictivas.

Los profesionales sanitarios deben debatir sobre las posibles complicaciones del
TCI con los pacientes con EP que estén tomando agonistas dopaminérgicos.

4.1.2.4. Empeoramiento cognitivo

Pregunta a responder:

e En adultos con enfermedad de Parkinson, que desarrollan un empeoramiento
cognitivo inicial, jresulta mas eficiente y seguro afiadir un inhibidor de la acetil-
colinesterasa o modificar el tratamiento dopaminérgico para la mejora de los sin-
tomas en la funcién cognitiva?

La demencia es un aspecto comun en la EP avanzada, pudiendo afectar a uno de cada cuatro
pacientes con EP. Existen matices en la clasificacion de estos pacientes, en funcion del grado
de demencia. Asi, se encuentran pacientes con EP y con empeoramiento cognitivo clinica-
mente significativo, pero en los que no se ha establecido formalmente un diagndstico de de-
mencia. Otras situaciones que aparecen en la practica clinica diaria, son los casos en que los
pacientes tienen demencia con cuerpos de Lewy, o bien presentan EP con demencia.

Por otra parte, dentro del arsenal farmacoterapéutico disponible para el tratamiento
de este empeoramiento cognitivo, se ha sugerido el uso de inhibidores de la colinesterasa,
pero conviene indicar que dentro de este grupo, rivastigmina es el Gnico autorizado en el
tratamiento sintomadtico de la demencia leve a moderadamente grave en pacientes con EP
idiopdtica.

En algunos estudios se encuentra que la utilizacién de agonistas dopaminérgicos po-
dria estar implicada en la apariciéon de un empeoramiento en las funciones cognitivas, si
bien no se conocen estudios bien disefiados que permitan establecer de forma inequivoca
esta relacion causal.
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En conclusion, la informacién disponible de forma previa no resulta concluyente para
orientar el manejo de los pacientes con EP que desarrollan un empeoramiento cognitivo
inicial, y se hace necesario identificar el conocimiento cientifico actualmente disponible
con el fin de establecer una recomendacioén dirigida bien hacia la adiciéon de un inhibidor
de la acetilcolinesterasa, o bien hacia la modificacién de los fAirmacos antiparkinsonianos
que puedan estar implicados en el empeoramiento de los sintomas de la funcién cognitiva.

Se localiza el protocolo de un ECA doble ciego, controlado con placebo, que tiene
como objetivo de estudio demostrar la superioridad del hidrocloruro de donepezilo
(capsulas de 5 mg o 10 mg de donepezilo) frente a placebo en la mejora de la funcion
cognitiva, carga neuropsiquiatrica y habilidad funcional en personas con EP y demen-
cia moderada después de 24 meses de tratamiento. El estudio (MUSTARDD-PD: Mul-
ticentre UK study of the acetylcholinesterase inhibitor donepezil in early dementia asso-
ciated with Parkinson’s disease) todavia se encuentra en periodo de reclutamiento de
pacientes (si bien tiene una duracion de 60 meses, y se registré en 2009). Los datos de
identificacion del ECA son: EudraCT:2009-015170-35; www.isrctn.com:ISRCTN30151023;

Clinicaltrials.gov:|NCT01014858. Segﬁd Clinicaltrials.gov l‘lasta mayo 2017 no se completa-

rd el estudio y en http://www.nets.nihr.ac.uk/programmes/hta indican que hasta comienzos
de 2018 no publicaran resultados.

Se encuentra una revision sistematica (RS) de calidad alta* y otra de calidad baja*.
También un estudio de evaluacion econdmica de calidad media®, que realiza el andlisis de
coste-efectividad de la rivastigmina en pacientes con EP y demencia. Ademads, la pregunta
18 de la GPC sobre EP de SIGN' ayuda a responder a parte de la pregunta (en el aparta-
do de modificar el tratamiento dopaminérgico) ya que para la adiciéon de un inhibidor de
la acetilcolinesterasa varios de los estudios coinciden con los encontrados en las RRSS ci-
tadas. Adicionalmente, como se ha indicado, se localiza un ECA que estd en curso en el
momento de la realizacion de la guia®.

La RS de Rolinski ez al. 2012% tiene como objetivo evaluar la eficacia, se- RS
guridad y tolerabilidad de los inhibidores de colinesterasa en pacientes con  1++
demencia con cuerpos de Lewy (DLB, por sus siglas en inglés), enfermedad

de Parkinson con demencia (PDD), y empeoramiento cognitivo en EP que

no llega a demencia (CIND-PD) (se considera un fenémeno separado y
también agrupado junto con la enfermedad de cuerpos de Lewy). Se evalda

el tratamiento con inhibidores de la colinesterasa (donepezilo, galantamina,
rivastigmina, tacrina) a cualquier dosis y cualquier duracién de tratamien-

to, comparados con placebo. En la RS no es un criterio de exclusién que
coexista enfermedad de Alzheimer. Se presenta la magnitud del efecto de

los estudios combinados (no se muestran resultados de estudios individua-

les, o combinados pero con elevada heterogeneidad, o sin diferencias esta-
disticamente significativas). La evidencia actualmente disponible sustenta

el uso de inhibidores de la acetilcolinesterasa en pacientes con demencia

en EP (y discapacidad cognitiva que no llega a demencia en pacientes con

EP), con un impacto positivo en las escalas de evaluacién global, funcién
cognitiva, alteraciones del comportamiento y actividades de la vida diaria.
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Para la evaluacion global se emplea la escala Alzheimer’s Disease Coope-
rative Study — Clinical’s Global Impression of Change (ADCS-CGIC) me-
diante la que encuentran una diferencia de medias estandariza (DME) de
-0,38 (IC95% -0,56 a -0,24; p<0,0001). En la funcién cognitiva; se emplea el
Mini-Mental State Examination (MMSE) o Alzheimer’s Disease Assessment
Scale Cognitive (ADASCog) DME -0,34 (IC95% -0,46 a -0,23; p<0,00001);
MMSE diferencia de medias ponderada (DMP) PDD 1,09 (IC95% 0,45 a
1,73; p=0,0008); PDD y CIND-PD 1,05 (IC95% 0,42 a 1,68; p=0,01). En la
medicion de la alteracion del comportamiento; DME -0,20 (IC95% -0,36
a -0,04; p=0,01). Para las actividades de la vida diaria; ADCS y Unified
Parkinson’s Disease Rating Scale (UPDRS) DME -0,20 (IC95% -0,38 a
-0,02; p=0,03).

En relacién con la seguridad y tolerabilidad, al comparar el grupo en trata-
miento con inhibidores de la acetilcolinesterasa frente al grupo placebo, los
pacientes en tratamiento con inhibidores de la colinesterasa experimentan
mas efectos adversos (EA) 318/452 vs. 668/842; OR 1,64 (IC95% 1,26 a
2,15; p=0,0003) y se producen mas pérdidas durante el estudio 128/465 vs.
45/279; OR 1,94 (I1C95% 1,33 a 2,84; p=0,0006). Al comparar con placebo,
los EA son més comunes en los pacientes en tratamiento con rivastigmina
357/421 vs. 173/240; OR 2,28 (IC95% 1,53 a 3,38; p<0,0001). En relacion
con los EA de donepezilo 311/421 vs. 145/212; OR 1,24 (1C95% 0,86 a 1,80;
p=0,25). Finalmente, aparecen més frecuentemente sintomas parkinsonia-
nos (temblor) en el grupo de tratamiento que en el grupo control: 64/739 vs.
12/352; OR 2,71 (IC95% 1,44 a 5,09; p=0,002). En relacién con las muertes,
se producen menos en el grupo de tratamiento que en el grupo placebo
4/465 vs. 9/279; OR 0,28 (IC95% 0,09 a 0,84; p=0,03). Las conclusiones son
que la evidencia actualmente disponible sustenta el uso de inhibidores de
la colinesterasa en pacientes con PDD (y CIND-PD), con un impacto posi-
tivo en las escalas de evaluacion global, funcién cognitiva, alteraciones del
comportamiento y actividades de la vida diaria. El efecto en DLB se man-
tiene incierto (Gnicamente se ha evaluado en un estudio pequeiio). No hay
actualmente evidencia desagregada para recomendar el uso de inhibidores
de la acetilcolinesterasa en CIND-PD.

Van-Laar et al. 2011* evalua la eficacia, tolerabilidad, y seguridad de inhi-
bidores de la colinesterasa en pacientes con EP y demencia (PDD). Como
diferencias de la RS anterior, en este caso la calidad de la evidencia de
la revisién es baja, los pacientes ya tienen establecido el diagnéstico de
demencia (con EP), y los estudios incluidos no abordan galantamina ni
tacrina; solo rivastigmina y donepezilo. En relacién con la magnitud del
efecto de rivastigmina destacan que mejora en comparaciéon con placebo
en diferentes escalas: escala total Mattis Dementia Rating Scale (MDRS)
5,8 puntos; ADAS-cog (2,9), ADCS-CGIC (0,5), ADCS-ADL (2,5), NPI
(2,15), MMSE (1,0), Cognitive Drug Research Power of Attention test
(294,84 msgs), Verbal fluency test form the Delis-Kaplan Executive Func-
tion System test battery (D-KEFS) (2,8), Ten Point Clock-Drawing test (1,1).
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Por otra parte, con respecto a donepezilo encuentran diferentes estudios RS
que muestran que mejora frente a placebo en varias escalas: MMSE (1,8); 1-
Clinician’s Interview-Based Impression of Change plus caregiver input
(CIBIC-plus) (0,8), componente memoria escala MDRS (5,32), en otro
estudio se indica como mejora en la escala MMSE (2,3), CGI (0,37), sin
diferencias en ADAS-cog, MDRS, Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS).

En otros estudios se indica que donepezilo mejora en MMSE, Brief Test of
Attention (BTA), D-KEFS, CIBIC-plus pero no aportan datos numéricos, e
indican que no tienen mejora significativa ADAS-cog, DAD, Neuropsychi-
atric Inventory (NPI). Como conclusiones destacan que los dos ECA largos
sobre rivastigmina y donepezilo, y los tres ECA pequefios sobre donepe-
zilo que se han realizado hasta la fecha presentan al menos un resultado
sobre la diferencia con tratamiento frente a placebo con significacion es-
tadistica, aunque no todos los estudios de donepezilo alcanzan los objetivos
primarios. Rivastigmina se encuentra ahora aprobada por las autoridades
reguladoras para el tratamiento sintomatico de PDD moderada a grave, en
base a los resultados positivos observados en los ECA sobre este inhibidor

de la colinesterasa. Donepezilo y galantamina no estdn aprobados para esta
indicacion.

Willan et al. 2006* analizan el coste-efectividad de rivastigmina 3-12 mg/d Eval. Econ.
en pacientes en los que se ha desarrollado demencia leve a moderada al
menos 2 afos después de que han recibido el diagndéstico clinico de EP.
Realizan el estudio sobre los datos del ensayo EXPRESS (EXelon in
PaRkinson’s disEaSe dementia Study). La calidad de la evidencia es
media. El horizonte temporal es 24 semanas y en el punto de vista del
andlisis emplean la perspectiva social. Como resultados del andlisis
incremental presentan que para el dmbito de Canadd (Canadian Price
Weights) 1la RCEI es de 7249 $Can/AVAC, y la probabilidad de que
sea coste-efectivo (CE) con diferentes disposiciones a pagar (DAP)
(valores de DAP entre 50.000 y 100.000 $Can/AVAC) se encuentra en
el rango comprendido entre 56% y 63%. En el 4mbito de Reino Unido
(UK Price Weights), el RCEI es de -3403 £/AVAC, y la probabilidad CE
con diferentes DAP (entre 20.000-40.000 £/ AVAC) varia entre 55% y 59%.
Se debe considerar en estos calculos que se actualizan los datos de costes
a valores del afio 2004 usando el componente sanitario del IPC. Como
conclusiones del estudio farmacoecondmico se establece que rivastigmina
puede mejorar los cuidados en esta poblacién de estudio. Se observa una
pequefia mejora en los tiempos de supervivencia ajustados por calidad
(trasformado desde las puntuaciones de la escala MMSE). No observan
diferencias en los costes.
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Por otra parte, en la GPC sobre EP de SIGN' se plantean: en pacientes
con EP que desarrollan un empeoramiento cognitivo inicial, ;hay alguna
evidencia de que, bien empezar el tratamiento con un inhibidor de la
colinesterasa, o bien retirar la terapia dopaminérgica, conduzca a una
mejora sintomaética en la funcién cognitiva?. La demencia es un aspecto
comun en la EP avanzada, con unas estimaciones de prevalencia entre 24-
31%. Un estudio longitudinal de 126 pacientes con EP encontré a lo largo
de un periodo de tres a cinco afios, que un 10% desarrollaron demencia,
mientras que ademds un 57% mostré algin grado de discapacidad en las
pruebas neuropsicoldgicas. Algunas medicaciones usadas en el tratamiento
de los sintomas motores pueden tener efectos deletéreos en la cognicion
porque tienen efectos anticolinérgicos. No existe evidencia que identifique
especificamente el efecto de la retirada de las terapias antiparkinsonianas
sobre la demencia, pero las buenas practicas aconsejan que la primera linea
de accidn en relacién con el tratamiento de la demencia en pacientes con
EP sea asegurar que se descartan otras causas de discapacidad cognitiva
(infeccion, deshidratacion, desequilibrio electrolitico, o hemorragia
subdural). Esto es especialmente relevante para los pacientes que
presentan delirium (aparicion subita de confusion o sintomas de psicosis),
pero es también importante en relacion con cualquiera de los pacientes que
presenten nuevos sintomas de confusion.

Un pequeio ECA investiga el efecto de la retirada de la medicacion
dopaminérgica en los pacientes en atencion domiciliaria con parkinsonismo
avanzado y concluyen que la retirada de la medicacion dopaminérgica
puede ser una forma factible de reducir la polifarmacia y los efectos
adversos relacionados con la medicacion potenciales con un riesgo minimo
de empeorar el deterioro motor. El pequefio tamafio de la muestra y las
diferencias en los niveles basales de demencia y de disfuncién motora entre
los grupos control y experimental limitan las conclusiones que pueden
obtenerse de este estudio!”.

Se debe prestar especial consideracion a la exclusion de medicamentos que
actuen a nivel del SNC que no sean antiparkinsonianos como antidepresivos
con propiedades antimuscarinicas (p.e. antidepresivos triciclicos) vy
benzodiazepinas. Se puede considerar también la retirada de la medicacion
anticolinérgica, amantadina, selegilina, y agonistas dopaminérgicos junto
con la optimizacién de la terapia con levodopa (sin causar psicosis). El
objetivo es maximizar el control motor, pero minimizar el impacto en la
cognicién'’.
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Con respecto a los inhibidores de la colinesterasa: existe evidencia que su- GPC RS
giere una correlacion entre los cambios patoldgicos en el sistema de neu- 1++
rotransmision colinérgico en EP y el nivel de empeoramiento cognitivo o GPC
presencia de demencia, sugiriendo un posible beneficio terapéutico del uso  Opinién de
de inhibidores de la colinesterasa. Se han estudiado varios inhibidores de expertos 4
la colinesterasa en pacientes con EP, aunque la mayor parte de los estudios

han usado como farmaco la rivastigmina'’.

Cuatro revisiones concluyen que la rivastigmina puede ser considerada GPCRS
en pacientes con demencia moderada a grave (Mini-Mental State Exa- 1++
mination, MMSE, 10 a 24) y EP, pero cabe destacar que la magnitud del GPC
beneficio es pequeifia y puede exacerbarse el temblor y aumentar los v6- Opinién de
mitos. El mayor estudio (541 pacientes) encontré aumentos pequefos, expertos 4
aunque estadisticamente significativos, en el rendimiento en la escala ECA 1+
Alzheimer’s Disease Assessment Scale-Cognitive (ADAS-cog; p<0,001) y ECA 1-
en Alzheimer’s Disease Cooperative Study Clinician’s Global Impression

of Change (ADCS-CGIC; p=0,007). En términos de actividades de la vida

diaria (ADL), el Alzheimer’s Disease Cooperative Study-ADL scale, hay

un beneficio significativo (p=0,02) por el grupo de rivastigmina, pero el

tamafio del efecto fue pequefio/medio. Tres ECAs pequefios han exami-

nado los efectos de donepezilo. Dos muestran mejoras estadisticamente
significativas en la escala MMSE (p=0,013 y p=0,0044 respectivamente)

mientras que uno no encuentra mejora estadistica en la escala MMSE

(pero si una mejora significativa en la Dementia Rating Scale). Los estu-

dios varian en términos de frecuencia de efectos secundarios adversos del
donepezilo. Dos estudios concluyeron que donepezilo fue bien tolerado

y no empeord los sintomas de EP, mientras que uno indica muy pobre
tolerancia. No hay evidencia suficiente para determinar la efectividad de
galantamina ni de ningdn otro farmaco inhibidor colinesterdsico. Como
recomendaciones recogen que en los pacientes con EP y empeoramiento

cognitivo se deben investigar las causas de demencia y, si estan presentes,

tratarlas. Se debe considerar la exclusion de cualquier otra medicacién no
parkinsoniana que actiie en el SNC, retirada de la medicacién anticolinér-

gica, amantadina, selegilina y agonistas dopaminérgicos'’.

En relacién con los recursos materiales, inicamente rivastigmina tiene como indicacién
autorizada en ficha técnica el tratamiento sintomético de la demencia leve a moderada-
mente grave en pacientes con EP idiopatica. Unicamente para este farmaco que tiene la
eficacia contrastada se valora su eficiencia (incluyendo los costes econémicos).

Durante el proceso de revision de la GPC se publica una nueva RS, que incluye estu-
dios de los grupos de investigacion ya mencionados en las referencias previas, en la que se
evaluda el tratamiento de la demencia con EP y/o enfermedad de cuerpos de Lewy, con in-
hibidores de la colinesterasa y memantina*’. Los autores concluyen, en la misma linea que
los estudios previos, destacando que sdlo los inhibidores de la colinesterasa mejoran la
funcién cognitiva, los sintomas conductuales y las actividades de la vida diaria.
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La disminucion de la funcidn cognitiva tiene una enorme trascendencia sobre la cali-
dad de vida relacionada con la salud de los pacientes, familiares y cuidadores. Por esta ra-
z6n todas aquellas medidas encaminadas a mejorar los sintomas de la funcién cognitiva,
incluyendo la estimulacién cognitiva, tendrdn un gran impacto.

Resumen de la evidencia

La evidencia actualmente disponible sustenta el uso de inhibidores de la ace-
tilcolinesterasa en pacientes con EP con demencia (y discapacidad cognitiva
que no llega a demencia en pacientes con EP), con un impacto positivo ha-
cia el grupo en tratamiento frente al grupo control medido como diferencia
de medias estandarizadas en las escalas de evaluacion global (mejora escala
1++ ADCS-CGIC -0,38; p<0,0001), funcién cognitiva (diferencia de medias pon-
deradas a favor del tratamiento que mejora en escala MMSE 1,09; p=0,0008),
alteraciones del comportamiento (diferencia de medias ponderada en datos
continuos combinados en varias escalas de valoracion de los trastornos del
comportamiento -0,20; p=0,01) y actividades de la vida diaria (datos combi-
nados de escalas ADCS y UPDRS -0,20; p=0,03)*.

No hay actualmente evidencia desagregada para recomendar el uso de in-
1++ hibidores de la acetilcolinesterasa en pacientes con discapacidad cognitiva
que no llega a demencia y EP*.

Rivastigmina se encuentra ahora aprobada por las autoridades reguladoras
para el tratamiento sintomatico de EP con demencia moderada a grave, en

1- o D
base a los resultados positivos observados en los ECA sobre este inhibidor
de la colinesterasa*.

1 Donepezilo y galantamina no estdn aprobados para la indicacién de de-

mencia en pacientes con EP*.

Rivastigmina puede mejorar los cuidados en pacientes en los que se ha de-
sarrollado demencia leve a moderada al menos dos anos después de que
Eval. Econ. |han recibido el diagnostico clinico de EP. Se observa una pequefia mejora
en los tiempos de supervivencia ajustados por calidad. No se observan
diferencias de costes®.

Un estudio longitudinal de 126 pacientes con EP encontré a lo largo de un
periodo de tres a cinco afios, que un 10% desarrollaron demencia, mien-
tras que ademads un 57 % mostro algin grado de discapacidad en las prue-
bas neuropsicologicas'’.

Algunas medicaciones usadas en el tratamiento de los sintomas motores
de la EP pueden tener efectos deletéreos en la cognicién porque tienen
efectos anticolinérgicos. No existe evidencia que identifique especifica-
mente el efecto de la retirada de las terapias antiparkinsonianas sobre
la demencia, pero las buenas précticas aconsejan que la primera linea de
accion en relacidon con el tratamiento de la demencia en pacientes con
EP sea asegurar que se descartan otras causas de discapacidad cognitiva
(infeccidn, deshidratacion, desequilibrio electrolitico, o hemorragia sub-
dural). Esto es especialmente relevante para los pacientes que presentan
delirium (aparicion subita de confusion o sintomas de psicosis), pero es
también importante en relacidon con cualquiera de los pacientes que pre-
senten nuevos sintomas de confusién'’.

GPC3

GPC4
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GPC1-

La retirada de la medicacion dopaminérgica en los pacientes en atencion
domiciliaria con parkinsonismo avanzado puede ser una forma factible de
reducir la polifarmacia y los efectos adversos relacionados con la medica-
cién potenciales con un riesgo minimo de empeorar el deterioro motor!’.

GPC4y2++

Se utilizan medicamentos que actiian a nivel del SNC que no son antipar-
kinsonianos y que pueden producir empeoramiento cognitivo, como son
los antidepresivos con propiedades antimuscarinicas (p.e. antidepresivos
triciclicos) y las benzodiazepinas. La medicacion anticolinérgica, aman-
tadina, selegilina, y agonistas dopaminérgicos también presentan efectos
deletéreos en la funcién cognitiva'’.

GPCl++y4

La rivastigmina en pacientes con demencia moderada a grave (Mini-Mental
State Examination (MMSE) 10 a 24) y EP, muestra una magnitud de beneficio
pequeiia y puede exacerbar el temblor y aumentar los vomitos. Hay aumen-
tos pequefios, aunque estadisticamente significativos, en el rendimiento en la
escala Alzheimer’s Disease Assessment Scale-Cognitive (ADAS-cog; p<0,001)
y en Alzheimer’s Disease Cooperative Study Clinician’s Global Impression of
Change (ADCS-CGIC; p=0,007). En términos de actividades de la vida diaria
(ADL), medida con la escala Alzheimer’s Disease Cooperative Study-ADL
scale, hay un beneficio significativo (p=0,02) en el grupo de rivastigmina, pero
el tamano del efecto fue pequefio/medio’.

GPC 1+ y 1- |en Dementia Rating Scale). Los estudios varian en términos de frecuencia

Donepezilo muestra mejoras estadisticamente significativas en la escala
MMSE en dos estudios (p=0,013 y p=0,0044) pero no se encuentra mejora
estadistica en la escala MMSE en otro (pero si una mejora significativa

de efectos secundarios adversos del donepezilo. Donepezilo fue bien to-
lerado y no empeoré los sintomas de EP en dos estudios, mientras que un
estudio indica una tolerancia muy pobre!’.

GPC4 la funcién cognitiva de galantamina ni de ningtn otro firmaco colineste-

No hay evidencia suficiente para determinar la efectividad en la mejora de

rasico en el tratamiento de pacientes con EPY.

Recomendaciones

Se recomienda la utilizacién del inhibidor de la acetilcolinesterasa rivastigmina
en pacientes con EP idiopdtica que presenten demencia leve a moderadamente
grave.

Se recomienda valorar distintas estrategias de intervencion, incluyendo la estimu-
lacion cognitiva, para tratar pacientes con EP que presenten un deterioro cogni-
tivo inicial leve antes de establecer un tratamiento farmacoldgico especifico me-
diante rivastigmina.

En los pacientes con EP y empeoramiento cognitivo se deben investigar las causas
de demencia y, si estdn presentes, tratarlas.

Se debe considerar la exclusion de cualquier otra medicacién no parkinsoniana
que actte en el sistema nervioso central, con retirada de la medicacion anticoli-
nérgica, amantadina, selegilina y agonistas dopaminérgicos.
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Se recomienda revisar de forma sistemadtica los tratamientos pautados para el
manejo de los sintomas motores de la EP, valorando la indicacién, adherencia e
V| interacciones, con el fin de reducir el riesgo de efectos adversos como el empeo-
ramiento cognitivo, reducir la polimedicacién y consensuar los tratamientos con
el paciente.

4.2. Sintomas no motores

4.2.1. Sintomas sensoriales

Preguntas a responder:

e Qué intervencion resulta mds eficiente y segura para el manejo de las alteraciones
con sintomas sensoriales asociadas a la enfermedad de Parkinson? (p.e. alteraciones
visuales; disfuncién olfatoria; alteraciones del gusto; hipoacusia y otros trastornos
auditivos; dolor y sintomas sensitivos asociados)

Se pueden definir los trastornos sensoriales como todas aquellas deficiencias relacionadas
con una alteracién de uno o varios de los 6rganos de los sentidos. En el caso de la EP, se
consideran como trastornos sensoriales fundamentales los siguientes: alteraciones visua-
les, disfuncion olfatoria, alteraciones del gusto, hipoacusia y otros trastornos auditivos, asi
como dolor y sintomas sensitivos asociados*.

El dolor es un sintoma muy frecuente en los pacientes con EP. Ya el propio James
Parkinson, en la primera descripcion de la enfermedad, hacia referencia al dolor de tipo
‘reumatico’ homolateral a la extremidad afectada®. Existen diversas clasificaciones del do-
lor en la EP. Una de las clasificaciones del dolor en la EP, lo clasifica en los siguientes tipos:
musculoesquelético, radicular neuropdtico, neuropatico central o primario, distonico y
acatisico®.

Los pacientes parkinsonianos padecen una alteracién del olfato (hipoosmia o anos-
mia), que es precoz, frecuente y no claramente relacionada con los signos motores de la
enfermedad. Parece ser que puede ser un marcador precoz de la enfermedad, y es una al-
teracion para la que no se ha encontrado hasta la fecha ningtin tratamiento efectivo.

Por otra parte, los pacientes con EP pueden presentar diversas alteraciones visuales,
como déficit de acomodacion, por la lentitud muscular generalizada que implica también
a los musculos extraoculares, e incluso, con complicaciones como las alucinaciones visua-
les*.

Por consiguiente, a pesar de las evidentes dificultades metodoldgicas que supone bus-
car estudios que aborden estas cuestiones, y que ya se indicaron en la GPC sobre EP de
NICE' resulta pertinente la busqueda, evaluacion y sintesis de la evidencia cientifica dis-
ponible para ayudar a orientar la toma de decisiones en los profesionales y en los propios
pacientes, debido al impacto que estas alteraciones con sintomas sensoriales asociadas a la
EP tienen en la calidad de vida de las personas con EP.
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Se localizan tres ECA de calidad baja*-’ o media’! especificamente relacionados con
el manejo del dolor en pacientes con EP.

El estudio de Gerdelat-Mas et al. 2007* compara, mediante un disefio cua- ECA
siexperimental abierto, los efectos de levodopa en el umbral del dolor obje- 1-
tivo en pacientes con EP libres de dolor y en sujetos sanos. Las conclusiones

a las que llegan son que levodopa aumenta significativamente los umbrales

de dolor objetivo en pacientes con EP libres de dolor pero no en sujetos

sanos; y que los pacientes con EP tienen un umbral de dolor objetivo mas

bajo que los sujetos sanos. La calidad de la evidencia es baja, ya que es un
estudio controlado no aleatorizado de 23 participantes.

En otro estudio, Lim et al. 2008, comparan el cambio en la sensibilidad al ECA
dolor después de la administracion de L-dopa entre respondedores estables 1-
(12 pacientes), fluctuantes sin discinesia (15 pacientes), y pacientes disciné-

ticos (23 pacientes), comparando también la sensibilidad al dolor entre su-

jetos sanos (20 pacientes) y los pacientes con EP. Se estudia el umbral y to-
lerancia al dolor por frio, concluyendo, con una calidad de la evidencia baja,

que con L-dopa mejora la respuesta al dolor en pacientes EP y discinesia.

Dellapina et al. 2011%' realizan un ECA cruzado con placebo doble ciego ECA
en el que se evalta el efecto de apomorfina (un agonista dopaminérgico)
frente a placebo, en los umbrales de dolor subjetivo y objetivo durante los
estimulos nociceptivos experimentales en pacientes con EP. En este caso,
con una calidad de la evidencia media, concluyen que, en comparacion con
placebo, la apomorfina no tiene efecto especifico en los umbrales del dolor
en pacientes con EP.

1+

Unicamente se han evaluado estudios que especificamente se dirigen hacia el dolor en
pacientes con EP. En este sentido, el sistema sanitario espafiol dispone de buenos profesio-
nales que abordan este trastorno de forma multidisciplinar en las Unidades del Dolor
(principalmente a nivel de atencion especializada). Sin embargo, para las otras alteracio-
nes sensoriales (especificamente hipoacusia y déficits visuales), para las que no se localizan
estudios, el abordaje en el marco del SNS se realiza principalmente dentro de la cartera de
servicios de atencion primaria.

Dos de los ECA concluyen con evidencia baja que la levodopa mejora la respuesta al
dolor en pacientes con EP (sin dolor o con discinesia respectivamente), mientras que un tercer
estudio establece, por el contrario, que otro antiparkinsoniano, la apomorfina, no tiene efecto
especifico en el umbral del dolor en pacientes con EP. Cabe resaltar, como propiedades farma-
codindmicas del agonista dopaminérgico, apomorfina, que se trata de un estimulante directo de
los receptores de la dopamina y, aunque posee propiedades agonistas tanto de receptores D,
como D,, no comparte las rutas de transporte ni metabdlicas de la levodopa.

Una persona del GEG destaca un estudio en base al cual sugiere la posible utilidad
de rotigotina transdérmica en el manejo del dolor asociado a la enfermedad?. Se recoge
como una de las lineas de investigacion futura.
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Resumen de la evidencia

1 Levodopa aumenta significativamente el umbral de dolor objetivo en pa-
cientes con EP libres de dolor pero no en sujetos sanos®.

1 Los pacientes con EP tienen un umbral de dolor objetivo mds bajo que
los sujetos sanos®.

1- L-dopa mejora la respuesta al dolor en pacientes con EP y discinesia™.

1+ En comparacién con placebo, la apomorfina no tiene efecto especifico en
el umbral de dolor en pacientes con EP3'.

Recomendaciones

Se recomienda informar al paciente de las posibles alteraciones con sintomas
J sensoriales asociadas a la EP para trabajarlas en equipo (pacientes, familiares y
cuidadores junto con los profesionales) y disminuir el impacto de estas alteraciones
en las vidas de las personas afectadas por esta enfermedad.

4.2.2. Disfunciones autondmicas

Preguntas a responder:

e Qué intervenciones resultan mds eficientes y seguras para el manejo de las
disfunciones autondmicas asociadas a la enfermedad de Parkinson? (p.e. hipotension
ortostatica; estreflimiento; incontinencia fecal; nduseas y vomitos; sialorrea; into-
lerancia al calor; sudoracion excesiva; nicturia; disfuncion sexual; pérdida de peso;
dificultad para tragar).

En los pacientes con EP avanzada, los sintomas no motores pueden ser los que determi-
nen en mayor medida la discapacidad®. La hipotension ortostética es uno de estos sinto-
mas no motores que aparece con mayor frecuencia en la EP%3. Los sintomas de disau-
tonomia gastrointestinal superior e inferior (sialorrea, disfagia y estrefiimiento) son co-
munes en la EP, y dificultan fisica y socialmente a los pacientes. La sialorrea aparece
comunmente en los pacientes con EP, presentando para algunos de ellos un problema.
La disfagia orofaringea es un trastorno frecuentemente asociado a la EP que disminuye
significativamente la calidad de vida. Sin embargo se necesita una aproximacion clinica
proactiva para preguntar a los pacientes por este trastorno, ya que puede que los pacien-
tes no siempre informen de sus dificultades en la deglucidn, a no ser que se les pregunte
directamente.

Los sintomas de incontinencia urinaria tienen efectos perjudiciales sobre la salud fisi-
ca y mental, preocupando en gran medida a los pacientes con EP, ya que afectan a su cali-
dad de vida™.
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En general los pacientes con EP tienen un indice de masa corporal (IMC) mas bajo
que los pacientes sanos, disminuyendo de peso conforme empeora su estado de enferme-
dad>*7. Un menor peso corporal se relaciona con efectos negativos sobre la salud y un
peor prondstico.

Para abordar todas estas cuestiones, se hace necesario evaluar cuales son las interven-
ciones mas eficientes y seguras para el manejo de estas disfunciones autonémicas asocia-
das a esta enfermedad.

Se localizan tres RRSS (Perez-Lloret et al. 2013; Seppi et al. 2011; Lombardi et al.
2012)%-859 que revisan diversas alternativas para varios de los apartados de la pregunta, asi
como un ECA de calidad media (Chinnapongse et al. 2012)%° que evalia la seguridad, to-
lerabilidad y eficacia de la toxina botulinica B en el tratamiento de la sialorrea en pacien-
tes con EP. Se localizan también en la GPC de SIGN 2010" diversos tratamientos de la
hipotensién postural sintomatica en pacientes con EP. En la GPC de NICE 2006'¢ abordan
diversos trastornos autondmicos sin realizar una busqueda sistemética. Algunos de los as-
pectos sobre la disfuncién autondémica se incluyen en varias RRSS. Concretamente la RS
de Seppi et al. 2011 esta incluida en Perez-Lloret ef al. 2013. Sin embargo algunas de las
alternativas de intervencion estdn Unicamente contempladas en la revision original de
Seppi et al. 2011, razén por la que también se hace una lectura critica del articulo original.

Perez-Lloret et al. 2013 revisan la literatura cientifica con el objetivo RS
de resumir la eficacia y seguridad de los tratamientos disponibles para 1-
las disfunciones autondmicas en EP: hipotensién ortostdtica, sialorrea,
disfuncién sexual, disfuncion urinaria y estrefiimiento.

Para la hipotensién ortostatica, proponen como intervencién midodrina
y fludrocortisona. Las conclusiones a las que llegan los autores de la RS
son: reconsiderar los tratamientos que induzcan o agraven la hipotension;
avisar a los pacientes para evitar los factores precipitantes como cambios
posturales bruscos, comidas copiosas, bafios calientes y medicacion
vasodilatadora; otros métodos no farmacolégicos incluyen la adicion de sal
ala dieta, ejercicio, medias compresoras, 0 maniobras fisicas para aumentar
la presion arterial mediante el aumento del retorno venoso y la resistencia
periférica.

En relacién con la sialorrea se valora la utilizacién de toxina botulinica A
(50 unidades en cada glandula parétida), y se consigue una reduccion en
la escala de valoracion de sialorrea del 40% y la reduccion en la escala de
frecuencia y gravedad de sialorrea del 31%. La valoracién de la utilizacion
de toxina botulinica B, consigue una reduccién de la puntuaciéon EVA
40% y reduccién de la saliva bucal en un 50%. Se consigue también una
reduccion en la escala de frecuencia y gravedad de sialorrea (de 77 a 40
puntos). Con glicopirrolato 1 mg/8 h se produce una mejora > 30% en
39,1% de pacientes tratados frente al 4,3% del grupo placebo. Se concluye
que retirar los medicamentos que inducen sialorrea, como inhibidores de la
colinesterasa, clozapina o quetiapina es la opcién adecuada.
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Parala disfuncion sexual valoran como alternativas farmacoldgicas sildenafilo,
tadalafilo y vardenafilo. Otras opciones son: inyecciones intracavernosas,
alprostadilo intrauretral, productos de constriccion por vacio o implantes de
prétesis de pene. Como conclusiones de la revision se recogen: aconsejar al
paciente y reevaluar los tratamientos que potencialmente puedan producir
disfuncién sexual (p.e. antihipertensivos y antidepresivos).

En relacién con la disfuncion urinaria, se evaldan como alternativas de
intervencion farmacos anticolinérgicos o antimuscarinicos: fesoterodina,
tolterodina, oxibutinina, solifenacina y trospio. No se encuentran evidencias
sobre estos tratamientos y se concluye recomendando considerar causas
externas como hipertrofia prostética o cancer. Proponen también en el caso
de hiperactividad neurdgena del detrusor, la estimulacion del nervio tibial
o la terapia conductual.

Finalmente, para abordar el estrefiimiento se plantea como intervencion
laxantes (agentes osmaticos como lactulosa o PEG-macrogol y estimulantes
como bisacodilo o picosulfato sddico), prucaloprida, lubiprostona y
linaclotida, obteniendo como riesgo relativo (RR), en la comparacién
con placebo, como resultados: laxantes RR=0,52 (IC95% 0,46 a 0,60);
prucaloprida RR=0,82 (IC95% 0,76 a 0,88); lubiprostona RR=0,67 (1C95%
0,56 a 0,80); linaclotida RR=0,84 (IC95% 0,80 a 0,87). En la valoracion del
macrogol, 7,3 g de solucién isosmética con electrolitos, se obtiene como
resultado una tasa de respuesta 80% frente al 30% de placebo. Concluyen
diciendo que macrogol, un laxante osmético, y lubiprostona, un activador de
los canales de cloro, han mostrado cierta eficacia. Otros procinéticos, como
mosaprida, probablemente deban ser usados con precaucion, a la luz de
los potenciales problemas de seguridad cardiovascular. Ademds terminan
recomendando cambios en la dieta y en la actividad fisica; aumento en
la ingesta de liquidos y fibra, si es necesario con suplementos de fibra y
suavizantes de heces; revisar los tratamientos que frecuentemente causan
estrefiimiento (antidepresivos triciclicos, loperamida, codeina y opioides,
antimuscarinicos y algunos antiparkinsonianos). Otros planteamientos que
proponen son laxantes osmoticos, mosaprida, neurotrofina 3, prebidticos y
terapia de retroalimentacion.

Seppi et al. 20112 tienen como objetivo resumir la eficacia y seguridad de
los medidas disponibles para algunas disfunciones autondmicas en EP:
hipotensién ortostética, sialorrea, disfuncién sexual, disfuncién urinaria,
estrefiimiento y problemas de motilidad gastrointestinal.

En relacion con la hipotensién ortostdtica concluyen que se puede hacer
un tratamiento pragmatico con medidas no farmacoldgicas: dormir con
la cabecera levantada, fragmentar las comidas, maniobras de contencidn
fisica. Estas maniobras comprenden acciones como ponerse de cuclillas,
inclinarse hacia delante o cruzar las piernas (posicion de fiesta) al comienzo
de los sintomas presincopales. Proponen evitar las comidas bajas en sodio
y ricas en carbohidratos, aumentar la ingesta de agua (2-2,51/d) y de sal (>8
g 6 150 mmol/d), y llevar medias de soporte antes de iniciar el tratamiento
adyuvante con agentes antihipotensores.
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En relacion con la disfuncion sexual, se valora el uso de sildenafilo en pa- RS
cientes con EP, pero la evidencia es insuficiente para recomendar sildena- 1-
filo en el tratamiento de la disfuncion eréctil en pacientes con EP. Ademas
tiene como efectos adversos dolor de cabeza, sofoco y dispepsia. Esta con-
traindicado en pacientes en tratamiento con nitratos para la enfermedad
coronaria cardiaca.

Para otros problemas de motilidad gastrointestinal (anorexia, nausea y vo-
mitos asociados al tratamiento con levodopa y agonistas dopaminérgicos)
se destaca que domperidona posiblemente es eficaz y que hay evidencia
insuficiente de la eficacia de metoclopramida y el riesgo es inaceptable (em-
peora los sintomas motores).

Lombardi et al. 2012% revisan sistematicamente los estudios que evalidanel RS
inhibidor de la fosfodiesterasa 5 (PDES) sildenafilo en individuos con en- 1+
fermedades del SNC y disfuncion eréctil. Incluyen tres estudios en los que

se evaldan respectivamente 50-100 mg de sildenafilo; 25-100 mg de sildena-

filo; y 50 mg de sildenafilo en dosis fija. Las conclusiones de la revisién son

que tUnicamente en varones con disfuncion eréctil con lesion de médula es-
pinal los inhibidores de la PDES son el tratamiento de primera linea. Para

el resto de enfermedades del SNC, la patologia neuroldgica no es la causa
principal de la disfuncion eréctil: existen otras comorbilidades, principal-
mente la depresion, o disfunciones sexuales concomitantes, especialmente

la disminucién de la libido, asi como la deficiencia de hormonas sexuales.
Ademas existe un elevado riesgo de efectos secundarios.

El estudio de Chinnapongse et al. 2012%, con una calidad de la evidencia ECA
media, evalda la seguridad, tolerabilidad, y eficacia de tres dosis de toxina 1+
botulinica B (1.500 UI, 2.500 UI y 3.500 UI) en el tratamiento de la sialo-

rrea en pacientes con EP. Se trata de un ECA doble ciego, controlado con
placebo, con tratamiento simple y escalado de dosis de toxina botulinica B,

con inyeccion primero en gldndulas submandibulares y posteriormente en
glandulas pardétidas. Al medir el cambio en las puntuaciones en la escala de
frecuencia y gravedad de sialorrea (medido por el investigador) desde la
basal a la semana 4, se encuentra que cada grupo de toxina botulinica B tie-

ne una mejora significativa frente al grupo placebo (p<0,05). Se encuentran
mejoras significativas en las puntuaciones totales en la escala de frecuencia

y gravedad de sialorrea persisten también en la semana 8.

Se encuentra también una disminucion en la velocidad de flujo salivar, con
disminuciones estadisticamente significativas observadas a las semanas 1,
2,4,8 y 12 en los grupos de 1.500 UI y 2.500 UI frente al grupo placebo
(p<0,0207). En el grupo de 3.500 Ul la velocidad de flujo salivar disminuye
significativamente desde la basal en las semanas 2 y 4 frente al grupo pla-
cebo (p<0,0033), sin que se detecten diferencias significativas mas adelante.
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En la CGI también mejora en los grupos de toxina botulinica B frente
al grupo placebo, alcanzando significacion estadistica en las semanas
1,2, 4, 8 y 12. Como efectos adversos (EA) presentan al menos un
EA, en los grupos intervencién: 1.500 UI 50%, 2.500 UI 58,3%, 3.500
UI 61,5%. En el grupo placebo un 53,3% presenta al menos un EA.
Los EA gastrointestinales ocurren mds frecuentemente con los grupos
toxina botulinica B que con grupo placebo (12/39 (31%) de sujetos
frente a 1/15 (7%) de sujetos respectivamente). El estudio presenta
que la inyeccién intraglandular de toxina botulinica B (dosis total de
1.500 a 3.500 UI) es bien tolerada y mejora significativamente la sialo-
rrea en pacientes con EP.

Enla GPCde SIGN 2010' se plantean como pregunta jcuél es la efectividad
de los tratamientos para la hipotension postural sintomaética en pacientes
con EP?. Las alternativas que barajan en la pregunta son: levantar la
almohada, fludrocortisona, midodrina u otros medicamentos adrenérgicos,
piridostigmina o domperidona.

No se referencia ningin estudio en relacién con levantar la almohada o la
cabecera de la cama.

En relacién con la domperidona antagoniza los receptores D, periféricos y
se ha propuesto como tratamiento de la hipotension ortostatica (HO). Un
ECA con una muestra pequefia (n=13) investiga el uso de domperidona y
fludrocortisona. Los pacientes son asignados aleatoriamente a recibir 10
mg de domperidona 3 veces al dia 6 0,1 mg de fludrocortisona por la ma-
flana y dos comprimidos placebo en la comida y la cena. Después de tres
semanas de tratamiento y una semana de lavado, se cruzan los pacientes a
la terapia alternativa. Los pacientes que toman 10 mg de domperidona 3
veces al dia demostraron un cambio significativo en COMPASS-OD (Com-
posite Autonomic Symptom Scale, orthostatic domain). Los resultados, ex-
presados como media + desviacion estandar (DE) son: (7 + 2) comparados
con la terapia no farmacoldgica ([9 + 3]; p=0,04).

La fludrocortisona es un mineralocorticoide sintético con pocos efectos
glucocorticoides. Incrementa la reabsorcion renal de sodio y aumenta el
volumen plasmatico mediante el sistema renina-angiotensina-aldosterona.
En el ECA anterior, los pacientes que reciben 0,1 mg/dia de fludrocortisona
demuestra un cambio significativo en la escala COMPASS-OD (6 + 3)
comparados con la terapia no farmacoldgica ([9 + 3]; p=0,02).

La midodrina es un vasopresor con propiedades antihipotensivas. Un ECA
(n=171) muestra que 10 mg de midodrina 3 veces al dia eleva significativa-
mente la tension arterial sistélica (TAS) en posicidn vertical en pacientes
con HO comparados con placebo (p<0,001). Esto se asocia con una mejo-
ra en el mareo ortostatico (p=0,001). El grupo de midodrina experiment6
efectos adversos (principalmente reacciones pilomotoras, prurito, pareste-
sia, retencion urinaria e hipertension supina) més frecuentemente que el
grupo placebo (p=0,001). La duracion del estudio fue corta (6 semanas).
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Otro ECA (n=97) muestra que 10 mg de midodrina incrementan la TAS GPC
incorporado en 22 mm Hg comparada con placebo (28%, p<0,001). La mi- 1+
dodrina mejora los siguientes sintomas de la HO comparada con placebo:
vértigo/mareo, debilidad/fatiga, sincope, nivel de energia bajo, peor habi-

lidad para soportar y sentir la depresién (p<0,005). Los efectos adversos
(principalmente prurito/hormigueo del cuero cabelludo) se notifican en el

22% del grupo placebo frente al 27% de los grupos de tratamiento de mi-
dodrina. La hipertension en dectbito supino fue documentada en el 8% de

los pacientes tratados con midodrina frente al 1% de los pacientes tomando
placebo. La duracién del estudio fue corta (4 semanas).

La piridostigmina es un inhibidor de la colinesterasa que mejora la actividad
simpadtica al incrementar la acetilcolina en las sinapsis simpéticas por lo que po-
tencia el baroreflejo mediado incrementando la resistencia sistémica. Un ECA
(n=58) evalta la eficacia de una dosis tnica de 60 mg de piridostigmina sola
0 en combinacién con 2,5 y 5 mg de midodrina comparada con placebo. No
estd claro si alguno de los sujetos del estudio tuvo EP, sin embargo 17 pacien-
tes tenian atrofia sistémica multiple. El objetivo primario de bajada de la TA
diastolica de pie fue significativamente reducido con el tratamiento comparado
con placebo (p=0,02). Hay una reduccion significativa en la disminucion de la
TA diastoélica con piridostigmina sola (disminucién de TA de 27,6 mm Hg vs.
34,0 mm Hg con placebo; p=0,04) y piridostigmina con 5 mg de hidrocloruro
de midodrina (disminucién de TA de 27,2 mm Hg vs. 34 mm Hg con placebo;
p=0,002). No se observan diferencias significativas en las medidas de TA en
dectbito supino, ni en sistdlica (p=0,36) ni diastélica (p=0,85) indicando que la
piridostigmina no incrementa la TA en dectbito supino.

No emiten recomendacion, y establecen como comentario que hay eviden-
cia insuficiente (debido al pequefio nimero de estudios, tamafios de mues-
tra pequenos y duracion del estudio corta) para hacer una recomendacion
sobre el uso de domperidona, fludrocortisona, midodrina o piridostigmina
para el tratamiento de la HO.

La GPC sobre EP de NICE 2006' no hay pregunta especifica, pero en el punto 9.5 abor-
dan diversos trastornos autonémicos. Incluyen diferentes disfunciones gastrointestinales:
pérdida de peso, disfagia, estrefiimiento, disfuncién genitourinaria, disfuncion urinaria, dis-
funcion sexual, hipotension ortostética, sudoracion excesiva, y sialorrea. Como recomen-
dacion se establece que las personas con EP deben ser tratadas convenientemente para el
trastorno autonémico de disfuncién urinaria, pérdida de peso, disfagia, estrefiimiento, hi-
potensidn ortostatica, sudoracion excesiva y sialorrea, si bien se destaca que como los sin-
tomas de trastornos autonémicos son frecuentes, y ya que en esta drea no se ha realizado
una busqueda sistemaética de ensayos de tratamiento, diversos aspectos cruciales especifi-
cos de EP son identificados por el GEG como recomendacion de buenas précticas de la
GPC original.

Hasta la fecha (diciembre de 2014), el laxante lubiprostona, no se encuentra comer-
cializado en Espafia. A idéntica fecha, el laxante linaclotida tiene como indicacién terapéu-
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tica autorizada el tratamiento sintomatico del sindrome del intestino irritable con estreiii-
miento entre moderado y grave en adultos. En el caso de tegaserod esta retirado del mer-
cado.

Todos los medicamentos que contienen como principio activo toxina botulinica, tanto
de tipo A como de tipo B, son medicamentos de uso hospitalario, por lo que s6lo pueden
ser prescritos por un médico adscrito a los servicios de un hospital y inicamente los servi-
cios de farmacia hospitalaria pueden dispensarlos. Ninguno tiene como indicacién autori-
zada sialorrea.

En relacién con la pérdida de peso, merece la pena destacar que se puede emplear la
nutricién enteral domiciliaria, ya que entre la relacion de las patologias que quedan reco-
gidas como situaciones clinicas del paciente que justificarian la necesidad de esta nutriciéon
enteral domiciliaria (regulada por el Anexo VII, apartado 8.B, del Real Decreto 1030/2006,
de 15 de septiembre, por el que se establece la cartera de servicios comunes del Sistema
Nacional de Salud y el procedimiento para su actualizacién®') se incluyen los procesos
degenerativos severos del SNC, como puede ser la EP como enfermedad neuroldgica que
cursa con afasia o disfagia severa en pacientes con trastornos neuromotores que impidan
la deglucién o el transito y que precisan sonda.

En el abordaje en el SNS se debe contemplar muy especialmente la implicacion de
varios profesionales, incluyendo en concreto especialistas en logopedia (en el apartado de
sialorrea y dificultad para tragar) y medidas rehabilitadoras para realizar ejercicios fisicos
y terapia nutricional para varios apartados.

En el caso de la sialorrea el ECA de Chinnapongse et al. 2012% concluye que la inyec-
cién intraglandular de toxina botulinica B (dosis total de 1.500 a 3.500 UI) es bien tolerada
y mejora significativamente la sialorrea en pacientes con EP. Sin embargo hay un posible
sesgo del financiador. En la RS de Perez-Lloret et al. 2013 acaba concluyendo en relacion
con la sialorrea que conviene retirar los medicamentos que la inducen, como inhibidores
de la colinesterasa, clozapina o quetiapina.

Hay clinicos que proponen como primera medida la terapia rehabilitadora, mediante
el tratamiento de logopedia, de tal forma que el paciente que habla bien y vocaliza bien,
trabajando la fonacion, no suele presentar problemas con la sialorrea, y conviene dejar
otras medidas para situaciones especiales.

Con la metoclopramida, el paciente con EP que recibe este antagonista de los recep-
tores D,, tiene un riesgo inaceptable ya que empeora los sintomas motores y presenta
otros efectos adversos afiadidos. Las indicaciones autorizadas de la domperidona, tal como
figuran en la ficha de informacién bésica de la empresa para el producto original, incluyen
las nduseas y vomitos inducidos por agonistas de la dopamina (como L-dopa y bromocrip-
tina) utilizados en el tratamiento de la EP.

Dentro de las medidas no farmacoldgicas en personas con EP, la experiencia indica
que la incorporacién lenta de la cama, permaneciendo sentados en la misma unos segun-
dos antes de ponerse de pie, mejora el manejo de la hipotensién ortostatica.
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Resumen de la evidencia

GPC 1+y 1-

La evidencia sobre la eficacia del uso de domperidona, fludrocortisona,
midodrina o piridostigmina en el tratamiento de la hipotension ortostati-
ca en EP es insuficiente (debido al pequefio nimero de estudios, tamarfios
de muestra pequenos y duracion del estudio corta)!’-%.

GPC 1+

0,1 mg/dia de fludrocortisona demuestra un cambio significativo en la
puntuacién en COMPASS-OD (media 6 + DE 3) comparados con la
terapia no farmacoldgica ([media 9 = DE 3];p=0,02)"".

GPC 1+

Los pacientes que toman 10 mg de domperidona 3 veces al dia demostraron
un cambio significativo en la escala COMPASS-OD (media 7 + DE 2)
comparados con la terapia no farmacoldgica ([media 9 + DE 3];p=0,04)"".

GPC 1+

10 mg de midodrina 3 veces al dia eleva significativamente la TAS
en posicion vertical en pacientes con HO comparados con placebo
(n=171; p<0,001). Esto se asocia con una mejora en el mareo ortostatico
(p=0,001).Como efectos adversos se presentan principalmente reacciones
pilomotoras, prurito, parestesia, retencion urinaria e hipertensién en
decubito supino placebo (p=0,001)"".

GPC 1+

10 mg de midodrina incrementan la TAS de pie en 22 mm Hg comparada
con placebo (28%; n=97; p<0,001). La midodrina mejora los siguientes
sintomas de la HO comparada con placebo: vértigo/mareo, debilidad/
fatiga, sincope, nivel de energia bajo, peor habilidad para soportar y
sentir la depresion (p<0,005). Los efectos adversos (principalmente
prurito/hormigueo del cuero cabelludo) se notifican en el 22% del grupo
placebo frente al 27% de los grupos de tratamiento de midodrina. La
hipertension decubita supina fue documentada por el 8% de los pacientes
tratados con midodrina frente al 1% de los pacientes tomando placebo!”.

GPC 1+

La eficacia de una dosis tnica de 60 mg de piridostigmina sola o en
combinaciéon con 2,5 y 5 mg de midodrina comparada con placebo
consigue una reduccion significativa de la caida de TA diastdlica de pie:
sola (disminucién de TA de 27,6 mm Hg vs. 34,0 mm Hg con placebo;
p=0,04); con 5 mg de hidrocloruro de midodrina (disminuciéon de TA
de 27,2 mm Hg vs. 34 mm Hg con placebo; p=0,002). No se observan
diferencias significativas en las medidas de TA en dectbito supino, ni en
sistélica (p=0,36) o diastdlica (p=0,85) indicando que la piridostigmina
no incrementa la TA en decubito supino®.

Con la administracion de toxina botulinica A (50 unidades en cada
glandula parétida), se consigue una reduccién del 40% en la escala de
valoracién de sialorrea y reduccién del 31% en la escala frecuencia y
gravedad de sialorrea’.

Para la toxina botulinica B la reduccion en la puntuacién de la escala
visual analdgica (EVA) es del 40% y reduccidn saliva bucal 50% vy
reduccidn escala frecuencia y gravedad sialorrea (77 a 40 puntos)®.

Se consigue una mejora > 30% en 39,1% de pacientes tratados con
glicopirrolato 1 mg/8 h frente al 4,3% del grupo placebo’.
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La inyeccion intraglandular de toxina botulinica B (dosis total de 1.500
1+ a 3.500 UI) es bien tolerada y mejora significativamente la sialorrea en
pacientes con EP®.

El riesgo relativo (RR) de estrefiimiento en pacientes con EP disminuye
con laxantes (agentes osmdticos como lactulosa o PEG-macrogol y
estimulantes como bisacodilo o picosulfato sédico) comparado con
placebo. RR=0,52 (IC95% 0,46 a 0,60); prucaloprida RR=0,82 (IC95%
0,76 a 0,88); lubiprostona RR=0,67 (IC95% 0,56 a 0,80); linaclotida
RR=0,84 (IC95% 0,80 a 0,87). En el tratamiento del estrefiimiento se
consigue una tasa de respuesta del 80% con macrogol 7,3 g de solucion
isosmética con electrolitos, frente al 30% con placebo.

Domperidona posiblemente es eficaz en el tratamiento de los problemas
de motilidad gastrointestinal asociados a la EP%.

Metoclopramida presenta un perfil beneficio/riesgo inaceptable en el
tratamiento de las nduseas y vomitos asociados al tratamiento de la EP
mediante levodopa y agonistas dopaminérgicos, ya que empeora los
sintomas motores?.

En pacientes con EP, la patologia neurolédgica no es la causa principal
de la disfuncion eréctil: existen otras comorbilidades, principalmente
1+ la depresion, o disfunciones sexuales concomitantes, especialmente la
disminucion de la libido, asi como la deficiencia de hormonas sexuales.
Ademads existe un elevado riesgo de efectos secundarios por sildenafilo®.

Recomendaciones

Se recomienda informar a los pacientes con EP para evitar los factores precipi-
V | tantes de la hipotensién ortostdtica como cambios posturales bruscos, comidas
copiosas, bafios calientes y medicacion vasodilatadora.

Se recomienda abordar la hipotension ortostdtica en pacientes con EP, utilizando
medidas no farmacoldgicas antes de iniciar un tratamiento farmacoldgico. Las me-
didas no farmacoldgicas incluyen evitar las comidas bajas en sodio y ricas en car-
bohidratos, aumentar la ingesta de agua (2-2,51/d) y de sal (>8 g 6 150 mmol/d) en
J la dieta, fragmentar las comidas, hacer ejercicio, dormir con la cabecera levantada,
llevar medias de compresion, o realizar maniobras de contencion fisica para au-
mentar la presion arterial mediante el aumento del retorno venoso y la resistencia
periférica, como ponerse de cuclillas, inclinarse hacia delante o cruzar las piernas
al comienzo de los sintomas presincopales. Incorporarse de la cama lentamente y
estar unos segundos sentado en la cama antes de ponerse de pie.

Es recomendable reconsiderar los tratamientos que induzcan o agraven la hipo-
J tension ortostdtica en pacientes con EP, incluyendo la revision de todos los medi-
camentos, tomados con o sin prescripcion médica, y otros productos que puedan
inducir hipotension.
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Las personas con EP deben ser tratadas convenientemente del trastorno au-
tonémico que cursa con disfuncién urinaria, pérdida de peso, disfagia, estre-
fiimiento, hipotension ortostatica, sudoracidon excesiva y sialorrea.

Se recomienda valorar la retirada de medicamentos que pueden inducir sialorrea,
como inhibidores de la colinesterasa, clozapina o quetiapina.

Conviene aconsejar al paciente y reevaluar los tratamientos que potencialmente
puedan producir disfuncién sexual (p.e. ciertos tratamientos antihipertensivos y
antidepresivos).

No se recomienda la utilizacion de sildenafilo en pacientes con EP y disfunciéon
sexual.

Se recomienda valorar otras comorbilidades que puedan originar la disfuncién
eréctil, como la depresion o disfunciones sexuales concomitantes, especialmente
la disminucién de la libido, asi como la deficiencia de hormonas sexuales, ya que la
EP puede no ser la causa principal de la disfuncién sexual.

Se recomienda valorar las posibles causas de disfuncion urinaria en pacientes con
EP, como hipertrofia prostatica o cancer.

En pacientes con EP y estrefiimiento se recomienda realizar cambios en la dieta
y la actividad fisica. Aumentar la ingesta de liquidos y fibra, si es necesario con
suplementos de fibra y suavizantes de heces.

Se recomienda indagar y valorar los tratamientos que frecuentemente causan es-
trefiimiento (antidepresivos triciclicos, loperamida, codeina y opioides, antimus-
carinicos y algunos antiparkinsonianos).

Se propone la elaboracién de una ficha farmacoterapéutica exhaustiva en paci-
entes con EP, que permita tener conocimiento de medicamentos y productos que
pueden interaccionar entre si.

Para los problemas de motilidad gastrointestinal (anorexia, nausea y vémitos aso-
ciados al tratamiento con levodopa y agonistas dopaminérgicos) se recomienda la
utilizaciéon de domperidona.

No se recomienda el uso de metoclopramida en pacientes con EP debido al em-
peoramiento en los sintomas motores.
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4.3. Depresion como comorbilidad asociada

Pregunta a responder:

¢ ;Resultan mas eficientes y seguros los inhibidores selectivos de la recaptacion de
serotonina (ISRS) que los antidepresivos triciclicos (ATC) u otros antidepresivos,
para el manejo de la depresion asociada a la enfermedad de Parkinson?

La depresion es uno de los trastornos psiquidtricos mas comunes que se observan en la EP,
afectando a un numero importante de pacientes con EP. Generalmente la depresion asocia-
da a esta enfermedad es leve o moderada, pero puede ser grave. No hay un consenso claro
sobre el uso de antidepresivos para el tratamiento de la depresion en pacientes con EP.

La bradicinesia en pacientes con EP tratados con L-dopa puede mejorar tras la admi-
nistracion con inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS) en personas
deprimidas con EP®. Sin embargo, hay dos posibles problemas respecto al uso de ISRS
para el tratamiento de la depresién en pacientes con EP. Estos son la posibilidad de sinto-
mas extrapiramidales (como distonia, acatisia, temblor, y parkinsonismo) y; la posibilidad
de una interaccion adversa con selegilina, un inhibidor de la MAO B utilizado a veces en
el tratamiento de la EP. Aunque el uso de los ISRS en EP con o sin selegilina parece ser
seguro, se recomienda precaucion en la introduccion de estos farmacos.

Otra de las opciones terapéuticas para el manejo de la depresion son los antidepresi-
vos triciclicos (ATC), para los que se tiene una amplia experiencia de uso. Sin embargo, los
efectos secundarios anticolinérgicos de los ATC, que pueden incluir el deterioro cognitivo
y la hipotension ortostética, con un aumento del riesgo de caidas, pueden causar muchos
problemas en el 4mbito de la EP. Por otra parte, para los pacientes que no mejoran con el
tratamiento con ISRS, los ATC son una opcion razonable cuando el temblor es el sintoma
dominante y el beneficio potencial se piensa que es mayor que el riesgo de efectos secun-
darios anticolinérgicos.

Ante la ausencia de una primera opcion clara para el tratamiento de la depresion
asociada con la EP, la seleccion de medicamentos para el manejo de la depresion en pa-
cientes con EP debe basarse en las ventajas potenciales frente a los efectos secundarios
potenciales.

Por lo tanto resulta de especial interés evaluar la eficiencia y seguridad de los ISRS
comparada con los ATC, ya que las diferentes dianas farmacodindmicas de los ATC permi-
ten generar hipdtesis sobre su actividad adicional para resolver otras complicaciones o
comorbilidades (dolor o suefio entre otras).

Se encuentran dos RRSS de calidad media®®, que abordan el tratamiento farmaco-
l6gico de la depresion asociada con la EP mediante ISRS o ATC.

Se encuentra una tercera RS (Liu ef al. 2013)%, que compara la eficacia y aceptabili-
dad de los métodos terapéuticos en el tratamiento de la depresion en pacientes con EP.
Esta RS no incluye nuevos estudios con respecto a las dos RRSS anteriores, razén por la
que no se incluye como fuente de evidencia. Las conclusiones de esta RS van en la misma
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direccion que las RRSS anteriores: indica que la evidencia es insuficiente para sustentar la
eficacia antidepresiva de los ISRS, pramipexol, pergolida e inhibidores de la recaptacion
de serotonina y noradrenalina (ISRN). Los ATC pueden ser los medicamentos antidepre-
sivos de primera linea en pacientes con EP porque tienen el balance entre beneficios y
aceptabilidad mads favorable, seguido de pramipexol y los IRSN, pudiendo ser los ISRS la

altima alternativa.

Rocha et al. 2013% realizan una revision sistematica con el objetivo de es-
tudiar la eficacia de los antidepresivos en pacientes con EP idiopética con
depresion. En un ECA se compara en 32 pacientes la administraciéon de
sertralina (ISRS) con venlafaxina (IRSN) durante 9 semanas. Se consigue
una reduccion de al menos el 50% de los sintomas basales en la escala de
depresion Hamilton Rating Scale Depression 17-items (HRSD-17): sertra-
lina 14/16 (87,5%); venlafaxina 12/16 (75%). En otro ECA se compara en
76 participantes el ISRS paroxetina (24+11 mg/d) con el IRSN venlafaxina
(121+£75 mg/d) durante 12 semanas. En la respuesta de reduccién >50%
en HRSD-17 obtienen: paroxetina 23/42 (55%); venlafaxina 16/34 (47%).
Para la respuesta de remisiéon en HRSD-17 (puntuacién subumbral en una
escala de depresion <7 en la escala de 17 items de HRSD) se tienen los
siguientes resultados: paroxetina 15/42 (36% ); venlafaxina 11/34 (32%). En
la mejora del estado de depresion (analizando la asociaciéon mediante ries-
go relativo -RR) no se encuentra diferencia estadisticamente significativa
entre paroxetina y venlafaxina: RR=0,86 (IC95% 0,64 a 1,16). Se muestra
estimador meta-analizado de dos ECAs, en el que en analisis por subgrupos,
se encuentran diferencias significativas (ATC vs. ISRS): RR=1,78 (IC95%
1,06 a 2,99). Por otra parte, ninguna clase especifica de tratamiento antide-
presivo es superior a placebo: ISRS RR=1,20 (IC95% 0,57 a 2,52) en cinco
estudios; ATC RR=1,20 (IC95% 0,57 a 2,52) en dos estudios. Los resultados
de esta RS de calidad media apuntan hacia una efectividad mayor de ATC
frente a ISRS. Los autores concluyen que los tratamientos antidepresivos
son bien tolerados, pudiendo ser un tratamiento eficaz en la depresion en
pacientes con EP.

En la revision de Skapinakis ef al. 2010% se evalta la eficacia de los ISRS
para depresion en EP y como objetivos secundarios se comparan ISRS
frente a ATC, asi como se examina la seguridad y tolerabilidad en el uso de
ISRS. Se comparan: citalopram 20 mg/d con desipramina 75 mg/d, duran-
te 4 semanas; paroxetina de liberacion constante (dosis media 28,4 mg/d)
con nortriptilina (dosis media 48,5 mg/d) durante 8 semanas; y fluvoxami-
na (dosis media 78 mg/d) con amitriptilina (dosis media 69 mg/d) durante
16 semanas. La respuesta esta definida como reduccion >50% en la escala
MADRS (Montgomery-Asberg Depression Rating Scale) con respecto al
nivel basal (escala que mide la severidad de la depresion): ISRS 8/15 vs.
ATC 11/17; RR 0,82 (IC95% 0,46 a 1,49) p=0,52. En dos estudios la seve-
ridad de la depresion estd medida mediante la escala HDRS (Hamilton
Depression Rating Scale): ISRS 2/18 vs. ATC 9/17; RR 0,21 (IC95% 0,05 a
0,84) p=0,03.ISRS 12/20 vs. ATC 15/27;RR 1,08 (IC95% 0,66 a 1,77) p=0,76.

RS
1+
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En el meta-andlisis: tasa de respuesta cruda de ISRS 41% (22/53); tasa RS
de respuesta cruda de ATC 57% (35/61); RR (efectos aleatorizados) 0,75 1+
(IC95% 0,39 a 1,42) (p=0,37) a favor de ATC. Los autores concluyen que se
puede considerar el uso de ATC por lo menos, tan a menudo como los ISRS

(en dos de los tres estudios incluidos los investigadores prefieren utilizar
ATC). Esta RS tiene una calidad de la evidencia media, ya que en los ECA
recogidos las dosis de los ISRS son heterogéneas, y también la duracion

del tratamiento. Ademads se excluyen los pacientes con depresion grave, y

uno de los estudios incluidos en el meta-anélisis estd publicado inicamente
como resumen. Cabe destacar el elevado numero de pérdidas en ambos
grupos (30% para el grupo de ISRS y 31% para el grupo de ATC).

En esta RS se excluye del estudio a Antonini et al. 2006% por las bajas dosis
de amitriptilina en el grupo comparador (25 mg/d) y Serrano-Duenas et
al. 2002°7 por limitaciones metodoldgicas que suponen alto riesgo de sesgo
(no documentan los criterios de seleccion, existen problemas de enmasca-
ramiento, no se siguen las directrices de la declaracion CONSORT, entre
otras)®.

EI1 SNS dispone de los recursos para realizar esta intervencién (tanto de profesionales sa-
nitarios implicados, como de medicamentos prescritos).

Los resultados presentados son directamente aplicables a nuestra poblacion. En la RS
de Skapinakis et al. 2010%, se explicita que no incluyen los pacientes con depresion grave,
si bien los tratamientos son los mismos.

Los resultados de las RRSS encontradas no son concluyentes, si bien ambas apuntan
hacia la equivalencia entre ambas alternativas de tratamiento (ISRS y ATC).

La RS de Rocha et al. 2013% concluye que los tratamientos antidepresivos son bien
tolerados, si bien cabe destacar que se producen un elevado niimero de pérdidas en ambos
grupos. Ademds subrayan que ninguna clase especifica de tratamiento antidepresivo es
superior a placebo. Por tanto, la magnitud del efecto relativo es escasa, y se recomienda
valorar otras alternativas de tratamiento asi como el trabajo con otras herramientas en un
equipo multidisciplinar.

La eleccion del tratamiento antidepresivo debe estar condicionado por las comorbili-
dades que presente el paciente, ya que algunos de los efectos adversos de estos medica-
mentos, principalmente por los efectos anticolinérgicos, pueden servir para tratar estas
comorbilidades (insomnio, dolor,...). Hay dificultades en el diagnéstico de la depresion
moderada en personas con EP porque hay aspectos clinicos de la depresion que se super-
ponen con los aspectos motores de la EP.

Se recoge la opinion de los expertos de la GPC sobre EP de NICE!¢ relativa al mane-
jo individualizado de los pacientes con EP que presentan depresiéon como comorbilidad
asociada, asi como la necesidad de un planteamiento holistico que valore la farmacotera-
pia de ambas enfermedades.

El GEG destaca que las dosis de venlafaxina y otros antidepresivos posiblemente
sean infraterapéuticas en el caso de depresion grave.
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Resumen de la evidencia

14 Ninguna clase especifica de tratamiento antidepresivo es superior a pla-
cebo a corto plazo®.

14 Los resultados apuntan hacia una efectividad mayor de ATC frente a
ISRS a corto plazo®.

14 Puede considerarse el uso de ATC por lo menos, tan a menudo como los
ISRS, en periodos cortos de tiempo®.
Los tratamientos antidepresivos son bien tolerados, al menos a corto

1+ plazo, pudiendo ser un tratamiento eficaz en la depresioén en pacientes
con EP%.

GPC Se observa que el manejo individualizado de la depresion en personas

4 con EP, que contemple en particular la terapia coexistente, permite al-

canzar mejores resultados en salud*®.
Recomendaciones

Se recomienda que el manejo de la depresion en personas con EP sea personali-
zado, en particular, considerando la terapia coexistente y las comorbilidades que
presente.

La eleccion del tratamiento antidepresivo dependerd de la experiencia previa del
profesional sanitario y las condiciones clinicas del paciente.

En funcién de las comorbilidades que presente la persona afectada por EP, el
tratamiento de eleccién a corto plazo pueden ser los antidepresivos triciclicos.

Se recomienda valorar otras alternativas no farmacoldgicas para el tratamiento de
la depresion en personas con EP, como puede ser la psicoterapia.

Se recomienda que el manejo de la depresion grave asociada a la EP se realice de
forma multidisciplinar.
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5. Tratamiento no farmacologico

5.1. Fisioterapia y terapia ocupacional

Pregunta a responder:

e ;Cudl es la eficiencia de la fisioterapia en personas con enfermedad de Parkinson?

La enfermedad de Parkinson (EP) tiene fuertes implicaciones de gran trascendencia en la
vida de los pacientes y sus familias®®*®. El manejo de la EP se ha centrado tradicionalmen-
te en el tratamiento farmacoldgico, pero incluso con la administracién éptima de los far-
macos antiparkinsonianos, los pacientes siguen experimentando un deterioro gradual de la
funcién del cuerpo, y una disminucion progresiva de las actividades, la participacion, y la
movilidad. Esto puede conducir a una mayor dependencia de los demads, a la inactividad y
al aislamiento social, lo que reduce su calidad de vida. Se estd produciendo una tendencia
creciente a la inclusion de las terapias de rehabilitacion como abordaje complementario al
tratamiento farmacolégico y de neurocirugia, y una transicion hacia un manejo interdisci-
plinario de los pacientes con EP7".,

El fisioterapeuta es un miembro dentro de este equipo interdisciplinar, que tiene
como objetivo maximizar la capacidad funcional y disminuir las complicaciones a través de
la rehabilitacion del movimiento y la funcion en el contexto de la educacién para la salud
y el apoyo global a la persona.

La fisioterapia en personas afectadas por la EP se centra en seis dreas especificas
esenciales: las transferencias, la postura, el funcionamiento de las extremidades superiores
(alcanzar y agarrar), el equilibrio (y las caidas), la marcha y la capacidad fisica, y la (in)
actividad. También utilizan las estrategias de orientacion atencional, estrategias cognitivas
de movimiento y el ejercicio para mantener o aumentar la independencia, la seguridad y
calidad de vida relacionada con la salud. Las tasas de derivacion a fisioterapia para perso-
nas con la EP han sido histéricamente bajas, debido a una base de evidencia débil y escasa
disponibilidad de servicios de fisioterapia’’.

Sin embargo, gracias en parte a iniciativas como PEDro (Physiotherapy Evidence Da-
tabase), en los tltimos afos, se estan desarrollando diversos estudios y grupos de trabajo
para sustentar la evidencia en apoyo de la inclusion de la fisioterapia en el tratamiento de
la EP, con un aumento, especialmente en los dltimos cinco afios, del nimero de ensayos
controlados aleatorizados (ECAs) y de revisiones sistematicas (RRSS).

Se necesita evaluar lo evidencia actualmente disponible sobre la eficiencia de la fisio-
terapia en personas con EP,y la contribucién que esta disciplina puede tener en la mejora
de la calidad de vida de estas personas.

Se localiza una revision sistematica (RS) de calidad alta (Tomlinson et al. 2012)", una
RS de calidad media (Lau et al. 2011)7, un estudio de evaluacién econémica de calidad
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media (Fletcher et al. 2012)"7, cuatro ECA de calidad media (McGinley et al. 2012; Schenk-
man et al. 2012; Shulman et al. 2013; Corcos et al. 2013)*8! y un estudio piloto de calidad
baja (Frazzitta et al. 2012)%. Existe una amplia variedad de técnicas utilizadas en fisiotera-
pia para el manejo de los pacientes con EP. La técnica de Alexander queda incluida en la

GPC sobre EP de NICE'®.

La RS de calidad alta de Tomlinson ez al. 20127 tiene como objetivo evaluar la
efectividad de la fisioterapia en comparacion con no intervencion en pacientes
con EP (de cualquier edad, duracion de enfermedad y medicamento antipar-
kinsoniano). Se comparan indirectamente diferentes técnicas de fisioterapia
entre si,con cualquier duracién de la fisioterapia. El periodo de buisqueda llega
hasta diciembre de 2010, e incluye 33 ECA con un total de 1.518 participantes.
Las intervenciones que se comparan son: fisioterapia general, ejercicio, cinta de
correr, respuestas a indicaciones, baile, y artes marciales. Los resultados com-
paran las diferentes técnicas de fisioterapia, pero presentamos la magnitud del
efecto global de fisioterapia (magnitud del efecto expresada como diferencia
de medias, con sus respectivos intervalos de confianza al 95% (IC95%) en-
tre paréntesis y se indica entre corchetes el nliimero de ensayos controlados
aleatorizados y nimero de participantes [N® ECA, N° participantes]). En la
RS evaldan la mejora en pacientes con EP mediante fisioterapia empleando
parametros que miden las funciones de caminar, movilidad y equilibrio, caidas,
y discapacidad y deterioro clinico. Se indican a continuacion los resultados ob-
tenidos, a favor del grupo de intervencion (fisioterapia) frente al grupo control,
para cada una de estas variables y expresado en las unidades correspondien-
tes como diferencia de medias. Para caminar: distancia recorrida en 2-6 min
(m): 16,40 (IC95% 1,90 a 30,90) [4, 172]; tiempo para recorrer 10-20 m (seg):
0,40 (IC95% 0,00 a 0,80) [4, 169]; velocidad (m/seg): 0,05 (IC95% 0,02 a 0,07)
[11, 629]; cadencia (pasos/min): -1,72 (IC95% -4,01 a 0,58) [6, 327]; distancia
recorrida con dos pasos consecutivos (m): 0,03 (IC95% -0,02 a 0,09) [5, 202];
zancada (m): 0,03 (IC95% 0,00 a 0,06) 3, 239]; cuestionario del bloqueo de la
marcha: -1,19 (IC95% -2,54 a 0,16) [3,246]. Para movilidad y equilibrio: Timed
up & go (seg):-0,61 (IC95% -1,06 a -0,17) [7,495]; alcance funcional (cm): 2,16
(IC95% 0,89 a 3,43) [4,393]; escala de equilibrio Berg (escala que va desde 0
hasta 56 puntos, con mayor riesgo a menor puntuacion): 3,36 (IC95% 1,91 a
4,81) [4,361]; confianza en equilibrio (0% ninguna confianza y 100% totalmen-
te confiado): 2,40 (IC95% -2,78 a 7,57) [3, 66]. Para las caidas: escala de caidas
(correlacion inversa entre los valores; las puntuaciones > 70 indican que existe
miedo a caerse): -1,91 (IC95% -4,76 a 0,94) [4,353]. Finalmente, los resultados
a favor de la intervencion para discapacidad y deterioro clinico se miden me-
diante la escala Unified Parkinson’s Disease Rating Scale (UPDRS): UPDRS
total (0 a 176): -4,46 (I1C95% -7,16 a -1,75) [2, 105]; UPDRS mental (0 a 16):
-0,44 (IC95% -0,98 a 0,09) [2,105]; UPDRS ADL (0 a 52) :-1,36 (IC95% -2,41
a -0,30) [3, 157]; UPDRS motor (0 a 108): -4,09 (IC95% -5,59 a -2,59) [9, 431].
Para estos valores se muestran tnicamente los resultados globales si no hay
problemas de heterogeneidad (I> < 50%). No se describen efectos adversos.
Las conclusiones a las que llegan los autores son que la fisioterapia ofrece be-
neficios a corto plazo en el tratamiento de EP.

RS
1++
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El objetivo de la revisién de Lau et al. 20117 es determinar si la vibracion
de cuerpo completo (VCC) mejora el rendimiento sensoriomotor en per-
sonas con EP. La poblacion incluida son personas con EP idiopatica, cuyo
rango de edad media estd comprendido entre 63,1 y 75,0 afios. Conviene
seflalar que presentan estadios Hoehn & Yahr (H&Y) con elevada hetero-
geneidad. Las intervenciones evaluadas son: VCC agudo (sesion tnica) en
cuatro estudios evaltian los efectos inmediatos de una sesién unica de VCC
(5 tandas de 1 minuto de duracion y descanso entre cada una de 1 minuto).
Plataforma vibratoria para suministrar el tratamiento de VCC (de pie con
las rodillas ligeramente flexionadas). En un estudio emplean un sistema fi-
sioacustico (reclinarse en una silla con un ordenador y varios altavoces que
producen vibraciones sonoras). Se valora también la utilizacién de VCC
crénico (sesiones multiples durante 3 a 5 semanas): un estudio con 2 sesio-
nes de VCC/dia, 5 dias/semana durante 3 semanas (2 tandas de 15 minutos
cada una), y otro estudio con 12 sesiones repartidas en 5 semanas. Las fre-
cuencias de las sefiales de vibracion estdn entre 6 y 25 Hz, y la amplitud
de las sefiales entre 3 y 14 mm. Como comparacién se emplea terapia con-
vencional (plataforma de equilibrio o andar 15 minutos) o no intervencioén
(descansar). Con respecto a los resultados, se presentan en dos estudios fa-
vorables a VCC agudo estadisticamente significativos en escalas de rigidez
y temblor de UPDRS; Resultados conflictivos en escalas de UPDRS de la
marcha y postura, bradicinesia, y cluster de sintomas craneales. Sin eviden-
cias de que VCC sea efectivo en la mejora de la propiocepcion de rodilla
y otras medidas clinicas del rendimiento sensoriomotor (como balance y
movilidad). Para VCC crénico: dos estudios muestran que comparado con
los ejercicios convencionales, VCC tiene efectos no significativos en la es-
cala motora de UPDRS. En un estudio VCC muestra que, comparado con
los ejercicios convencionales, tienen una tendencia a mejorar el rendimien-
to en las pruebas de posturografia dindmica (estudia el control postural a
través de los movimientos del centro sobre una plataforma dinamométrica
y sirve para valorar de forma global la funcién del equilibrio) pero no en
las otras medidas clinicas de marcha y equilibrio. En la mayor parte de los
estudios no se muestra significacion estadistica en las medidas de UPDRS
y otras medidas de rendimiento sensoriomotor. A pesar de que la pregunta
de la RS esta formulada de forma desagregada en formato PICO, y que la
calidad de los estudios es evaluada con escala propuesta en la base de datos
sobre Fisioterapia Basada en la Evidencia, (Physiotherapy Evidence Data-
base; PEDro), los protocolos y resultados son muy heterogéneos, por lo que
la calidad de la evidencia de la RS es media. Las conclusiones de los autores
son que la evidencia es insuficiente para demostrar o refutar la efectividad
de la VCC en la mejora del rendimiento sensoriomotor en personas con EP.
Se necesitan més ensayos de buena calidad para establecer la eficacia cli-
nica de la VCC en la mejora de la funcion sensoriomotora en personas con
EP.
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Fletcher et al. 2012" realizan un estudio de evaluaciéon econdmica de Eval. Econ.
calidad media. El anélisis de coste-utilidad (ACU) plantea como objeti-
vos evaluar los costes de una terapia de ejercicios para la prevencion de
caidas en pacientes con EP y si esta intervencion es coste-efectiva en
términos de AVAC (anos de vida ajustados por calidad de vida). En la
intervencion se evaltian 10 semanas con una sesién/semana de ejercicios
en grupo (maximo 6 personas) para la prevencién de caidas en pacientes
con EP y dos sesiones/semana de ejercicios adicionales en casa (forta-
lecimiento y equilibrio). Posteriormente a la intervencién, hay 10 sema-
nas mds de seguimiento. La comparacion son los cuidados habituales. El
punto de vista para la perspectiva del andlisis es el del National Health
Service and Personal Social Services de Reino Unido (financiador). No
se realiza actualizacion para las tasas de descuento de costes ni de bene-
ficios. Como resultados presentan, en relacion con los costes, beneficios
y sintesis de ambos: coste total 10 semanas intervencion ejercicios 4.883
£ (alquiler local 448 £; tiempo fisioterapeuta 3.900 £; viaje fisioterapeu-
ta 335 £; equipamiento 200 £). Corresponde a un coste medio de 76 £
por participante (asumiendo que todos los participantes asistieron a la
intervencion; un promedio de 4 participantes por grupo de ejercicios).
No hay ganancia estadisticamente significativa en el promedio de AVAC
desde la basal al seguimiento en los participantes del grupo de interven-
ciéon comparado con los controles (0,03 AVAC; IC95% -0,02 a 0,08). Se
realiza un andlisis incremental mediante el estudio de la RCEI. E1 RCEI
para los costes totales en servicios sanitarios es aproximadamente -4.900
£ por AVACy el RCEI para los costes totales en servicios sanitarios y so-
ciales es aproximadamente -1.400 £ por AVAC. No hay diferencias esta-
disticamente significativas entre los grupos en costes totales de servicios
sanitarios, costes combinados de servicios sanitarios y sociales o AVAC
en el seguimiento a las 20 semanas. La probabilidad de que la interven-
cion sea mas coste efectiva a 20.000 £ es 85% considerando los costes
de servicios sanitarios y 81 % usando los costes combinados de servicios
sanitarios y sociales. Se realiza un andlisis de sensibilidad. Las conclusio-
nes del estudio son que la terapia de ejercicios es relativamente barata y
por tanto es probable que sea coste-efectiva si se muestra una pequefia
ganancia en salud. Los resultados sustentan el coste-efectividad de una
intervencion con ejercicios dirigida a la reduccion en las caidas, pero
no tiene suficiente potencia estadistica para establecer una conclusién
definitiva. Cabe destacar que es un estudio de corta duracidn, focalizado
hacia los costes, y que de una aleatorizacion inicial de 130 pacientes, no se
recuperan los cuestionarios EuroQoL (cuestionario que evalia la calidad
de vida relacionada con la salud) de 37 (28,5%), razones por las que la
calidad de la evidencia se considera media.
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Con respecto a los diferentes ECAs, en primer lugar McGinley et al. 201278
realizan un estudio simple ciego con 210 participantes para evaluar la efec-
tividad de dos métodos de terapia fisica combinados con educacién sobre
caidas. Los objetivos del estudio son documentar la seguridad, pérdidas, ad-
herencia, y tasas de cumplimiento de la rehabilitacion fisica para la reduc-
cion de las caidas y la mejora de la movilidad en personas con EP. Las in-
tervenciones en el grupo experimental son un programa de entrenamiento
de fortalecimiento progresivo (EFP) o un programa de entrenamiento en
estrategia de movimiento (EEM). Con respecto al programa de EFP consta
de 7 ejercicios para fortalecer los musculos principales de las extremidades
inferiores y el tronco, de acuerdo con los principios de EFP. Los ejercicios
progresan ajustando el nimero de series y repeticiones, afiadiendo maés
peso al chaleco e incrementando la resistencia de la cinta elastica (Thera-
band®) y ajustando la altura del step o de la silla. El programa de EEM
tiene como objetivo mejorar el rendimiento del movimiento, el equilibrio y
la movilidad, y prevenir las caidas, de acuerdo con los principios indicados
por Morris. Se emplean indicaciones de atencion, verbales y externas mien-
tras se desarrollan tareas funcionales como sentar y levantarse, moverse de
silla a silla, levantarse y alcanzar, o andar y volver, en condiciones de tarea
individual o dual. La intervencion en el grupo control consiste en sesiones
de discusion guiada sobre aspectos relacionados con la EP como el impacto
de la EP en el individuo y la familia, gestion de la fatiga, relajacion, me-
dicacion, comunicacidn y servicios de la comunidad. La sesién de control
incluye la ensefianza de las “habilidades para la vida”, y no incluye ningtin
contenido relacionado con la educacién sobre caidas, ejercicios, andar, o
equilibrio. En los resultados se agrupan en relacion con los objetivos pro-
puestos (seguridad, pérdidas, adherencia y cumplimiento). Con respecto a
la seguridad: en el grupo EFP (70 pacientes) aparecen nuevos dolores que
duran mas alld de las 48 h en 25 pacientes, 18 participantes informan de
nuevos dolores, se produce una caida sin secuelas en la sesion de terapia,
y durante la intervencion caen 10 pacientes, con un rango de frecuencia de
caidas 0-7,y una mediana de tiempo a la primera caida de 14 dias. En el gru-
po EEM (69 pacientes) se produce la aparicién de nuevos dolores de una
duracién mayor a 48 h en 11 pacientes, 10 participantes informan de nuevos
dolores, se producen dos mareos sin secuelas en la sesion de terapia, caen
24 participantes durante la intervencion, el rango de frecuencia de caidas
es 0-24, y la mediana del tiempo a la primera caida es 9 dias. En el grupo
control (71 participantes): sin nuevos dolores ni incidentes durante la sesién
terapia, durante la intervencién caen 24 participantes, con un rango frecuen-
cia de caidas 0-52, y una mediana de tiempo a la primera caida de 9 dias.
En relacion a las pérdidas, en el grupo EFP: evaluacion basal 70 participan-
tes, 1 semana después de la semana de intervencién quedan 69 participantes,
3 meses después de la fase intervencion 67,y 12 meses después de la fase
intervencion 65. En el grupo EEM: en la evaluacion basal estan 69 partici-
pantes, 1 semana después de la semana de intervencion 68, 3 meses después
de la fase intervencién 64, y 12 meses después de la fase intervencion 63.
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Finalmente en el grupo control: en la evaluacién basal hay 71 participan- ECA
tes, 1 semana después de la semana de intervencion 59,3 meses despuésde 1+
la fase intervencion 54,y 12 meses después de la fase intervencion 56. Con
respecto a la adherencia, en el grupo EFP: atiende al menos una sesion de
intervencion 70 participantes, 90% acuden entre 6 y 8 sesiones, y un 4%
acude menos de 5 sesiones. En total acuden al 82,5% de las sesiones dis-
ponibles. En el grupo EEM: atienden al menos una sesion de intervencion
67 participantes, 93% acuden entre 6 y § sesiones, y un 3% acude menos
de 5 sesiones. En total acuden al 90,5% de las sesiones disponibles. En el
grupo control: atiende al menos una sesién de intervencién 65, 78% acu-
den entre 6 y 8 sesiones, 9% acude menos de 5 sesiones. En total acuden
al 80,7% de las sesiones disponibles. El cumplimiento en el grupo EFP es
de 89% de los participantes, que completan los 7 ejercicios propuestos en
las sesiones de 2 horas. El 11% restante completan 6 ejercicios. Aumentar
el nimero de repeticiones o series es la forma mds comun de progre-
sion (97%). E1 80% de los participantes usan chalecos con pesos durante
los ejercicios apropiados. La plataforma de step y la banda elastica son
usadas por todos los participantes. Se aumenta la resistencia de la banda
elastica en el 57% de los participantes. En el grupo EEM: 86% de los par-
ticipantes son capaces de completar 6 6 7 de las actividades en el periodo
de 2 horas. Aumentar el nimero de series y repeticiones es la forma mas
comun de progresar en el programa, junto con un aumento en la dificultad
de las tareas. Las conclusiones del ECA, de calidad media son que cuando
se combinan con un programa de educacién de caidas, se puede imple-
mentar con seguridad un entrenamiento de fortalecimiento progresivo y
entrenamiento en estrategia de movimiento en una muestra comunitaria
de personas con EP idiopética. Ademds los programas de habilidades so-
ciales para la vida y de educacién son una intervencién de control efecti-
va. Como comentarios cabe destacar que no se tienen en cuenta el nivel
de educacidn de los pacientes o las actividades fisicas previas. El grupo de
control, de habilidades para la vida, estd desarrollado por terapeutas ocu-
pacionales y trabajadores sociales. Cabe destacar el trabajo de educacion
sobre caidas como material para pacientes: Commonwealth of Australia,
Don’t Fall for It. Falls Can Be Prevented!; A Guide to Preventing Falls
for Older People, Commonwealth of Australia, Canberra, ACT, Australia,
2007. Disponible en:

| http://www.health.gov.au/internet/main/publishing.nsf/Content/phd-pub-injury-dontfall-cnt.htm |
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El estudio de Schenkman et al. 2012% compara las respuestas a corto plazo
(4 meses) y largo plazo (10 y 16 meses) entre dos programas de ejercicio su-
pervisado y un programa control de ejercicios realizados en el domicilio. La
intervencion en el grupo experimental consiste en ejercicios supervisados de
flexibilidad/equilibrio/funcionamiento (FEF) 3 dias/semana durante 4 meses
(posteriormente participan una vez al mes y se anima a los pacientes a que re-
pitan los ejercicios prescritos 5 a 7 dias a la semana durante los 16 meses). Este
grupo FEF realiza 2 meses de entrenamientos de flexibilidad individuales con
fisioterapeuta, seguido de 2 meses de ejercicios en grupos pequeios (hasta 6
participantes) que incluyen flexibilidad, equilibrio y ejercicios funcionales. Por
otra parte el grupo de ejercicio aerdbico supervisado (EAS) realiza sesiones
de 5 a 10 minutos de calentamiento, 30 minutos de ejercicios entre 65% y el
80% de la frecuencia cardiaca médxima, y 5 a 10 minutos de estiramientos. Se
utiliza principalmente la cinta de correr, pero también se permite la bicicleta
estatica o entrenador eliptico. La intervencion en el grupo control consiste en
el programa Fitness Counts de la National Parkinson Foundation realizado en
el domicilio. Con respecto a los resultados (se presentan los resultados de la
diferencia de medias entre los grupos, con sus respectivos intervalos de con-
fianza al 95% entre paréntesis) y se refleja como efectos primarios a favor de
la intervencion los resultados de Continuous scale-physical functional perfor-
mance test (CS-PFP; escala de 5 dominios; rango total 0 a 12): a los 4 meses:
grupo FEF vs. control 4,3 (IC95% 1,2 a7,3); grupo EAS vs. control 1,2 (IC95%
-2,0 a 4,3); grupo FEF vs. EAS 3,1 (IC95% 0,0 a 6,2). A los 10 y 16 meses no
hay diferencias entre grupos. En la escala Functional reach test (FRT) no hay
diferencias entre grupos. Con respecto al consumo de oxigeno (VO,), a los 4
meses, grupo EAS vs. grupo FEF -1,2 ml/kg/min (IC95% -1,9 a -0,5). A los 10
meses: grupo EAS vs. grupo FEF -1,21 ml/kg/min (IC95% -1,92 a -0,49). A los
16 meses grupo EAS vs. grupo FEF -1,7 ml/kg/min (IC95% -2.,5 a -1,0) grupo
EAS vs. grupo control -1,3 ml/kg/min (IC95% -2,0 a -0,6). Como resultados se-
cundarios recogen PDQ-39 (cuestionario de 39-items sobre la calidad de vida
en EP): sin diferencias entre grupos; Unified Parkinson’s Disease Rating Scale
(UPDRS), subescala motora: sin diferencias entre grupos; UPDRS subescala
ADL.: a los 4 meses grupo FEF vs. grupo control -1,47 (IC95% -2,79 a -0,15).
A los 16 meses grupo FEF vs. grupo control -1,95 (IC95% -3,84 a -0,08). Con
respecto a los efectos adversos: se producen 3 caidas sin dafos (una en cada
grupo), 2 pacientes presentan molestias o dolores (ambos en el grupo EAS).
Se notifican 24 eventos adversos no graves: 2 esguinces/luxaciones (1 en grupo
FEF, 1 en grupo EAS), 22 molestias/dafios (9 grupo FEF, 9 en grupo EAS, 4
en grupo control). Las conclusiones del estudio son que desde una perspectiva
clinica, estos resultados sugieren que el programa de FEF y el programa de
EAS pueden ser importantes para las personas con EP inicial o intermedia (sin
embargo en el estudio, los afios de duracion desde el diagndstico de EP son:
grupo FEF 4.9; grupo EAS 3,9; grupo control 4,5).
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El estudio simple ciego de Shulman et al. 2013*! tiene como objetivo pri- ECA
mario comparar la eficacia de tres tipos de ejercicios fisicos para mejorar 1+
la marcha, la aptitud fisica, y la fuerza en pacientes con EP (cinta de co-
rrer de alta intensidad; cinta de correr de baja intensidad; estiramientos y
resistencia). Como objetivos secundarios se plantean investigar la eficacia
del ejercicio para mejorar la discapacidad y los sintomas no motores en
EP. Las intervenciones en el grupo experimental consisten en 3 sesiones/
semana durante 3 meses (36 sesiones en total). En el grupo de entrena-
miento cinta de correr de alta intensidad, la intervencion consiste en: 15
minutos con ritmo cardiaco del 40% al 50% de la capacidad méxima. La
intensidad y duracién es incrementada en 5 minutos, 0,2 km/h y 1% de in-
clinacién cada 2 semanas hasta alcanzar 30 minutos del 70% al 80% de la
capacidad de ritmo cardiaco. La intervencion en el grupo de entrenamiento
de baja intensidad consiste en: 15 minutos, 0% inclinacién. La velocidad e
inclinacién son constantes los 3 meses. La duracion es incrementada en 5
minutos cada 2 semanas hasta alcanzar 50 minutos entre el 40% al 50% de
la capacidad maxima del ritmo cardiaco. Como grupo control se crea un
grupo de entrenamiento de estiramientos y resistencia: ejercicios de resis-
tencia (fortalecimiento muscular) de los musculos de la parte inferior del
cuerpo seguido de estiramientos de la parte superior e inferior del cuerpo.
Los ejercicios de resistencia incluyen 2 tandas de 10 repeticiones en cada
pierna con 3 mdaquinas de resistencia. Los ejercicios de estiramientos in-
cluyen 1 tanda de 10 repeticiones con rotaciéon del tronco, abduccion de
cadera y estiramientos de isquiotibiales, cuadriceps, pantorrillas y tobillos.
Los resultados obtenidos se presentan agrupados segtn la evaluacién de la
marcha, del pico de VO,, del fortalecimiento muscular, de la gravedad de la
enfermedad y discapacidad, la evaluacién no motora y se documentan los
efectos adversos. Para la evaluacion de la marcha: en el grupo de entrena-
miento de cinta de correr de alta intensidad aumenta un 6% (aumento de
23 metros, p=0,07); en el grupo de entrenamiento de cinta de correr de baja
intensidad aumenta 12% (incremento de 48 metros, p=0,001);y en el grupo
de estiramientos y resistencia incremento 9% (aumento 32 metros, p<0,02).
En la evaluacién del pico de VO, (ml O /kg/min): grupos de entrenamien-
to de cinta de correr de alta intensidad hay un aumento 7% (p=0,03) con
respecto al pico de VO,; en el grupo de entrenamiento de cinta de correr
de baja intensidad un aumento 8% (p=0,04);y en el grupo de estiramientos
y resistencia sin efecto. En la evaluacion del fortalecimiento muscular: los
grupos de entrenamiento con cinta de correr de alta y baja intensidad: con-
ducen a un aumento de fuerza del 2% y el 8%;en el grupo de estiramientos
y resistencia el aumento de fuerza es del 16% (p<0,001). En relacién con
la gravedad de la enfermedad y discapacidad, no se encuentran cambios
en la escala UPDRS total con ninguno de los grupos en cinta de correr.
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El grupo de estiramientos y resistencia: mejora -3,5 puntos (p<0,05) en sub-
escala motora UPDRS. Sin cambios en la evaluacién no motora. Finalmen-
te en relacion con los efectos adversos, no se producen eventos adversos
graves. Las sesiones de ejercicios nunca requirieron interrupcion, y no hay
cambios en la medicacién antiparkinsoniana. Las pérdidas por condiciones
médicas incluyen hipotension ortostética, dolor de espalda o fractura del
sacro posterior a una caida en el domicilio. Las conclusiones de los autores
son que los tres tipos de ejercicios fisicos mejoran la marcha y la movilidad.
Sin embargo cada tipo de ejercicio resulta en un perfil diferente de bene-
ficios. El ejercicio de entrenamiento con cinta de correr de baja intensidad
es el ejercicio de entrenamiento mas efectivo para la marcha y la aptitud
fisica. Los beneficios en la marcha, aptitud fisica y fuerza muscular no se
acompaifian de mejoras en la discapacidad y la calidad de vida.

El ECA de Corcos et al. 20137, simple ciego, tiene como objetivo deter-
minar los efectos de los ejercicios de resistencia progresiva (ERP) en la
mejora de los signos de la EP. La intervencion se realiza dos veces/semana
durante 24 meses. Los primeros 6 meses con entrenador personal acredita-
do,y después con entrenador tinicamente una vez/semana. Los ERP consis-
ten en 11 ejercicios de fortalecimiento (pectorales y dorsales en maquinas,
péjaro invertido, presion con las dos piernas, extension de cadera, presion
de hombros, flexiones de biceps, pantorrillas (flexion plantar del tobillo),
extension de triceps, extension de cuddriceps sentado y extension de es-
palda). En la intervencién del grupo control, denominado grupo mFC, ya
que se emplea el programa de ejercicios de fortalecimiento (Modified Fit-
ness Counts, programa de ejercicios recomendado por National Parkinson
Foundation) se realizan estiramientos, ejercicios de equilibrio, respiracion
y fortalecimiento no progresivo. Los programas son idénticos en duracion
del ejercicio, nimero de sesiones de ejercicios, tiempo con entrenador per-
sonal excepto para los ejercicios especificos. En relacion con la magnitud
de los efectos los resultados a favor de la intervencion, expresados entre
corchetes como diferencia de medias (DM), con sus respectivos interva-
los de confianza al 95% (IC95%) y el valor p, entre el grupo ERP vy el
grupo mFC. Se realiza una distincion entre medicacion on y medicacion
off: en el caso de medicacién off la evaluacién se realiza por la mafiana,
después de que han transcurrido 12 horas por la noche sin que el paciente
tome medicacion; en el caso de medicacion on, después de tomar la me-
dicacion y desayunar, se dejan pasar 60 minutos y se repite la evaluacion.
Para los signos motores y estado de la medicacion, se evalia mediante la
escala UPDRS-III. Se presenta en primer lugar, la puntuacién con medi-
cacion off: desde basal a 6 meses: [DM -1,0; IC95% -4,5 a 2,5; p=0,55];a 12
meses [DM -4,1; IC95% -7,6 a -0,5; p=0,02]; a 18 meses [DM -3,8; IC95%
-7,6 a -0,3; p=0,03]; a 24 meses [DM -7,3; 1C95% -11,3 a -3,6; p<0,001].
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Para la puntuacién medicacién on: a los 6 meses [DM 0,7; IC95% -2,4 a ECA
3,7, p=0,66]; a 12 meses [DM -0,3; IC95% -3,5 a 2,6; p=0,78]; a 18 meses 1+
[DM 0,2; I1C95% -3,4 a 2,9; p=0,87]; a 24 meses [DM -1,0; IC95% -4,7 a 1,8,
p=0,39]. Se valora también la dosis equivalente de L-dopa: variacién desde
la basal a 24 meses [DM -75 mg; IC95% -200 a 62 mg; p=0,29]. Aumento de
equivalentes de L-dopa en 229,6 + 283,3 mg (grupo mFC) y 155,8 + 193,3
mg (grupo ERP). Con respecto a la fuerza y velocidad del movimiento, en
la comparacion entre el grupo ERP y el grupo mFC: flexion del codo con
medicacion off [DM 3,7 Nm; IC95% -0,8 a 8,3 Nm; p=0,1]; a los 12 meses
[DM 7,6 Nm; IC95% 3,2 a 12,5 Nm; p=0,001]; a los 18 meses [DM 7,9 Nm;
1C95% 3,7 a 13,2 Nm; p<0,001]; a los 24 meses [DM 14,3 Nm; IC95% 9,3
a 19,3 Nm; p<0,001]; a los 24 meses el grupo mFC es mas débil (expresado
como media + desviacion estdndar) que en la basal en -5,3 + 9,5 Nm; grupo
ERP mas fuerte en 9,0 + 6,9 Nm. Flexion del codo con medicacién on: a los
12 meses [DM 8,6 Nm; IC95% 2,9 a 14,3 Nm; p=0,003]; a los 18 meses [DM
9,6 Nm; 1C95% 3,9 a 15,5 Nm; p=0,001]; a los 24 meses [DM 6,2 Nm; IC95%
0,3 a 12,3 Nm; p=0,04]. Para los resultados de velocidad del movimiento de
flexion del codo medicacién off: desde la basal a 6 meses, la diferencia de
medias entre el grupo mFC vs. ERP [DM -9,2 grados por segundo; IC95%
-34,6 a 16,4; p=0,48]; a los 24 meses grupo ERP mads rapido que grupo mFC
[DM 43,5 grados por segundo; IC95% 9,2 a 64,7; p=0,009]. En relacién a la
funcién fisica: sin diferencias entre grupos a los 6 meses [DM -1; 1C95% -3
a 1;p=0,209] y a 24 meses [DM 0,5; 1C95% 0 a 4; p=0,1]. Finalmente se pre-
sentan como efectos adversos: un caso de dolor de mufieca en una sesion
por contraccion voluntaria maxima; un evento adverso posiblemente re-
lacionado con mFC (convalecencia) y seis posiblemente relacionados con
ERP (reemplazo de cadera bilateral, dos reemplazos de rodilla unilaterales
en el mismo paciente, cirugia de rodilla para retirar detritus, cirugia de pie,
y hospitalizacion después de una caida). Las conclusiones del estudio son
que ERP tiene un beneficio mayor que mFC en los signos de la EP, fuerza
de la musculatura de extremidades superiores, y velocidad del movimiento
en 24 meses. Se ha encontrado que ERP también reduce las caidas, que es
una preocupacién fundamental en el manejo de la EP.

Se localiza también un estudio piloto (Frazzitta et al. 2012)% que tiene ECA
como objetivos probar si el tratamiento de rehabilitacion intensiva (TRI) 1-

es efectivo mejorando el desarrollo motor y la autonomia en las activida-

des de la vida diaria comparado con un grupo control en un seguimien-

to a 12 meses; investigar si un segundo ciclo de rehabilitacion (RHB)
administrado después de un afio tiene la misma eficacia que el primer

ciclo y; verificar si el tratamiento reduce la necesidad de dosis crecien-

tes de levodopa. Los 25 participantes del grupo intervenciéon reciben un

ciclo de 4 semanas, 5 d/s, de fisioterapia con 3 sesiones diarias (2 por la
mafiana, 1 por la tarde), cada sesién de 1 hora. Total 15 h/s x 4 semanas.
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La 1% sesion consiste en actividades de calentamiento cardiovascular; ejer-
cicios de relajacion; estiramiento muscular (escapular, flexor de cadera,
tendones, y musculos gastrocnemios [gemelos]); ejercicios para mejorar la
funcionalidad de los musculos abdominales y cambios posturales en posi-
cion supina. En la 2% sesion: ejercicios para mejorar el equilibrio y la marcha
usando una plataforma estabilométrica con indicaciones visuales y entre-
namiento en cinta de correr asociado a indicaciones auditivas y visuales
(cinta de correr plus). En la 3* sesion: terapia ocupacional para mejorar
la autonomia en actividades de la vida diaria: transferencias de sentarse
y levantarse, cambiar de posicion supina a sentado, y de sentado a supino,
vestirse, uso de herramientas y ejercicios para mejorar las funcionalidades
y habilidades con las manos (p.e. atornillando y desatornillando). Al alta se
instruye a los pacientes para continuar con los ejercicios aprendidos con el
fin de mantener la actividad funcional de las articulaciones de la espalda,
escapulares y pélvicas, junto con la instruccién de andar al menos 30 mi-
nutos/dia. Como intervencién en el grupo control se realizan los cuidados
habituales (tratamiento farmacolégico). Se presentan como resultados, ex-
presando la magnitud del efecto como media + desviacion estdndar; valor p,
para el grupo TRI vs. grupo control: UPDRS II: en la basal (13 + 5) vs. (14
+4),yal afio (14 £ 6) vs. (19 = 6). UPDRS III: basal (21 = 6) vs. (22 +7),y
al afio (21 + 6) vs. (28 + 7). UPDRS total: en la basal (21 + 13) vs. (40 + 11),
al afio (41 = 12) vs. (49 + 13). Se ofrecen también los datos en la primera
y segunda alta para las escalas UPDRS II, III y total en el grupo TRI (p.e.
en la escala UPDRS total), 28 + 11 (reduccién 11,6 puntos; p <0,0001) en
primera alta y en la segunda alta 31 + 11 (reduccién 9,6 puntos; p <0,0001).
Dosis equivalente de levodopa (mg/d) en el grupo TRI vs. grupo control:
basal (653 + 322) vs. (617 +239), al afio (602 + 268) vs. (647 + 245). El valor
medio es reducido en 52 mg (p=0,04) en el grupo TRI y aumentado 30 mg
(p=0,015) en el grupo control.

Las conclusiones son que los resultados sugieren que el empeoramiento na-
tural de los sintomas asociados con la EP y el incremento paralelo de la do-
sis de medicamentos puede ser contrarrestado por un tratamiento de RHB
bien disefiado. Se recomienda considerar la adicién de ciclos periddicos
de TRI al tratamiento farmacolédgico para mejorar el desarrollo motor y la
autonomia en las actividades diaria asi como para retrasar el incremento de
la dosis de medicamento y evitar los posibles efectos adversos. La validez
externa del estudio es limitada ya que como criterios de inclusién indican
que los pacientes no deben tener comorbilidades, deben poder caminar sin
asistencia fisica, MMSE > 26, no deben tener disfuncion vestibular/visual
que limite la locomocion o el equilibrio y estdn en tratamiento antiparkin-
soniano estables durante > 4 semanas.
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Por tltimo la GPC sobre EP de NICE', se plantean como pregunta: “;cual GPC
es la efectividad de la fisioterapia frente a la terapia médica estandar o pla- RS de
cebo en el tratamiento de la EP?”. Encuentran una revision Cochrane que ECAs
evalua la eficacia de la fisioterapia frente a la terapia médica estdndar en per- 1+ y ECA
sonas con EP. Se encuentran también un ECA que investiga un programa de 1+
ejercicio aerébico (Unicamente con 8 pacientes, por lo que no se incluye en la
sintesis de la evidencia). También un estudio para valorar la efectividad de la
técnica de Alexander frente a no terapia o terapia de masaje. La RS incluye

11 ECAs; cuatro de estos estudios presentan resultados significativos en rela-

cién con el tratamiento de fisioterapia para personas con EP, con un total de

280 personas. Como técnicas de fisioterapia convencionales, en un ECA (de

20 pacientes) se evalda la efectividad de la fisioterapia para mejorar las activi-
dades de la vida diaria medida mediante: indice de Barthel post-intervencion
p=0,05;y alos 5 meses p=0,045. NUDS post-intervencion no significativo (NS);

a los 5 meses p=0,018. Medicién indice funcional post-intervencion p=0,048; 5
meses p=0,016. Escalas de valoracion clinica: UPDRS total post-intervencion
p<0,001; 5 meses p<0,001. Escala valoracion Webster post-intervencién NS;y

a los 5 meses p=0,011. En otro ECA (de 30 pacientes), se utiliza como instru-
mento de evaluacién Parkinson en visita domiciliaria: 8 meses p<0,05. En dos
ECAs (44 pacientes) se evaltian las discapacidades motoras mediante veloci-

dad de andar y longitud del paso. Para velocidad de andar: post-intervencion p
<0,002; 5 meses p=0,006. En la longitud del paso post-intervencién p=0,019; 5
meses p=0,44. Otro ECA (51 pacientes), contempla las discapacidades moto-

ras: rotacion espinal post-intervencién p=0,019. Un quinto ECA (88 pacientes)
incluye la técnica de Alexander: escala de auto-evaluacién de la discapacidad

EP en el mejor momento del dia post-intervencion vs. controles p=0,04; en el
peor momento del dia post-intervencion vs. controles p=0,01; 6 meses vs. con-
troles p=0,01. Puntuaciéon BDI post-intervencion vs. controles p=0,03; 6 meses

vs. controles NS. Actitudes en auto-escala: post-intervencion vs. controles NS; 6
meses vs. controles p=0,04. Con respecto a los cambios en la medicacion en este
ECA: Ia tasa de cambio de medicacion fue estadisticamente favorable al tra-
tamiento con la técnica de Alexander comparada al control (p=0,001). Menos
participantes en el grupo de la técnica de Alexander cambian su medicacién

y sin embargo no experimentan sintomas de empeoramiento (p=0,047). Las
recomendaciones que se establecen son: la fisioterapia debe de estar disponible
para las personas con EP. Se debe prestar especial atencion a: la re-educacion

de la marcha, con mejora del equilibrio y la flexibilidad; potenciar la capaci-

dad aerdbica; mejorar la iniciacion del movimiento; mejorar la independencia
funcional, incluyendo la movilidad y las actividades de la vida diaria; prestar
consejo con respecto a la seguridad del entorno domiciliario. La técnica de
Alexander puede ser ofrecida para beneficiar a las personas con EP ayudan-
doles a hacer ajustes en el estilo de vida que afectan tanto a la naturaleza fisica

de la condiciéon como a las actitudes de la persona que tiene EP.

Los profesionales de fisioterapia prestan los cuidados propios de su disciplina en atenciéon
primaria y atencion especializada del SNS, a través de tratamientos con medios y agentes
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fisicos, dirigidos a la recuperacion y rehabilitacion de personas con disfunciones o discapa-
cidades somaticas, asi como a la prevencion de las mismas.

Los resultados son consistentes en la valoracion positiva de los efectos de la fisiotera-
pia en las personas afectadas por EP, especialmente a corto plazo. Los resultados no son
consistentes cuando se valoran a medio y largo plazo, pudiendo estar condicionados por
problemas de adherencia o de continuidad en la intervencion, asi como por la propia evo-
lucién de la enfermedad.

El impacto estara condicionado por el nimero de profesionales implicados y las téc-
nicas empleadas, asi como por el segmento poblacional atendido. Cualquier intervenciéon
de fisioterapia no estd exenta del riesgo de lesiones, aunque los datos apuntan a que el
beneficio puede superar a los posibles riesgos de la fisioterapia.

Existen otras técnicas que no forman parte de la formacion académica de fisioterapia.
La estrategia de busqueda de la RS no incluye los términos especificos de diferentes técni-
cas como pueden ser taichi, danzas y bailes o la utilizacion de consolas de videojuegos
empleadas en fisioterapia como técnicas para pacientes con EP. En el proceso de busqueda
se encuentran dos ECA de calidad media (Li ez al. 2012%; Pompeu et al. 2012%4) enfocados
en las técnicas de taichi y Wii-Fit® respectivamente, y un ECA de calidad baja (Duncan et
al. 2012%) que evalua la eficacia del tango en estos pacientes.

El estudio controlado de Li er al. 2012% tiene como objetivo primario examinar si un
programa de taichi adaptado puede mejorar la estabilidad postural en pacientes con EP. Se
comparan tres alternativas de intervencion: taichi, entrenamiento de resistencia y estira-
mientos. La intervencion en el grupo experimental son clases de 60 minutos 2 veces/sema-
na durante 24 semanas. Se realizan 6 movimientos de taichi integrados en una rutina de 8
formas. El programa enfatiza los movimientos ritmicos, de desplazamiento de pesos, dar
pasos simétricos y movimientos controlados cerca de los limites de la estabilidad. Se exa-
mina si taichi puede ser més efectivo en la mejora de la estabilidad postural en las tareas
cerca de los limites de la estabilidad que un régimen de ejercicios basados en la resistencia
o estiramientos de bajo impacto (control). Las primeras 10 semanas estdn centradas en
perfeccionar las formas simples a través de repeticiones multiples, las siguientes semanas
se centran en las repeticiones para mejorar el equilibrio e incrementar la locomocién. Para
el entrenamiento de resistencia: a la semana 10 se introduce la resistencia (con chalecos y
tobilleras con pesas). Las pesas del chaleco se inician con un 1% del peso corporal y se van
incrementando aproximadamente 1 a 2% del peso corporal cada 5 semanas hasta alcanzar
el 5% del peso corporal. Las pesas de las tobilleras empiezan con 0,45 kg por pierna y se
incrementan gradualmente hasta 1,36 kg. La rutina comprende 8 a 10 ejercicios con pasos
hacia delante y hacia los lados, ponerse de cuclillas, sentadillas hacia delante y hacia los
lados, y ponerse de puntillas, realizados en 1 a 3 sesiones de 10 a 15 repeticiones. Como
intervencion en el grupo control, se realizan estiramientos sentado y de pie, incluyendo el
tronco superior (cuello, parte superior de la espalda, hombros, pecho y brazos) y extremi-
dades inferiores (cuadriceps, tendones isquiotibiales, pantorrillas y cadera), con el uso sua-
ve de la extension de la articulacion y flexion y rotacion del tronco. Como magnitud del
efecto, expresado como diferencia de medias (IC95%; valor p), se presentan como resulta-
dos primarios dos indicadores de estabilidad postural; la excursiéon méaxima y el control
direccional. En relacién con la excursion maxima a 6 meses con taichi se consigue un au-
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mento medio desde la basal 9,56%. En la comparacién entre taichi vs. entrenamiento re-
sistencia se alcanza una diferencia entre grupos en el cambio medio desde la basal 5,55%
(IC95% 1,12 a 9,97; p=0,01). Taichi vs. estiramientos 11,98 (IC95% 7,21 a 16,74; p<0,001).
En el control direccional a 6 meses con taichi se consigue un aumento medio desde la basal
8,02%. Taichi vs. entrenamiento resistencia 10,45% (1C95% 3,89 a 17,00; p=0,002). Taichi
vs. estiramientos 11,38 (IC95% 5,50 a 17,27; p<0,001). Como resultados secundarios (s6lo
se muestran los que tienen significacion estadistica): longitud del paso (cm) en la compa-
racion entre taichi vs. entrenamiento resistencia 5,9 (IC95% 1,5 a 10,4; p=0,01). Taichi vs.
estiramientos 12,3 (IC95% 8,3 a 16,4; p<0,001). En la velocidad de la marcha (cm/seg)
taichi vs. estiramientos 14,9 (IC95% 9,8 a 20,1; p<0,001). Para la maxima torsién en la ex-
tension de la rodilla (Nm) taichi vs. estiramientos 13,5 (IC95% 3,4 a 23,6; p=0,01). La
maxima torsion en la flexion de la rodilla (Nm) Taichi vs. estiramientos 7,7 (IC95% 1,9 a
13,6; p=0,01). Alcance funcional (cm) Taichi vs. entrenamiento resistencia 2,8 (IC95% 0,6
a 5,0; p=0,01). Taichi vs. estiramientos 4,9 (IC95% 3,0 a 6,9; p<0,001). Timed up & go (seg)
Taichi vs. estiramientos -1,03 (IC95% -1,58 a -0,47; p<0,001). Escala UPDRS III Taichi vs.
estiramientos -5,02 (IC95% -6,90 a -3,13; p<0,001). En relacién con las caidas: la tasa de
incidencia de caidas con taichi (0,22 caidas/participante-mes) es menor que con resistencia
(0,51) y con estiramientos (0,62). La razén de tasas de incidencia de caidas taichi vs. estira-
mientos es 0,33 (IC95% 0,16 a 0,71) [se producen un 67% menos caidas con taichi vs. esti-
ramientos]. Razén de tasas de incidencia de caidas taichi vs. resistencia (0,47; 1C95% 0,21
a 1,00). Razon de tasas de incidencia 3 meses post-intervencion grupo taichi vs. estiramien-
tos (0,31; 1C95% 0,14 a 0,67; p=0,003). La razén de tasas de incidencia 3 meses post-inter-
vencion grupo taichi vs. resistencia [0,40; (IC95% 0,18 a 0,88; p=0,02)]. Finalmente se reco-
gen como efectos adversos, el nimero de eventos en cada grupo, destacando los eventos en
clase (se lleva también un registro de eventos adversos que se producen fuera de clase):
nimero de caidas en cada grupo (2 taichi, 4 resistencia, 5 estiramientos); molestias o dolo-
res musculares (1 taichi, 4 resistencia, 5 estiramientos); mareos o desvanecimientos (0 tai-
chi, 3 resistencia, 2 estiramientos); sintomas de hipotension (0 taichi, 3 resistencia, 1 estira-
mientos). Las conclusiones son que el entrenamiento de taichi parece reducir el deterioro
del equilibrio en pacientes con EP leve a moderada, con los beneficios adicionales de me-
jorar la capacidad funcional y reducir las caidas. Taichi parece ser efectivo como una inter-
vencién conductual independiente disefiada para mejorar la estabilidad postural y la habi-
lidad funcional de las personas con EP.

Por otra parte el ECA simple ciego de grupos paralelos de Pompeu et al. 2012% tiene
como objetivos verificar si los pacientes con EP pueden mejorar su rendimiento en los
juegos de Wii Fit®y comparar los efectos de entrenamiento cognitivo y motor basado en la
Wii con la terapia de ejercicios de equilibrio en el rendimiento independiente de las acti-
vidades de la vida diaria en pacientes con EP. Es un estudio con 32 participantes (16 por
grupo) en el que se realiza como intervencion en el grupo experimental 14 sesiones indivi-
duales de entrenamiento de una hora de duracion, 2 veces/semana durante 7 semanas (en
periodo on de la terapia de reemplazamiento dopaminérgico). Las sesiones estan divididas
en 30 minutos de ejercicios globales y 30 minutos de ejercicios de equilibrio. Los ejercicios
globales incluyen: 10’ de calentamiento, estiramientos y ejercicios activos; 10’ de ejercicios
de resistencia de las extremidades; 10" de ejercicios en patrones diagonales del tronco,
cuello y extremidades. 30’ de ejercicios de equilibrio del grupo de entrenamiento cognitivo
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y motor basado en la Wii: jugar 10 juegos de Wii Fit® (5 juegos por sesion, 2 intentos de
cada juego). Se realiza una sesion adicional 60 dias después del final del entrenamiento
(seguimiento). Los juegos se dividen en 3 grupos: equilibrio estatico (Single Leg Extension
and Torso Twist); equilibrio dindmico (7able Tilt, Tilt City, Soccer Heading y Penguin Slide);
marcha estacionaria (Rhythm Parade, Obstacle Course, Basic Step y Basic Run). Como in-
tervencion en el grupo control, se realiza todo el esquema de intervencion idéntico, excep-
to los 30’ de terapia de ejercicios de equilibrio. Esta terapia tiene los mismos movimientos
y tiempo de cada juego en cada prueba: 10 ejercicios (5 por sesion, 2 pruebas cada vez) que
son equivalentes en los requerimientos motores al grupo de entrenamiento experimental,
pero sin la provision de indicaciones externas, retroalimentacion y estimulacion cognitiva.
En relacion con los resultados se presenta la magnitud del efecto antes y después del en-
trenamiento (valores expresados como DM (DE) [IC95%]). Se debe indicar que unica-
mente se muestran los resultados que son, o estdn proximos a la significacion estadistica.
En relacién con UPDRS 11, en el grupo control DM -1,0 (DE 1,7) [IC95% -1,9 a -0,1]; para
la escala de equilibrio de Berg, en el grupo experimental DM 1,4 (DE 2,6) [IC95% 0,0 a
2,8]; grupo control DM 1,1 (DE 2,1) [IC95% 0,0 a 2,2]; 6 meses (seguimiento); grupo con-
trol DM 1,1 (DE 2,2) [IC95% 0,0 a 2,3]. En la prueba Unipedal Stance con los ojos abiertos,
para el grupo experimental DM 9,5 (DE 10,5) [IC95% 3,9 a 15,0]; 6 meses (seguimiento);
grupo experimental DM 7,8 (DE 12,6) [IC95% 1,0 a 14,5]. Prueba Unipedal Stance con los
ojos cerrados, en grupo control DM 1,2 (DE 2,1) [IC95% 0,0 a 2,3]; 6 meses (seguimiento),
en grupo control DM 1,5 (DE 2,0) [IC95% 0,4 a 2,5]. Para la evaluacién cognitiva de Mon-
treal, con los valores expresados como diferencia de medias antes vs. después de entrena-
miento, grupo experimental DM 1,6 (DE 2,7) [IC95% 0,1 a 3,1]; Grupo control DM 1,4
(DE 1,9) [IC95% 0,4 a 2,4]. Expresando los valores como DM entre antes de entrenamien-
to y después de 6 meses (seguimiento): grupo experimental DM 1,2 (DE 2,4) [IC95% 0,0
a 2,5]; grupo control DM 1,6 (DE 2.5) [IC95% 0,2 a 2,9]. Con estos resultados, las conclu-
siones de los autores son que ambos tipos de entrenamiento facilitan una mejora en el
rendimiento de las actividades de la vida diaria, equilibrio y cognicion entre los pacientes
con EP, sustentando la posibilidad de un uso terapéutico de la terapia de ejercicios de equi-
librio y el entrenamiento cognitivo y motor basado en la Wii. Los pacientes con EP son
capaces de mejorar su rendimiento en los tres grupos de juegos; el entrenamiento cogniti-
vo y motor basado en la Wii mejora el rendimiento independiente de los participantes en
sus actividades de la vida diaria, equilibrio y cognicion, y se mantiene 60 dias después del
final del entrenamiento; la mejora es similar a la obtenida por los participantes que reali-
zan la terapia de ejercicios de equilibrio; ningtin entrenamiento produce una mejora signi-
ficativa en el equilibrio en la tarea doble (prueba Unipedal Stance con los ojos abiertos y
fluidez verbal). La validez externa del estudio puede estar limitada porque los pacientes
incluidos presentan buen estado, buena agudeza visual y auditiva, y no presentan otras
enfermedades neuroldgicas, ni ortopédicas, ni demencia (MMSE >23), ni depresion (GDS-
15 > 6). Conviene destacar que esta herramienta puede servir para el empoderamiento de
los individuos, en promocion de la salud, asi como para el envejecimiento activo, ya que en
el propio estudio se destaca que puede mejorar la motivacioén y adherencia en la rehabili-
tacion de esta enfermedad crénica.

El ECA de Duncan et al. 2012% tiene como objetivo determinar los efectos de un progra-
ma de baile de larga duracién basado en la comunidad en personas con EP. La intervencion en
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el grupo experimental consiste en 12 meses de clases de tango argentino con base en la comu-
nidad de 1 hora de duracion, 2 veces por semana (con cambios entre roles de lider y seguidor,
cambios de parejas y aprendizaje de nuevos pasos e integracion de los pasos aprendidos en
nuevas coreografias). En el grupo control no se prescribe ejercicio y se les indica seguir con su
vida habitual. Los resultados se presentan como magnitud del efecto [media + error estandar
(IC95%)]. Para la gravedad de la enfermedad se estudia mediante la escala Unified Parkinson's
Disease Rating Scale. UPDRS-III grupo tango basal 44,5 + 2,3 (IC95% 37 a 53),3 meses 39,9 +
2,3 (IC95% 28 a 45),6 meses 34,2 + 2.2 (IC95% 28 a 38), 12 meses 31,7 + 2,4 (IC95% 24 a 36).
UPDRS-III grupo control: Basal 48,0 + 1,8 (IC95% 45 a 56),3 meses 45,6 + 1,8 (I1C95% 38 a
49),6 meses 45,2 + 1,9 (1C95% 41 a 50), 12 meses 45,0 + 1,9 (IC95% 39 a 48). Sin diferencias en
UPDRS-II (actividades de la vida diaria) ni UPDRS-I (sintomas no motores). Tampoco en
temblor, rigidez, bradicinesia, trastorno de la marcha/inestabilidad postural. Para el equilibrio
en la marcha no hay diferencias significativas en escala FOG_Q y distancia andando 6 minutos.
En el estudio de la funcién de las extremidades superiores no ofrecen datos numéricos de
9HPT. Se destaca en el estudio de la adherencia de los participantes que se produce una tasa
de abandonos del 50% en grupo tango (de 32 participantes iniciales en el grupo intervencion,
a los 12 meses acaban el estudio 16, atendiendo el 78,5% + 3% de todas las clases) y una tasa
de abandonos del 37% en grupo control. 11 siguen atendiendo a las clases después de los 12
meses del ECA. Con estos resultados los autores del estudio concluyen que la participacion a
largo plazo en ejercicios de danza basado en la comunidad beneficia a las personas con EP.
Indican ademads que los ejercicios agradables y atractivos, basados en habilidades, pueden ayu-
dar a promover la participacion a largo plazo.

Estas otras técnicas empleadas por los profesionales de fisioterapia, asi como la tera-
pia acudtica, el concepto Bobath y otras que puedan aparecer en el futuro, quedan para
actualizaciones futuras de esta GPC.

Antes de la edicién de la GPC se publica una revisién sistematica Cochrane que com-
ara diferentes técnicas de fisioterapia para la . Es elaborada por el mismo grupo que
dif tes t de fisiot la EP#®. Es elaborad |
la revision Cochrane incluida en la pregunta clinica, siendo una actualizacién de una revi-
sion anterior de 2001. Las conclusiones de los autores se reafirman en el mismo sentido:
“hay evidencia insuficiente para sustentar o refutar la efectividad de una intervencion de
fisioterapia sobre otra en EP”.

Resumen de la evidencia

La fisioterapia ofrece beneficios a corto plazo en el tratamiento de los
pacientes con EP (significativos en las variables de velocidad, prueba de
andar 2 6 6 minutos, Timed Up & Go,prueba de alcance funcional, escala
de equilibrio de Berg y la escala UPDRS puntuada por el clinico)’.

1++

La evidencia es insuficiente para demostrar o refutar la efectividad de la
Vibracién de Cuerpo Completo (VCC) en la mejora del rendimiento sen-
1+ soriomotor en personas con EP. Se necesitan mds ensayos de buena cali-
dad para establecer la eficacia clinica de la VCC en la mejora de la funcion
sensoriomotora en personas con EP7.

98 GUIAS DE PRACTICA CLINICA EN EL SNS



Eval. Econ.

La fisioterapia es relativamente econdmica y por tanto es probable que
sea coste-efectiva si se muestra una pequefa ganancia en salud. Los re-
sultados sustentan el coste-efectividad de una intervencion con ejercicios
dirigida a la reduccion en las caidas, pero no tiene suficiente potencia
estadistica para establecer una conclusion definitiva’.

1+

El entrenamiento de fortalecimiento progresivo y el entrenamiento en
estrategia de movimiento, combinados con un programa de educacion
de caidas, pueden ser implementados con seguridad en una muestra co-
munitaria de personas con EP idiopatica. Ademads los programas de ha-
bilidades sociales para la vida y de educacioén son una intervencion de
control efectiva’.

1+

Desde una perspectiva clinica, los resultados sugieren que el programa
de fortalecimiento/estiramiento/funcionamiento y el de ejercicio aerdbi-
co supervisado pueden ser importantes para las personas con EP inicial
o intermedia®.

1+

Los 3 tipos de ejercicios fisicos (cinta de correr de alta intensidad, de
baja intensidad, y estiramientos y resistencia) mejoran la marcha y la
movilidad. Sin embargo cada tipo de ejercicio resulta en un perfil dife-
rente de beneficios. El ejercicio de entrenamiento con cinta de correr
de baja intensidad es el ejercicio de entrenamiento mds efectivo para la
marcha y la movilidad. No se obtiene mejora en la escala UPDRS total
para medir la discapacidad, ni tampoco en la calidad de vida®.

1+

Los ejercicios de resistencia progresiva (ERP) tienen un beneficio mayor
que el programa de ejercicios de fortalecimiento (mFC) en los signos
motores de la EP (significativo con medicacién off, a los 12, 18 y 24 me-
ses), fuerza y velocidad del movimiento de flexion del codo mantenido a
los 24 meses. Se ha encontrado que ERP también reduce las caidas, que
es una preocupacion fundamental en el tratamiento de la EP”.

Los resultados en las escalas UPDRS II, III y total sugieren que el em-
peoramiento natural de los sintomas asociados con la EP y el incremento
paralelo de la dosis de medicamentos puede ser contrarrestado por un
tratamiento de rehabilitacion bien disefiado. Se recomienda considerar la
adicion de ciclos periddicos de terapia de rehabilitacion intensiva (TRI)
al tratamiento farmacoldgico para mejorar el desarrollo motor y la auto-
nomia en las actividades diaria asi como para retrasar el incremento de la
dosis de medicamento y evitar los posibles efectos adversos®.

GPC 1+

La fisioterapia mejora las actividades de la vida diaria después de la in-
tervencion p=0,05;y a los cinco meses p=0,045. En la escala Northwestern
University Disability Scale (NUDS) 5 meses p=0,018. En la medicién del
indice funcional post-intervencion p=0,048; 5 meses p=0,016. Mejora en
las escalas de valoracion clinica: UPDRS total post-intervenciéon p<0,001;
5 meses p<0,001. En la escala de valoracion Webster 5 meses p=0,011. En
las discapacidades motoras: velocidad de andar: post-intervencién p <
0,002; 5 meses p=0,006. Longitud del paso post-intervencién p=0,019; 5
meses p=0,44. Rotacion espinal post-intervencién p=0,019'°.
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GPC 1+ intervencion vs. controles no significativo; 6 meses vs. controles p=0,04.

Con la técnica de Alexander: escala auto-evaluacion discapacidad EP en
el mejor momento del dia post-intervencion vs. controles p=0,04; tam-
bién en el peor momento del dia post-intervencion vs. controles p=0,01;
6 meses vs. controles p=0,01. Puntuaciéon BDI post-intervencién vs. con-
troles p=0,03; 6 meses vs. controles NS. Actitudes en auto-escala: post-

La tasa de cambio de medicacion fue estadisticamente favorable al tra-
tamiento con la técnica de Alexander comparada al control (p=0,001).
Menos participantes en el grupo de la técnica de Alexander cambian su
medicacion y sin embargo no experimentan sintomas de empeoramiento
(p=0,047)'.

Recomendaciones

A

Se recomienda ofrecer a las personas afectadas por enfermedad de Parkinson
(EP) de inicio reciente un tratamiento rehabilitador basado en fisioterapia.

Es recomendable que las técnicas de fisioterapia formen parte de un abordaje
interdisciplinar de la EP que ponga especial énfasis en la rehabilitacion funcional
del paciente.

Se recomiendan utilizar programas de ejercicios de fortalecimiento/estiramiento/
funcionamiento, el ejercicio aerdbico supervisado, la cinta de correr de baja inten-
sidad y los ejercicios de resistencia progresiva en pacientes con EP.

Existen otras técnicas complementarias para pacientes con EP, que pueden valo-
rarse en funcion de las caracteristicas del paciente y de su entorno, como pueden
ser taichi, entrenamiento con consolas de video juegos de realizacion de ejercicios
fisicos y danza o baile.

La fisioterapia debe de estar disponible para las personas con EP en todo el pro-
ceso de la enfermedad. Se debe prestar especial atencion a:

e Lare-educacion de la marcha, con mejora del equilibrio y la flexibilidad
e Potenciar la capacidad aerdbica
* Mejorar la iniciacién del movimiento

* Mejorar la independencia funcional, incluyendo la movilidad y las activida-
des de la vida diaria

e Prestar consejo con respecto a la seguridad del entorno domiciliario.

La técnica de Alexander puede beneficiar a las personas con EP ayudédndoles a
hacer ajustes en el estilo de vida que afectan tanto a la naturaleza fisica de la con-
dicién como a las actitudes de la persona que tiene EP.
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Pregunta a responder:

e ,;Cudl es la eficiencia de la terapia ocupacional para mejorar la independencia
funcional en personas con enfermedad de Parkinson?

La funcién de terapia ocupacional (TO) y su objetivo con las personas afectadas por la EP,
es prevenir y reducir las pérdidas funcionales y su dependencia. A los diplomados y gra-
duados universitarios en terapia ocupacional corresponde la aplicacion de técnicas y la
realizacion de actividades de cardcter ocupacional que tiendan a potenciar o suplir funcio-
nes fisicas o psiquicas disminuidas o perdidas, y a orientar y estimular el desarrollo de tales
funciones. Para ello, este profesional basicamente utiliza los dispositivos tecnoldgicos, las
adaptaciones ambientales y las técnicas que faciliten las actividades de la vida diaria de los
pacientes. Los pacientes con EP presentan dificultades motoras, cognitivas y emocionales.
Los terapeutas ocupacionales pueden tener un valor afiadido en la atencién de pacientes
con EP, cuyo funcionamiento diario se ve comprometido, asi como para sus cuidadores
inmediatos. Estos profesionales trabajan con diversos procedimientos que incluyen la
coordinacién motora, técnicas de relajacion y respiracion, la realizacion de actividades de
la vida diaria y el desarrollo de procedimientos para las capacidades conservadas. Para
minimizar el impacto resultante de la evolucion de la enfermedad resulta esencial la impli-
cacion de los familiares y cuidadores en la aplicacion de los cambios propuestos por los
terapeutas ocupacionales®”®,

Se valora la eficiencia de las estrategias aplicadas por los profesionales sanitarios de tera-
pia ocupacional en la mejora de la independencia funcional en personas afectadas por la EP.

Se encuentra una RS de calidad media® y otra RS de calidad baja®. Se localiza ade-
mas un estudio piloto, realizado por Clarke et al. 2009°! que se incluye para comentar las
lineas de investigacion futuras, asi como un ECA multicéntrico, que inicialmente se encon-
traba pendiente de publicar resultados®, por lo que se solicit6 directamente a la investiga-
dora principal mas informacidn sobre los resultados del estudio; posteriormente se publica
como ECA de calidad media®.

En la revision de Dixon et al. 2007% se plantea como objetivo comparar RS
la eficacia y efectividad de la TO con placebo o no intervencién (grupo 1+
control) en pacientes con EP. Se incluyen 84 pacientes con EP de cualquier
duracién, edad, farmacoterapia y duracion de tratamiento. Localizan dos
estudios: en relacién con uno de ellos, se compara la terapia en grupo o
individual durante 12 horas en un mes con trabajos manuales, dibujos, ces-
teria, cantos, bailes y juegos frente a sesiones individuales de fisioterapia
en ambos grupos. En ese estudio encuentran como resultados a favor de la
utilizacion de la TO en pacientes con EP, mejores puntuaciones en escalas
especificas para Parkinson, y en la medicion de la velocidad, actividades de
la vida diaria y la calidad de vida: -0,2 puntos medidos mediante las esca-
las UPDRS I, IT & III (evaluacién de minusvalia y discapacidad, en aspec-
tos mentales, de actividades de la vida diaria y motores respectivamente);
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mejora en la velocidad andando 0,04 m/s; mejora en las actividades de la RS
vida diaria (cuidados personales y actividades del dia a dia): -6,5 en la esca- 1+
la Brown; mejora en la calidad de vida relacionada con la salud: Nottingham
Health Profile -2,5. En el segundo estudio, de 20 pacientes, se compara la
intervencion [grupos de 8 pacientes, con 20 horas durante 5 semanas de
actividades de movilizacién (incluyen indicaciones visuales y auditivas),
destreza (juegos y escribir), actividades funcionales y charlas educacionales
(con terapeutas ocupacionales, fisioterapeutas, logopedas, trabajadores so-
ciales, dietistas y enfermeros)] con el control (no intervencién o placebo).
Como resultados muestran que, para las actividades vida diaria, medidos al

ano mediante el indice de Barthel (disefiado para evaluar a los pacientes
geriatricos en las residencias, en una escala de 100 puntos) los pacientes que

no reciben TO disminuyen de promedio su puntuacion en esta escala 4,6
puntos. Las conclusiones de la RS son que, aunque ambos ECA informan

de resultados positivos de la TO, los problemas metodoldgicos presentes en
ambos estudios y las muestras pequefias de ambos ECA impiden estable-

cer conclusiones firmes sobre la eficacia y efectividad de la TO en la EP. La
heterogeneidad entre ambos estudios es muy elevada.

Rao 2010% tiene como objetivo de su revision evaluar la efectividad de la RS
TO en pacientes con EP. Como intervenciones posibles presenta: 1%, en- 1-
trenamiento en tareas relacionadas con TO (6 u 8 sesiones de terapia du-
rante 8 semanas en 2 ECA y 12 sesiones durante 4 semanas en 1 ECA);
2 entrenamiento funcional con indicaciones externas visuales o auditivas
(ECA con 9 sesiones de terapia durante 3 semanas y ECA con 18 sesio-
nes de terapia durante 6 semanas); 3%, TO como parte de una interven-
cién multidisciplinar [estudio sin grupo control (pretest y postest) con 4
sesiones de terapia durante 4 semanas, ECA con 12 sesiones de terapia
durante 6 semanas y ECA con 6 sesiones de terapia durante 6 semanas].
Se presentan los efectos de las intervenciones de forma descriptiva. Para
la intervencién 1%, mejora en NEADL y PDQ-39; mejora en escalas ADL
de UPDRS y PD-Q; mejora en escala ADL y calidad de vida; para la in-
tervencion 2%, escalas de: postura y paso, velocidad de paso y longitud de
paso, y eficacia de caidas, mejoradas, pero no se mantienen los efectos a
las 6 y 12 semanas; mejora UPDRS ADL y seccion motora al final del tra-
tamiento, pero 6 semanas después del tratamiento sélo el grupo con indi-
caciones retiene la mejora; finalmente para la intervencion 3% mejora en
escalas SIP-68, velocidad de andar y UPDRS ADL a las 6 semanas, mante-
nidas a las 24 semanas; mejora en la prueba de levantarse-andar-sentarse
y escala calidad de vida relacionada con discapacidad a los 6 meses; cali-
dad de vida relacionada con movilidad, discurso y depresion mejorada a
las 4 semanas. A pesar de que las intervenciones son muy heterogéneas,
como conclusiones se indican que: 1%, la TO es bien tolerada en pacien-
tes con EP (en sesiones individuales o grupales) y conduce a la mejora
en la funcién motora y calidad de vida, al menos mientras dura la terapia;
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2° la adicion de indicaciones visuales o auditivas durante el entrenamiento RS
funcional puede ayudar a mantener la mejora mds alla de la terapia; 3%, 1-
la TO incluida como parte de un tratamiento interdisciplinar también de-
muestra beneficios en la funcion motora (velocidad de andar) y calidad de
vida.

Finalmente el ECA multicéntrico presentado por Sturkenboom et al. 2013”2 ECA
tiene como objetivo evaluar la efectividad y coste-efectividad de 1a TO de 1+
acuerdo con las guias holandesas para la TO en EP. En el grupo experi-
mental realizan una variedad de estrategias posibles o consejos orientados
hacia las necesidades individuales. Con una aproximacion general realizan
habilidades de coaching, de informacién y de entrenamiento. Las interven-
ciones en los pacientes son: estrategias alternativas y compensatorias para
mejorar el desarrollo de funciones (p.e. uso de indicaciones, reorganizar
secuencias de funcionamiento complejas, atencion focalizada, estrategias
cognitivas como manejo del estrés temporal); consejos para optimizar
las rutinas diarias y simplificar las actividades; consejos sobre las ayudas
apropiadas y adaptaciones del entorno para mejorar la independencia,
eficiencia y seguridad. Las intervenciones sobre el cuidador: provisién de
informacién (impacto en la enfermedad en el funcionamiento diario del
paciente, recursos de cuidados disponibles, ayudas y adaptaciones); entre-
nar las habilidades de supervision. El estudio pretende informar del tama-
fio de muestra y disefio de un ECA para ver la efectividad de la TO para
mejorar las actividades de la vida diaria en EP. Se tiene informacion del
ensayo a través de |Clinicaltrials.gov:[NCT01336127, si bien posteriormente
se realiza la lectura critica del trabajo del grupo de Sturkenboom®, que es
finalmente publicado on-line el 09/04/2014 como ensayo clinico controla-
do aleatorizado multicéntrico abierto (con enmascaramiento de los eva-
luadores). Tiene como objetivo evaluar la eficacia de la TO conforme a las
guias de prdctica holandesas de TO en EP. Se incluyen post-aleatorizacion
191 pacientes, con un grupo intervencion de 124 pacientes (adicionalmente
participan en el estudio 117 cuidadores para este grupo) y un grupo control
de 67 pacientes (junto con 63 cuidadores). En el grupo control no reci-
ben intervencion de TO durante el periodo de estudio (6 meses); poste-
riormente si quieren pueden recibir TO de acuerdo con el protocolo de
intervencion holandés. Las caracteristicas son comparables entre grupos de
pacientes en cuanto a: edad, sexo, estudios superiores, empleo remunerado,
duracién de la enfermedad, estadio H&Y, UPDRS III, MMSE, unidades
de equivalencia de levodopa vy fisioterapia. También en relaciéon con Cana-
dian Occupational Performance Measure [COPM] <5 vs. 5. Las caracte-
risticas de los cuidadores son comparables entre grupos en cuanto a: edad,
sexo, nivel educacional y trabajo remunerado. La intervencién consiste
en consejos o estrategias de entrenamiento en actividades, adaptacion de
tareas, rutinas diarias, o entorno (p.e. mediante dispositivos asistenciales).
Implica 10 semanas de duracion (sesiones de una hora aproximadamente).
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La duracion total maxima no puede exceder de 16 horas. Se mide median- ECA
te entrevista semiestructurada, donde los pacientes identifican y priorizan 1+
entre tres y cinco actividades diarias significativas en las cuales, el pacien-
te percibe los problemas de rendimiento. Posteriormente, los pacientes
puntuaron cada actividad en una escala de 10 puntos para la capacidad
de rendimiento percibido (COPM-P; donde 1 = no puede hacer nada, y
10 = es capaz de hacerlo muy bien). De forma idéntica para la satisfaccion
del rendimiento (COPM-S). El periodo de seguimiento es de 3 y 6 meses.
Los resultados primarios del estudio miden la capacidad de rendimiento
percibido (COPM-P) como diferencia de medias ajustadas entre grupo in-
tervencion frente a grupo control respecto a la basal a 3 meses: 1,2 (IC95%
0,8 a1,6) p<0,0001. En un analisis post-hoc se encuentra una mejora clinica-
mente relevante en COPM-P (incremento en > 2 puntos): 32% (39/122) del
grupo de intervencién y 10% (6/63) en el grupo control (p=0,001). Entre los
resultados secundarios se encuentran diferencias de medias ajustadas entre
grupos de intervencién y control en: capacidad de rendimiento percibido
(COPM-P) respecto a la basal a 6 meses: 0,9 (IC95% 0,5 a 1,3) p<0,0001.
En satisfaccion del rendimiento (COPM-S), desde la basal a 3 meses, 1,1
(IC95% 0,7 a 1,5) p<0,0001, y a 6 meses, 0,9 (IC95% 0,5 a 1,3) p<0,0001.
Mediante un andlisis post hoc se encuentra, entre los efectos adversos, un
deterioro clinicamente relevante (disminucién en COPM > 2 puntos) en
el 1% (1/124) del grupo intervencién y en el 3% (2/67) del grupo control.
Enmascaramiento (pérdida): a 3 meses: 11/185;y a 6 meses: 18/182 (7 casos
mas). La conclusion del estudio es que, en el hogar, la TO individualizada
condujo a una mejora en la capacidad de rendimiento percibido para las
actividades diarias de los pacientes con EP levemente afectados.

En las preguntas, enmarcadas en el apartado de tratamiento no farmacolégico (rehabilita-
cién) de esta GPC, se presentan diversas intervenciones desarrolladas por profesionales
de Fisioterapia, Terapia Ocupacional, Logopedia, Psicologia y, Nutricion Humana y Dieté-
tica. Todas estas son profesiones sanitarias recogidas dentro de la Ley 44/2003 de ordena-
cion de las profesiones sanitarias. Los servicios prestados por estos profesionales se en-
marcan dentro del Real Decreto 1030/2006 por el que se establece la cartera de servicios
comunes del Sistema Nacional de Salud y el procedimiento para su actualizacion®. Cabe
sefialar, ademads, a los profesionales de Medicina especialistas en Medicina Fisica y Reha-
bilitacién, como especialidad médica a la que concierne el diagndstico, evaluacion, preven-
cion y tratamiento de la incapacidad encaminados a facilitar, mantener o devolver el ma-
yor grado de capacidad funcional e independencia posibles.

Todos los estudios apuntan en la direccién de la contribucién de la TO a la mejora de
la independencia funcional de las personas con EP.

El ECA de Clarke et al. 2009°! tiene como objetivo realizar un estudio piloto sobre la
TO para optimizar la independencia funcional en EP con el fin de evaluar las tasas acumu-
ladas/perdidas, aceptabilidad, medidas de resultados, e informar del célculo del tamafio de
la muestra. Se trata de un estudio piloto ECA con evaluacién enmascarada de TO indivi-
dual estandar basada en la comunidad enfocada hacia la movilidad e independencia fun-
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cional vs. cuidados normales del SNS britdnico (NHS) con TO aplazada hasta el final del
ECA. Los pacientes, que no presentan demencia, pero en los que se encuentran dificulta-
des para la realizacidn de las actividades de la vida diaria, reciben como intervencion en el
grupo experimental 6 sesiones de 45 minutos durante 2 meses que consisten en tareas es-
pecificas (comer, moverse) en el domicilio de los pacientes y como técnicas empleadas in-
dican préctica de tareas especificas (vestirse, entrenamiento en movilidad); reducir la com-
plejidad o demanda de tareas, y/o alterar el entorno a través de la provision de ayudas y
adaptaciones; informacion y consejos a los pacientes y cuidadores y derivacién a otros
profesionales sanitarios cuando es apropiado. Cuando el tiempo disponible lo permite, se
cubren intervenciones secundarias como gestion de la fatiga, terapia de ocio, intervencio-
nes de comunicacion y lenguaje, y técnicas de relajacion. Los resultados obtenidos se pre-
sentan como diferencia de medias entre los resultados obtenidos desde la basal a 2 meses
y desde la basal a 8 meses, con sus respectivos IC95%. Un cambio negativo en los resulta-
dos en las escalas Nottingham Extended ADL (NEADL), Rivermead y EuroQol indica un
deterioro del valor inicial. Un cambio positivo en las escalas Parkinson’s Disease Question-
naire 39 (PDQ-39), Unified Parkinson’s Disease Rating Scale (UPDRS) Activity of Daily
Living (ADL) y Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS) indican un deterioro del
valor inicial. Los resultados encontrados muestran una diferencia positiva en la media de
NEADL, Rivermead y EuroQol a favor de la terapia diferida, mientras que se encuentran
resultados positivos a favor de la terapia inmediata en PDQ-39, UPDRS ADL y HADS.
Los resultados desde la basal a 2 meses son: NEADL 0,04 (IC95% -4,74 a 4,82); Indice
movilidad Rivermead -0,46 (1C95% -1,89 a2 0,97); UPDRS ADL -1,46 (I1C95% -5,36 a 2,44);
Indice resumen PDQ-39 1,69 (IC95% -5,17 a 8,55); EuroQol escala EQ5D -0,01 (IC95%
-0,17 a 0,16); Escala de ansiedad HADS 1,53 (IC95% -0,72 a 3,78); Escala de depresién
HADS -0,50 (IC95% -2,31 a 1,30). Desde la basal a 8 meses: NEADL 3,50 (IC95% -3,24 a
10,24); indice movilidad Rivermead -0,70 (IC95% -2,87 a 1,47); UPDRS Escala ADL 0,39
(IC95% -3,32 a 4,10); indice resumen PDQ-39 3,82 (1C95% -4,94 a 12,57); EuroQol escala
EQ5D 0,08 (IC95% -0,04 a 0,21); escala de ansiedad HADS 1,44 (I1C95% -1,20 a 4,09);
escala de depresion HADS -1,42 (IC95% -3,66 a 0,82). Este estudio piloto no pretende
presentar datos definitivos de efectividad de TO para los problemas de actividades de la
vida diaria en EP. Informa sobre el disefio del ECA (que use como medidas de resultado
NEADL, PDQ-39 y coste-efectividad) y el tamafio de muestra (aproximadamente 750
pacientes).

La mejora funcional de estos pacientes tiene gran trascendencia sobre su calidad de
vida.

Los estudios que se recogen en la RS de Dixon et al. 2007% estan incluidos también en
la GPC sobre EP de NICE'S. Consecuentemente esta GPC no se incluye como fuente de
evidencia, pero ayuda a modular el grado de una de las recomendaciones.

Recogida la informacién de nuestro medio, hay profesionales que realizan la diferen-
ciacion en las actividades de la vida diaria, entre actividades bdsicas, instrumentales y
avanzadas, aspecto que no es tenido en cuenta en la revision de Dixon et al. 2007.

Segun la Ley 39/2006, de 14 de diciembre, de promocion de la autonomia personal y
atencion a las personas en situacién de dependencia®, el catdlogo de servicios incluye los
servicios sociales de promocion de la autonomia personal y de atencién a la dependencia,
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donde se encuentran los servicios de prevencion de las situaciones de dependencia y los de
promocion de la autonomia personal. La regulacidn, organizacion y gestion de los servicios
sociales corresponde a cada Comunidad Auténoma y Entidades Locales.

Resumen de la evidencia

1+

La utilizacion de la terapia ocupacional en pacientes con EP mejora, en
comparacion con placebo o no intervencion, en diferentes escalas: dis-
capacidad motora medida mediante UPDRS I, II & III (evaluacién mi-
nusvalia y discapacidad, en aspectos mentales, de actividades de la vida
diaria y motores respectivamente): -0,2; velocidad andando (m/s) 0,04;
actividades de la vida diaria (cuidados personales y actividades del dia a
dia) Brown -6,5; y medidas de calidad de vida Nottingham Health Profile
-2,5%.

1+

Los resultados medidos mediante la escala del indice de Barthel se man-
tuvieron mds de un afo en los pacientes con EP tratados con TO. El
grupo sin intervencion de TO pierde un promedio de 4,6 puntos (en una
escala total de 100)%.

Para los pacientes con EP la TO produce una mejora en la independen-
cia funcional. Los resultados para cada técnica de TO evaluada son: el
entrenamiento en tareas relacionadas con TO (entre 6 y 12 sesiones)
mejora en escalas NEADL y PDQ-39, UPDRS-ADL y PD-Q, ADL y
calidad de vida. El entrenamiento funcional con indicaciones externas
visuales o auditivas (entre 9 y 18 sesiones) no mantiene los efectos de
mejora en parametros como postura, velocidad y longitud de paso, a las
6 y 12 semanas. La TO como parte de una intervencién multidisciplinar
(entre 4 y 12 sesiones), consigue mantener las mejoras en la velocidad de
andar y en las escalas SIP-68 y UPDRS-ADL a las 24 semanas®.

1+

En el hogar, la TO individualizada condujo a una mejora en la capacidad
de rendimiento percibido (COPM-P) para las actividades diarias de los
pacientes con EP levemente afectados, medida como diferencia de me-
dias ajustadas entre grupos respecto a la basal a 3 meses: 1,2 (IC95% 0,8
a 1,6) p<0,0001. En un andlisis post-hoc se encuentra una mejora clinica-
mente relevante en COPM-P (incremento en > 2 puntos): 32% (39/122)
del grupo de intervencion y 10% (6/63) en el grupo control (p=0,001)%.
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Recomendaciones

La terapia ocupacional debe estar disponible para las personas con EP. Se debe

prestar especial atencion a:

e Mantener el trabajo y los roles familiares, las actividades de la vida diaria
instrumentales y avanzadas, domésticas y de ocio

D | ¢ Mejorar y mantener los traslados y la movilidad

e Mejorar las actividades de cuidados personales como comer, beber, lavarse y
vestirse

e Los aspectos del entorno para mejorar la seguridad y las funciones motoras

e Evaluacion cognitiva e intervencion apropiada.

En pacientes con EP levemente afectados, se recomienda la terapia ocupacional
B | con el fin de mejorar la capacidad de rendimiento percibido para las actividades
de la vida diaria de estas personas.

5.2. Logopedia

5.2.1. Comunicacion y lenguaje

Pregunta a responder:

e ,;Cudl es la eficiencia de la logopedia en la mejora de la comunicacion y del lenguaje
en personas con enfermedad de Parkinson?

La EP idiopatica produce trastornos en la voz y el habla que conducen a cambios en la
comunicacién®?. Estos trastornos son comunes y aumentan en frecuencia e intensidad
conforme progresa la enfermedad®’. Disartria es el nombre colectivo de un grupo de enfer-
medades del habla resultante de trastornos del control muscular de los mecanismos del
habla como consecuencia del dafio en el SNC. Las caracteristicas de la disartria en EP son
monotonia en el tono y el volumen (disprosodia), reduccién de la tension articulatoria, la
articulacién imprecisa, variaciones en la velocidad del habla que resultan tanto en silencios
inapropiados como en aceleracion del ritmo del habla, asi como tartamudez y temblor, y
una ronquera de la voz entrecortada (hipotonia) con voz nasal o monétona, que refleja la
dificultad que el paciente tiene para sincronizar el habla y la respiraciéon. Muchas de estas
caracteristicas se atribuyen a la hipocinesia (escasez de movimiento) y a la rigidez, que se
consideran dos caracteristicas cardinales de la EP. Los pacientes con EP con frecuencia
pueden sufrir deterioro cognitivo leve que conduce a dificultades en la seleccion del len-
guaje, la comprension del lenguaje, la coordinacién de varias tareas (hablar y caminar), asi
como trastornos de comprension emocional en la comunicacion. Las personas afectadas
por la EP tienden a dar menos sefiales no verbales, como son las expresiones faciales y los
gestos con las manos. Como se ha indicado estas discapacidades tienden a aumentar a me-
dida que avanza la enfermedad y pueden conducir a serios problemas en la comunicacion.
El abordaje realizado por los profesionales en logopedia incluye el trabajo sobre la voz y
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la articulacion, y también se centra en las alteraciones cognitivas-lingiiisticas. En otros
apartados de la GPC para el manejo de pacientes con EP se recoge también el papel desa-
rrollado por los logopedas en el manejo de los trastornos de la disfagia, la deglucién y el
control salivar.

La terapia de logopedia tiene como objetivo mejorar la inteligibilidad del habla me-
diante técnicas de tratamiento conductuales o ayudas instrumentales. Resulta necesario
evaluar la eficiencia en pacientes con EP de la logopedia en la mejora de la comunicacion
y del lenguaje. En esta pregunta se recogen como técnicas empleadas en logopedia para la
mejora de la comunicacion el lenguaje en personas con EP los ejercicios respiratorios, los
ejercicios prosddicos,los métodos de tratamiento de la voz (Lee Silverman Voice Treatment,
en sus distintas versiones), y otros,como son aparatos de comunicacion que pueden incluir:
tableros alfabeto o para la estimulacion, amplificadores de voz, sistemas de salida de voz
digitalizada, mensajes de voz grabados, retroalimentacion auditiva retardada, o dispositi-
vos de retroalimentacion por ordenador portatil.

Se encuentran dos RRSS de calidad baja (Herd et al. 2012a; Herd et al. 2012b). La
primera RS% compara la eficacia y efectividad de las nuevas técnicas de logopedia frente
a la aproximacion estdndar de logopedia para tratar los problemas del lenguaje y la co-
municaciéon en pacientes con EP. La segunda RS* compara la eficacia de la logopedia
frente a placebo o no intervencion para los problemas de la voz y el lenguaje en pacien-
tes con EP. Ambas RRSS estdn elaboradas por el grupo de trastornos del movimiento
Cochrane.

Herd et al. 2012a®® comparan en su revision la eficacia y efectividad de las RS
nuevas técnicas de logopedia frente a la aproximacién estandar de logope- 1-
dia para tratar los problemas del lenguaje y la comunicacién en pacientes
con EP. Incluye seis ECAs con un total de 159 pacientes. Comparan como
intervenciones una técnica de logopedia frente a otra: Lee Silverman Voi-
ce Treatment (LSVT) vs. Ejercicios respiratorios (ER); LSVT-ARTIC
(version modificada de LSVT) vs. LSVT-LOUD (version estandar del
tratamiento LSVT); Retroalimentacion Auditiva Retardada (RAR) vs.
Terapia Tradicional (TT); LSVT on-line vs. LSVT presencial. Para los re-
sultados se destacan los efectos estadisticamente significativos (valores ex-
presados como diferencia de medias en decibelios [dB], indicando entre
paréntesis los respectivos intervalos de confianza al 95%). En la primera
comparacion, LSVT vs. ER se obtienen los siguientes resultados a favor de
LSVT: nivel de presion sonora en lectura 3,62 (IC95% 2,36 a 4,89) (existe
significacion estadistica inicialmente, pero ésta se pierde en el seguimiento
a 12 6 24 meses); nivel de presién sonora en mondlogo 2,49 (IC95% 1,22
a 3,76); variabilidad de frecuencia de mondlogo 0,57 (IC95% 0,28 a 0,85);
variabilidad de frecuencia de lectura 0,24 (IC95% 0,08 a 0,41); mejora co-
municacién (SIP) -13,88 (IC95% -25,80 a -1,96); ronquera -17,20 puntos
(IC95% -34,29 a -0,11); suspiro -23,80 puntos (IC95% -45,50 a -2,10); nivel
de presién sonora en fonacion sostenida en mejora del volumen del habla
11,12 (IC95% 9,43 a 12,81) (la heterogeneidad entre estudios, I> = 68%).
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En la comparacion de las técnicas de LSVI-LOUD vs. LSVT-ARTIC, se
obtienen como resultados a favor de LSVT-LOUD: inteligibilidad del habla
pre/post -12,46 puntos (IC95% -22,15 a -2,77); nivel de presion sonora de
lectura pre/post -5,03 (IC95% -8,32 a 1,74). Para la comparacién de RAR
vs. TT, los resultados a favor de RAR son: tasa de conversacién en lectura
pre/post -0,73 silabas/segundo (IC95% -1,33 a -0,13); tasa de conversacion en
lectura pre/seguimiento 6 semanas -0,83 (IC95% -1,43 a -0,23). En la misma
comparacion RAR vs. TT, se encuentran a favor de TT: inteligibilidad de
lectura pre/post -23,89 puntos (IC95% -44,46 a -3,32). En la comparacion de
las técnicas de LSVT on-line vs. LSVT presencial,se encuentran los siguientes
resultados favor de LSVT presencial: fonacidén vocal sostenida en nivel de
presion sonora -10,01 (IC95% -12,85 a -7,17); aspereza 9,20 puntos (IC95%
1,49 a 16,91). Finalmente se encuentran como resultados no estadisticamente
significativos: volumen de voz, monotonicidad, inteligibilidad, nivel de
presion sonora en lectura y en mondlogo, frecuencia de lectura fundamental,
variabilidad de frecuencia en mondlogo, variabilidad de frecuencia en
lectura, frecuencia fundamental en mondlogo, indice de depresion de
Beck (BDI), perfil de impacto de enfermedad (SIP) en comunicacién y en
interaccion social, ronquera, suspiro, nivel de presién sonora en fonaciéon
sostenida, prueba diagndstica de rima con y sin ruido, tasa de conversacion
en lectura, inteligibilidad en la lectura y en mondlogo con seguimiento. No
encuentran estudios que presenten resultados sobre: actividades de la vida
diaria, calidad de vida, efectos adversos, resultados en los cuidadores o que
realicen evaluacion econémica. Como conclusiones de esta RS los autores
destacan que: considerando el pequeiio nimero de pacientes de estos ECA,
la evidencia es insuficiente para indicar o refutar la eficacia de cualquier
forma de terapia de logopedia sobre otra para tratar los problemas del
lenguaje en pacientes con EP. Existe evidencia limitada en favor de LSVT-
LOUD sobre LSVT-ARTIC y ER y sustentando la no-inferioridad de la
version on-line de LSVT comparada con la utilizacion de la misma técnica
de forma presencial. El resultado clinicamente mds relevante es la mejora
de la inteligibilidad. Todos los ECAs incluidos evaldan la inteligibilidad y
practicamente casi ningun resultado es estadisticamente significativo. A
pesar de la mejor tasa de articulaciéon en mayor medida con RAR que con
TT,la RAR es menos satisfactoria que laTT en la mejora de la inteligibilidad
del lenguaje. Se puede destacar que las muestras son de pequefio tamafio,
con diferentes intervenciones y resultados muy heterogéneos; se destaca
cuando existen problemas de heterogeneidad (I> > 50%).
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En la segunda revision sistematica de Herd er al. 2012b” se recogen 3 RS
ECAs con 63 participantes para la sintesis cualitativa, aunque el andlisis 1-
(con sintesis cuantitativa y meta-analisis) lo realizan s6lo con 2 ECAs (con
un total de 41 participantes), ya que Robertson et al. 1984 no aporta datos
sobre los participantes. Se incluyen pacientes con EP y cualquier edad,
duracién EP, farmaco, duracién tratamiento. Se compara la terapia de
logopedia aplicando: la técnica Lee Silverman Voice Treatment (LSVT) o
retroalimentacion visual (RV) comparada con no intervencién o placebo
(como en la RS anterior, los valores son expresados como diferencia de
medias en decibelios [dB] con sus respectivos intervalos de confianza al
95%). Especificos para LSVT frente a RV: nivel de presién sonora en
mondlogo pre/post: LSVT-RV 6,17 (I1C95% 3,57 a 8,77) (I? = 53%); LSVT
5,40 (IC95% 2,60 a 8,20); RV 11,0 (IC95% 3,98 a 18,02). Nivel de presion
sonora en lectura pre/post: LSVT-RV 7,18 (1C95% 4,65 a 9,71); LSVT 6,30
(IC95% 3,50 2 9,10); RV 11,0 (IC95% 5,15 a 16,85). Especificos para LSVT
frente a placebo: nivel de presiéon sonora en mondlogo pre/seguimiento
6 meses 3,5 (IC95% 0,88 a 6,12); nivel de presiéon sonora en lectura pre/
seguimiento 6 meses 4,5 (IC95% 1,91 a 7,09); nivel de presion sonora en
fonacién sostenida pre/post 12,10 (IC95% 8,85 a 15,35); nivel de presion
sonora en fonacion sostenida pre/seguimiento 6 meses 9,40 (IC95% 6,24 a
12,56); nivel de presion describiendo un cuadro pre/post 5,2 (IC95% 2,02
a 8,38); nivel de presion sonora describiendo un cuadro pre/seguimiento 6
meses 9,40 (IC95% 6,24 a 12,56); nivel de presion sonora /i/ 8,40 (1C95%
5,15 a 11,65); nivel de presion sonora /u/ 5,2 (IC95% 1,83 a 8,57); nivel de
presion sonora /a/ 7,5 (IC95% 3,53 a 11,47); F2u (Frecuencia del segundo
formante /u/) -96,0 Hertzios (Hz) (IC95% -233,51 a 41,51); F2i/F2u 0,18 Hz
(IC95% -0,02 a 0,38); buena vocalizacion /i/ 15,20 (IC95% 7,12 a 23,28);
buena vocalizacion /u/ 12,20 (IC95% 5,34 a 19,06); Buena vocalizacién /a/
7,4 (IC95% 0,19 a 14,99). Especificos para RV frente a placebo: evaluacion
de la disartria de Frenchay 29,0 puntos (IC95% 13,66 a 44,34); rango de
tono pre/post 66,1 Hz (IC95% -4,44 a 136,64); rango de volumen pre/post
23,7 (1C95% 9,30 a 38,10); frecuencia fundamental -65,4 Hz (1C95% -133,18
a 2,38). Las conclusiones de los autores son que aunque en estos estudios
aparecen algunas mejoras en las complicaciones del lenguaje gracias a la
terapia con logopedia, debido al pequefio nimero de pacientes evaluado,
limitaciones metodoldgicas y la posibilidad de sesgo de publicacion, la
evidencia es insuficiente para avalar o refutar la eficacia de la logopedia en
los problemas del lenguaje en EP. Se ha indicado cuando existen problemas
de heterogeneidad entre los estudios (I> > 50%). En esta RS se incluyen
pocos estudios y pocos pacientes, que no aportan datos de inteligibilidad.
RV parece ser mas efectiva que LSVT.

El SNS dispone de profesionales en logopedia que desarrollan las actividades de preven-
cion, evaluacién y recuperacion de los trastornos de la audicion, la fonacion y del lenguaje,
mediante técnicas terapéuticas propias de su disciplina.
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Los estudios apuntan en la direccién de la contribucién relativa de la logopedia a la
mejora de la comunicacién y el lenguaje de las personas con EP, si bien las evidencias no
son concluyentes.

La mejora de la comunicacion y del lenguaje en personas con EP es un resultado con
un impacto evidente en la calidad de vida relacionada con la salud.

En la GPC sobre EP de NICE! se valora la efectividad de la logopedia frente a la
terapia médica estandar o placebo en el tratamiento de los problemas del lenguaje en per-
sonas con EP. La GPC de 2006 no se incluye como fuente de informacion, ya que los estu-
dios que encuentran son los mismos que se recogen también en la RS mads reciente de
Herd et al. 2012b%. La recomendacion que elaboran los expertos de la GPC se adopta.

Resumen de la evidencia

La evidencia es insuficiente para avalar o refutar la eficacia de la logope-
dia en los problemas del lenguaje en EP comparada con no intervencion
o placebo”.

Hay evidencia insuficiente para indicar o refutar la eficacia de cualquier
forma de terapia de logopedia sobre otra para tratar los problemas del
lenguaje en pacientes con EP*.

Existe evidencia limitada en favor de LSVT-LOUD sobre LSVT-ARTIC
y ejercicios respiratorios en pacientes con EP y dificultades del lenguaje
y la comunicacién®.

Se encuentra equivalencia en la comparacion de la version on-line de
LSVT con la utilizacién de la técnica LSVT vy ejercicios respiratorios
realizados de manera presencial en pacientes con EP y dificultades del
lenguaje y la comunicacion®.

El resultado clinicamente mds relevante es la mejora de la inteligibili-
dad en pacientes con EP y dificultades del lenguaje y la comunicacion.
Se obtienen resultados de inteligibilidad a favor de TT al comparar con
RAR®*.

Se consigue una mejor tasa de articulacién en mayor medida con RAR
que con TT*.

GPC4

La terapia de logopedia aplicada en pacientes con EP mejora el volumen
e inteligibilidad del lenguaje, y consecuentemente mejora el habla y la
comunicacion de estas personas'®.
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Recomendaciones

La terapia de logopedia debe estar disponible para las personas con EP. Se debe
prestar especial atencion a:

* Mejora del volumen vocal y del rango de tono, incluyendo los programas de
logoterapia como LSVT (tratamiento de logopedia mediante la técnica Lee
Silverman Voice Treatment)

D e Estrategias de enseflanza para optimizar la inteligibilidad del lenguaje

e Garantizar que los instrumentos efectivos de comunicacion son mantenidos
a lo largo del curso de la enfermedad, incluyendo el uso de tecnologias de
asistencia

e Revisar y gestionar para apoyar la seguridad y la eficiencia de la deglucion
y para minimizar el riesgo de aspiracion.

Se recomienda valorar la utilizacién de la técnica de LSVT y la valoracion de los
J resultados en los pacientes con EP afectados por trastornos de la comunicacion y
el lenguaje, especialmente en la variable clinicamente mas relevante; la inteligibi-
lidad del habla.

5.2.2. Deglucién

Pregunta a responder:

e ,;Cudl es la eficiencia de la logopedia en la mejora de la deglucién en personas con
enfermedad de Parkinson?

Deglutir es, segtin el diccionario de la Real Academia Espaiiola'®, tragar los alimentos y, en
general, hacer pasar de la boca al estdbmago cualquier sustancia sélida o liquida. En el diccio-
nario se define la disfagia como dificultad o imposibilidad de tragar. La disfagia es un rasgo
problemadtico y a veces peligroso de la EP. La disfagia orofaringea puede tener un impacto
negativo en la calidad de vida, y aumenta el riesgo de neumonia por aspiracién, pudiendo ser
a menudo una causa de muerte en pacientes con EP. Los pacientes afectados por la EP
tienen disartria hipocinética, babeo y disfagia como trastornos orales y motores asociados a
la EP mds comunes. La estimacion de la incidencia de la disfagia orofaringea en pacientes
con EP comienza con un 80% en las primeras etapas de la enfermedad y se incrementa has-
taun 95% en las etapas avanzadas. La rigidez y bradicinesia para tragar pueden estar condi-
cionando la relajacion cricofaringea incompleta, una menor apertura cricofaringea y un re-
traso de la iniciacion del reflejo de deglucion. Algunos hallazgos comtiinmente encontrados
en pacientes con disfagia por EP son un tiempo de transicion orofaringea retardado, una
menor fortaleza muscular y mayor riesgo de aspiracion.

Actualmente, el tratamiento de la disfagia en pacientes con EP se realiza por especia-
listas en logopedia. Normalmente este tratamiento se realiza una o dos veces a la semana
durante varios meses o afios, e incluye ejercicios orales motores, maniobras de proteccion
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de la funcion respiratoria, correccion postural para facilitar la transicién del bolo o estimu-
lacion termotéctil. Las técnicas empleadas son dispares y se requiere valorar las diversas
técnicas para comprobar la eficiencia de la logopedia en la mejora de la deglucién en per-

sonas con EP.

Se localizan tres RRSS de calidad baja (Smith et al. 2012; Ashford et al. 2009; Baijens

et al. 2009)191% y yn ECA de calidad media (Manor et al. 2013)'%,

La revision de Smith ef al. 2012!%? proporciona una visién global de di-
versos tratamientos de disfagia en pacientes con EP. El objetivo de la RS
es revisar criticamente la literatura disponible sobre las practicas com-
pensatorias o rehabilitadoras usadas por los profesionales de logopedia
en el manejo de la disfagia orofaringea en EP. En la RS se incluyen para
valorar, los tratamientos con impacto en la deglucién orofaringea en pa-
cientes con EP idiopdtica que no sean tratamientos farmacéuticos o qui-
rargicos o tratamientos para disfagia gastrointestinal baja. Se incluyen
como tratamientos compensatorios: consistencia de bolo fino y espesor
tipo pudin, postura de barbilla hacia abajo junto con consistencia de bolo
tipo néctar o espesor tipo miel, estimulacién termo-téctil. La comparacién
se realiza con los tratamientos rehabilitadores, que incluyen: ejercicios de
deglucion, Lee Silverman Voice Treatment (LSVT), deglucion forzada en
combinacion con biorretroalimentacion y entrenamiento para fortalecer
la musculatura espiratoria. Como resultados destacan en relacién con los
tratamientos compensatorios que: la consistencia de espesor tipo pudin
resulta en un aumento significativo del tiempo en trdnsito oral y nimero
de empujes con la lengua, y la puntuacién penetracién-aspiracion (P-A)
es significativamente menor en comparacién con consistencia fina. Para
todos los grupos de pacientes, la postura de bajar la barbilla es menos
efectiva en prevenir la aspiracion y el espesor de consistencia tipo miel
es mas efectivo. Significativamente menos participantes valoran la con-
sistencia de espesor tipo miel como fAcil/placentera en comparacién con
la postura de bajar la barbilla y la consistencia de espesor tipo néctar. Ni
la postura de bajar la barbilla ni los liquidos espesados se encontraron
superiores en prevenir la neumonia, muerte u otros resultados adversos
de la disfagia. Se consigue una reduccidn significativa en el tiempo en
transito faringeo, tiempo de retraso faringeo y tiempo total en transito
de liquidos. También se consigue una reduccion significativa de tiempo
en transito faringeo y tiempo total en transito para pasta. En relacién con
los tratamientos rehabilitadores se presentan como resultados: tiempos
pre-motores significativamente mejorados para el grupo de pacientes con
EP pero no para voluntarios sanos e informes subjetivos de deglucion
mejorada en 8 de los 10 participantes con EP. Se encuentra una reduc-
cion significativa en el tiempo en transito oral y en la estimacion de re-
siduos orales en algunos voliumenes de bolus y consistencias y algunos
trastornos de la motilidad se reducen mientras que otros se incrementan.
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Puntuaciones en la eficiencia en la deglucion orofaringea significativamen- RS
te mejoradas al beber en taza. Reduccién en el nimero de participantes 1-
con complicaciones de deglucion. Medidas de presion significativamente
superiores. Descenso significativo en la puntuaciéon P-A y aumentos signi-
ficativos de la presion espiratoria méxima y en la eficiencia global de 1a tos
(aceleracién del volumen de tos). Aumento significativo en la puntuacién
media de P-A para el grupo de tratamiento activo pero no para el grupo
placebo. Reduccion significativa en el movimiento del hioides para el grupo
placebo pero no para el grupo en tratamiento activo. Desplazamiento del
hioides incrementado para el grupo de tratamiento activo y desplazamien-

to de hioides disminuido para el grupo placebo (no siempre en niveles sig-
nificativos). Mejora en la puntuacion SWAL-QOL (cuestionario de calidad

de vida en la deglucién) en ambos grupos. Como conclusiones exponen que

las aproximaciones compensatorias pueden tener el beneficio potencial de
producir alivio inmediato de los sintomas de disfagia, pero estos métodos
pueden hacer poco por mejorar la calidad de vida a largo plazo y no hacen
nada por resolver el problema de deglucion. Las aproximaciones rehabili-
tadoras tienen el potencial de reducir o resolver la disfagia en si misma lo
que puede mejorar la seguridad y calidad de vida pero con una ganancia
maés lenta.

Ashford et al. 2009'% incluyen como poblacién de la revision, pacientes RS
con disfagia secundaria a trastornos neurolégicos (p.e. accidente cerebral, 1-
infarto cerebral, EP y demencia). El objetivo es evaluar la efectividad de
la intervencién comportamental en individuos con disfagia de causa neu-
roldgica sobre la fisiologia de la deglucion, y resultados funcionales de la
deglucién y salud pulmonar. Se valoran los estudios en pacientes con EP,
pero se incluyen sélo dos ensayos controlados que cumplen unos requisitos
metodolégicos minimos (se desestima un estudio porque es una serie de
casos). Como resultados destacan en relacién con un ECA: bajar la barbi-
lla vs. liquidos con densidad tipo miel produce una reduccion relativa del
riesgo (RRR) de -0,22 (IC95% -0,18 a -0,27); Bajar la barbilla vs. liquidos
de densidad tipo néctar RRR -0,07 (IC95% -0,11 a -0,001). De los resulta-
dos de otro ECA destacan que mediante la técnica de bajar la barbilla se
consigue una RRR de 0,02 (IC95% -0,04 a 0,07). Las conclusiones son que:
el primer estudio indica que bajar la barbilla produce proteccion frente a
la aspiracion en solo el 41% de los pacientes con EP. El uso de esta postura
con liquidos poco espesos es menos eficaz en la prevencion de la aspira-
cién en comparacion con utilizar liquidos espesos solos. Este hallazgo es
sorprendente dada la gran aceptacion de la posicion de bajar la barbilla
hacia el pecho en la préctica clinica. El segundo estudio concluye que la
postura de bajar la barbilla cuando se utiliza con liquidos poco espesos no
reduce eficazmente la incidencia de neumonia en las poblaciones con EP y
demencia.

114 GUIAS DE PRACTICA CLINICA EN EL SNS



La revision de Baijens et al. 2009'% tiene como objetivo evaluar los efec-
tos de las terapias rehabilitadoras (entrenamiento de tragar) en la dis-
fagia orofaringea en EP. Es una revision de calidad baja, ya que incluye
estudios no aleatorizados de pocos pacientes. En la RS se plantean tam-
bién otros tratamientos no incluidos en nuestra pregunta (tratamiento
quirtrgico, farmacolégico y otros). La poblaciéon de estudio son pacientes
con EP (incluyen también sindromes parkinsonianos y EP secundaria).
Como intervencion valoran cuatro técnicas de tratamiento rehabilitador:
Lee Silverman Voice Treatment (LSVT); 5 ejercicios de entrenamiento
de deglucién (ejercicios de movimiento lengua, ejercicios de resistencia,
ejercicios para incrementar la aduccion de las cuerdas vocales, maniobra
de Mendelsohn de ejercicios motores en el cuello, tronco y hombros); in-
dicacion verbal mientras se lleva una cuchara a la boca; modificacién del
bolo de tres formas: a) liquido fluido y bolo de densidad tipo pudin; b)
densidad tipo miel y densidad tipo néctar y c) cambios posturales (bajar la
barbilla). Para medir los resultados se recogen diferentes variables. No se
ofrecen datos numéricos en varios estudios. En el caso de LSVT: identifi-
cacion de trastornos de la motilidad orofaringea; variables cronometradas
de deglucion; eficiencia deglucion orofaringea. En el caso de los 5 ejerci-
cios entrenamiento: tiempo premotor (fase motora on). Para la indicacién
verbal: direccion de la respiracion inmediatamente antes y después de
tragar; N° de degluciones; duraciéon parte oral; duracién parte faringea
(fase motora on). Finalmente para la modificacion del bolo se presentan
resultados cualitativos y cuantitativos: a) Diferencias significativas en el
tiempo en trdnsito oral, n°® movimientos lengua y variables cualitativas
deglucion: mayor con bolos méas densos; b) 39% participantes aspiran con
las tres intervenciones. 12% aspiran con 2 de las 3 intervenciones. 17%
aspiran con 1 de las 3 intervenciones. 32% aspiran con ninguna de las 3 in-
tervenciones. Las conclusiones de la RS son que, para LSVT: la incidencia
de trastornos de la movilidad de tragado es reducida significativamente
después de LSVT y algunas variables cronometradas de deglucién mejo-
radas significativamente. Para entrenamiento deglucion, hay una dismi-
nucion significativa del tiempo premotor. Mediante la indicaciéon verbal
se consigue una reduccion significativa de la duracion de la parte oral, sin
impacto en la duracion de la parte faringea. En relacién con la modifica-
cién del bolo: se necesita mds investigacion sobre el uso de espesantes
de liquidos en relacion con su efectividad en algunos tipos de disfagia.
Conviene destacar que un elevado nimero de pacientes del estudio no se
benefician de ninguna de las intervenciones estudiadas.
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Por tltimo, el ensayo controlado prospectivo aleatorizado doble ciego de ECA
calidad media de Manor et al. 2013'% tiene como objetivo primario evaluar 1+
el efecto de la terapia de deglucioén asistida por video (VAST, por sus siglas
en inglés) en la funcion de deglucion objetiva post-intervencioén en pacien-
tes con EP y como objetivo secundario evaluar el efecto de VAST en la
percepcion de los pacientes de su funcion deglutora, su calidad de vida y el
grado del placer de comer comparado con las respuestas de los controles.
La intervencién en el grupo experimental es VAST, herramienta asistida
por video durante cada sesion de terapia, para la educaciéon y ayuda a la
comprension de la estructura del mecanismo de deglucion y la forma en
la que funciona. Cada grupo recibe cinco sesiones de 30 minutos de tera-
pia durante dos semanas y una sexta sesion cuatro semanas después de la
quinta. Ambas intervenciones incluyen ejercicios de deglucion y técnicas
de terapia compensatoria que han demostrado ser las més eficientes para
pacientes en su evaluacion basal por medio de la evaluacién endoscépica
de la deglucién mediante fibra éptica. Como resultados el ECA presenta la
magnitud del efecto medida mediante el cuestionario dificultad deglucion
(Swallowing Disturbances Questionnaire o SDQ) y el placer de comer. En
el caso del SDQ presentan para los valores en el grupo VAST vs. grupo
control, primero inmediatamente post-intervencion y posteriormente, en
el seguimiento a 1 mes. Los valores (expresados como media + desviacion
estandar) en cada uno de los momentos indicados y para cada grupo son:
(12,73 +7,6) vs. (13,43 +7,03); (9,05 + 5,30) vs. (13,08 = 7,20). Las puntuacio-
nes SWAL-QOL (cuestionario de calidad de vida que mide la deglucién)
a las 4 semanas y a los 6 meses son significativamente favorables al grupo
VAST en 5 variables: carga, deseo de comer, funcion social, salud mental y
frecuencia de sintomas. La efectividad del consejo de logopedia es evaluada
inmediatamente post-tratamiento mediante las medias del SWAL-CARE
(cuestionario que mide la calidad de los cuidados en la deglucion) y las
puntuaciones son significativamente mejores para el grupo VAST (26,26 +
5,86) que para el grupo control (22,34 + 5,7). En relacion con el placer de
comer inmediatamente post-tratamiento y en el seguimiento a las 4 sema-
nas, para el grupo VAST vs. grupo control: (7,95 + 1,56) vs. (7,24 + 1,79);
(8,52 + 1,36) vs. (7,38 + 1,74). Las conclusiones de los autores son que en
pacientes con EP sin alteracion cognoscitiva, que tienen trastornos de la
deglucion, se asocia VAST con mejor calidad de vida relacionada con la
deglucién y menos residuos en la faringe. Cabe destacar que es una técnica
novedosa y parece que efectiva (en la escala subjetiva).

Se presenta una vision global de diferentes estrategias de intervencion, pero con elevada
heterogeneidad, poca consistencia y sin ser concluyentes.

Las propuestas de intervencién son muy heterogéneas, por lo que no se puede esta-
blecer la relevancia e impacto clinico de forma global.
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Resumen de la evidencia

La evidencia es insuficiente para avalar o refutar la eficacia de la logope-

I- dia en la mejora de la deglucién en personas con EP!%.

Las aproximaciones compensatorias (consistencia de bolo fino y espesor
tipo pudin, postura de barbilla hacia abajo y consistencia de bolo tipo
néctar y espesor tipo miel, estimulacion termo-tactil) pueden tener el be-
1- neficio potencial de producir alivio inmediato de los sintomas de disfagia
en pacientes con EP, pero estos métodos pueden hacer poco por mejorar
la calidad de vida a largo plazo y no hacen nada por resolver el problema
de deglucion'®.

Las aproximaciones rehabilitadoras (ejercicios de deglucién, LSVT,
deglucién forzada en combinacidn con biorretroalimentacién, entrena-
miento para fortalecer la musculatura espiratoria) tienen el potencial de
reducir o resolver la disfagia en si misma lo que puede mejorar la segu-
ridad y calidad de vida de los pacientes con EP, pero con una ganancia
mas lental®.

La incidencia de los trastornos en la movilidad de tragado es reducida
1- significativamente después de LSVT y algunas variables cronometradas
de deglucién mejoran significativamente!®.

El uso de la postura de bajar la barbilla hacia el pecho con liquidos poco
espesos es menos eficaz en la prevencion de la aspiracion en compara-
cién con utilizar liquidos espesos solos; no reduce eficazmente la inciden-
cia de neumonia en las poblaciones con EP y demencia!®.

En pacientes con EP sin alteracion cognoscitiva, que tienen trastornos de
la deglucidn, se asocia la terapia de deglucién asistida por video (VAST,
por sus siglas en inglés) con una mejor calidad de vida relacionada con la
deglucion y menos residuos en la faringe!®.

1+

Recomendaciones

J Se recomienda valorar la utilizacién de la técnica LSVT para el manejo de los
problemas de deglucién en personas con EP.

Se recomienda valorar la utilizacién de la terapia de deglucién asistida por video
(VAST, por sus siglas en inglés) para la mejora de la deglucién en personas con EP.

Se recomienda no considerar como primera linea la utilizacién de la técnica de
V | bajar la barbilla junto con liquidos poco espesos para disminuir la incidencia de
neumonia por aspiracién en pacientes con EP y trastornos de la deglucion.

Se recomienda abordar de forma multidisciplinar los trastornos de la deglucién en
personas afectadas por la EP. Especialmente se insta a formar equipos de trabajo
J coordinados que incluyan profesionales sanitarios especialistas en endocrinologia y
nutricién, medicina fisica y rehabilitacion, farmacia hospitalaria, asi como logope-
das, dietistas-nutricionistas, enfermeras y terapeutas ocupacionales, para fomentar
la sinergia entre las tareas de rehabilitacion, educacion y soporte nutricional.
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5.3. Neuropsicologia

Pregunta a responder:

e ;Cudl es la eficiencia de la rehabilitacion de funciones cognitivas en personas con
enfermedad de Parkinson?

El deterioro cognitivo es una caracteristica no motora de la EP, que contribuye significati-
vamente a la discapacidad, la carga sobre el cuidador, y la disminucién de la calidad de vida
alo largo de la enfermedad. Est4 bien establecido que en la EP se producen cambios cog-
nitivos, que pueden incluir, especialmente, deterioro de la memoria, atencion, velocidad de
procesamiento, funciones ejecutivas y visoespaciales. Los cambios cognitivos en la EP se
pueden manifestar de forma diferente segtin cada paciente y pueden variar desde la pre-
servacion de funciones cognitivas, la presencia de deterioro cognitivo en algunas funciones
cognitivas, hasta la presencia de demencia. Con los avances en las intervenciones médicas
y quirtrgicas para los sintomas motores, las personas con EP tienen una mayor esperanza
de vida, por lo que, consecuentemente en estos pacientes, se produce un aumento en la
prevalencia de discapacidad relacionada con la presencia de alteraciones cognitivas. Esto
conlleva una mayor necesidad de tratar estos cambios cognitivos. Sin embargo, hasta la
fecha, no existen tratamientos definitivos para el deterioro cognitivo en la EP. Los ensayos
con medicamentos, destinados a frenar la progresion del deterioro cognitivo o la mejora
del rendimiento cognitivo, han tenido un éxito variable en la disminucion del deterioro
funcional. La rehabilitacion cognitiva puede tener el potencial de reducir la discapacidad
y mejorar la calidad de vida en las personas con EP y sus cuidadores!®.

Originalmente desarrollados para mejorar la funcién cognitiva después de una lesioén
cerebral adquirida, los programas de rehabilitacion neuropsicoldgica recientemente se
han adaptado para otros trastornos neuroldgicos. Sin embargo, no existe consenso sobre
las estrategias que ofrezcan resultados més beneficiosos al aplicarlas en pacientes con EP.
La rehabilitacion de funciones cognitivas, un enfoque de tratamiento para las personas con
afectacion, estd disefiado para optimizar el rendimiento cognitivo y reducir el deterioro
funcional en las actividades de la vida diaria. Aunque hay variaciones entre los programas,
los elementos esenciales de la rehabilitacion de funciones cognitivas se centran en las ha-
bilidades necesarias para el adecuado rendimiento cognitivo en la vida diaria, tanto a nivel
personal, profesional y social. Los diferentes programas de rehabilitacion estan dirigidos a
las mejoras en dominios cognitivos especificos, como la atencién, memoria, funciones eje-
cutivas y visoespaciales, que son habilidades cognitivas esenciales para completar las ta-
reas en la vida diaria. Los programas también pueden fomentar estrategias para mejorar
la autogestion, tales como la resolucion de problemas, gestion del tiempo y la compensa-
cion del deterioro de la memoria. Resulta necesario por consiguiente examinar qué estra-
tegias de rehabilitacion de funciones cognitivas tienen el mayor impacto positivo en las
habilidades adaptativas para la vida de las personas con EP, de tal forma que pueda ser el
primer paso en la evaluacion de la viabilidad y la utilidad de los programas de rehabilita-
cioén de funciones cognitivas en esta poblacion.

Se encuentra una RS de calidad media (Braun ez al. 2013)'7,y otra RS de calidad baja
(Calleo et al. 2012)'%8,
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El objetivo que tiene la revision de Braun et al. 2013'7 es investigar los be-
neficios y efectos adversos de una intervencién con practica mental (PM)
sobre las actividades, l1a cognicion y la emocién de los pacientes después de
accidente cerebral, pacientes con EP o esclerosis multiple. Como interven-
cion se evalia la PM afiadida a la terapia (p.e. usando instrucciones graba-
das), insertada en la terapia (p.e. estrategias de resolucién de problemas en
los que los movimientos abiertos estdn combinados con la practica mental
durante la terapia ocupacional o fisica) o administrada como intervencion
independiente. La RS incluye dos ECAs. En uno, el periodo intervencién es
12 semanas, con 60 min. de terapia fisica 2 v/s; en un protocolo de 3 partes
(15-20 min) que incluye ejercicios calisténicos, tareas motoras cruciales y
ejercicios de relajacion. El otro estudio tiene un periodo de intervencion de
6 semanas (grupos 60 min. 1v/s o individual 30 min 2v/s de terapia fisica de
acuerdo con la guia holandesa de EP). En ambos estudios se utilizan image-
nes de simbolismo visual y cinestésico. La comparacion en ambos estudios es
la terapia habitual con atencidn en ejercicios fisicos y relajacion (Jacobson:
cinta de 30 min y relajaciéon muscular progresiva). En los resultados no se
ofrecen datos numéricos. En el primer ECA se recoge que PM tiene diferen-
cias significativas en las pruebas de timed up & go (TUG), levantarse de la
silla y desde decubito supino, n® de pasos dados para completar una vuelta,
y la escala UPDRS en la seccién mental. A nivel cognitivo se encuentran di-
ferencias significativas en test Stroop parte B, con un aumento en la atencion
y concentracion (en grupo intervencion y grupo control). Se sugiere que el
simbolismo de imédgenes puede aumentar la motivacion y excitacion y redu-
cir la depresion. En el segundo ECA no hay diferencias entre grupos en la
recuperacion fisica a corto y largo plazo (6 y 12 semanas). Una intervencion
con practica mental afiadida a la terapia habitual tiene efectos similares a la
terapia habitual con relajacion. Como efectos secundarios negativos se docu-
menta que la PM supone mucho esfuerzo para realizarla (pérdidas). También
reflejan que pensar en las acciones motoras supone demasiado reto (pérdi-
das). Los autores concluyen que no se pueden establecer conclusiones firmes
desde la evidencia disponible sobre la efectividad de la practica mental en
pacientes con EP.

Calleo et al. 2012 revisan los tipos de discapacidades cognitivas sobre las
que se enfoca la rehabilitacion de la funcién cognitiva en EP y comparan
sus contenidos y métodos de administracion en intervenciones de rehabili-
tacion cognitiva aplicada a pacientes con EP. Las intervenciones propuestas
son entrenamiento cognitivo (EC) o rehabilitacién cognitiva. Se incluyen
dos ECAs. En el primer ECA se realizan 10 sesiones de tareas de entre-
namiento de la memoria (busqueda, matrices, puzzles, discursos, comple-
tar dibujos y contar historias). En el segundo ECA se utiliza un software
de ordenador y ejercicios de papel y boligrafo. La comparacion en el pri-
mer estudio es la rehabilitacion estandar (terapia ocupacional, fisiotera-
pia y tratamiento fisico), y en el segundo estudio la terapia de logopedia.
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En esta RS tampoco se ofrecen datos numéricos en los resultados. Para el RS
primer ECA, el grupo de EC tiene mejora significativa en Behavioural As- 1-
sessment of Dysexecutive Syndrome (BADS). Para el segundo ECA se docu-
menta para el grupo de EC una mejora en diferentes escalas como son Digit
Span Forward, Stroop Word Test, ROCFT, Semantic fluency, Trail Making B
and TOL. No hay diferencias en PDQ-39 o CDS. Las conclusiones de la RS

son que los programas de rehabilitacion cognitiva estan siendo reconocidos
como una alternativa beneficiosa o una terapia adyuvante a los medicamen-

tos para mejorar aspectos especificos de las discapacidades cognitivas en pa-
cientes con trastornos neuroldgicos o para mantener a los pacientes en su ni-

vel actual; sin embargo la evidencia sobre su efectividad en la rehabilitacion
cognitiva en EP es reducida.

La aplicabilidad de la intervencién viene limitada por el nimero de horas requerido para
su aplicacion, lo que dificulta su inclusion en la préctica habitual. Ademads son técnicas que
precisan de una capacitacion especifica del profesional. La rehabilitacion de las funciones
cognitivas se puede realizar en atencion primaria y atencion especializada, de forma coor-
dinada entre los servicios de salud mental y servicios sociales.

Los profesionales implicados en la prestacion de servicios de rehabilitacion de las
funciones cognitivas pueden ser personas con la titulacion oficial universitaria superior en
psicologia, especialistas en psicologia clinica y certificacion académica posterior en neu-
ropsicologia. Pueden ejercer su labor asistencial en el &mbito del sistema sanitario y socio-
sanitario, incluyendo los servicios sociales de promocion de la autonomia personal y de
atencion a la dependencia y el Instituto de Mayores y Servicios Sociales (IMSERSO).

Las técnicas empleadas son diferentes, con resultados heterogéneos. Calleo et al.
2012'% apunta hacia unos efectos positivos del entrenamiento cognitivo en comparacion
con la rehabilitacion estandar. La practica mental valorada en Braun et al. 2013!7, es una
técnica diferente a las anteriores y su conclusiones no son firmes.

El envejecimiento, el curso de esta enfermedad y la farmacoterapia empleada para el
tratamiento de la misma asi como para las comorbilidades asociadas, pueden producir un
empeoramiento cognitivo. En este sentido, ademds de valorar el beneficio relativo que la
rehabilitacion de funciones cognitivas puede tener en los pacientes con EP, debe valorarse
la posible intervencion mediante el tratamiento farmacoldgico del empeoramiento cogni-
tivo inicial en pacientes con EP,como puede ser la utilizaciéon de inhibidores de la acetilco-
linesterasa (para mas informacién ver pregunta correspondiente en el capitulo de trata-
miento farmacolégico).
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Resumen de la evidencia

No hay evidencia disponible sobre el beneficio de la practica mental
1+ afiadida a la terapia habitual en pacientes con EP frente a la terapia
habitual con relajacion!?.

Los programas de rehabilitacion de funciones cognitivas estdn siendo
reconocidos como una alternativa beneficiosa o una terapia adyuvante a
los medicamentos para mejorar aspectos especificos de las alteraciones

1- o . .
cognitivas en pacientes con trastornos neurolégicos o para mantener a
los pacientes en su nivel actual; sin embargo la evidencia sobre su efec-
tividad en la rehabilitacion de funciones cognitivas en EP es reducida!®.
Recomendaciones

N Se recomienda realizar evaluaciones neuropsicoldgicas del paciente con EP que
permitan documentar el estado cognitivo basal y su seguimiento.

N Se recomienda facilitar la mejora de las funciones cognitivas en pacientes con EP
con herramientas desarrolladas en equipos multidisciplinares.

5.4. Nutricion y dietética

5.4.1. Suplementacion con vitamina D

Pregunta a responder:

e ;Cudl es la eficiencia y seguridad de la suplementacion con vitamina D para la pre-
vencion de caidas y de fractura de cadera en personas con enfermedad de Par-
kinson que presentan un defecto de sintesis renal de 1,25-dihidroxivitamina D?

La vitamina D, o calciferol, es una prohormona esencial para el mantenimiento de la ho-
meostasis del calcio. Los efectos adversos derivados de la deficiencia de sintesis renal de la
vitamina D sobre el esqueleto estdn bien establecidos. La enzima 25-hidroxivitamina D-
1-hidroxilasa convierte el almacenamiento de 25-hidroxivitamina D (25 [OH] D) a la for-
ma biolégicamente activa de vitamina D, la 1,25-dihidroxivitamina D. La vitamina D se
termina de sintetizar en la piel después de la exposicion a las radiaciones UV-B de la luz
solar o bien se puede obtener desde la dieta!®!'%. Dado que la vitamina D se almacena en
el cuerpo, la suplementacion de la vitamina D o sus metabolitos activos es relativamente
sencilla, requiriendo dosis pequeiias diarias o grandes dosis espaciadas en el tiempo®!l.

Ademas, las personas mayores, con enfermedades neurodegenerativas en general,y EP
en particular, tienen una mayor prevalencia en la insuficiencia de vitamina D">114, Se llevé a
cabo una revision sistematica sobre la eficiencia y seguridad de la suplementacion con vita-
mina D para la prevencion de caidas y de fractura de cadera en personas con enfermedad de
Parkinson que presentan un defecto de sintesis renal de 1,25-dihidroxivitamina D.
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En la bisqueda sistemadtica no se encuentra ningin ECA ni RS, pero, mediante bus-
queda inversa de las referencias incluidas en los articulos identificados en el primer criba-
do de los afios 2003 a 2013, se encuentra un ECA (Sato et al. 1999)!'> de calidad de la evi-
dencia media.

Sato et al. 1999'5 es un ECA doble ciego con placebo. El objetivo del es- ECA
tudio es establecer el efecto de la suplementacion con 1,25-OH-D, en la 1+
masa Osea y en la incidencia de fracturas de cadera y otras no vertebrales en
pacientes con EP. Para conseguir este objetivo compara con placebo la ad-
ministracion de una dosis oral diaria de 1,0 microgramo de 1-alfa-(OH)-D,
durante 18 meses. Presenta como resultados (relevantes para la pregunta
de la guia, ya que se mencionan adicionalmente la medicion de la densidad
mineral 0sea y masa 6sea mediante densitometria dsea, o las concentra-
ciones séricas de 1,25-OH-D,) que, de los 40 pacientes del grupo placebo,
8 tienen fracturas por caidas (6 fracturas de cadera y 2 fracturas de radio y
tobillo);y,en el grupo de tratamiento, 1/40 tiene fractura de cadera. El1 Odds
Ratio (OR) sobre la probabilidad de fractura no vertebral entre pacientes
del grupo placebo comparados con los del grupo vitamina D, es 9,8 a favor
de vitamina D, (IC95% 4,7 a 20,2). El nimero de fracturas no vertebrales
por 1000 pacientes-afio: 17 en grupo tratamiento, y 167 en grupo placebo.
No hay diferencias significativas entre los dos grupos en nimero de caidas
por sujeto en los 18 meses: grupo tratamiento 1,4 (DE 1,8) y grupo placebo
1,3 (DE 1,9). Las conclusiones de los autores son que, entre los pacientes
ancianos con EP que completan los 18 meses del estudio, el nlimero de
fracturas de cadera y otras fracturas no vertebrales, fue un 17,5% menor
en el grupo intervencién (vitamina D,) en comparacién con grupo placebo.
La incidencia de fracturas no vertebrales durante los 18 meses en el grupo
placebo llegé hasta el 20,0%, indicando una tasa de fractura de 167/1000
pacientes-afio. Concluyen indicando que 1-alfa-(OH)-D, previene las frac-
turas no vertebrales en EP. Para la recogida de la muestra de poblacion de
estudio, se tienen como criterios de exclusion: otras causas de osteoporosis,
como hiperparatiroidismo u osteodistrofia renal; deterioro de la funcién re-
nal, cardiaca o tiroidea; tratamiento previo con corticosteroides, estrogenos,
calcitonina, etidronato, calcio o vitamina D durante > 3 meses en los 18 me-
ses previos al estudio (incluidos los tratamientos de corta duracién en los
dos meses inmediatamente anteriores al estudio). También pacientes con
estado Hoehn & Yahr 5 y con historial de fractura no vertebral. La validez
externa del estudio estd comprometida ya que la poblacién del estudio vive
en el distrito de Kahanzan (Japén) y con diferentes variables (actividad fi-
sica y ejercicio, fuerza muscular, deficiencia vitamina D, bajo peso corporal,
hiperhomocisteinemia, estilos de vida...).

Las medidas higiénico-dietéticas pueden tener un balance beneficio/riesgo muy favorable,
siendo ademas un recurso de poco coste. Cabe mencionar que la deficiencia de vitamina D
puede alterar el metabolismo normal del hueso, lo que puede conducir a la osteomalacia o
a la osteoporosis en el adulto. Conviene indicar sin embargo, que el exceso en la ingesta de
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vitamina D puede ocasionar que en la sangre y en la orina haya grandes cantidades de
calcio, asi como la calcificacion de tejidos blandos, como los vasos sanguineos y algunos
Organos.

Se debe considerar que existen sustancias vitaminicas y minerales que pueden utili-
zarse en la fabricacion de complementos alimenticios, asi como se pueden afiadir a los
alimentos. En el caso de la vitamina D se utilizan el colecalciferol y ergocalciferol.

La vitamina D se puede obtener desde fuentes naturales. Segiin la Encuesta Nacional
de Ingesta Dietética (ENIDE) realizada por la Agencia Espafola de Seguridad Alimenta-
ria y Nutriciéon (AESAN) durante los afios 2009 y 2010, en el apartado de valoracién nu-
tricional de micronutrientes, se destaca, dentro de la contribucion de los grupos de alimen-
tos a la ingesta de vitamina D, el grupo de pescados, moluscos, crustdceos y derivados, que
es el responsable del 68% de la ingesta de vitamina D en la dieta, seguido por el de huevos
y derivados (20%).

Ademas para la sintesis de la forma activa de vitamina D mediante las radiaciones
ultravioleta B procedentes del sol, conviene resefiar que nos encontramos en un pais de
clima mediterrdneo, con unas caracteristicas sociales y culturales que facilitan que esta
exposicion a la luz solar disminuya la probabilidad de que pueda producirse una deficien-
cia de vitamina D.

Resumen de la evidencia

El namero de fracturas de cadera y otras fracturas no vertebrales, fue un
1+ 17,5% menor en el grupo intervencion (vitamina D) en comparacién con
grupo placebo!'’s.

La incidencia de otras fracturas no vertebrales durante los 18 meses en
1+ el grupo placebo fue de hasta el 20,0%, indicando una tasa de fractura de
167/1000 pacientes-afio!’.

1-alfa-(OH)-D, enlentece la pérdida de masa 6sea y previene las fractu-

1+
ras no vertebrales en EP!.

Recomendaciones

La suplementacion con vitamina D (en la dieta, mediante alimentos enriquecidos,
complementos alimenticios o medicamentos) ayuda a la prevencién de fracturas
en pacientes con EP que no tienen la ingesta suficiente, o se encuentran en déficit
de exposicion solar o tienen mayor necesidad de vitamina D.

Si se requiere un suplemento adicional con vitamina D en personas con EP, se
V| recomienda asociar calcio, siempre y cuando se realice ejercicio fisico o no estén
cubiertas las necesidades de calcio diario con la dieta.

Los complementos alimenticios no deben utilizarse como sustituto de una dieta
Y | equilibrada en personas con EP y estado nutricional adecuado y suficiente ex-
posicion solar.
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5.4.2. Disminucion de peso

Pregunta a responder:

e ,;Cudl es la eficiencia de las diferentes intervenciones dirigidas a la disminucion de
peso en el tratamiento del sobrepeso y la obesidad en personas con enfermedad de
Parkinson?

La obesidad y el aumento de peso en relaciéon con Parkinson se han limitado principal-
mente a los pacientes que han sido sometidos a la estimulacion cerebral profunda, aunque
en ocasiones también se han relacionado los agonistas dopaminérgicos con el aumento de
peso. La EP y la obesidad son dos de las condiciones cronicas de multimorbilidad que ma-
yor impacto tienen sobre los resultados en la calidad de vida relacionada con la salud. Si
bien la relacion entre la obesidad, o incluso la diabetes o la hipertension arterial, y el riesgo
de EP es todavia controvertida, la evaluacion de la obesidad en pacientes con EP puede
ayudar a mejorar la comprension de la realidad de la EP y también puede proporcionar
una oportunidad para estudiar el impacto del exceso de peso en el cuadro clinico de la EP
como enfermedad crénica en el contexto de otras comorbilidades y pluripatologia''®.

No se encuentran ensayos controlados aleatorizados, revisiones sistemdticas o guias
de practica clinica publicados que aborden esta cuestion. Se localiza un estudio (Barichella
et al. 2007)'"7 con insuficiente nimero de pacientes (6 pacientes, 3 por grupo) y nimero de
dias de estudio (14 dias) como para poder establecer ninguna recomendacién. Ademas,
segun el indice de masa corporal (IMC) la mayoria son sujetos en normopeso (IMC <25)
y en el estudio no se evalda la pérdida de peso.

Otra opcion de intervencion es fomentar la practica de ejercicio, especialmente el tipo
de ejercicio fisico que esté adaptado a esta poblacion, de tal forma que se ayude a tener un
mayor control del peso. En este sentido pueden servir como base de intervencion, la pro-
puesta de ejercicios presentados en la pregunta relacionada con la eficiencia de fisioterapia
en pacientes con EP.

Ademas deben destacarse las medidas higiénico-dietéticas, y aquellas actuaciones en-
caminadas a la adquisicion de hébitos de vida saludables.

La realizacion de ejercicio moderado, una alimentacion nutricionalmente equilibra-
da y la adquisiciéon de habitos saludables pueden ayudar a disminuir el sobrepeso y la
obesidad.

Resumen de la evidencia

No se han encontrado estudios de disefio adecuado que permitan dar
respuesta a la pregunta planteada en este apartado.
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Recomendaciones

Se recomienda que las personas afectadas por la EP y que tengan sobrepeso
J u obesidad, realicen ejercicio moderado, reciban una alimentaciéon saludable
y desarrollen un estilo de vida que contribuya a disminuir la carga de esta
enfermedad crénica y de comorbilidades asociadas.

5.4.3. Modificacion de la ingesta proteica

Pregunta a responder:

e ,;Cudl es el efecto de la modificacion de la ingesta proteica en la dosis necesaria
de L-dopa en personas debutantes de Parkinson y en personas con enfermedad de
Parkinson?

Los pacientes con EP en tratamiento con levodopa pueden experimentar interaccion far-
maco-nutriente con el consecuente bloqueo motor postprandial. En particular, en las pri-
meras horas de la tarde son a menudo las peores horas de movilidad para estos pacientes,
debido al bloqueo motor después del almuerzo. Este hallazgo es debido principalmente a
la ingesta de grandes aminodcidos neutros en los alimentos ricos en proteinas, que compi-
ten con la levodopa para el mismo tipo de transporte activo en la membrana, tanto de la
mucosa intestinal como de la barrera hemato-encefdlica. Los regimenes dietéticos con
cambio en la ingesta de proteinas en la cena, manteniendo la ingesta diaria de proteinas a
la cantidad diaria recomendada (CDR) se han traducido en una mejora de las fluctuacio-
nes motoras y aumento de la duracion de la fase on, por lo que a veces estos cambios son
recomendados para el manejo de la EP'Y.

En la llamada dieta de redistribucion de proteinas, se recomienda a los pacientes con-
sumir la mayor parte de alimentos ricos en proteinas (carne, pescado, productos lacteos,
huevos o legumbres), en la cena. Se permite el consumo de productos a base de cereales
(pan, pasta, galletas), vegetales y frutas, que son relativamente pobres en proteinas, tam-
bién en el desayuno y la comida. Una reduccién en la ingesta de proteinas durante la pri-
mera parte del dia se puede lograr ademds mediante la sustitucion de algunos alimentos
comunes con productos especiales bajos en proteinas (LPP, por sus siglas en inglés). Estos
productos estan formulados originalmente para los pacientes con insuficiencia renal créni-
ca, en los que la enfermedad renal en etapa terminal requiere una dieta baja en proteinas.

Se necesita evaluar cudl es el efecto de la modificacion de la ingesta proteica, bien
mediante la redistribucion de la ingesta diaria, bien mediante la utilizaciéon de productos
especiales bajos en proteinas, sobre la absorcion de levodopa.

Se encuentra una revision sistematica (Cereda et al. 2010)"'® de calidad baja.
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La RS de Cereda et al. 2010"'® tiene como objetivo evaluar los estudios RS
de intervencion que investigan los resultados neuroldgicos de dietas bajas 1-
en proteinas (<0,8 g/kg de peso ideal/dia) y redistribucion de proteinas
en pacientes con EP que experimentan fluctuaciones motoras durante los
tratamientos con levodopa. Como intervencién se propone una dieta de
redistribucion proteica, que consiste en 7 gramos de proteinas antes de la
cena (hasta conseguir una ingesta de proteinas total 0,8-1,0 g/kg peso ideal/
dia) o bien 12 a 15 g de proteinas antes de la cena (manteniendo como
ingesta de proteinas 0,8-1,0 g/kg peso ideal/dia) y se comparan con una dieta
con pocas proteinas (< 0,8 g/kg peso ideal/dia). En la revision se incluyen
16 trabajos, pero solo se valoran los dos que tienen suficiente nimero de
pacientes (30 y 20 pacientes) y duracion del ensayo (4 semanas y 3 meses
respectivamente). Para medir los resultados, en la magnitud de los efectos,
los dos trabajos estudian los efectos de la dieta de redistribucion proteica.
En el primer estudio, encuentran que la aceptabilidad de la intervencién
es del 100%; y se consigue una disminucién de 3,5 h/d del tiempo en off
(n=14); mejora en rendimiento motor maximo (n=8); sin cambio en la
escala UPDRS; tasa de respuesta a la intervencién dietética 60,7%; 10
pacientes contintian cumpliendo con la dieta durante > 6 meses (pierden
una media de 0,32 kg de peso (con un rango que va desde una disminucion
de 5 kg hasta un aumento >4 kg). En el segundo estudio, la aceptabilidad de
la intervencion 57,6 % (pérdidas de 11 pacientes: 9 son incapaces de adaptar
los habitos de la dieta o prepararse la comida, 1 discinesia, y 1 no responde).
Se produce una disminucién de 10,5 h/dia del tiempo en off; un aumento
de 6,4 puntos en la escala AIMS (Abnormal Involuntary Movements Scale)
en el momento de discinesia de pico de dosis; y la tasa de respuesta a la
intervencion dietética es del 66,6%.

Las caracteristicas de las personas que respondieron a la dieta de
redistribucion proteica son: menor duracién de la EP, menor duracion del
tratamiento con levodopa, mayor edad al inicio de la enfermedad y menor
duracion de las fluctuaciones.

Las conclusiones de los autores de la revisiéon son que no se pueden
establecer conclusiones robustas en relacion con las alternativas valoradas
(redistribuir la dieta proteica o utilizar productos especiales bajos en
proteinas). Se propone aconsejar a los pacientes para que limiten la
ingesta proteica a los requerimientos dietéticos recomendados (= 0,8 g/
kg/dia) cuando se inicia el tratamiento con levodopa y que la evaluacion
dietética rutinaria puede asegurar el cumplimento. Ademds indican que
cuando aparecen las fluctuaciones motoras, se puede plantear de forma
segura la dieta de redistribucién proteica a los pacientes con EP que
estén mentalmente activos, motivados, y muy cooperadores, pero se deben
considerar y manejar los posibles efectos secundarios.

Las intervenciones propuestas no necesitan enmarcarse Unicamente dentro del SNS. Los
hébitos nutricionales pueden ser condicionados también desde otros ambitos.
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Los dos trabajos seleccionados de la revision apuntan en la misma direccion. La dieta
de redistribucién proteica reduce los tiempos en off entre 3,5 y 10,5 horas al dia.

Con la dieta de redistribucién proteica se detectan como complicaciones o efectos
secundarios: discinesias graves (que conducen a una reduccion de la dosis de levodopa),
pérdida de peso moderada y hambre antes de cenar. En la RS se presenta como hipdtesis
de complicaciones a largo plazo: malnutricion proteica, pérdida de masa corporal magra,
deficiencias en vitaminas (niacina [B,] y riboflavina [B,]) y minerales (calcio, fésforo y
hierro).

Resumen de la evidencia

Mediante la redistribucion de la ingesta proteica se consigue una dis-
minucién de 3,5 h/d del tiempo en off (n=14); mejora en rendimiento mo-
tor maximo (n=8); sin cambio en la escala UPDRS; tasa de respuesta a la

1- intervencion dietética 60,7 %; 10 pacientes continian cumpliendo con la
dieta durante > 6 meses (pierden una media de 0,32 kg de peso (con un
rango que va desde una disminucién de 5 kg hasta un aumento >4 kg)!8,
Con la dieta de redistribucién proteica se produce una disminucion de

L 10,5 h/dia del tiempo en off; un aumento de 6,4 puntos en la escala AIMS

en el momento de discinesia de pico de dosis; tasa de respuesta a la inter-
vencion dietética 66,6 % 8.

Los pacientes con mayor edad al inicio de la enfermedad, menor dura-
1- cion de la EP, menor duracion del tratamiento con levodopa y menor
duracioén de las fluctuaciones pueden responder mejor a la dieta!’®.

Recomendaciones

Puede ser aconsejable informar a los pacientes que mantengan la ingesta proteica
dentro de los requerimientos dietéticos recomendados (= 0,8 g/kg/dia) cuando se
inicia el tratamiento con levodopa. La evaluacion dietética rutinaria puede asegu-
rar el cumplimento.

La participaciéon de los profesionales sanitarios de nutricion humana y dieté-
y | tica en los equipos multidisciplinares puede contribuir a alcanzar y mantener el
cumplimiento en la ingesta proteica diaria recomendada.

Pese a que no existen pruebas concluyentes, cuando aparecen fluctuaciones mo-
toras y se sospeche de interaccion farmaco-nutriente, se puede plantear la dieta
y | de redistribucion proteica a los pacientes con EP que estén mentalmente activos,
motivados, y muy cooperadores, pero se deben considerar y manejar los posibles
efectos secundarios.
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6. Difusion e implementacion

Las guias de practica clinica (GPC) son herramientas de ayuda para que los profesionales
y usuarios tomen decisiones sobre la asistencia sanitaria mas apropiada. Para mejorar la
implementaciéon de una GPC, es decir, su introduccion en un entorno clinico, es convenien-
te diseflar una serie de estrategias destinadas a vencer las posibles barreras frente a su
adopcion'.

El plan para implantar la GPC para el manejo de pacientes con EP incluye las si-
guientes estrategias:

Presentacion de la GPC por parte de las autoridades sanitarias a los medios de
comunicacion.

Presentacion de la GPC a las distintas asociaciones y sociedades nacionales de
neurologia, medicina familiar y comunitaria, medicina fisica y rehabilitacion, far-
macia, enfermeria, fisioterapia, terapia ocupacional, logopedia, psicologia, nutri-
cién humana y dietética...

Presentacion de la GPC a las asociaciones pertinentes de dmbito regional.

Colaboracién con las sociedades cientificas, que han participado en la elabora-
cion de esta GPC, para fomentar la difusion de la misma.

Envio y distribucion de la GPC a diferentes bases de datos que recopilan GPC,
para su valoracion e inclusion en las mismas.

Contacto con la Federacién Espafola de Parkinson (FEP) y otras asociaciones
de personas interesadas para presentarles la guia.

Acceso libre a las distintas versiones de la GPC en la web de GuiaSalud, http:/
www.guiasalud.es.

Difusion de informacion sobre la GPC en actividades cientificas (congresos, jor-
nadas, reuniones) relacionadas con neurologia, medicina familiar y comunitaria,
medicina fisica y rehabilitacion, farmacia, psiquiatria, psicologia, enfermeria, fi-
sioterapia, terapia ocupacional, logopedia, nutricionistas. ..

Informacién sobre la GPC en revistas y diarios médicos de las especialidades
implicadas.

Difusioén de la existencia y los objetivos de GPC guia por medio de listas de dis-
tribucion para profesionales potencialmente interesados en la misma.

Traduccién de la version completa al inglés.

Se recomienda hacer un estudio de las barreras y facilitadores en la implementacion
de la GPC con intervenciones en el dmbito de los profesionales de salud (competencia,
actitudes, opiniones, motivacion para el cambio o caracteristicas individuales), contexto
social (pacientes y colegas), factores relacionados con el sistema (organizacién y estructu-
ra, o medidas econdmicas), y aspectos relacionados con la propia GPC.
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7. Lineas de investigacion futura

En este capitulo se recogen las propuestas de investigacion futura que se proponen en los
distintos apartados de la guia.

4.1.1. Tratamiento farmacolégico de los sintomas motores:
medicamentos antiparkinsonianos

Se recomienda investigar la eficiencia de la rotigotina transdérmica comparada con el
tratamiento de levodopa/carbidopa convencional.

4.1.2.1. Tratamiento farmacolégico de problemas relacionados con
medicamentos antiparkinsonianos: manejo de la psicosis
inducida por farmacos

Se recomienda realizar estudios adecuados para poder valorar si la modificacion de la
pauta posoldgica de la medicacién antiparkinsoniana (dosis y frecuencia de administra-
cion) es efectiva para la reduccion de la psicosis inducida por farmacos.

Se necesitan ensayos controlados aleatorizados para valorar si la modificacion de la
dosis, el cambio, o la retirada de los medicamentos empleados en el tratamiento de la EP
que pueden originar la psicosis, puede ser una alternativa efectiva y segura antes de iniciar
el tratamiento con el antipsicético atipico.

Es conveniente realizar estudios experimentales en los que basar el orden de retirada
de los medicamentos implicados en la aparicion de la psicosis inducida por farmacos em-
pleados en la EP.

Seria conveniente realizar estudios de investigacion cualitativa para valorar la reper-
cusion que la psicosis puede tener en los pacientes y cuidadores, tanto antes de la instaura-
cion del tratamiento como posteriormente, y conocer sus preferencias en relacion al mane-
jo de estos trastornos.

4.1.2.3. Tratamiento farmacolégico de problemas relacionados con
medicamentos antiparkinsonianos: manejo de los trastornos
del control de impulsos (TCI)

Se recomienda realizar estudios experimentales que permitan evaluar la efectividad y
seguridad de los antipsicéticos atipicos en pacientes con EP y TCI.

Se recomienda hacer ensayos controlados aleatorizados con suficiente niimero de pa-
cientes para valorar la eficacia de la psicoterapia para aconsejar y apoyar a los pacientes
con EP y TCL

Seria conveniente realizar estudios de investigacion cualitativa para conocer cudles
son las preferencias de los pacientes con EP y sus cuidadores en relacion con el manejo de
estos TCI.
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4.2.1. Tratamiento farmacolégico de los sintomas no motores:
manejo de las alteraciones con sintomas sensoriales

Son necesarios mas estudios con un disefio adecuado y suficiente tamafio de muestra
para poder establecer la eficiencia y seguridad del tratamiento del dolor mediante medica-
mentos antiparkinsonianos en pacientes con EP.

Se necesitan estudios controlados aleatorizados bien disefiados para poder establecer
la eficiencia y seguridad de las diferentes alternativas de tratamiento del dolor, tanto con
analgésicos como con medidas no farmacoldgicas (principalmente fisioterapia).

4.2.2. Tratamiento farmacoldégico de los sintomas no motores:
manejo de las disfunciones autonémicas

Resulta aconsejable realizar estudios de diseflo adecuado para analizar la eficacia y
seguridad del tratamiento de la hipotension ortostatica en pacientes con EP, ya que hay
evidencia insuficiente para hacer una recomendacién sobre el uso de domperidona, fludro-
cortisona, midodrina o piridostigmina.

Se recomienda investigar sobre la efectividad y seguridad de la toxina botulinica para
el manejo de la sialorrea en pacientes con EP.

Se recomienda realizar estudios bien disefiados para valorar las alternativas de far-
macoterapia para la incontinencia urinaria en EP que incluyen anticolinérgicos y antimus-
carinicos (fesoterodina, tolterodina, oxibutinina, solifenacina y trospio). Se propone tam-
bién valorar la estimulacion del nervio tibial y la terapia conductual.

Se recomienda valorar mediante estudios bien disefiados la utilizaciéon de laxantes
osmoticos, mosaprida, neurotrofina 3, prebidticos y terapia de retroalimentaciéon en pa-
cientes con EP y estrefiimiento.

5.1. Tratamiento no farmacoldgico: fisioterapia y terapia
ocupacional

Se recomienda realizar ensayos controlados aleatorizados para valorar el efecto de la
fisioterapia a medio y largo plazo en personas afectadas por EP.

Se necesitan estudios bien disefiados para poder establecer la eficiencia de la terapia

ocupacional en los pacientes con EP.

5.2.1. Tratamiento no farmacoldgico: logopedia para mejorar la
comunicacion y el lenguaje

Se necesitan estudios bien disefiados para poder establecer la eficiencia de la logope-
dia en la mejora de la comunicacion y del lenguaje en personas con EP.

Se recomienda investigar para mejorar las técnicas o instrumentos utilizados en el
diagndstico de los problemas del lenguaje y la comunicacion en pacientes con EP.
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5.2.2. Tratamiento no farmacoldgico: logopedia para mejorar la
deglucion

Se necesitan estudios bien disefiados para corroborar la eficiencia de las técnicas de la
logopedia en la mejora de la deglucién en personas con EP.

5.3. Tratamiento no farmacoldgico: neuropsicologia

Resultan necesarios ensayos controlados aleatorizados con buen disefio que permitan
valorar la efectividad de la rehabilitacion de funciones cognitivas en personas con EP.

5.4.1. Tratamiento no farmacoldgico: nutricion y dietética -
suplementacién con vitamina D

Son necesarios ensayos controlados aleatorizados bien disefiados y que controlen los
posibles sesgos y otras variables (exposicion solar, actividad y ejercicio, alimentacién ade-
cuada y equilibrada, interacciones con alimentos y medicamentos, enfermedades y trastor-
nos, entre otras) que aporten la evidencia necesaria sobre el papel de la vitamina D en
pacientes con EP.

5.4.2. Tratamiento no farmacoldégico: nutricidén y dietética -
disminucion de peso

Seria recomendable incluir dentro de las lineas de investigacion futuras la cuestion
relativa a la eficiencia de las diferentes dietas de adelgazamiento en el tratamiento del
sobrepeso y la obesidad en personas con EP, desarrollando estudios bien disefiados, con
una muestra cuantitativa y cualitativamente adecuada, y con el periodo de tiempo de se-
guimiento suficiente como para poder establecer una evidencia cientifica contrastada en
base a la cual poder formular alguna recomendacion.

5.4.3. Tratamiento no farmacoldgico: nutricion y dietética -
modificacién de la ingesta proteica

Se recomienda realizar estudios bien disefiados, con suficiente nimero de pacientes y
de seguimiento prolongado para valorar los efectos de la modificacion de la ingesta protei-
ca en la absorcion de L-dopa en personas afectadas por la EP, y definir las caracteristicas
de los pacientes que respondan a las modificaciones dietéticas.
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Anexos

Anexo 1. Escalas empleadas en los estudios
incluidos en la GPC

Se presentan a continuacion diferentes escalas que se emplean en los estudios que valoran
la eficiencia y seguridad de las intervenciones de tratamiento farmacoldgico y de rehabili-
tacion de la EP. En primer lugar se agrupan algunas escalas clinicas para la EP, posterior-
mente otras escalas de evaluacién de la calidad de vida relacionada con la salud, y final-
mente otras escalas incluidas en los estudios recogidos en la GPC.

Escalas clinicas para la enfermedad de Parkinson

A continuacion se describen brevemente las escalas mds utilizadas para la evaluacién de
la EP.

Clasificacion de Hoehn y Yahr (H & Y)'°®

Estandar de referencia en la evaluacion global de la gravedad de los pacientes con EP
(funcién motora y avance de la enfermedad). La version original clasifica desde I hasta V.

e Flestadio I indica enfermedad unilateral
e FElestadio Il indica enfermedad bilateral sin inestabilidad postural
e FElestadio III indica inestabilidad postural

e FElestadio IV indica una discapacidad considerable, pero se mantiene la habili-
dad para andar independientemente

e El estadio V indica dependencia de la silla de ruedas o que s6lo pueden andar
con ayuda

En la UPDRS se incluy6 una version modificada de la escala de H & Y con ocho ni-
veles (estadios 0; 1;1,5;2;2,5;3;4 y 5) con una aceptabilidad satisfactoria y una correlacion
modera o alta con otras medidas de la EP.

Escala de Schwab y England (Schwab and England Scale, SES)

Evalda, mediante entrevista, la capacidad funcional global y el grado de dependencia del
paciente en relacion con aspectos motores de la EP. La puntuacién se expresa en porcen-
taje, de 0 (estado normal) a 100 (confinado en cama y con alteraciones vegetativas). Se
incluye, junto con la escala H & Y, como escala complementaria de la UPDRS.

Es una escala muy utilizada en la practica clinica y en investigacion, pero carece de
estandarizacion, lo que puede conllevar problemas en su aplicacion. Ademads no evaluda el
impacto de aspectos clave de la EP como las discinesias y los sintomas no motores.
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Escala unificada de la enfermedad de Parkinson (Unified
Parkinson’s Disease Rating Scale, UPDRS)

Escala utilizada para medir la gravedad de la EP, derivada de otras anteriores que consta
de 42 items agrupados en cuatro subescalas:

e UPDRS I Estado mental, conducta y estado animico (4 items)
e UPDRS II Actividades de la vida diaria (13 items)

e UPDRS III Exploracién del sistema motor (14 items)

e UPDRS IV Complicaciones del tratamiento (11 items)

Las subescalas son puntuadas por un evaluador, mediante entrevista y exploracion
fisica. El rango de puntuaciones de las tres primeras secciones es de 0 (normal) a 4 (grave).
En la subescala IV, algunos items se puntian de O (ausencia) a 1 (presencia),y otros de 0 a
4. Se obtiene la puntacion total de UPSRS como suma total de las subescalas. Mayores
puntuaciones indican mayor discapacidad. La UPDRS se complementa con la clasificacion
modificada de Hoehn y Yahr (H & Y) de 8 items (denominada UPDRS V) y la escala de
actividades de la vida diaria de Schwab y England (SES) de 20 items (dando origen a la
seccion UPDRS VI), con las que forma una bateria de evaluacion.

La UPDRS evaluda diferentes aspectos de la EP (alteraciones mentales, discapacidad,
alteraciones motoras, complicaciones). Es la escala mas ampliamente utilizada tanto en
investigacion como en la préctica clinica, la que cuenta con mayor nimero de estudios de
validacion y la escala de referencia para los organismos reguladores internacionales (como
FDA y EMA).

Se ha desarrollado una nueva version de la escala por parte de la Sociedad de Trastor-
nos del Movimiento (MDS, por sus siglas en inglés), denominada MDS-UPDRS.

Evaluacion de la calidad de vida relacionada con la salud

Para determinar la calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) de los pacientes con
EP, en sentido lato, combinando los aspectos de bienestar fisico, mental y social, se pueden
utilizar medidas genéricas y medidas especificas. Entre las primeras, las escalas genéricas,
se han aplicado, sobre todo, los siguientes cuestionarios estandarizados: Sickness Impact
Profile (SIP), 36-item Short-Form Health Survey (SF-36) y EuroQol-5D (EQ-5D). Todos
ellos informan sobre aspectos de salud general, se pueden aplicar a individuos sanos y a
pacientes con diferentes procesos, y permiten comparaciones entre distintas enfermedades
y situaciones de salud. Por el contrario, su contenido puede estar poco relacionado con las
manifestaciones presentes en el paciente con EP y, por tanto, su sensibilidad al cambio
puede ser escasa.

Se presentan a continuacion las escalas genéricas SIP, SF-36 y EuroQol-5D:

Perfil de impacto de enfermedad (Sickness Impact Profile, SIP)

El perfil de impacto de enfermedad es una escala general de calidad de vida. Consiste en
136 items que miden 12 dominios distintos de calidad de vida. Los participantes identifican
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aquellas declaraciones que describen su experiencia. Mayores puntuaciones representan
mayor disfuncion.

Short Form 36 (SF-36)

Evalia el funcionamiento y bienestar de cualquier grupo de participantes con enfermedad
cronica. Los 36 items se encuentran incluidos en ocho dominios, que cubren el estado fun-
cional, bienestar, y una evaluacion global de la salud. El rango de puntuacién va desde 0 a
100, con mayores puntuaciones indicando mejor estado de salud auto-percibido.

EuroQol-5D (EQ-5D)

Un cuestionario que aporta una descripcion simple del perfil y del valor indice aislado del
estado de salud. El cuestionario también incluye una escala visual analdgica (EVA) para
permitir a los pacientes indicar su estado de salud. En esta escala, elegir el 100 indica el
mejor estado de salud posible.

Posteriormente se presentan las escalas especificas, ya que los inconvenientes sefialados
para las medidas genéricas de la calidad de vida relacionada con la salud no se dan en las medidas
especificas, aunque éstas no informan sobre aspectos de salud general y no se pueden usar en
poblaciones diferentes a aquella para la que fueron disefiadas. A continuacion resefiamos las es-
calas especificas de calidad de vida més utilizadas (todas son autocumplimentadas).

Cuestionario para la enfermedad de Parkinson (Parkinson’s Disease
Questionnaire, PDQ-39)

Cuestionario auto-administrado que incluye 39 items divididos en ocho dominios de salud
para los que los participantes consideran que tienen afectados negativamente por la enfer-
medad: movilidad (10 items), actividades de la vida cotidiana (6 items), bienestar emocio-
nal (6 items), estigmatizacion (4 items), apoyo social (3 items), estado cognitivo (4 items),
comunicacion (3 items) y dolor (3 items). El marco temporal explorado es el mes pasado y
cada item presenta cinco opciones de respuesta (de 0 [nunca] a 4 [siempre o incapaz de
hacerlo]). La puntuacion para cada dominio se calcula dividiendo la suma de las puntua-
ciones de los items por la méxima puntuacién posible para esa dimension y se expresa en
porcentaje. Las puntuaciones van entre 0 y 100, con puntaciones mds bajas indicando un
mejor estado de salud autopercibido.

El indice sumarial del PDQ-39 y la puntuacion total de la forma abreviada del cues-
tionario (PDQ-8) se calculan como media aritmética de las puntuaciones de las ocho di-
mensiones u ocho items, respectivamente. Los resultados son presentados en ocho puntua-
ciones de dominio y no como una puntuacion total.

Cuestionario de calidad de vida en la enfermedad de Parkinson
(Parkinson’s Disease Quality of Life Questionnaire, PDQL)

Consta de 37 items divididos en cuatro dimensiones: sintomas parkinsonianos (14 items),
sintomas sistémicos (7 items), funcién social (7 items) y funcién emocional (9 items). La
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puntuacién de cada item varia de 1 (todo el tiempo, continuamente) a 5 (nunca). La pun-
tuacion total se obtiene sumando directamente la de los items.

Instrumento para la calidad de vida en la enfermedad de Parkinson
(Parkinson’s Disease Quality of Life Instrument, PDQUALIF)

Cuestionario formado por 32 items agrupados en siete dominios: funcién social/rol (9
items), autoimagen/sexualidad (7 items), suefio (3 items), perspectivas (4 items), funcién
fisica (5 items), independencia (2 items) y funcion urinaria (2 items). La puntuacion para
cada dimension se obtiene mediante la suma de las puntuaciones de los items y su trans-
formacion a porcentaje sobre la maxima puntuacion posible. El rango de la puntuacion
total va desde 0 a 128, con puntuaciones mas bajas indicando mejor calidad de vida.

Actividades de la vida diaria (ADL, por las siglas en inglés de
activities of daily living)
Medida del impacto de la EP en 14 categorias; cada categoria estd puntuada en una escala

de 0 a 4, mayores puntuaciones reflejan mayor discapacidad y la necesidad de asistencia.
La puntuacion global tiene un rango entre 0 y 56.

Otras escalas empleadas en los estudios incluidos
en la GPC

Se presentan distintas escalas empleadas en los estudios incluidos en la GPC.

Alzheimer’s disease assessment (ADAS-cog)

Una prueba para medir la funcidn cognitiva en personas que sufren demencia mediante una
subpuntuacién de escala cognitiva. La escala tiene un rango entre 0 y 70, con mayores pun-
taciones indicando una discapacidad mas grave y menores puntaciones indicando mejora.

Alzheimer’s disease cooperative (ADCS-CGIC)

Prueba para evaluar el cambio en la condicién de estudio — con impresion global clinica
(p.e. mejoramiento, empeoramiento o sin cambio) del cambio en la persona que sufre de-
mencia juzgado por el clinico. Las puntuaciones estdn en el rango de 1 a 17, con una pun-
tuacién de 1 indicando una mejora importante y una puntuacién de 7 indicando un empeo-
ramiento importante.

Barthel, indice de

Medida del impacto de la EP en 10 categorias de “actividades de la vida diaria”. El rango
de la puntacion es 0 a 100 con mayores puntuaciones indicando mejor funcionalidad.
Beck depression inventory (BDI)

Una prueba utilizada para medir las manifestaciones y gravedad de la depresion. Es una
escala de depresion auto-puntuada con 21-items. Cada item comprende 4 declaraciones
(clasificadas de 0 a 4), describiendo un aumento de la gravedad de la anormalidad corres-
pondiente.
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Brief psychiatric rating scale (BPRS)

Una escala de 18-items para medir los sintomas psiquidtricos. Algunos de estos items pue-
den ser clasificados simplemente por observacion, otros items incluyen un elemento auto-
declarado. Hay 24 constructos de sintomas; cada uno clasificado en una escala de 7 puntos
de gravedad, desde “no presente” (1) hasta “extremadamente grave” (7).

Clinical global impression (CGl)

Un participante califica el cambio en su enfermedad a través del tiempo en una escala de
1 (muy mejorado) al 7 (mucho peor). Se usa una escala de tres items (gravedad de la en-
fermedad; mejora global; e indice de eficacia) para valorar la respuesta al tratamiento de
los participantes.

Delis-Kaplan executive function system (D-KEFS)

Evalda areas fundamentales de la funcién cognitiva, fluidez en la resolucion verbal, flexi-
bilidad de pensamiento, fluidez, planificacion, prueba de razonamiento deductivo, tenien-
do conocimiento espacial y de comunicacion verbal. Puntuaciones mds elevadas indican
un mejor rendimiento.

Dementia rating scale (DRS)

Prueba para evaluar la funcién cognitiva en adultos ancianos con una puntuacién total de
discapacidad neuroldgica. La prueba aporta una medicidn de la atencidn, la iniciacion, la
construccidn, la conceptualizacion y la memoria.

Escala de equilibrio de Berg

Es una prueba que se desarroll6 originalmente para determinar la capacidad de las perso-
nas para mantener el equilibrio. Son 14 pasos que se deben completar, los resultados se
basan en el tiempo que se tarda en completar las pruebas especificas y que tal se desempe-
fian dichas pruebas. Cada prueba se califica en una escala de 0 a 4, cuando el paciente lo
realiza perfectamente al final se obtiene una puntuacion de 56. Se considera que si el pa-
ciente saca una puntuacion entre 0-20 el paciente precisa de una silla de ruedas, si esta
entre 21-40 puede caminar con ayuda y si estd entre 41-56 la persona es independiente.

Escala subjetiva de Somnolencia de Epworth (ESE)

Escala subjetiva en la que los participantes puntiian la probabilidad de que se queden dor-
midos o se adormezcan en actividades diurnas sedentarias (p.e. viendo la television). Cada
cuestion recibe una puntuacién de 0 a 3, con una puntuacién total méxima de 24.

Evaluacién de la disartria de Frenchay

Herramienta desarrollada para diagnosticar la disartria evaluando cuantitativamente el
habla a lo largo de un rango de pardmetros incluyendo los movimientos de los musculos
orofaciales y una medicién de la inteligibilidad.

Hamilton Depression Rating Scale (HDRS)

Escala puntuada por el observador sobre 17 items para valorar la presencia de depresion
y gravedad de los estados depresivos. Una puntuacion de 11 normalmente es indicativa de
diagnostico de depresion.
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Mini-Mental State Examination (MMSE)

Escala de evaluacion de la funcion cognitiva global, con puntuaciones recogidas en el ran-
go de 0 a 30. Puntuaciones mayores indican una mejor funcién cerebral; <23 es normal-
mente indicativa de empeoramiento cognitivo.

Montgomery-Asberg Depression Rating Scale (MADRS)

Una escala de clasificacion de la depresion, empleada para monitorizar a lo largo del
tiempo el estado depresivo en una escala puntuada por el paciente. Las puntuaciones
estan en el rango entre 0 y 60, con puntuaciones mayores indicando un mayor grado de
depresion.

Neuropsychiatric Inventory (NPI)

Prueba que evalia los comportamientos relacionados con la demencia. Las puntuaciones
de los 10 items (NPI-10) estan en el rango de 1 a 120, con puntuaciones mayores indicando
una mayor gravedad o mayor frecuencia de problemas de comportamiento.

New York University Parkinson’s Disease Scale (NYUPDS)

Determina la eficacia clinica clasificando los pacientes en una escala de enfermedad de 5
sintomas usando una escala de 5 puntos, con un rango desde 0 (funcionamiento normal)
hasta 4 (empeoramiento importante).

Northwestern University Disability Scale (NUDS)

Evalua los empeoramientos en las actividades de la vida diaria en un escala de discapaci-
dad de 6 categorias, con un rango de escala desde O (funcionamiento normal) hasta 10
(discapacidad marcada).

Scales for Outcomes of Parkinson Disease — Sleep (SCOPA-S)

Escala de evaluacion de los trastornos del suefio nocturno y la hipersomnia diurna en la
EP. Consta de dos subescalas: suefio nocturno (5 items) e hipersomnia diurna (6 items). El
rango de puntuaciones va de 0 (nunca) a 3 (con frecuencia). Ademads, incluye un item de
evaluacion de la calidad del suefio nocturno, puntuado de 1 (muy bien) a 7 (muy mal), que
no forma parte de la puntuacion total.

Trail Making Test

La prueba consta de dos partes: la parte A los participantes conectan, en orden, los nimeros
1 a25 en el menor tiempo posible. La parte B requiere que el participante conecte los nime-
ros y letras en un patrén alternativo (es decir, 1-A-2-B) en el menor tiempo posible.
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Anexo 2. Informacion para pacientes

indice de la versién de la GPC para el manejo de pacientes
con enfermedad de Parkinson dirigida a pacientes, familiares y
cuidadores

1.
2.

N o kW

Definicién de la enfermedad de Parkinson. Concepto.

Dimension de la enfermedad de Parkinson. Participacién de pacientes, familiares
y cuidadores.

Reconocimiento de sintomas.

Evolucién de la enfermedad de Parkinson.

Tratamiento y rehabilitacion para las personas afectadas.
Habitos y conductas para prevenir las complicaciones.

Organismos y entidades de ayuda a afectados.
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1. Definicion de la enfermedad de Parkinson. Concepto

La enfermedad de Parkinson (EP) es un trastorno producido por el deterioro y muerte de
un tipo de células del cerebro. Estas células producen la molécula dopamina, que participa
en la coordinacién y generacion de movimientos musculares.

Se trata de un proceso crénico, progresivo y degenerativo que se enmarca dentro de
los trastornos del movimiento.

La causa de la EP es desconocida,
aunque probablemente depende de va- HO NH
rios factores, principalmente de naturale- 2
za genética y ambiental. No existe una
prueba capaz de distinguir esta enferme-
dad de otros trastornos con presentacion
clinica similar. Por lo tanto, el diagnoéstico H O
es principalmente clinico y se basa en un
conjunto de preguntas, en el historial del
paciente y en la exploracion fisica. Los
pacientes con EP tienen unos sintomas
caracteristicos, que son: lentitud en los movimientos voluntarios e involuntarios (bradici-
nesia), principalmente con dificultad para comenzar y terminar estos movimientos (disci-
nesia), rigidez en las extremidades, temblor y pérdida del equilibrio. El inicio de la EP
puede ser asimétrico.

Imagen 1.
Estructura de la molécula de dopamina

Conviene destacar que el consumo de ciertos medicamentos
puede producir sintomas similares a la EP

Aunque la EP es en esencia, un trastorno del movimiento, las personas afectadas de-
sarrollan con frecuencia otras alteraciones, incluyendo problemas mentales como depre-
sion y demencia. Conforme avanza la enfermedad pueden aparecer alteraciones que inclu-
yen el dolor, que evoluciona a una discapacidad grave que afecta a la calidad de vida de los
pacientes, y a la de sus familiares y cuidadores.

2. Dimension de la enfermedad de Parkinson. Participacion de
pacientes, familiares y cuidadores
A nivel mundial la EP es la segunda enfermedad con afectacion del cerebro més frecuente

después de la enfermedad de Alzheimer. Un 10% de los casos de Parkinson se explican
por factores genéticos y en el 90% restante no se llega a conocer la causa.

Al igual que en otros paises, varios estudios llevados a cabo en Espafia han encontra-
do que el nimero de casos de la EP se incrementa con la edad. La enfermedad parece
afectar mas a hombres que a mujeres.
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Participacion de pacientes, familiares y cuidadores en la toma de decisiones sobre el
manejo de las diferentes alteraciones asociadas a la propia enfermedad o a sus trata-
mientos.

Como en cualquier actuacién médica, cuando se inicia el estudio, tratamiento o cuida-
dos de personas con EP, se tiene el derecho a ser plenamente informado (tanto el propio
paciente, como sus familiares o cuidadores).

Como paciente tiene derecho a recibir un trato respetuoso, sensibilidad y compren-
sion, y se le proporcionara una informacién sencilla y clara sobre la EP. La informacion
deberd incluir detalles sobre los posibles beneficios y riesgos del tratamiento y de las prue-
bas que vayan a programarse.

Se recomienda que formulen preguntas sobre cualquier aspecto relacionado con la
EP, intentando resolver las posibles dudas que puedan aparecer durante la prestacién de
asistencia sanitaria o posteriormente. Algunos ejemplos de preguntas frecuentes, propues-
tas por la Asociacién Europea de Enfermedad de Parkinson, pueden verse en la tabla 2:

Tabla 2. Preguntas frecuentes que el paciente con EP puede hacerse

¢ Qué es la enfermedad de Parkinson?

¢De dénde procede el nombre de la enfermedad?

¢Qué causa la enfermedad?

¢ Puede evitarse la enfermedad?

¢Hasta qué punto es comun la enfermedad de Parkinson?
¢A quién afecta?

¢Cuales son los sintomas?

¢ Qué causa los sintomas?

¢ Es hereditaria la enfermedad de Parkinson?

¢Produce la enfermedad efectos mentales?

¢ Es mortal la enfermedad de Parkinson?

¢ Como se diagnostica la enfermedad de Parkinson?

¢ Qué tratamientos disponibles hay?

¢Importa la prontitud con la que se inicia al tratamiento tras el diagnéstico?
¢ Cuales son los medicamentos mas habituales?

NNNNNNNNRNNANRNNANANNR-N

¢Importa el modo en que se inicia el tratamiento contra la enfermedad
de Parkinson?

¢ Puede ser eficaz una operacion contra la enfermedad de Parkinson?

¢ Debe seguirse una dieta especial?

¢Hay algin consejo bueno y practico sobre la enfermedad de Parkinson?
¢Hay alguna investigacion en curso sobre la enfermedad de Parkinson?
Ejemplos de personas famosas con enfermedad de Parkinson

NN RNNNN

¢ Como puedo encontrar facilmente mas informacion sobre el Parkinson?
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Asimismo, se deberdn tener en cuenta las necesidades religiosas, étnicas y culturales
del medio familiar, asi como las dificultades relacionadas con el lenguaje o el idioma, de tal
forma que las explicaciones realizadas contemplen estos aspectos.

Sise accede a informacion sobre la enfermedad y su tratamiento desde la red, se acon-
seja que las consultas se realicen en fuentes de informacion fiables y de calidad contrasta-
da. Algunos de los recursos actualmente disponibles desde la red se presentan en el dltimo
apartado del anexo de informacion para pacientes.

Solo tras recibir una correcta informacion se facilita la toma de decisiones informadas.
3. Reconocimiento de sintomas

Al inicio de los sintomas ya se han perdido cerca del 60% de las células que producen do-
pamina reduciéndose los niveles de dopamina en un 80%.

Los sintomas caracteristicos de la EP son: temblor, lentitud de movimientos y rigidez.
Los trastornos posturales se presentan generalmente en fases avanzadas de la enfermedad.
En el momento del diagndstico, estos sintomas afectan a un lado del cuerpo, y se hacen
bilaterales con la progresion de la enfermedad, a la que se pueden afadir manifestaciones
que afectan a la memoria, el lenguaje, las habilidades para el célculo y la toma de decisio-
nes, y otras alteraciones que afectan a los sentidos.

En ocasiones, la EP puede tener un inicio poco especifico, con malestar general, can-
sancio rapido, cambios sutiles de la personalidad, dolor, sintomas urinarios, anormalidades
del suefio, pérdida del olfato, y alteraciones afectivas como depresion y ansiedad. Sin em-
bargo, ninguno de estos sintomas es capaz de predecir con buena exactitud, la aparicién de
EP en el futuro.
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Principales sintomas de la EP:

1)

Eltemblor en reposo: esté presente aproximadamente en el 70% de los pacientes.
Se presenta de forma caracteristica antes de iniciar el movimiento, desaparecien-
do al adoptar una postura o al ejecutar una accién. Afecta sobre todo a los brazos
y con menor frecuencia a las piernas, labios, lengua, menton.... El temblor de la
cabeza es raro en la EP. Como sucede con todos los temblores, empeora con el
cansancio, la ansiedad y los firmacos estimulantes del sistema nervioso. Durante
el dia varia la intensidad y la amplitud del temblor, reduciéndose o desaparecien-
do durante el sueno.

Es importante senalar que existen muchas otras causas que pueden originar

2)

3)

4)

temblor y por tanto, que no todas las personas con temblor padecen
enfermedad de Parkinson

La lentitud de movimientos o bradicinesia: se puede manifestar ya desde las fases
iniciales de la enfermedad, especialmente con aquellas actividades que implican
movimientos de pequefla amplitud, precisos, y que requieren cierta habilidad,
como escribir, coser, afeitarse, etc. Sin embargo, a medida que la enfermedad
progresa, se puede hacer mds evidente y aparecer en actividades que requieren
una menor precision como abrocharse un botén o pelar una fruta.

La rigidez o aumento de tono muscular: consiste en la resistencia ofrecida por
brazos y piernas cuando el médico trata de flexionar o extender dichas extremi-
dades. Al principio esta rigidez puede no ser advertida por el enfermo, descri-
biéndola como un dolor a nivel del cuello, espalda u hombros o incluso calam-
bres musculares debidos a la postura estatica y flexionada de las articulaciones.
Esta rigidez suele ser mds evidente en las zonas mas alejadas de brazos y piernas
(muifiecas y tobillos) aunque también se observa en zonas intermedias (como
codos o rodillas).

Los trastornos posturales: habitualmente aparecen en las fases avanzadas de la
enfermedad (aunque pueden aparecer también al inicio). La postura habitual del
paciente tiende a la flexion del tronco, del cuello y de las cuatro extremidades. La
marcha también se altera, con tendencia involuntaria a irse o caer hacia delante
y realizando pasos cortos. En periodos avanzados de la enfermedad, el paciente
puede presentar bloqueos de la marcha con pasos pequefios sin apenas desplaza-
miento y con una gran inestabilidad para girar. Estos bloqueos de la marcha
pueden dar lugar facilmente a caidas. Los trastornos posturales y de la marcha
aumentan en los lugares estrechos (pasillos, umbrales de las puertas) y mejoran
en los espacios amplios y poco concurridos.

Estos sintomas no siempre se presentan juntos, pero puede darse cualquier combi-
nacion de éstos. La asociacion de dos o més de estos sintomas se denomina parkinsonismo.
Otros sintomas asociados o secundarios son:

GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL MANEJO DE PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON 145



e (Cambios en el tono de voz que se vuelve mas débil.

e  Menor expresividad de la cara.

e Sintomas psiquicos: ansiedad, depresion y disminucién de la libido.

e Trastornos del suefio: insomnio, fragmentacién del suefio y suefios vividos.

e Sintomas sensitivos: calambres o rampas, hormigueos, e incluso, dolor en alguna
extremidad.

e Trastornos leves del Sistema Nervioso Auténomo (SNA): estrefiimiento y au-
mento de la sudoracion.

e  Alteraciones cutdneas: aumento de la grasa en piel, que afecta fundamentalmen-
te la piel de la cara y el cuero cabelludo.

e  Disminucion del sentido del olfato.

Otros sintomas de la EP:

146

1) Sintomas neuropsiquidtricos

Los sintomas neuropsiquidtricos mas frecuentes son depresion, demencia, y
psicosis. La depresion afecta hasta el 65% de los pacientes con EP, y puede prece-
der a los sintomas tipicos de la EP. La demencia puede estar presente hasta en el
31% de los pacientes con EP y se presenta normalmente después del primer afio
de inicio de los sintomas. Se manifiesta con pérdida de las funciones de ejecucién
de ordenes, de aprendizaje, y la fluidez verbal. Afecta el desempefio en las activi-
dades de la vida diaria, y junto a la psicosis, es la causa mds comun de la necesidad
de cuidados en el hogar y supervision de enfermeria. La psicosis afecta entre el
20% y el 40% de los pacientes con medicacién antiparkinsoniana, y aunque todos
los farmacos antiparkinsonianos pueden producir psicosis, se ha demostrado que
existe mayor riesgo de alucinaciones visuales con los medicamentos que simulan
la acciéon de dopamina.

2) Problemas del sueiio

Los problemas del suefio son alteraciones muy frecuentemente asociados ala EP,
que afectan hasta el 88% de los pacientes. Los sintomas mas comunes son la fragmen-
tacion del suefio y el despertar temprano. Sus causas son diversas, incluyendo nicturia
(orinar mas durante la noche), dificultad para girarse en la cama (acinesia nocturna),
calambres, pesadillas, y dolor (especialmente en el cuello y la espalda). Los suefios
vividos y las pesadillas pueden ser efectos secundarios del tratamiento antiparkinso-
niano. La EP también puede estar asociada con movimientos vigorosos, y a menudo
violentos (patadas o puifietazos) que aparecen durante una fase del suefio. El paciente
puede autolesionarse o dafiar a su pareja, resultando dificil despertarlo durante el
episodio. Afecta entre el 15% y el 47% de los pacientes con EP. Estos sintomas pue-
den aparecer en fases iniciales de la enfermedad, incluso antes de los sintomas tipicos.
Otro trastorno importante, afectando entre el 33% y el 76 %, es la somnolencia diurna
excesiva (problemas para permanecer despierto durante el dia) que, junto a los ata-
ques de suefio, constituyen un riesgo importante para la seguridad de las personas con
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EP, especialmente mientras conducen. Todos los medicamentos antiparkinsonianos
pueden causar somnolencia diurna excesiva o hipersomnia, particularmente los que
simulan el efecto de la dopamina.

3) Fatiga

Es un motivo de consulta frecuente en la EP, a menudo en fases més tempranas
de la enfermedad. Aunque la fatiga esta asociada a la depresion y a los problemas del
suefio, también se ha encontrado un nimero elevado de personas con EP y fatiga sin
estos sintomas.

4) Alteracion de las funciones involuntarias

Representan un amplio grupo de trastornos que afectan al sistema encargado de
coordinar las funciones involuntarias a distintos niveles, incluyendo una falta de con-
trol de la presion arterial que genera caidas y desmayos por cambios subitos en la
posicion del cuerpo, generalmente al incorporarse, y otras como estrefiimiento, pro-
blemas en la deglucién, con dificultad para masticar o tragar los alimentos o los liqui-
dos, alteraciones urinarias y sexuales, principalmente.

5) Sintomas digestivos

En relacion con los sintomas digestivos, la pérdida de peso afecta a la mitad de
los pacientes con EP,y compromete mas a las mujeres que a los hombres, asocidndose
de forma importante a la presencia de problemas para tragar alimentos o liquidos y
complicaciones como son los movimientos involuntarios. Mds del 70% de los pacien-
tes experimentan sialorrea (excesiva salivacién) agravada con una disminucién en la
frecuencia y la eficiencia de la deglucion. La dificultad para tragar ha sido documen-
tada hasta en el 82% de las personas con EP, y puede comprometer la funcién oral,
faringea o esofégica, siendo el paso de contenido de las vias digestivas a la via respi-
ratoria una de sus complicaciones méds temidas, por el riesgo de neumonia e incluso de
asfixia. Otro de los sintomas digestivos mds comunes es el estrefiimiento, presente
entre el 20% y el 79% de los casos.

6) Sintomas urinarios

Las alteraciones urinarias afectan hasta el 75% de los pacientes con Parkinson,
siendo mads frecuente durante las fases avanzadas. El aumento en la frecuencia de
micciéon durante la noche es a menudo la primera manifestacion, seguido por la ur-
gencia diurna y la incontinencia urinaria. La disminucion de la capacidad de la vejiga
es el hallazgo mds comun durante la evaluacién urodindmica.

7) Disfuncion sexual

Puede ir desde la hiposexualidad hasta la hipersexualidad. Esta tdltima se pre-
senta con mas frecuencia en hombres como un efecto adverso del tratamiento, mas
que como una caracteristica intrinseca de la EP. También se ha descrito dificultad
para la ereccion y alteracion de la eyaculacion hasta en el 79% de los hombres, asi
como disminucion de la libido en el 44%. En mujeres, la disminucion de la libido es
mas frecuente (70%), y suele acompaiiarse de una falta de placer en las relaciones
sexuales.
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8) Dolor

Afecta a casi la mitad de los pacientes con EP, pudiendo presentarse en cualquier fase
de la enfermedad. Puede ser de varios tipos, desde dolor muy agudo, con sensacién de hor-
migueo o adormecimiento. Compromete la cara,abdomen, genitales, y articulaciones, prin-
cipalmente.

4. Evolucion de la enfermedad de Parkinson

La esperanza de vida de los afectados de Parkinson es parecida a la de la poblaciéon no
afectada, pero su estado de salud va empeorando de manera mas significativa con los afios.
La EP se clasifica en varias fases segun el grado de afectacion. En la tabla 3 se presenta una
clasificacion para analizar los problemas que presentan los pacientes a lo largo de la evo-
lucion, siguiendo los estadios de Hoehn & Yahr!" (ver anexo 1).

Tabla 3. Clasificacion de pacientes con EP en funcidén de los estadios Hoehn & Yahr

Clasificacion Estadios de Hoehn & Yahr

Estadio | afectacion unilateral

1. Pacientes de diagndstico reciente
Estadio Il afectacion bilateral, equilibrio normal

Estadio Ill afectacion bilateral con alteracion del equilibrio

2. Pacientes moderadamente afectados
Estadio IV aumento del grado de dependencia

Estadio V severamente afectado, requiriendo silla de ruedas o

3. Pacientes severamente afectados
reposo en cama

Pacientes de diagnéstico reciente: manifestaciones

Estadio I
e  Expresion facial normal
e  Postura erecta
e  Posible temblor en una extremidad
e Dificultades en motricidad fina
¢ Rigidez y bradicinesia a la exploracion cuidadosa

e Disminucién del braceo al caminar, arrastrando un poco los pies

Estadio II
e  Alteracién de la expresion facial
e  Disminucion del parpadeo
®  Postura en ligera flexioén
e Enlentecimiento para realizar las actividades de la vida diaria
e Sintomas depresivos

e  Posibilidad de efectos secundarios de los medicamentos
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Pacientes moderadamente afectados: manifestaciones

Estadios [ITy IV
¢ Dificultades al caminar: se acorta el paso, dificultades en los giros
e Dificultades en el equilibrio: caidas, dificultad para pararse
®  Sensacion de fatiga
e  Dolores
e  Dificultades comunicativas
e Sintomas de disfuncién autondmica
e  Sintomas en relacién con los farmacos:

- Fenoémenos on-off, con alternancia de periodos donde los sintomas de
la EP estan bien controladas (periodos “on”) con otros donde toda la
sintomatologia reaparece (periodos “off”): miedo e inseguridad

- Discinesias
- Problemas conductuales: insomnio, alucinaciones, cuadros confusio-
nales

Pacientes severamente afectados: manifestaciones

Estadio V
e No todos los pacientes llegan a este estadio
¢  Dependientes
*  Aumento progresivo del tiempo off
®  Gran parte del tiempo sentado 0 en cama
e Trastornos del lenguaje acentuados
e  Desarrollo de contracturas
e  Posibilidad de tlceras de decubito. Infecciones urinarias de repeticién

e Disfagia progresiva

5. Tratamiento y rehabilitacidon para las personas afectadas.

A diferencia de otras enfermedades del cerebro, para los sintomas de la EP se dispone de
varios tratamientos médicos y/o quirurgicos eficaces. En la actualidad la rehabilitacion
(fisioterapia, logopedia, terapia ocupacional...) supone el complemento para enlentecer la
progresion de la enfermedad!®.

Cada paciente precisa en cada momento una evaluacion individual y las posibilidades
de tratamiento hay que ajustarlas a ese momento y en ese paciente.

El tratamiento de la EP puede dividirse en: farmacoldgico, quirtrgico y de rehabi-
litacion. En esta GPC se aborda el manejo del tratamiento farmacolégico y de rehabilitacion.
Tratamiento farmacolégico:

El tratamiento farmacolégico dependera del grado de incapacidad del paciente, y general-
mente no estd justificado hasta que los sintomas comprometen la capacidad laboral y las

GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL MANEJO DE PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON 149



relaciones sociales. El inicio del tratamiento suele
ser farmacoldgico y es necesaria una supervision
estrecha para asegurar que las pautas de trata-
miento son bien toleradas y que se realizan cam-
bios adecuados de la pauta a medida que la enfer-
medad progresa. El fairmaco de inicio suele ser
levodopa, aunque existen otras alternativas o sus-
titutos cuando éste pierde su eficacia.

Levodopa: es el tratamiento madas efectivo
para mejorar los sintomas de la enfermedad. Esta
sustancia se trasforma en dopamina en el cerebro y reemplaza o sustituye a la dopamina
que el cerebro de las personas con EP no produce.

La efectividad de la levodopa se ve reducida con el paso de los afos. Se calcula que a
los cinco afios de haber iniciado el tratamiento, en un porcentaje alto de pacientes se desa-
rrollan las llamadas fluctuaciones motoras, caracterizadas por la alternancia entre periodos
“on”y periodos “off”.

Con el transcurso de los afios estas fluctuaciones se
pueden hacer mds pronunciadas, con lo que los periodos
de tiempo en los que la medicacion no tiene efectividad
se hacen mas largos y menos predecibles. Es entonces
cuando aparecen los efectos secundarios provocados por

la propia levodopa: trastornos psiquicos, aumento del
apetito sexual, bajada de presion arterial, alteraciones

M digestivas...
3 Ademas la administraciéon durante un tiempo pro-

- longado de levodopa puede facilitar la aparicién de mo-
vimientos involuntarios anormales excesivos que no
pueden ser controlados por el paciente.

Amantadina: se administra, a veces, al principio de los sintomas, cuando éstos son le-
ves, 0 para retrasar el inicio del tratamiento con levodopa. Este fairmaco disminuye los
movimientos involuntarios.

Anticolinérgicos: indicados solo en casos muy concretos y en pacientes con menos de
70 afios debido a sus efectos secundarios, como vision borrosa, retencion de orina o pérdi-
da de memoria. Son efectivos fundamentalmente en el tratamiento del temblor y la rigidez
y reducen el exceso de saliva (sialorrea). Sin embargo, son poco ttiles para aliviar la torpe-
za y la lentitud de movimientos.

Agonistas dopaminérgicos: su asociacion al tratamiento con levodopa permite, en al-
gunos casos, reducir la dosis de levodopa y, en consecuencia, sus efectos secundarios. Sue-
len ser los fArmacos de primera eleccion en el tratamiento de la EP en personas menores
de 65 afios.

Elinicio del tratamiento con agonistas, resulta eficaz para controlar los sintomas de la
enfermedad en fases iniciales, permite retrasar el inicio del tratamiento con levodopa y
demorar, algtin tiempo, la aparicién de fluctuaciones motoras y movimientos involuntarios.
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Apomorfina: es un agonista dopaminérgico potente, que administrado de forma pa-
renteral (subcutdnea) comienza su efecto en 20 minutos aunque desaparece antes de 2
horas. Se puede administrar también mediante una bomba programable ajustando la dosis
horaria y minimizando de esta forma las fluctuaciones. No permite retirar el resto de los
farmacos y hay que ser cuidadoso en la indicacién ya que puede empeorar facilmente los
sintomas psiquiatricos preexistentes. Puede producir nédulos en el lugar de inyeccién sub-
cutanea.

Entacapona y Tolcapona: administrados junto con levodopa, disminuyen la pérdida
de esta tdltima, consiguiendo aumentar la cantidad de levodopa disponible en el cerebro.
Se han mostrado efectivos en la disminucién de los periodos off.

Selegilina y Rasagilina: la selegilina puede tener mds efectos secundarios que la rasagi-
lina, entre ellos el insomnio y las alucinaciones. Estudios recientes indican que la rasagilina
administrada de forma temprana puede modificar el curso evolutivo de la enfermedad.

Perfusion continua de Levodopa/carbidopa en gel intestinal (LCIG): puede ser una
alternativa a la neurocirugia en pacientes que no son candidatos adecuados a este tipo de
intervencion quirtrgica, y también en pacientes en estado avanzado con problemas moto-
res y efectos secundarios graves cuando las combinaciones de medicamentos disponibles
para el Parkinson no han proporcionado resultados satisfactorios. Consiste en un método
invasivo en el que a través de una comunicacion directa con el intestino se administra la
medicacidon desde una bomba programable.

La administracion intraduodenal de levodopa permite mantener unos niveles esta-
bles de dopamina.

La reduccioén de la variabilidad de los niveles de levodopa en sangre produce una re-
duccion de las fluctuaciones motoras y una mejoria de las discinesias segun los resultados
de los ensayos clinicos disponibles. Permite un mejor control clinico administrandolo como
farmaco tnico. Puede ser de gran ayuda en pacientes mayores con efectos secundarios
psiquidtricos y alteraciones en las funciones involuntarias producidas por medicamentos
que simulan la accion de la dopamina.

Tratamiento quiridrgico:

Existen algunas alternativas de tratamiento que son realizadas por neurocirujanos/as, si
bien no se encuentran enmarcadas en el alcance y objetivos de esta guia, ya que tienen
indicaciones muy concretas y especificas. Para una mayor informacién sobre esta materia
conviene consultar a los profesionales sanitarios competentes.

Tratamientos de rehabilitacion:
Fisioterapia: -

El objetivo fundamental de fisioterapia es contribuir a la
consecucion de una movilidad mas comoda y facil en la activi-
dad diaria. Con este fin se desarrollan estrategias para afrontar
y/o superar las dificultades motoras que comporta la enferme-
dad y se ayuda a la persona a mantenerse activa en el mayor
grado posible.
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Adicionalmente se pretende reeducar aquellas formas de moverse que estdn altera-
das o disminuidas; aportar estrategias para superar las dificultades e iniciar un movimien-
to; mejorar la movilidad de los miembros inferiores necesaria para la realizacion de las
actividades de la vida diaria; preservar en buen estado el tejido muscular y estimular la
circulacion sanguinea; reeducar la postura, para prevenir asi dolores derivados de malas
posiciones mantenidas; mantener y/o mejorar la capacidad respiratoria, comprometida por
la rigidez y la dificultad de movilidad tordcica; mantener el equilibrio y mejorar la coordi-
nacion.

Terapia Ocupacional:

El fin que se pretende alcanzar con la tera-
pia ocupacional es conseguir que la persona
afectada sea lo mds independiente y auténoma

posible, para mejorar y/o mantener su calidad de : =
vida. En la persona con Parkinson, la terapia » J v |
ocupacional desempefia unas funciones muy ' y <4
concretas y delimitadas por la propia patologia, J ) A
el estado y la evolucion de la misma en cada su- : '

jeto y las circunstancias personales de éste. - -

Ademas, en el tratamiento se va a hacer

hincapié, no sélo en los déficits y problemas individuales sino también en las potencialida-
des de cada persona, y se pretende conseguir, entre otros, los siguientes objetivos basicos:
mejorar y/o mantener la coordinacion y la actividad voluntaria de los miembros superiores
y en especial de las manos; favorecer la comunicacién, en todas sus modalidades (verbal,
no verbal, escrita) necesaria en casi todas las actividades instrumentales de la vida diaria
(ir de compras, escribir una carta...) potenciando y facilitando la realizacién de éstas; adies-
trar en las actividades de la vida cotidiana bdsicas, (como vestirse, dar vueltas en la cama...)
para que la persona pueda hacerlas con més facilidad; asesorar, cuando sea necesario, en
diversas adaptaciones (como pueden ser: poner velcros en las prendas de vestir, sustitu-
yendo a los botones, engrosar los cepillos de dientes o los peines...), modificaciones en el
hogar (prescindir de alfombras, utilizar manteles antideslizantes y tablas para entrar en la
banera...), dispositivos (elevador o alza en el viter, asideros o barras en la baiiera...), pro-
ductos de apoyo (mecanismos, dispositivos, aparatos, etc., que permiten, mediante una ade-
cuada utilizacioén, resolver gran niimero de carencias y compensar de un modo mecanico
las discapacidades, favorecen el desarrollo personal y colaboran a la integracién social);
ayudar a la persona con EP y al familiar a organizar sus rutinas diarias, favoreciendo la
creacion de habitos que refuercen la autonomia, sus roles, ocupaciones, aficiones,... para
continuar con las actividades que llevaban o buscar alternativas para mantener su calidad
de vida; potenciar las funciones cognoscitivas (atencion, memoria, orientacion, funciones
visuoespaciales, perceptuales y ejecutivas..., disminuyendo la bradicinesia); informar y ase-
sorar a los familiares de como pueden ayudar a estas personas en las actividades de la vida
diaria.

Logopedia:

El tratamiento se orienta hacia tres objetivos principales: mejorar la inteligibilidad
del habla, concienciando a la persona sobre qué aspectos del habla dificultan su comunica-
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cién; ofrecer orientacién tanto a la persona como al cuidador para facilitar la comunica-
cion con el entorno social y familiar y mejorar la capacidad del habla, ya que con la practi-
ca sistemadtica e intensiva de ejercicios se pretende automatizar el control de varios aspec-
tos implicados en el habla (respiracion, fonacidn, articulacién, y entonacion del discurso)
para mejorar la inteligibilidad.

Pero ademas se debe: fomentar el trabajo en casa asi como la colaboracion familiar
como apoyo a las sesiones de logopedia para, de esta manera, favorecer la generalizacion
de lo aprendido al lenguaje espontaneo; concienciar a la persona con EP sobre qué aspec-
tos dificultan el proceso de deglucion en cualquiera de sus fases, especialmente en las fases
oral y faringea; mejorar el proceso de deglucion mediante ejercicios encaminados a mejo-
rar la fase oral, del aprendizaje de maniobras posturales facilitadoras de la deglucidn, asi
como de adaptaciones en la dieta, en caso de ser necesario, tal como el uso de espesantes
para liquidos.

Areas que se trabajan en la intervencién logopédica: rehabilitacién del control postu-
ral; relajacion; rehabilitacidn respiratoria y soplo; terapia para mejorar las funciones mus-
culares (movimientos de la cara y la garganta...); rehabilitacion en el uso y funcién de los
musculos en la cara (labios, lengua, y mandibula); coordinacién en la respiracion del uso de
la espiracion con la voz; rehabilitacion articulatoria y ritmo; rehabilitacion de las funciones
laringeas; rehabilitacion de la prosodia (especialmente la entonacion); y deglucion.

Psicologico:

El tratamiento psicoldgico pretende ayudar a la aceptacion de la enfermedad y adap-
tacion a los cambios; mejorar el estado animico y el manejo de emociones; mejorar la cali-
dad de vida; fomentar las relaciones sociales y familiares; estimular la autonomia; fomen-
tar la vida activa; aumentar el autoconcepto y la autoestima; estimular la toma de decisio-
nes; favorecer el autocontrol; proporcionar informacién a la persona afectada, asi como a
su familia y cuidadores, y asi también, cuidar al cuidador.

6. Habitos y conductas para prevenir complicaciones

Como es bien sabido, nuestro estado de salud depende de varios factores determinantes.
Uno de los determinantes fundamentales son los estilos o hédbitos de vida, entre los cuales
se engloban aquellas acciones que se pueden realizar para mejorar nuestro estado de salud
y prevenir las complicaciones de la enfermedad.

A continuacién se ofrece informacion para aquellas personas afectadas por la EP, en
tres momentos del dia a dia: en periodos de mas calor, que requieran conducir (o realicen
actividades peligrosas) o sobre la ingesta alimentos.

En relacion con la prevencion de los efectos de las altas temperaturas, cabe destacar
que algunos medicamentos antiparkinsonianos pueden impedir la pérdida de calor del
paciente al limitar su sudoracién, siendo medicamentos susceptibles de agravar el sindro-
me de agotamiento-deshidratacion y el golpe de calor, aspecto que se refleja en la informa-
cién sobre el buen uso de los medicamentos en caso de ola de calor publicado anualmente.

Cuando se emplean medicamentos resulta siempre recomendable leer atentamente el
prospecto de los medicamentos. En el caso de los medicamentos antiparkinsonianos, con-
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viene destacar que existen una serie de caracteristicas comu-
nes en su etiquetado con respecto a los riesgos que pueden
producirse en la conduccion, que han quedado recogidos en
una tabla elaborada por la Agencia Espafiola de Medicamen-

tos y Productos Sanitarios (AEMPS)!?!. Normalmente todo a
medicamento que presente problemas para la conduccién in- (®) (@)
cluye el pictograma de conduccién como el que se muestra

(imagen obtenida desde la Agencia Espafiola de Medicamen- Conduccion: ver prospecto

tos y Productos Sanitarios).

En relacién con la ingesta de alimentos, desde la Fundaciéon Espafiola de Dietistas-
Nutricionistas se propone que se tenga conocimiento de la traduccién del documento so-
bre descriptores de la consistencia o textura de las dietas y los alimentos para personas con

disfagia'?.

Los descriptores de texturas detallan los tipos de texturas de las dietas y los alimentos
que necesitan las personas que padecen dificultad para tragar y que tienen riesgo de atra-
gantamiento o aspiracion, como es por ejemplo el caso de las personas afectadas por EP.
Los descriptores proporcionan una terminologia estindar que todos los profesionales de

la salud y proveedores de alimentos deberian usar.

Consistencias o texturas de los alimentos - dietas aptas para personas con disfagia:

1. Textura tipo B: dieta de disfagia puré fino

Textura tipo C: dieta de disfagia puré espeso

2
3. Textura tipo D: dieta de disfagia pre-triturada
4

Textura tipo E: dieta de disfagia triturable con tenedor.

Descriptores aplicados a cada consistencia o textura

Texturas de las dietas de disfagias

Descriptores

Tipo B

Tipo C Tipo D Tipo E

Convertido en puré

X | X

Triturar con tenedor antes de servir

v | X

Requiere masticacion (poca)

J | <

Requiere salsa o crema muy espesa (nota 1)

J | <

dientes del tenedor)

Toma la forma del plato N/A N/A
Se puede moldear N/A N/A
Puede ser vertido con facilidad N/A N/A
Se extiende al derramarlo N/A N/A
Puede ser tomado con tenedor (no se escapa entre los N/A N/A

X SISX X XXX S

S X XSS X XX S
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Texturas de las dietas de disfagias

Descriptores Tipo B Tipo C Tipo D Tipo E
El tenedor hace un patron claro en la superficie de manera N/A N/A
permanente

Una cuchara de plastico se mantiene en pie cuando su N/A N/A

cabeza estéa sumergida

Pueden existir dos texturas (fina-espesa)

Es suave en todos sus sentidos

Tiene grumos (duros, chiclosos, fibrosos, secos, crujientes o
desmenuzables), fibras, pieles, trozos de cascaras, particulas
de cartilagos, pepitas, semillas, etc.

Requiere tamizar para conseguir la textura

Mantiene cohesion en la boca

Es humedo

Existe separacion de fluidos

Es pegajosa 0 gomosa en la boca

XX SSS X |SX S X

4P IESESESR AR IESES
XX SSNX X SNX
XX SSX X SNX

Nota 2

Nota 3 Nota 4 Nota 5

Consideraciones adicionales Nota 2

Nota importante: no ofrecer helados o gelatinas excepto si un logopeda lo permite bajo una valoracion personal del paciente.

Nota 1: salsa o crema muy espesa significa que Sl toma la forma del plato Y se puede moldear, PERO NO puede ser vertido con
facilidad NI se extiende en caso de derrame. Solamente deben tomar salsa menos espesas aquellos paciente que el logopeda se lo
permita.

Nota 2: no debe acompanfarse de ninguna guarnicion. Antes de servirse y comer debe garantizarse que (a) no se han formado partes
duras, corteza o piel durante la coccion / calor / o espera; y (b) la textura no se ha modificado y que ningun liquido se ha separado.

Nota 3: textura tipo C (desayunos y postres): se admiten texturas de papilla espesa hecha a base de polvos sin liquidos sueltos,
sin grumos. La textura de las galletas-cereales para el desayuno queda completamente reblandecida, deshechas y homogéneas
totalmente absorbidas con leche. Texturas de pudin de harina de arroz.

Nota 4: textura tipo D = Pre-triturado (grupos de alimentos especificos): ademas de lo indicado, deben considerarse los siguientes
ftems para estos grupos de alimentos: (a) Carnes: debe ser finamente picada (piezas aproximadamente 2 mm). No debe haber
pedacitos duros de carne picada. Servir en una salsa muy espesa (significado de “muy espeso” en parrafo anterior). Si no se puede
asegurar un correcto picado, debe hacerse procedimiento de puré segun se indica en la textura C; (b) Pescado: debe ser finamente
picada y servir en una salsa muy espesa (nota 3); (c) Fruta: servir triturado v retirar cualquier liquido que se separe; (d) Cazuela /
estafado: debe ser muy espesa. Puede contener carne, pescado o verduras si se prepara como se ha indicado y estan perfectamente
mezclados; (e) Pan: no ofrecer pan excepto si un logopeda lo permite bajo una valoracion personal del paciente; (f) cereales: textura
de papilla muy espesa y sin grumos, o texturas de las galletas-cereales para el desayuno es completamente reblandecido, deshechos
y homogéneos con leche totalmente absorbida. Las texturas deben ser muy espesas, excepto si un logopeda permite texturas mas
finas bajo una valoracion personal del paciente; (g) Postres: textura de yogurt muy espesa o compota de fruta muy espesa. Textura
de torta esponjosa servida con crema espesa. La textura general debe ser muy espesa excepto si un logopeda permite texturas mas
finas bajo una valoracién personal del paciente.

Nota 5: textura tipo E = Triturable con tenedor: antes de servirse y comer debe garantizarse que (a) no se han formado partes duras,
corteza o piel durante la coccion / calor / o espera; y (b) los fluidos/salsas/cremas en o sobre los alimentos no se han modificado ni
separado. Ademas de lo indicado, deben considerarse los siguientes items para estos grupos de alimentos: (a) Carnes: debe ser en
trozos pequefos (piezas aproximadamente de 15 mm) o finamente picada. No debe haber pedacitos duros de carne picada. Servir
en una salsa muy espesa (nota 3); (b) Pescado: debe ser suficientemente suave como para romperse en trozos pequefios con un
tenedor. Servir en una salsa muy espesa (significado de “muy espeso” en pérrafo anterior); (c) Fruta: servir triturado y retirar cualquier
liquido que se separe; (d) Cazuela / estafado: debe ser muy espesa. Puede contener carne, pescado o verduras si se prepara como
se ha indicado y estan perfectamente mezclados; () Pan: no ofrecer pan excepto si un logopeda lo permite bajo una valoracion
personal del paciente; (f) Cereales: textura de papilla muy espesa y sin grumos (tamafios de particulas de 15 mm), o texturas de las
galletas-cereales para el desayuno es completamente reblandecido, deshechos y homogéneos con leche totalmente absorbida. Las
texturas deben ser muy espesas, excepto si un logopeda permite texturas mas finas bajo una valoracion personal del paciente; (g)
Postres: textura de yogurt muy espesa, con trozos de fruta que puedan ser trituradas hasta obtener particulas de tamafio no superior
a 15 mm. Textura de torta esponjosa servida con crema espesa. La textura general debe ser muy espesa excepto si un logopeda
permite texturas mas finas bajo una valoracion personal del paciente.

N/A; no aplicable.
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Ademas en el libro Consejos para pacientes con Parkinson: el papel de la dieta en el
Parkinson: alteraciones conductuales'”, se plantean una serie de recomendaciones dietéti-
cas para disminuir los problemas de motilidad gastrointestinal en pacientes tratados con
medicamentos antiparkinsonianos:

e  Comer lentamente

e Ingerir cantidades mas pequefias y frecuentes a lo largo del dia
e  Tomar las bebidas poco a poco

e Evitar fritos, grasas o alimentos muy dulces

e Evitar los zumos de naranja y pomelo, porque son muy 4cidos y pueden empeo-
rar las nduseas

e No mezclar alimentos calientes y frios

e  Comer alimentos frios 0 a temperatura ambiente para evitar las nduseas por el
olor de los alimentos

e  Evitar cepillarse los dientes inmediatamente después de comer
*  Mantenerse sentado unos 30 minutos después de comer
® No realizar ejercicio fisico intenso inmediatamente después de comer

* Sisiente nduseas por la mafiana puede tomar algun tipo de galletas saladas, siem-
pre y cuando no padezca hipertension arterial

7. Organismos y entidades de ayuda a afectados

El tulipan rojo es el simbolo mundial de 1a EP.

. El tulipan ha sido adoptado en los tltimos afios como un simbolo de muchas
organizaciones de Parkinson en todo el mundo. Del mismo modo, la Asociacion
Europea de Enfermedad de Parkinson (EPDA, por sus siglas en inglés) eligi6 el
tulipdn como el simbolo para su logotipo en 1996. El Grupo de Trabajo sobre la
enfermedad de Parkinson de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), poste-
riormente, acord6 que el logotipo de EPDA debia ser considerado como el sim-
bolo mundial de la EP. Con el uso de tulipan rojo de la EPDA, por lo tanto, usted
puede ayudar a concienciar sobre el Parkinson y mostrar su apoyo a las personas
que viven con la enfermedad y sus familias en todo el mundo.

European Parkinson Disease Association (EPDA)

Representa a 45 organizaciones y defiende los derechos y las necesidades de mas de
1,2 millones de personas con Parkinson y sus familias. La visién de la Asociacién es la de
permitir a todas las personas con Parkinson en Europa vivir una vida plena, mientras que
se fomenta la busqueda de la cura. Disponible en: http://www.epda.eu.com/en/

Federacion Espariola de Parkinson (FEP)

La FEP es una organizacién sin &nimo de lucro, declarada de utilidad publica, que fue
constituida en noviembre de 1996. En la actualidad, la FEP cuenta con 45 asociaciones,
repartidas por Espafia y aglutinando asi mas de 11.500 asociados.
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El principal objetivo de la FEP y la base de la filosofia de trabajo es mejorar la calidad
de vida de los afectados por la EP y sus familias.

Para llegar a cumplir este objetivo la FEP trabaja desde diferentes proyectos que
abarcan toda la problemadtica que envuelve a los afectados.

Cuentan con proyectos relacionados con la investigacion, con la formacion e informa-
cién, con la vertiente ludica, con el medio y la naturaleza, con la rehabilitacion, con el
apoyo al familiar... Todos los proyectos llegan finalmente a mejorar la vida del afectado ya
sea a través de potenciar a los investigadores, formando a los cuidadores, ofreciendo a los
afectados terapias vinculadas al arte que ofrecen herramientas para seguir luchando con
ilusion, vinculado las terapias y la familia a la naturaleza con proyectos de reforestacion...

A continuacion se presenta una tabla modificada con el listado de asociaciones rela-
cionadas con Parkinson en Espafia. Disponible el listado con toda la informacion en:

http://www.fedesparkinson.org/index.php?r=site/page&id=21&title=Listado_de_

asociaciones&idm=50

Nombre entidad

Web o e-mail

FEDERACION ESPANOLA DE PARKINSON

http://www.fedesparkinson.org

ASOCIACION ACAPK NERVION-IBAIZABAL

www.parkinsonacapk.org

PARKINSON ALBACETE http://parkinsonalbacete.blogspot.com.es

PARKINSON ALCORCON http://www.parkinsonalcorcon.org

PARKINSON ALICANTE http://parkinsonalicante.es

PARKINSON ARABA asopara@euskalnet.net

PARKINSON ARAGON www.parkinsonaragon.com

PARKINSON ASTORGA www.parkinsonastorgaycomarca.org

PARKINSON ASTURIAS www.parkinsonasturias.org

PARKINSON AVILA https://sites.google.com/site/parkinsonavila/servicios-y-

actividades

PARKINSON BAHIA DE CADIZ

www.parkinsonbahiadecadiz.org

PARKINSON BAJO DEBA

deparkel@deparkel.org

PARKINSON BIZKAIA-ASPARBI

http://asparbi.kzcomunidades.net/es/html

PARKINSON BURGOS

www.parkinsonburgos.org

PARKINSON CARTAGENA

parkinsoncartagena@yahoo.es

PARKINSON CASTELLON

www.parkinsoncastellon.org

PARKINSON CATALUNA

www.catparkinson.org

PARKINSON COMARQUES DE TARRAGONA

parkinsonapct@gmail.com

PARKINSON ELCHE

www.parkinsonelche.wordpress.com

PARKINSON EXTREMADURA

www.parkinsonextremadura.org

PARKINSON FERROL

https://sites.google.com/site/parkinsonferrol

PARKINSON GALICIA-CORUNA

http://parkinsongalicia.blogspot.com

PARKINSON GALICIA-BUEU

http://parkinsonbueu.blogspot.com.es

PARKINSON GRANADA

www.parkinsongranada.es

PARKINSON GRAN CANARIA

parkinsongrancanaria@hotmail.com

PARKINSON GUIPUZCOA

www.aspargi.org

GUIA DE PRACTICA CLINICA PARA EL MANEJO DE PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON

157



Nombre entidad Web o e-mail

PARKINSON L'HOSPITALET | EL BAIX LLOBREGAT Parkinson_lh_baix@hotmail.com
PARKINSON JOVELLANOS PRINCIPADO DE

asociacionparkinsonjovellanos@yahoo.es

ASTURIAS

PARKINSON LA RODA WWW.cirenc.org

PARKINSON DE LES TERRES DE LLEIDA www.lleidaparticipa.cat/parkinsonlleida
PARKINSON LORCA www.parkinson.lorca.es

http://www.sergas.es/Microsites/Asociacions/

PARKINSON LUGO ListadoContidos.aspx?ldPaxina=70511&idasoc=12

PARKINSON MADRID www.parkinsonmadrid.org
PARKINSON MALAGA www.parkinsonmalaga.org
PARKINSON MOSTOLES parkmostoles@telefonica.net
PARKINSON NAVARRA www.anapar.org

www.famdif.org/index.php?option=com_content&view=a

PARKINSON ON-OFF MURCIA rticle&id=364:fepamur&Itemid=487

PARKINSON OURENSE www.aodem.com

PARKINSON SEGOVIA http://www.segoviaparkinson.org

PARKINSON SEVILLA www.parkinsonsevilla.org

PARKINSON SORIA http://www.parkinsonsoria.org/cgi-bin/index.pl
PARKINSON TENERIFE http://parkinsontenerife.blogspot.com.es
PARKINSON VALENCIA www.parkinson-valencia.com

PARKINSON VALLADOLID www.aparval.com

PARKINSON VILLARROBLEDO http://www.parkinsonvillarrobledo.org
PARKINSON VIGO www.asociacionparkinsonvigo.es

Redes sociales:

Se quiere destacar la importancia de las redes sociales y el entorno de salud 2.0 como
un recurso disponible a las personas afectadas por la EP, sus familiares y cuidadores, que
consiste en una “serie de relaciones y vinculos sociales entre las personas que pueden faci-
litar el acceso o movilizacién del soporte social a favor de la salud” (definicién modificada
de redes sociales del Glosario de Promocion de la Salud, de la OMS). Dentro de los mis-
mos, y previo registro se pueden destacar el acceso a facebook, twitter, el servicio de noti-
cias (newsletter) o el Proyecto Parkinson Social, desarrolladas desde la Federacién Espa-
fola de Parkinson. Las direcciones de estos recursos son:

® https://www.facebook.com/federacionespanoladeparkinson
¢ https://twitter.com/ParkinsonFEP
® http:/news.fedesparkinson.org/

¢ http://www.parkinsonpulsaon.es/

El Instituto de Mayores y Servicios Sociales (IMSERSO) ofrece documentacién y
publicaciones diversas de interés para las personas mayores y en situacion de dependencia.
En relacién con la EP destaca la publicacion del libro “La situacion de los enfermos afec-
tados por la enfermedad de Parkinson, sus necesidades y sus demandas”, dentro de la
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Coleccién estudios Serie Dependencia'®*. Informa sobre la situacién en la que se encuen-
tran las personas afectadas por la EP y sus familias, con el fin de abordar correctamente las
prestaciones de servicios sanitarios y sociales que den respuesta a sus principales deman-
das y necesidades. Se estructura en 5 partes:

Expone desde un punto de vista cientifico, pero de manera clara y sencilla, en
qué consiste la EP, su origen y evolucion.

Analiza los efectos de la enfermedad en la persona afectada tanto a nivel fisico
como psicolégico.

Analiza las demandas y necesidades sanitarias que genera la enfermedad, consi-
derando las dificultades que conlleva el diagndstico del Parkinson, la necesidad
de informacién de las personas afectadas y las necesidades de los profesionales
sanitarios involucrados en el tratamiento.

Analiza las necesidades y demandas sociales: la imagen social de la enfermedad;
los diferentes dmbitos de la vida de las personas afectadas, hogar, entorno laboral
y ocio; la proteccion social disponible; los recursos y ayudas, tanto econdmicos,

como humanos y materiales; y el papel que juegan las asociaciones.
Presenta las conclusiones y las propuestas de actuacion.

Se puede consultar en: http://www.imserso.es/imserso_01/index.htm

Copyright de los dibujos e imagenes

A continuacioén se especifica el copyright de los dibujos seleccionados para ilustrar la In-
formacién para Pacientes de la Guia de Practica Clinica para el manejo de pacientes con
enfermedad de Parkinson:

Imagen 1. Wikipedia. Dibujo incluido en la entrada “Dopamina”’.

Para el resto de dibujos e imdgenes: ©NLshop-Fotolia.com

1. File URL: http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/6/6c/Dopamine2.svg

Atribucién: By Harbin (Own work) [Public domain], via Wikimedia Commons
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Anexo 3. Glosario

AGREE: Appraisal of Guidelines for Research & Evaluation. Colaboracién interna-
cional que disefié una herramienta para evaluar la calidad metodoldgica de las guias de
practica clinica.

Alucinaciones: percepciones en cualquier modalidad sensorial que ocurre sin estimu-
lo sensorial externo.

Amplitud: el valor maximo absoluto de una cantidad variable periédicamente. Para
una onda de sonido, la variacién maxima de la presion relativa a las condiciones estéticas
(por ejemplo, la presion atmosférica). Las pequeiias variaciones producen sonidos débiles
(o silenciosos), mientras que variaciones grandes producen sonidos fuertes (o ruidosos).

Analisis coste-efectividad: forma de anélisis socioeconémico mediante el que se com-
paran intervenciones alternativas y en el que los costes se miden en términos monetarios
y los resultados se expresan en unidades no monetarias. Se describen los costes para algu-
na ganancia o pérdida en salud. Pe.: Mortalidad reducida, morbilidad reducida...

Analisis coste-utilidad: andlisis econdmico en el que los costes se expresan en unida-
des monetarias y los beneficios en AVAC (afios de vida ajustados por calidad). El resulta-
do, expresado como cociente coste/ AVAC puede utilizarse para comparar diferentes inter-
venciones.

Analisis de sensibilidad: herramienta para determinar la robustez de un modelo
matematico o de andlisis que puede presentar un amplio rango de estimaciones en fun-
cion de los valores que adopten las variables independientes del estudio y que determina
si las variaciones que acontecen producen cambios significativos en el resultado del ana-
lisis. Puede utilizarse también en otro tipo de estudios, como ensayos clinicos o meta-
andlisis para ver si la inclusién o exclusién de ciertos datos producen variaciones en los
resultados.

Atrticulacion: la produccién de las vocales y consonantes que utilizan tanto el movi-
miento de partes de la boca (por ejemplo, la lengua y los labios) y la estructura fija de la
boca (por ejemplo, paladar duro y blando). No implica la caja bucal.

Asignacién aleatoria / Aleatorizacion: modo de asignar individuos a grupos de tal
modo que cada individuo es asignado independientemente y tiene la misma probabilidad
de ser asignado a cada uno de los grupos.

Bradicinesia: un enlentecimiento en el inicio del movimiento voluntario con una re-
duccion progresiva en la velocidad y la amplitud de acciones repetitivas.

Cochrane Library: base de datos sobre efectividad producida por la colaboracién
Cochrane, compuesta entre otras por las revisiones sistematicas originales de esta organi-
zacion (Cochrane Database of Systematic Reviews - CDSR).

Congelacion de la marcha: bloqueo motor mientras se anda, en el que el paciente in-
tenta dar un paso pero es incapaz de hacerlo. Esta congelaciéon normalmente ocurre con-
forme se empieza a andar (se vacila al comenzar / fallo en la iniciacién de la marcha) pero
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también puede ocurrir cuando el paciente gira, se enfrenta a obstaculos o distracciones,
como entradas estrechas, o durante el andar normal. Los episodios individuales de conge-
lacién normalmente son cortos (duran segundos) y no estan asociados a un empeoramien-
to del parkinsonismo de los miembros superiores, al contrario que las fluctuaciones “on-
off”, con las que a menudo se confunden.

Decibelio (dB): una unidad para expresar la diferencia relativa de potencia o intensi-
dad, normalmente entre sefiales acusticas o eléctricas, igual a diez veces el logaritmo co-
mun (es decir, de base 10) de la relacion de los dos niveles.

Deglutir: tragar los alimentos y, en general, hacer pasar de la boca al estémago cual-
quier sustancia solida o liquida.

Delirios: creencias falsas inquebrantables que no se pueden entender por el contexto
sociocultural de la persona.

Demencia: declive progresivo en la funcidn cognitiva debido a lesion o enfermedad
en el cerebro mds alld de lo que se puede esperar por el envejecimiento normal.

Disartria: es el nombre colectivo de un grupo de enfermedades del lenguaje que son
resultado de trastornos en el control muscular de los mecanismos del lenguaje debido a
lesiones en el sistema nervioso central. En el caso de la enfermedad de Parkinson, incluye
monotonia del tono y del volumen (disprosodia), tension articulatoria reducida, articula-
cién imprecisa, variaciones en la velocidad que resultan tanto en silencios inapropiados
como en aumentos bruscos de la conversacion, y respiracion agitada con la conversacion
(hipofonia), reflejando la dificultad del paciente para sincronizar el lenguaje y la respira-
cion.

Discinesia: movimiento involuntario con una apariencia rotatoria, retorcida, que pue-
de afectar a las extremidades, el tronco y la cara, y ocurre a medida que la enfermedad de
Parkinson progresa. La discinesia es una de las fluctuaciones motoras.

Disfagia: dificultad o imposibilidad de tragar.
Disprosodia: prosodia anormal. Pérdida de “melodia” de la expresion.

Embase: base de datos europea (holandesa) producida por Excerpta Médica con con-
tendido de medicina clinica, farmacia y farmacologia.

Enfermedad de Parkinson idiopatica: una descripcion del sindrome parkinsoniano
clasico descrito por James Parkinson.

Enfermedad rara: se conoce como enfermedad rara aquella cuya prevalencia es infe-
rior a 5 casos por cada 10.000 personas en la Comunidad Europea.

Ensayo clinico aleatorizado: es un disefio de estudio en el que los sujetos son aleato-
riamente asignados (al azar) a dos grupos: uno (grupo experimental) recibe el tratamiento
que se esta probando y el otro (grupo de comparaciéon o control) recibe un tratamiento
estandar (o a veces un placebo). Los dos grupos son seguidos para observar cualquier di-
ferencia en los resultados. Asi se evalua la eficacia del tratamiento.

Estados “on”y “off””: con el uso de levodopa durante varios afios, muchos pacientes
desarrollardn respuestas fluctuantes al medicamento que pueden ser divididas entre esta-
do motor “on”y “off”. Se utiliza “on” para describir cuando una persona esta respondien-
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do 6ptimamente a su medicacion, (principalmente una respuesta a levodopa). Durante los
periodos “on”, una persona puede mantenerse activa y realizar las actividades de la vida
diaria con relativa facilidad, incluso con menos temblor y rigidez. Algunos individuos pue-
den experimentar movimientos retorcidos involuntarios a medida que el efecto de la me-
dicacion alcanza su pico; esto se refiere como “on con discinesias”. Se utiliza frecuente-
mente “off” para describir el periodo de tiempo en el que una persona con enfermedad de
Parkinson tiene mas dificultad con el movimiento. Actividades como andar, comer, bafiar-
se e incluso hablar pueden estar mermadas durante un periodo “off” y puede haber mani-
festaciones no motoras como un estado animico mds bajo o fatiga. El momento més co-
mun en el que el paciente experimenta un episodio “off” es cuando su medicacion esta
perdiendo el efecto justo antes de la siguiente dosis. Esto se denomina como “wearing off”
(ver entrada correspondiente en el glosario).

Fonacion: el mecanismo de producir sonidos con las cuerdas vocales.

Frecuencia: el numero de ciclos completos de un proceso periddico que ocurre por
unidad de tiempo. Para las ondas de sonido es el nimero de veces que el ciclo de variacion
de presion se produce en un segundo. La unidad utilizada para la medida de la frecuencia
es el hertzio (Hz).

Frecuencia fundamental: la frecuencia fundamental es la inversa del periodo (T,); p.e.
F,=1/T,. Para los sonidos complejos como el habla, FO se suele corresponder a la frecuen-
cia del arménico mds bajo. Se mide en hertzios (Hz). El objetivo de la terapia de logopedia
es aumentar la frecuencia fundamental del discurso de la persona con Parkinson ya que
esto conduce a una mejora en la inteligibilidad.

Guia de practica clinica: conjunto de recomendaciones basadas en una revision siste-
matica de la evidencia y en la evaluacion de los riesgos y beneficios de las diferentes alter-
nativas, con el objetivo de optimizar la atencion sanitaria a los pacientes.

Hertzio (Hz): Hertz es la unidad de frecuencia. Se expresa en ciclos (ondas de sonido)
por segundo.

Hipofonia: reduccién de la intensidad de la voz, en su tono o timbre.

Hipotension ortostatica: por consenso, se define como una caida de la tension arterial
sistolica de al menos 20 mm Hg o de al menos 10 mm Hg de la diastélica durante los tres
primeros minutos de ortostatismo.

Inteligibilidad: el grado de claridad con que las expresiones son entendidas por el
oyente medio. Esta influenciada por la articulacidn, ritmo, fluidez, calidad vocal y la inten-
sidad.

Intensidad (de un sonido): la potencia del sonido que se propaga a través de una uni-
dad de area del campo de sonido en una direcciéon dada. Por ejemplo, la intensidad del
sonido de una fuente puntual que radia ondas esféricas y de una determinada potencia de
sonido, disminuird a medida que la distancia desde la fuente se incrementa, en proporciéon
a la inversa del cuadrado de la distancia (1/distancia al cuadrado). Es una cantidad vecto-
rial, ya que especifica tanto la magnitud como la direccién, y por lo tanto, no es facil su
medicion directa. La intensidad del sonido tiene unidades de vatios por metro cuadrado,
pero también puede ser expresado en decibelios (dB). La intensidad del sonido esta rela-
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cionada con el cuadrado de la presion del sonido, pero la relacion exacta depende de las
caracteristicas del campo de sonido.

Intervalo de confianza: es el intervalo dentro del que se encuentra la verdadera mag-
nitud del efecto (nunca conocida exactamente) con un grado prefijado de seguridad o
confianza. A menudo se habla de “intervalo de confianza al 95%” (o “limites de confianza
al 95%”). Quiere decir que dentro de ese intervalo se encontraria el verdadero valor en el
95% de los casos.

Medicamento huérfano: aquel que cumple los siguientes criterios: se emplea en el
tratamiento, prevencion o diagnostico de una enfermedad que amenaza la vida o conlleve
una incapacidad crénica; la prevalencia de la enfermedad en la UE no debe tener més de
5 de cada 10.000 o debe ser poco probable que la comercializacién del medicamento gene-
re beneficios suficientes para justificar la inversion necesaria para su desarrollo; no hay
ningtin método satisfactorio de diagndstico, prevencion o tratamiento de la enfermedad de
que se trate o, si existe un método, el medicamento debe ser de gran beneficio para las
personas afectadas por la enfermedad. Los medicamentos huérfanos se emplean en las
enfermedades raras.

Medline: base de datos que contiene las citas y resimenes de literatura biomédica,
gestionada por la National Library of Medicine de EEUU.

Meta-analisis: es una técnica estadistica que permite integrar los resultados de distin-
tos estudios en un Unico estimador, dando mas peso a los resultados de los estudios mas
grandes. También se utiliza para referirse a las revisiones sistematicas que utilizan meta-
analisis.

Monotonicidad: falta de variacién, tanto de la sonoridad como del tono de la voz.

NICE: National Institute for Health and Care Excellence. Organismo independiente del
NHS (National Health Service britanico). Su papel es proveer a los clinicos, pacientes y al
publico en general de la mejor evidencia cientifica disponible, fundamentalmente en forma
de guias clinicas, asi como recomendaciones en salud publica y tecnologias sanitarias.

Nivel de presion sonora: presion sonora es la variacion de la raiz cuadrada media de
la tension desde el valor estatico (por ejemplo, la presion atmosférica). Se mide la presion
de sonido en pascales, pero se puede expresar en decibelios (dB).

Odds Ratio (OR): es una medida de la eficacia del tratamiento. Si es igual a 1, el efec-
to del tratamiento no es distinto del efecto del control. Si el OR es mayor (o menor) que 1,
el efecto del tratamiento es mayor (o menor) que el del control. Nétese que el efecto que
se esta midiendo puede ser adverso (p.e. muerte, discapacidad) o deseable (p.e. dejar de
fumar).

Parkinsonismo: sindrome clinico que incluye bradicinesia, junto con al menos una de
las siguientes tres caracteristicas: temblor, rigidez e inestabilidad postural. El parkinsonis-
mo es un término mas amplio, menos especifico que la enfermedad de Parkinson, y se
utiliza como un término paraguas para describir el perfil clinico sin ser especifico de la
causa. Todos los pacientes con enfermedad de Parkinson tienen parkinsonismo (o en algu-
nas ocasiones temblor monosintomaético), pero no todos los pacientes con parkinsonismo
tienen enfermedad de Parkinson.
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PEDro: Physiotherapy Evidence Database. Base de datos gratuita sobre Fisioterapia
Basada en la Evidencia, donde se incluyen ensayos aleatorios controlados, revisiones siste-
maticas y guias de préctica clinica de fisioterapia.

Periodo (T,): la longitud de cada onda sonora (ciclo) en el momento en que se llama
el periodo de una forma de onda. Es igual a 1/frecuencia.

Prosodia: el aspecto de la lengua hablada que consiste en la correcta colocacion de
tono y la tension en silabas y palabras. Es responsable de transmitir los cambios sutiles de
significado independiente de las palabras o del orden gramatical. Ademads de este papel
semdntico, tiene una importante contribucién al contenido emocional de discurso.

Rehabilitacion de funciones cognitivas: intervencion con el objeto de mejorar el fun-
cionamiento cognitivo aplicando la practica repetida de tareas cognitivas o el entrena-
miento de estrategias para compensar los déficits cognitivos.

Revision Sistematica (RS): es una revision en la que la evidencia sobre un tema ha
sido sisteméaticamente identificada, evaluada y resumida de acuerdo con unos criterios de-
terminados. Puede incluir o no el meta-analisis.

Riesgo Relativo (RR): el cociente entre la tasa de eventos en el grupo tratamiento y
en el grupo control. Su valor sigue la misma interpretacion que la OR.

Sialorrea: excesiva produccion de saliva, que puede causar babeo.

SIGN: Scottish Intercollegiate Guidelines Network. Agencia escocesa multidisciplina-
ria que elabora guias de préctica clinica basadas en la evidencia asi como documentos
metodoldgicos sobre el disefio de las mismas.

Sonoridad: sonoridad es por lo general la impresion subjetiva del nivel de un sonar.
Sin embargo, se puede definir una sonoridad objetiva como la sonoridad medida mecéni-
camente, mediante la intensidad, el nivel de presion sonora y decibelios. A veces se habla
de sonoridad como medida del volumen.

Terapia cognitiva conductual o terapia cognitiva: forma de intervencion psicotera-
péutica en la que destaca de forma predominante la reestructuracion cognitiva, la promo-
cion de una alianza terapéutica colaborativa y métodos conductuales y emocionales aso-
ciados mediante un encuadre estructurado. Su hipétesis de trabajo es que los patrones de
pensamiento, llamados distorsiones cognitivas, tienen efectos adversos sobre las emocio-
nes y la conducta y que, por tanto, su reestructuracion, por medio de intervenciones psi-
coeducativas y practica continua, puede mejorar el estado del consultante.

Tono: el correlato perceptual de la frecuencia. Normalmente, el tono de un sonido
complejo es una funcién de su frecuencia fundamental. Iguales niveles de tono son précti-
camente iguales a los niveles logaritmicos en la amplitud.

Trastornos del sueno: agrupa insomnio, somnolencia diurna excesiva, hipersomnia,
trastorno de la conducta del sueiio REM, acinesia nocturna, sindrome de las piernas in-
quietas y movimientos periddicos de las piernas.

Volumen: equivalente a la sonoridad.

Wearing off (o deterioro fin de dosis o desaparicion de la respuesta a la medicacion):
es una de las complicaciones motoras de la EP. Es la forma mads frecuente y precoz de fluc-
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tuacién clinica caracterizada por la reaparicion de los sintomas motores antes de la si-
guiente toma de medicacion. Habitualmente es predecible, estando relacionado con la
vida media del medicamento, las comidas, etc. Sin embargo también puede darse el caso de
que tenga aparicién impredecible y de inicio gradual o subito.
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Anexo 4. Abreviaturas

ACE

ACU
ADAS-Cog
ADCS-CGIC

AEMPS - CIMA

AGREE
AIMS
ATC
AVAC
BADS
BDI
BPRS
CDR
CDS

CE

Cal
CGIC
CIND-PD
Cm
COMPASS-OD
COMT
CRD
CS-PFP
CVRS
DAP

dB

DE
D-KEFS

DLB
DM
DME
DMP
EA
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Analisis coste efectividad
Analisis coste utilidad
Alzheimer’s Disease Assessment Scale Cognitive

Alzheimer’s Disease Cooperative Study — Clinical’s Global Impression
of Change

Centro de informacion on-line de la Agencia Espanola de
Medicamentos y Productos Sanitarios

Appraisal of Guidelines for Research & Evaluation
Abnormal involuntary movements scale
Antidepresivos triciclicos

ARos de vida ajustados por calidad

Behavioural assessment of dysexecutive syndrome
Beck Depression Inventory

Brief Psychiatric Rating Scale

Cantidad diaria recomendada

Cognitive Difficulties Scale in ADL

Coste efectividad

Clinical Global Impression

Clinical Global Impression of Change

Empeoramiento cognitivo en EP que no llega a demencia
Centimetros

Composite Autonomic Symptom Scale, orthostatic domain
Catecol-orto-metiltransferasa

Centre for Reviews and Dissemination

Continuous scale-physical functional performance test
Calidad de vida relacionada con la salud

Disposicion a pagar

Decibelio

Desviacion estandar

Verbal fluency test form the Delis-Kaplan Executive Function System
test battery

Demencia con cuerpos de Lewy
Diferencia de medias

Diferencia medias estandarizada
Diferencia medias ponderada
Eventos (efectos) adversos
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EAS
EC
ECA
EE
EEM
EETS
EFP
EGTS
EMA
EP

ER
ERP
ESE
ESS
EQ-5D
EVA
FEF
FEP
FRT

FT
GDS-15
GEG
GPC
H&Y
HADS
HO
HRSD
Hz
1C95%
ICSD-2
IMAO-B
IMC
IPC
IRSN
ISRS
LCIG
L-dopa
LSVT

Ejercicio aerdbico supervisado

Entrenamiento cognitivo

Ensayo controlado aleatorizado

Error estandar

Entrenamiento en estrategia de movimiento

Evaluacion econdémica de tecnologias sanitarias
Entrenamiento de fortalecimiento progresivo

Escala general de trastornos del suefo

Agencia Europea de Medicamentos

Enfermedad de Parkinson

Ejercicios respiratorios

Ejercicios de resistencia progresiva

Escala subjetiva de somnolencia de Epworth

Escala de Somnolencia de Stanford

Escala de calidad de vida compuesta por 5 dimensiones
Escala visual analdgica
Flexibilidad/Equilibrio/Funcionamiento

Federacion espanola de Parkinson

Functional reach test

Ficha técnica o resumen de las caracteristicas del producto
Geriatric Depression Scale 15 items

Grupo elaborador de la guia

Guia de practica clinica

Hoehn and Yahr

Hospital Anxiety and Depression Scale

Hipotension ortostatica

Hamilton Rating Scale for Depression

Hertzio

Intervalo de confianza al 95%

Directriz internacional de clasificacion de alteraciones del suefo
Inhibidor de la monoaminooxidasa B

indice de masa corporal

indice de precios al consumo

Inhibidores de la recaptacion de serotonina y noradrenalina
Inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina
Levodopa-carbidopa intestinal gel

Levodopa (enantiomero L —levogiro- activo)

Lee Silverman Voice Treatment
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MADRS
MDRS
mFC
min
MMSE
NEADL
NICE
Nm

NPI
NS
NUDS
OR
P-A
PDD
PDE5
PDQ-39
PEDro
PEG
PICO

PM
RCEI
REM
RHB
ROCFT
RR
RRR
RRSS
RS
RV

sc
SDE
SDQ
seg
SEK
SF-36
SIGN
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Metro

Montgomery-Asberg Depression Rating Scale
Mattis Dementia Rating Scale

Modified Fitness Counts

Minuto

Mini-Mental State Examination

Nottingham Extended ADL

National Institute for Health and Care Excellence
Newton metro (unidades de momento de fuerza o momento flexor o
de giro)

Neuropsychiatric inventory

No significativo

Northwestern University Disability Scale

Odds ratio

Penetracion-aspiracion

Demencia con EP

Fosfodiesterasa 5

Parkinson’s Disease Questionnaire
Physiotherapy Evidence Database
Polietilenglicol

Paciente/Poblacion/Problema-Intervencion/Indicador-Comparacion/
Criterio-Outcomes/Resultados

Practica Mental

Razon coste-eficacia incremental

Rapid eye movement

Rehabilitacion

Rey-Osterrieth Complex Figure Test
Riesgo relativo

Reduccion relativa del riesgo
Revisiones sistematicas

Revision sistematica

Retroalimentacion visual

Subcutanea

Somnolencia diurna excesiva
Swallowing Disturbances Questionnaire
Segundo

Coronas suecas

Short-Form Health Survey con 36-items
Scottish Intercollegiate Guidelines Network
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SIP-68
SNA
SNC
SNS

TA

TC

TCI

TO
TOL
TRD
TRI

]|
UPDRS
V.0.

v/s
VAST
vCC
VO
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Sickness Impact Profile con 68 items
Sistema Nervioso Autonomo

Sistema Nervioso Central

Sistema Nacional de Salud

Tension arterial

Terapia convencional

Trastornos del control de impulsos
Terapia ocupacional

Tower of London

Terapia de reposicion dopaminérgica
Tratamiento de rehabilitacion intensiva
Unidades internacionales

Unified Parkinson’s Disease Rating Scale
Via oral

Veces por semana

Terapia de deglucion asistida por video
Vibracion de cuerpo completo
Volumen de oxigeno
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Anexo 5. Declaraciéon de intereses

Los siguientes miembros del grupo elaborador han declarado ausencia de intereses:

Adrian Arés Luque, Eduard Baladia Rodriguez, Olga Bruna Rabassa, Inmaculada
Calvo Muinoz, Marcelo Chouza Insua, Alberto Frutos Pérez-Surio, M* Victoria Hernan-
dez Jaras, Luis Javier Lopez del Val, Juan Ignacio Martin Sédnchez, Maria Carmen Pilar
Martinez Altarriba, Luis José Pintor Pérez, Miguel Puyuelo Sanclemente, Raquel Terrén
Bescos y Fernando Vazquez Sanchez.

Ana Novo Porca tiene intereses econémicos y no econdmicos en una empresa priva-
da relacionada con la salud ya que es Fisioterapeuta y Directora Técnica de “Neurofis”
Centro de Fisioterapia Neurologica.

Los siguientes revisores externos han declarado ausencia de intereses:

Eva Pilar Chueca Miguel, Maria Carmen Martinez Garre, M* Elena Martinez Rodri-
guez, Antonio Miguel Romeo, Armando Santo Gonzalez, M* del Pino Sanz Hernédndez y
Jests Seco Calvo.

Rosario Luquin Piudo ha recibido financiacién de Merck Sharp & Dohme (MSD),
UCB Pharma y Novartis Farmacéutica para la asistencia a reuniones, congresos y cursos,
asi como ayuda econOmica para la financiacion de una investigacion en proyecto europeo
y proyecto FIS.

Juan Antonio Martin Jiménez ha recibido honorarios de GlaxoSmithKline (GSK) y
Bioibérica en concepto de ponencias.

Juan Medrano Albéniz ha recibido financiaciéon de Rovi para la asistencia a reunio-
nes, congresos y cursos, honorarios de Janssen-Cilag en concepto de ponencias y financia-
cioén de programas educativos o cursos por parte de Pfizer.

Pedro José Moreno Alvarez ha recibido financiacion de Boehringer Ingelheim para la
asistencia a reuniones, COngresos y cursos.

Jorge Pla Vidal ha recibido financiacién de Janssen-Cilag y Lilly para la asistencia
a reuniones, congresos y cursos, honorarios de Pfizer en concepto de ponencias. Tam-
bién ayuda econdémica para la financiacién de una investigacion mediante proyecto
FIS.

Los siguientes colaboradores expertos han declarado ausencia de intereses:
Beatriz Alvarez Santafé, M* Jesus Calvo Til y Mario Pdramo Ferndndez.

Enrique Arrieta Antén ha recibido financiacion de Lundbeck Espariia para la asisten-
cia a reuniones, congresos y cursos, honorarios de Merck Sharp & Dohme (MSD) como
ponente y financiacion de Merck Sharp & Dohme (MSD) para la realizacién de programas
educativos o cursos.
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Maria Gaélvez Sierra ha recibido financiacién o ayudas econdmicas para la creacion de
la unidad o servicio por parte de Abbvie Farmacéutica, y ayuda econdmica para la finan-
ciacion de una investigacion por parte de Medtronic.

Eva Lopez Valdes ha recibido financiacién de Novartis Farmacéutica para la asisten-
cia a reuniones, congresos y cursos, honorarios de Kern Pharma y Abbvie Farmacéutica
como ponente.
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