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RESUMEN.

La enfermedad de Parkinson es la segunda enfermedad neurodegenerativa mas
frecuente se caracteriza por falta de coordinacion, rigidez muscular y temblores desde el punto
de vista motor, sumados a numerosos sintomas no motores. En el presente trabajo se estudio la
prevalencia de sintomas que no solo son no motores, sino que se ha visto que aparecen afios
antes de las manifestaciones motoras; estos son: depresion, disminucién del olfato,
estrefiimiento, alteraciones del suefio. Para evaluar y realizar una aproximacion diagndstica de
estos sintomas se aplico un cuestionario de 49 preguntas y un test del olfato a una muestra de 85
participantes con diagndstico de Parkinson.

Del analisis de los datos obtenidos se concluye que los sintomas no motores son de alta
prevalencia en la Enfermedad de Parkinson, siendo los mas prevalentes el déficit del olfato
(87.1%) y la depresion (65,9%).

Consideramos que este estudio puede ser el punto de partida para la realizacion de futuras
investigaciones en nuestro medio, que permitan generar herramientas aplicables a la poblacion

general, como métodos de screening para detectar precozmente la EP.

Palabras claves: Enfermedad de Parkinson, sintomas no motores, trastornos del olfato,

depresion, trastornos suefio rem, constipacion.



INTRODUCCION.

Hace exactamente 200 afios que el médico britanico James Parkinson, en su “Ensayo
sobre la Pardalisis Agitante” describio los rasgos esenciales de la enfermedad que lleva su
nombre: “movimientos involuntarios de cardcter tembloroso, con disminucion de la fuerza
muscular que afectan a partes que estan en reposo y que incluso provocan una tendencia a la
inclinacion del cuerpo hacia adelante y a una forma de caminar a pasos cortos y rapidos. Los

(1, Jean Martin Charcot, le adjudic6 el eponimo

sentidos y el intelecto permanecen inalterados
de “Enfermedad de Parkinson”, varias décadas después. Pero no es sino hasta la década del
ochenta del siglo 20 que comenzo6 a considerarse la existencia de sintomas no motores en la
enfermedad de tanto o mayor impacto en la calidad de vida de los pacientes parkinsonianos que
los sintomas motores, y que el propio James Parkinson habia ignorado.

La Enfermedad de Parkinson es la segunda enfermedad neurodegenerativa mas
frecuente luego del Alzheimer, con una prevalencia mundial que va de 1 a 5/1.000 habitantes y
de 1,36/1.000 en Uruguay, y una edad promedio de diagndstico de 72 anos *”. Es la
manifestacion clinica de la pérdida paulatina de neuronas dopaminérgicas del sistema nervioso
central con la consecuente alteracion de todos los procesos que ellas median. Recientemente se
reconocen ademas otros neurotransmisores implicados en la enfermedad . Aunque no se
conoce con precision la causa de la EP, se sabe que la interaccion de factores genéticos con el
ambiente juega un importante rol en su desarrollo ©. En el 90% de los pacientes aparece como
una manifestacion esporadica, y en los casos restantes es hereditaria .

La Enfermedad de Parkinson esta caracterizada por su evolucion progresiva hacia
diversos grados de dependencia, lo cual afecta al paciente de manera significativa en su calidad
de vida, la relacion con su entorno, el sistema de salud y la sociedad en su conjunto. Se presenta
con los denominados signos cardinales motores (bradicinesia, rigidez, temblor de reposo e
inestabilidad postural®”’) que se hacen evidentes con una caida de dopamina de al menos un 60-
80% del total ®. Dichos signos se acompafian en mayor o en menor medida de diversos
sintomas no motores, en las esferas neuropsiquiatrica, gastroenteroldgica y autonémica, que de
acuerdo a los pacientes, son los sintomas que mas los aquejan ®: déficit en el olfato, sialorrea,
disfagia, nauseas, vomitos, estrefiimiento, incontinencia fecal, tenesmo rectal, pujo vesical,
nicturia, dolores de causa indeterminada, depresion, ansiedad, apatia o aumento del deseo
sexual, hipotension ortostatica, caidas, somnolencia diurna, insomnio, alteraciones conductuales
del suefio REM, piernas inquietas, edema de miembros inferiores, diaforesis, diplopia ©. Estos
sintomas a pesar de su relevancia son ignorados o subestimados por los clinicos, que conciben a

la enfermedad como estrictamente motora. Un estudio demostré que estos sintomas no son
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detectados por neurdlogos en el 50% de los casos, y que las alteraciones del suefio no son
identificadas por el 40% de los pacientes con EP '?.

El diagnostico de la Enfermedad de Parkinson contintia siendo hoy en dia basicamente
clinico, sustentado en la historia clinica del paciente y un minucioso examen fisico neurologico
que ponen en evidencia las repercusiones motoras. La buena respuesta al tratamiento es util para
complementar el diagndstico.

Esto concluye que, el diagndstico de EP realizado hasta ahora ha sido tardio, y pone en
evidencia la necesidad de detectar la enfermedad méas precozmente, adecuando el manejo inicial
farmacologico y la educacion del paciente, mejorando calidad de vida del paciente y su entorno.
Por lo que desde hace afios se comenzo a investigar la existencia de una etapa pre motora de la
enfermedad, caracterizada por los sintomas antes mencionados.

En el presente estudio, luego de realizada una revision sistematica exhaustiva de la
literatura se determind que los sintomas no motores que presentan mayor asociacion y
prevalencia con la enfermedad son: depresion, alteraciones conductuales del suefio REM,
hiposmia y estrefiimiento. El hecho de que estos sintomas se presenten inclusive hasta 10 afios
antes de las manifestaciones motoras, los vuelven un objetivo al que deben apuntar las
investigaciones. El objetivo del estudio es analizar la prevalencia de los sintomas no motores
(también llamados por lo antedicho “premotores”) en los pacientes con Enfermedad de
Parkinson.

Como antecedente existen dos estudios previos con caracteristicas similares al presente.
Uno de ellos, un estudio transversal de casos y controles realizado en Croacia en 2016, que
compar6 la frecuencia y gravedad de sintomas no motores de EP en pacientes con reciente
diagnostico sin tratar, con un grupo de control, y concluyd que ambas eran superiores en el
grupo de casos. Las molestias mas frecuentes fueron alteraciones del estado de animo,
problemas de atenciéon y/o memoria y cambios en el transito digestivo. Estas también fueron
mas prevalentes en los casos !". Un segundo estudio, prospectivo de cohorte tinica, realizado
entre los afios 2013 y 2014 en el Hospital General de Singapur, evaluo la repercusion de los
sintomas no motores en la calidad de vida de los pacientes con EP. Para esto se selecciond una
muestra de 227 sujetos, se utilizé la escala de sintomas no motores (NMSs) y se cred un
cuestionario para evaluar su influencia en la calidad de vida. Se concluy6 que las variables mas
influyentes en la calidad de vida son los trastornos del suefio, los trastornos en el estado de
animo y la atencion "?. Los estudios antes mencionados proporcionan gran informacion sobre

las alteraciones no motoras en la EP y como repercuten en la calidad de vida de los pacientes.



OBJETIVO GENERAL:
Determinar la prevalencia de los sintomas no motores en la poblacion con Enfermedad

de Parkinson de Uruguay

METODOLOGIA:
Se realiz6 un estudio descriptivo observacional de cohorte Unica de pacientes con EP,
donde se estudid la prevalencia de los sintomas no motores.

Poblacion objetivo: Se entrevistaron pacientes nucleados en la Policlinica de Parkinson

del servicio de Neurologia del Hospital de Clinicas Dr. Manuel Quintela, pacientes que acuden
a PRENPAR (Programa de Educacién y Rehabilitacion en Enfermedad de Parkinson para
pacientes, familiares y cuidadores) y pacientes que integran la AUP (Asociacién Uruguaya de
Parkinson). Dichos pacientes estan diagnosticados por especialistas en Enfermedad de
Parkinson quienes aplican los criterios UKBB®” (United Kingdom Brain Bank) para establecer
dicho diagnostico clinico. Se incluyeron un total de 128 pacientes con EP. Criterio de inclusion:
pacientes con diagnostico de Enfermedad de Parkinson que acuden a los servicios nombrados
anteriormente. Criterios de exclusion: deterioro cognitivo severo (MOCA"? < 26; ver anexo 1),

estadio de la enfermedad > III segiin clasificacion de HOHEN y YHAR"? (ver anexo 2). Se

tomo6 como base de datos la lista de pacientes que acuden a la policlinica de neurologia del
Hospital de Clinicas y se los invitd a participar en el estudio. El paciente fue informado del
estudio, se evacuaron dudas y se le entreg6 el consentimiento informado (anexo 3).

Materiales: Recursos humanos: Equipo de investigacion. Recursos materiales: para la
valoracion de la variable hiposmia se aplicé el test “Sniffin Sticks Screening” (SSS)"”. Si bien
para la Enfermedad de Parkinson el test validado para medir hiposmia es el UPSIT (Smell
identification Test de la Universidad de Pensilvania), preferimos la utilizaciéon del SSS -que
posee fundamentos similares"®- por su mayor practicidad como herramienta de screening y méas
facil y breve aplicacion. El mismo consiste en un kit de 12 lapices aromaticos con esencias de
olores disueltos en polipropileno glicol; inocuos para el sujeto; (naranja, cuero, canela, menta,
platano, limon, anis, café, clavo de olor, anana, rosa, pescado) que fueron presentados de forma
secuencial al sujeto durante tres segundos a dos centimetros de distancia de las fosas nasales y
se le solicitd que identifique el aroma eligiendo entre cuatro alternativas posibles. Debe haber
un intervalo de al menos 30 segundos entre cada aroma. Por cada aroma identificado
correctamente se le adjudico 1 punto, y el resultado de su suma permitié definir la presencia o

no de hiposmia. Para las variables depresion, trastorno conductual del suefio REM vy



estrefiimiento se aplicd un cuestionario descriptivo, personal, estructurado de respuesta cerrada

(ver anexo 4).

DEFINICION DE VARIABLES:
1) Trastornos del sueio REM:

Es una alteracion del suefio que se caracteriza por la presencia de actividad motora
vigorosa asociada a suefios de contenido desagradable durante la etapa REM 7 Clinicamente se
sospecha cuando el paciente o su acompaiiante refieren movimientos bruscos durante el suefio,
con o sin somniloquia, y que se asocia a ensuefios de entidad desagradable.

2) Insomnio:
Consiste en la dificultad para dormir y/o mantener el suefio el tiempo que uno desearia.

Puede clasificarse segiin el momento de aparicion en la noche:_De conciliacion: al paciente le

cuesta dormirse, aunque luego el suefio se mantiene sin problemas. De mantenimiento: el
paciente puede dormirse relativamente bien, pero se despierta repetidamente durante la noche

con gran dificultad para volver a conciliar el suefio. Despertar precoz: el paciente puede

dormirse sin problema, mantiene bien el suefio, pero se despierta de madrugada, descansado y
sin capacidad para volver a dormir "
3) Hipersomnolencia Diurna:

Existen dos tipos: Continua: es la sensacion de suefio constante, con empeoramientos
puntuales a lo largo del dia y perceptible para el sujeto, lo que permite tomar medidas contra
ella y evitar dormirse. Ataques de suefo: episodios de somnolencia irresistible, sin aviso o con
un prodromo que es corto o intenso que impide al paciente tomar las medidas protectoras
adecuadas, de inicio rapido e impredecible, el paciente se despierta sin saber como se ha
dormido. Se evalué6 mediante la escala somnolencia de Epworth® (ver anexo 5)

4) Sindrome de piernas inquietas:

Es la sensacion molesta o desagradable que aparece en reposo o inactividad, sentado o
estirado, en el inicio de la noche. Suele localizarse en la parte anterior o posterior de las piernas
y puede ascender hasta rodillas y muslos. Esta sensacion desaparece al mover o mantener en
actividad los miembros, al frotarlos enérgicamente, o con cambios de temperatura. El hecho de
que los pacientes sufran de estas molestias por la noche los obliga a levantarse para aliviar los
sintomas y al volver a acostarse reaparecen ¢ impiden conciliar el suefio. Se evalué mediante

Criterios Allen et al 2003 (Ver anexo 6).

5) Hiposmia:



Trastorno del sentido del olfato que resulta en la reduccién parcial de la capacidad de
percibir olores®”. Se medira con SSS; donde el propio test posee las graficas segun resultado
para la edad y el sexo; determinando si es normosmia, entre 10-12 puntos; hiposmia, entre 6-9
puntos y anosmia, identificacion menor o igual a 5 puntos.

6) Depresion:

Estado de animo en menos durante la mayor parte del tiempo al menos dos semanas,
acompafiado de baja autoestima, profunda tristeza, bradipsiquia y pérdida de interés por las
actividades que solian causar placer’’". Inicialmente se pesquisé el diagnéstico previo de

(22)
b

depresion, tratamiento y evolucion. Luego, mediante los criterios descritos en el CIE-10 se

determino la probabilidad de que exista depresion, y su severidad, sumando respuestas
positivas: de 3-4 depresion leve; de 5-7 moderada; y de 8-9 severa®.
7) Estrefiimiento:

Dificultad o escasa frecuencia en relacion con las deposiciones, a menudo acompafiada
por esfuerzo excesivo durante la defecacion o sensacion de evacuacion incompleta ****. Tiene

una interpretacion muy subjetiva por parte de los pacientes, por lo que se utilizo para definirlo

Criterios de ROMA IV®? (ver anexo 7).

Procesamiento estadistico:

Se describen las variables cuantitativas utilizando medidas de tendencia central y de
dispersion (media, mediana, rango y desvio estandar). Las variables cualitativas se expresan en
porcentajes. Esta descripcion se realiza para el total de la poblacidn, asi como para cada uno de
los subgrupos de variables analizadas. Se compararon con los test estadisticos apropiados. Para
las variables cualitativas se utiliza el Chi2 o el test exacto de Fisher y para las variables
cuantitativas (edad) se utiliza test de comparacion de medias. El nivel de significacion sera en

todos los casos: alfa=0,05.

ASPECTOS ETICOS:

Este estudio fue llevado a cabo teniendo en cuenta la declaracién de Helsinki CIOMS.
El protocolo de investigacion fue evaluado por el comité de ética de Facultad de Medicina y
recibié aprobacion el dia 25 de julio de 2017. Se asegur6 la confidencialidad de los datos y se
preservo el anonimato de los pacientes durante todo el proceso de investigacion y de los
resultados por parte del equipo investigador.

RESULTADOS:



Se analiz6 una muestra de 85 participantes y se obtuvieron los siguientes resultados. La
media-de edad de los participantes fue de 69 afios + 9.0 (grafico 1), dentro de ellos el 51.8% es
de sexo femenino y 48.2% sexo masculino (tabla 1); la comparacion de edad segin sexo no

arrojo6 una diferencia estadisticamente significativa con Chi2, p= 0.94.

Grafico 1. Distribucion de Frecuencia segun Edad

Tabla 1: Distribucion de la edad segun el sexo

Sexo Media DE
EDAD femenino 71,4 =81
Masculino 67,4 =10,3

Seglin el cuestionario aplicado a los participantes, se observo que el sintoma no motor mas
frecuente es la depresion en un 64.9%, seguido por el estrefiimiento con un 60%, insomnio
52.9%, la percepcion de déficit del olfato con un 51.8%, hipersomnolencia con 45.9%, menos
frecuente el trastorno del suefio REM 28.2% y sindrome de piernas inquietas con un 24.7%
(tabla 2) (grafico 2). No se observan diferencias significativas en la prevalencia de sintomas no

motores seglin el sexo en la poblacion encuestada.



Tabla 2. Distribucion porcentual de los sintomas no motores.

Frecuencia | Porcentaje

SD de piernas inquietas 21 247 %
Insomnio 45 529 %
Hipersomnolencia 39 459 %
Trastorno del suefo 24 282 %
Estrefiimiento 51 60 %
Percepcion del Déficit del 44 51,8 %
olfato

Depresion 56 649 %

Grafico 2. Distribucion porcentual de los sintomas no motores.

SO de piemas inquietas

@ insomnio

[JHipersomnolencia

B Trastorno conductual del sueiio REM
[Oestrefiimiento

B Percepcion del Trastono del Olfato
[ Depresion

Del 65% de los participantes en los que se observo depresion, el 62.5% tenian un
diagnoéstico previo y al 37.5% restante se le realizd una aproximacién diagnostica con el
cuestionario aplicado. Del total de participantes 51.1% presenta depresion leve, 40.8%
depresion moderada y 8.1% depresion severa. De los que presentan depresion leve 28.6% no
recibid tratamiento especifico para la depresion, 14.3% recibid tratamiento y percibidé mejoria

significativa, 8.2% recibi6 tratamiento y no percibio tal mejoria; dentro de los que presentan
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depresion moderada 16.3% no recibi6 tratamiento, 20.4% recibid y percibiéo mejoria, y 4.1%
recibi6 tratamiento y no percibié mejoria; por tltimo quienes presentan depresion leve 2.0% no
recibid tratamiento, 4.1% si lo hizo y percibid mejoria y un 2% recibid y no percibidé mejoria
(grafico 3). Cabe destacar que dentro del grupo de participantes que no recibieron tratamiento
especifico para la depresion, estan comprendidos los que ya tenian diagndstico previo pero que
no recibieron tratamiento y los cuales se les realizd aproximacion diagnodstica mediantes el
cuestionario. En cuanto a la distribucion de la edad por grado de depresion, no hubo diferencias
significativas entre grupos(grafico 4).

Grafico 3. Distribucion de Grado de Depresion y Percepcion de
Respuesta al Tratamiento.
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Grafico 4. Distribucion de la edad segun grado de depresion.
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Del 45.9% de los participantes en los que se observo hipersomnolencia diurna, se los
clasifico segun la Escala de Epworth (anexo 5) en leve, moderada y severa con un 27.1%,

14.1%, 4.7% respectivamente (tabla 3).

Tabla 3: Hipersomnolencia Diurna.

Hipersomnolencia

Somnolencia diurna leve 271 %
Somnolencia diurna moderada 141 %
Somnolencia diurna grave 47 %

En relacion al trastorno del olfato se obtuvo mediante el cuestionario que 51.8%
percibian un déficit del mismo. Pero cuando se aplico el test del olfato (SSS) a 78 participantes,
el porcentaje de trastornos del olfato asciende a 87,1 %, distribuidos 47.4% anosmia, 39.7%

hiposmia, y el 12.8% restante normosmia, (tabla 4).
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Tabla 4: Test de Olfato.

Grados de Hiposmia N %

Normal 10 12,8
Hiposmia 31 39,7
Anosmia 37 47,4
total 78 100

Se realizd una comparacion entre la autopercepcion del déficit del olfato y el test

aplicado. Del total de participantes que refirieron “NO” tener un déficit en el olfato y se les

aplico el test, 37.18% tenian un trastorno del olfato que no habian percibido hasta el momento.

Mientras que solo un 3.85% que respondieron que “Si” tenian un déficit del olfato y se les

aplico el test, obtenian un resultado normal. (Grafico 5)

Grafico 5. Distribucion de la percepcion del deficit de olfato comparado con

resultados del SSS.
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En cuanto al analisis del reconocimiento de los diferentes aromas en participantes con

trastornos del olfato fueron mayormente percibidos el aroma naranja (65.4%) y el café (53.8%).

En cuanto a la edad para el déficit del olfato no se obtuvo diferencias estadisticamente

significativas.
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DISCUSION:

El presente estudio evidencié la presencia de sintomas no motores en un elevado
porcentaje de nuestros enfermos parkinsonianos. Los mismos van de 87 % en el caso de
hiposmia a un 23 % en el caso de Sindrome de Piernas inquietas. A partir del analisis de datos y

comparado con la literatura existente sobre el tema, se observo que los sintomas no motores mas

(15,27) (28.,29)

prevalentes son déficit del olfato y depresion

En cuanto a la depresion se pudo ver que la gran mayoria de los participantes ya
contaban con un diagndstico previo, lo que aleja el sesgo que podria generarse si solo se contara
con una aproximacion diagnoéstica realizada mediante el cuestionario. En este punto se puede
resaltar, que el resultado se aproxima a la informacion existente en la literature, en la que el
déficit de dopamina genera depresion afios antes del diagnéstico de EP“?. Si bien se describe
que los pacientes que cuentan con diagnostico y tratamiento previo especifico para la depresion
no mejoran con el mismo, y si con el tratamiento para EP®Y; este ultimo punto no se visualiza
en el presente estudio, y esto se podria adjudicar a que se apelo a la memoria de los
participantes y a su percepcion de mejoria.

En el analisis del déficit de olfato se observo que el porcentaje de autopercepcion de la
disminucién es menor que el porcentaje de hiposmia y anosmia obtenido mediante el test. Esto
puede deberse a que los participantes no autoperciben esta disminucion. En la literatura
analizada se observo que en los casos en que se detectaba un déficit en el olfato, persistia el
reconocimiento de aromas como, naranja y clavo de olor '?; al compararlo con el presente
trabajo se deduce que persiste el reconocimiento de, naranja, café y pescado. Es importante
resaltar que se aplico el test a 92% de los participantes.

Otro sintoma no motor que se detectd en un gran porcentaje fue el estrefiimiento (60
%), en el cual se destaca que la mayoria no tenia una causa clara que lo genere, aunque lo
padecen afios antes del diagnéstico. Otro tanto puede decirse de los trastornos del suefio en su
globalidad, que agregan a la carga de la enfermedad motora importantes disturbios en la calidad
de vida. La alta frecuencia detectada de sintomas no motores amerita un abordaje especifico por
parte del médico tratante de estos aspectos, que desbordan el andlisis exclusivo de la
performance motriz del enfermo.

Como se menciond anteriormente este estudio es la base para seguir avanzando en el
conocimiento de estos sintomas que se reconoce que aparecen afos antes del diagndstico de la
EP. El estudio de los sintomas no motores en EP esta actualmente en proceso de investigacion

como muchos de los aspectos de esta afeccion; si bien se la reconoce desde hace muchos afios,
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aln no se ha podido determinar indicios claros de su presencia hasta que no existe una
disminucién marcada de los niveles de dopamina.

El presente estudio podria ser el punto de partida para la realizacion de un estudio
longitudinal prospectivo en personas que presenten esta asociacion de sintomas; y en base a ¢l
validar un cuestionario aplicable en la poblacion general, con el fin de realizar un diagndstico
temprano o “premotor” de EP, y quizés con el avance de la ciencia poder implementar terapias

neuroprotectoras que eviten su progresion.

CONCLUSIONES:

Del analisis del presente estudio se concluye que los sintomas no motores estan
presentes en un alto porcentaje de pacientes parkinsonianos. Estos datos son concordantes con
la literatura internacional. De los sintomas analizados, los mas frecuentes resultaron el déficit
del olfato (87 %) y la depresion (65 %). Del total de participantes con depresion, la mayoria
contaba con un diagndstico previo al diagndstico de EP. Mas de la mitad de los participantes en
los que se diagnostico un déficit del olfato, no auto percibian esta disminucion. La constipacion
(60 %) y los trastornos del suefio REM (28 %) estan también presentes en un porcentaje
importante de pacientes. Dado el impacto en la calidad de vida que producen este conjunto de
sintomas no motores, deben ser tenidos en cuenta a la hora de la evaluacion clinica y de ofrecer
terapéuticas especificas mas alla de los sintomas motores por parte de los médicos tratantes. Al
preceder estos sintomas en varios afos al desarrollo de la EP motora —como demuestran
diversas investigaciones-, su deteccion temprana podra en el futuro abordar al paciente mediante

estrategias de neuroproteccion precoces mas efectivas.
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Anexos

Anexo 1.- Evaluacion cognitiva Montreal (MOCA)

NAME :
MONTREAL COGNITIVE ASSESSMENT (MOCA) Eduwﬂs:: : Date ofotxg

VISUOSPATIAL / EXECUTIVE / Copy Draw CLOCK (Ten past eleven)

cube (3 points)

MEMORY Read list of words, subject FACE VELVET | CHURCH | DAISY RED
must repeat them. Do 2 trials. No
Do a recall after § minuti st trial Y
2nd trial points|
ATTENTION Read list of digits (1 digit/ sec). Subjecthas torepeat themintheforwardorder [ ] 218 5 4
Subject has to repeat them in the backwardorder [ | 7 4 2 _/2
Read list of letters. The subject must tap with his hand at each letter A. No points if 2 2 errors
[ ] FBACMNAAJKLBAFAKDEAAAJAMOFAAB | /1
Serial 7 subtraction starting at 100 [ 1e3 [ ]18s [ 170 [ 12 [ 165
4 or 5 correct subtractions: 3 pts, 2 or 3 correct: 2 pts, 1 correct: 1 pt, o correct: 0 pt _/3
LANGUAGE Repeat : | only know that John is the one to help today. [ ]
The cat always hid under the couch when dogs were in the room. [ ] /2
Fluency / Name maximum number of words in one minute that begin with the letter F [ ] (N 21 words) N
ABSTRACTION NIRRT FS -orange=fruit [ ]train-bicyde [ ] watch-ruler _/2
DELAYED RECALL Hastorecallwords | FACE VELVET | CHURCH | DAISY | RED Points for /5
UNCUED —
wiinocue | [ ] [] [] [1 [ [] | vecanomty
Category cue
Optionsl Multiple choice cue
OR ATIO [ ]pate [ ]1Month [ ]vear [ Jpay [ ]rlace [ Jcity _ /6
©Z.Nasreddine MD Version 7.0 www.mocatest.org Normal226/30 | TOTAL /30
Administered by: Add 1pointifsi2yredu )
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Anexo 2.- Clasificacion por Estadios de Hoehn y Yahr.

0 - No hay signos de enfermedad

1.0 - Enfermedad exclusivamente unilateral

1.5 - Afectacion unilateral y axial

2.0 - Afectacion bilateral sin alteracion del equilibrio

2.5 - Afectacion bilateral leve con recuperacion en la prueba de retropulsion. (test del empujon)
3.0 - Afectacion bilateral leve a moderada; cierta inestabilidad postural, pero fisicamente
independiente

4.0 - Incapacidad grave; aiin capaz de caminar o de permanecer en pie sin ayuda

5.0 - Permanece en una silla de ruedas o encamado si no tiene ayuda
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Anexo 3.- Consentimiento informado

UNIVERSIDAD
DE LA REPUBLICA
URUGUAY

ESTUDIO DESCRIPTIVO DE LA PREVALENCIA DE SINTOMAS NO MOTORES EN
LA POBLACION CON ENFERMEDAD DE PARKINSON EN URUGUAY

Sr/Sra. somos estudiantes de la Facultad de Medicina de la Universidad de la Republica, y en el
marco de una actividad académica es que solicitamos su consentimiento para ser participante de
un estudio de investigacion. El mismo se realizara en el sector de referencia de la Seccion de
Parkinson y Movimientos Anormales de la catedra de Neurologia, piso 2 del Hospital de
Clinicas Dr. Manuel Quintela, con direccion Av. Italia S/N entre Gral. Las Heras y Dr. Américo
Ricaldoni. En un periodo de cuatro meses, desde junio hasta octubre del afio 2017, con el fin de
conocer la prevalencia de los sintomas premotores en la poblacion con Enfermedad de
Parkinson en Uruguay, se evaluaran los siguientes items: constipacion, disminucion del olfato,
depresion y trastornos en el suefio. Para llevar a cabo este estudio se le realizaran 49 preguntas
breves con varias opciones de las que usted debera seleccionar una, y se le pedira que huela
unos aromas solicitando que los nombre; estos olores son comunes de la vida cotidiana y no
generan ningun tipo dafio.

Usted podra retirarse en cualquier momento del proceso, cuando lo considere oportuno, por
cualquier motivo, sin que esto le ocasione ningln perjuicio. En todo momento se le brindara
toda la informacion que necesite y tendra un numero de contacto para comunicarse por
cualquier consulta.

Por participar en este estudio usted no recibird ningin tipo de remuneracidon, pero su
contribucion es muy importante ya que ésta investigacion tendra un beneficio social al conocer
mas sobre la enfermedad de Parkinson y asi poder lograr avances en su diagnodstico temprano.
Todas las respuestas obtenidas seran utilizadas exclusivamente en esta investigacion, y no
existira en ningun lugar dato alguno que lo identifique, preservando en todo momento su

identidad.
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Luego de finalizado el estudio, si asi usted lo desea podra recibir los resultados de este mediante
las siguientes vias mail, correo postal,telefonicamente o personal.
Llevaran adelante la investigacion: Br. M* Eugenia Benedetti, Br. Ana Karen Cor,

Br. Eleana Martinez, Br. Bettiana Moreira, Br. Ana Lucia Romero, Br. German Romero.
Referente: Dr. Ignacio Amorin

Tel. de contacto: 094 83 94 94

Luego de recibida la informacion y de haber evacuado todas las dudas pertinentes, doy mi
consentimiento para participar en el estudio antes detallado, entendiendo y aceptando lo que

implica.

Firma Participante:

Firma Investigador:
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Anexo 4.- Cuestionario de sintomas no motores en enfermedad de Parkinson

Se aplico el cuestionario, apelando a la memoria de los participantes

SINDROME DE PIERNAS INQUIETAS:

1- Usted siente sensacion desagradable o incomoda en piernas durante la tarde o noche?
Si /No

2- Esta sensacion desagradable o incomoda aparece o empeora durante periodos de reposo

(sentado o acostado)
Si/No
3- Esta sensacion desagradable o incoémoda se acompafia de la necesidad de mover las piernas
Si/No
4- Formas que calma esta sensacion:
1- El movimiento 2- Frotamiento enérgico 3- Bafios de agua fria o caliente

5- Usted sabe si en su familia (abuelos-padres-hijos) alguien ha sido diagnosticado con

sindrome de piernas Inquietas.
Si/No

INSOMNIO:

6- La calidad de su suefio es:

1- Muy mala 2- Mala 3- Buena 4- Muy buena

7- (Tiene dificultades para conciliar el suefio?

I- Nunca 2- Pocas veces a la semana 3- Frecuentemente 4- Siempre

8- ¢ Se despierta durante la noche y luego le cuesta volver a conciliar el suefio?

I- Nunca 2- Pocas veces a la semana 3- Frecuentemente 4- Siempre

23



9- (Se despierta varias veces en la noche?

1- Nunca 2- Pocas veces a la semana 3- Frecuentemente 4- Siempre

10- ;/Se despierta por la madrugada descansado/a y luego no puede volver a conciliar el suefio?
1- Nunca 2- Pocas veces a la semana 3- Frecuentemente 4- Siempre

HIPERSOMNOLENCIA DIURNA:

ESCALA DE EPWORTH: Qué probabilidad hay que usted se quede dormido o se

duerma (no solo tener suefio) en las siguientes situaciones que hacen referencia a su manera de
vida normal Ultimamente; intente imaginar cémo le  hubieran afectado:
11- Sentado y leyendo

0- Nunca 1- Hay poca posibilidad de que me duerma 2- Hay una posibilidad moderada
de que me duerma 3- Hay wuna posibilidad alta de que me duerma
12- Viendo television

0- Nunca 1- Hay poca posibilidad de que me duerma 2- Hay una posibilidad moderada
de que me duerma 3- Hay wuna posibilidad alta de que me duerma
13- Sentado, inactivo en un sitio publico (por ejemplo teatro o reunion)

0- Nunca 1- Hay poca posibilidad de que me duerma 2- Hay una posibilidad moderada
de que me duerma 3- Hay wuna posibilidad alta de que me duerma
14- Como pasajero en un coche durante una hora sin ninguna parada

0- Nunca 1- Hay poca posibilidad de que me duerma 2- Hay una posibilidad moderada
de que me duerma 3- Hay wuna posibilidad alta de que me duerma
15- Echado para descansar durante un poco durante la tarde, cuando las circunstancias lo
permiten

0- Nunca 1- Hay poca posibilidad de que me duerma 2- Hay una posibilidad moderada
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de que me duerma 3- Hay una posibilidad alta de que me duerma
16- Sentado y hablando con alguien

0- Nunca 1- Hay poca posibilidad de que me duerma 2- Hay una posibilidad moderada

de que me duerma 3- Hay una posibilidad alta de que me duerma
17- Sentado tranquilamente después de comer (al mediodia) sin alcohol

0- Nunca 1- Hay poca posibilidad de que me duerma 2- Hay una posibilidad moderada

de que me duerma 3- Hay una posibilidad alta de que me duerma
18- En un coche mientras esta parado unos minutos en el trafico

0- Nunca 1- Hay poca posibilidad de que me duerma 2- Hay una posibilidad moderada

de que me durmiera 3- Hay una posibilidad alta de que me duerma

TRASTORNOS CONDUCTUALES DEL SUENO:

19- ;(Ha tenido suefios o pesadillas vividas?
1- Nunca 2- Pocas veces a la semana 3- Frecuentemente 4- Siempre

20- ;Le ha pasado de que su pareja le diga que realiza movimientos bruscos cuando duerme, por

ejemplo patadas o manotazos?

I- Nunca 2- Pocas veces a la semana 3- Frecuentemente 4- Siempre

21- ;Le ha pasado que su pareja le diga que habla por la noche?

I- Nunca 2- Pocas veces a la semana 3- Frecuentemente 4- Siempre
22- ;Le ha pasado de levantarse por la mafiana con hematomas o lesiones (como si se hubiera
golpeado) que antes de acostarse no tenia?

I- Nunca 2- Pocas veces a la semana 3- Frecuentemente 4- Siempre
23- (Le ha pasado de levantarse en posiciones extrailas o muy diferentes a como se acosto en un
principio? Por ejemplo acostarse hacia la cabecera y levantarse a los pies de la cama.

I- Nunca 2- Pocas veces a la semana 3- Frecuentemente 4- Siempre
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24- ;Le ha pasado de que al levantarse encuentre cosas que tenia sobre la mesa de Iuz en el

piso?

1- Nunca 2- Pocas veces a la semana 3- Frecuentemente 4-

Siempre

25- ;Le ha pasado de ver cosas como animales, personas o edificios que no son reales o que le

hayan dicho que no estaban alli?
1- Nunca 2- Pocas veces a la semana 3- Frecuentemente 4- Siempre

ESTRENIMIENTO:

26- ;Le han dicho que tiene estrefiimiento?
Si/No
* Si su respuesta es Si, avance a la siguiente:
27- Le diagnosticaron una causa de estrefiimiento?
Si/No

28- ;Cudl?

* Si Contesta No en las anteriores:

29- ;Tiene esfuerzo defecatorio en mas de % de las veces?
Si/ No

30- ;Ha notado la materia con forma de pequefias bolitas en mas de % de las veces?
Si/No

31- Luego de movilizar, jsiente que se queda con ganas en mas de % de las veces?
Si /No

32- ;Siente que hay algo obstruyendo la salida de la materia?
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Si/No
33- ;Tiene la necesidad realizar maniobras manuales para lograr la evacuacion?
Si/ No
34- ; Tiene dos o menos deposiciones por semana?
Si/No
* En caso de contestar si en 2 0 mas:
35- (Siente que hace tres meses que le pasa lo mismo?
Si /No
36- Los sintomas, jcomenzaron hace 6 meses 0 mas?
Si/No

DISMINUCION DEL OLFATO:

37- (Ha notado disminucién en la percepcion de los olores y del gusto?
Si/No

DEPRESION:

38-;Tuvo alguna vez diagnostico de depresion?
Si/No

* Si la respuesta es No, pasar a la pregunta 41

39- ;Recibi6 tratamiento?
Si/No

40- ;Mejoro con el tratamiento?

Si/No

41- ;Le han dicho que se ve triste o se ha sentido triste la mayor parte del dia, casi todos los

dias?
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Si/ No
42- ;Ha notado que ha perdido el interés o el disfrute de actividades que antes disfrutaba?
No / La mayor parte del dia / Todos los dias

43- ;Ha adelgazado o aumentado de peso notoriamente de forma brusca? ;Ha notado aumento o

disminuciéon marcada del apetito? Casi cada dia.
Si/No

44- ;Ha tenido dificultad para conciliar el suefio? ;Se despierta durante la noche y le es dificil

volver a dormir? ;Nota un aumento en las horas de suefio? Casi cada dia.
Si/No

45- ;Le han dicho que se ve inquieto o que las actividades rutinarias le lleven mas tiempo para

poder terminarlas?
Si/No

46- ;(Ha percibido fatiga o falta de energia al realizar sus actividades diarias? Casi todos los

dias.
Si/No

47- ;Ha tenido sentimientos de inutilidad o de culpa excesivos? Casi cada dia.
Si/No

48- (Le cuesta tomar decisiones? ;Le cuesta concentrarse en una actividad como leer? Casi

cada dia.
Si/No
49- Ha tenido pensamientos o ideaciones de muerte?

Si/No
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Anexo 5- Escala de Epworth

(Con qué frecuencia se queda dormido en las siguientes situaciones? Incluso si no ha realizado

recientemente alguna de las actividades mencionadas a continuacion, trate de imaginar en qué

medida le afectarian.

Utilice la siguiente escala y elija la cifra adecuada para cada situacion.

- 0 =nunca se ha dormido
- 1 =-escasa posibilidad de dormirse
- 2 =moderada posibilidad de dormirse

- 3 =celevada posibilidad de dormirse

Situacion

Puntuacion

Sentado y leyendo

Viendo la TV

Sentado, inactivo en un espectaculo (teatro...)

En auto, como copiloto de un viaje de una hora

Recostado a media tarde

Sentado y conversando con alguien

Sentado después de la comida (sin tomar alcohol)

En su auto, cuando se para durante algunos minutos debido al trafico

Puntaje maximo = 24

Resultado 0-6 puntos

Normal

7-13 puntos

Somnolencia diurna ligera

14-19 puntos

Somnolencia diurna moderada

20-24 puntos

Somnolencia diurna grave
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Anexo 6 - Criterios Allen et al 2003

Se realiza diagnéstico de Sindrome de piernas inquietas cuando el paciente presenta los

siguientes 4 criterios:

e Necesidad de mover las piernas, habitualmente acompafiada o causada por
sensacion desagradable incomoda en las mismas.

e Necesidad de mover las piernas o sensacion desagradable en las mismas que
comienza o empeora durante periodos de reposos o inactividad, como estar
sentado o estirado.

e Necesidad de mover las piernas o sensacion desagradable en las mismas que
mejoran parcial o totalmente con el movimiento mientras persiste la actividad.

e Necesidad de mover las piernas o sensacion desagradable en las mismas que
son peores por la tarde o por la noche que durante el dia o aparecen s6lo por la

noche.

Anexo 7. Criterios de Roma IV

1) Presencia de dos o mas de los siguientes criterios:

Esfuerzo excesivo en al menos 25% de las deposiciones

Heces duras en al menos 25% de las deposiciones (tipo 1-2 de Bristol)
Sensacion de evacuacion incompleta en al menos 25% de las deposiciones
Sensacion de obstruccion o bloqueo anorrectal en al menos 25% de las deposiciones

Menos de tres deposiciones espontaneas completas a la semana

2) La presencia de heces liquidas es rara sin el uso de laxantes

3) No deben existir criterios suficientes para el diagnostico de Sindrome de intestino irritable
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