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SUMMARY

The current concept of Parkinson’s disease comprises a group of non-motor symptoms:

neuropsychiatric disorders, sleep disturbances and dysautonomia, among others. Orthostatic
hypotension is a frequent problem that impairs the patient's quality of life. We review the
symptoms of this disorder, its pathogeny and the available diagnostic tools. We emphasize
the early suspicion and show the treatment options, based on the available evidence and our

experience.

CASO CLIiNICO

aciente de 74 afnos, sexo maculino, portador

de enfermedad de Parkinson (EP) de 12 afos
de evolucién. Medicado con levodopa/carbidopa
(250/25) % partes de comprimido cada 3 horas por
5 veces al dfa. Dentro del control habitual refiere
ocasionalmente sensacién de mareo mal definida
que no asocia claramente a algtin desencadenante.
Durante los dltimos tres meses ha presentado 2
episodios de pérdida de conciencia de breve dura-
cién, precedida por sensacién de desvanecimien-
to, nduseas y sudoracién. La Gltima de ellas la
asocia a haberse levantado de su cama para ir al
bano. Su presién arterial acostado es de 170/90
mmHg (frecuencia de pulso 68x’), mientras que
al ponerlo de pie a los 3 minutos se evidencia pre-
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sién arterial de 80/50 (frecuencia de pulso 66x’)
sin sintomas acompanantes.

INTRODUCCION

La enfermedad de Parkinson (EP) afecta al 1% de
la poblacién mayor de 60 afios, constituyendo la
20 enfermedad neurodegenerativa en frecuencia
después de la enfermedad de Alzheimer. Sus carac-
teristicas centrales son la presencia de bradicinesia
mids rigidez, temblor o alteracién de los reflejos
posturales, es decir, el diagnéstico se basa en las
alteraciones motoras. Sin embargo, en los dltimos
afios ha cobrado cada vez mayor importancia el
estudio de sintomas no motores que afectan a estos
pacientes tarde o temprano en la evolucién de la

enfermedad® (Tabla 1).
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Tabla 1. Manifestaciones no motoras de la
enfermedad de Parkinson

ALTERACIONES NEUROPSIQUIATRICAS
Depresion

Apatia

Ansiedad

Disfuncion frontal de tipo disejecutivo
Demencia

Psicosis

TRASTORNOS DEL SUENO
Insomnio

Somnolencia diurna excesiva
Trastorno conductual del suefio REM

DISFUNCION AUTONOMICA

Hipotension ortostatica

Constipacion

Disfuncién urogenital

Alteraciones sudoracion y termorregulacion

OTROS
Hiposmia. Dolor. Alteracion de la vision de colores

LA DISAUTONOMIA EN LA
ENFERMEDAD DE PARKINSON

Las primeras observaciones clinicas de alteraciones
del sistema nervioso auténomo (SNA) en EP las
hizo el mismo James Parkinson quien en su mono-
grafia original ya describia la disfagia, la sialorrea
y la constipacién®®.

Se ha encontrado cuerpos de Lewy y/o inclusiones
de a-sinucleina en el sistema nervioso auténomo
tanto a nivel central (hipotdlamo, asta intermedio-
lateral de médula espinal, niicleo dorsal motor del
vago) como periférico (ganglios simpdticos, siste-
ma nervioso entérico, plexos periféricos), siendo
en la EP mds significativo el compromiso de este
ltimo®19. La expresion clinica de estos hallazgos
es muy amplia y puede afectar a cualquier 6rgano
inervado por el SNA: disfagia, constipacién, urgen-
cia e incontinencia urinaria, disfuncién eréctil, hi-
potensién ortostdtica y postprandial, dishidrosis y
trastornos de la termorregulacién. Estas alteraciones
pueden estar presentes al momento del diagndstico
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e incluso precederlo, si bien la frecuencia del proble-
ma aumenta con la progresién de la EP12.

La prevalencia de trastornos autonémicos en EP
varia del 14 al 80% en distintos estudios y segtin el
criterio utilizado. Ademds es dificil aislar el efecto
de la medicacién (levodopa, agonistas dopaminér-
gicos, anticolinérgicos) que si bien no es causal, s
puede influir en la presentacién de estas alteracio-
nes. También es importante diferenciar una EP
con sintomas autonémicos precoces de una atrofia
multisistémica (parkinsonismo atipico con falla
autonémica precoz y severa). La serie de Verbaan
comparé 420 pacientes con EP con 140 controles
mediante una encuesta de autorreporte (SCOPA-
AUT) y encontré diferencias significativas en to-
dos los dominios del SNA estudiados: gastrointes-
tinal, urinario, cardiovascular, termorregulacion,
sexual’?. Magerkurth C e a/ reportaron presencia
de sintomas significativos en la calidad de vida en
el 50% de 141 pacientes encuestados, destacando
la disfuncién vesical (54%), el ortostatismo (53%)
y la constipacién (41%)". Finalmente una mino-
ria significativa de pacientes tendrd sintomas se-
veros y discapacitantes, muchos de los cuales son
potencialmente tratables.

HIPOTENSION ORTOSTATICA EN EP

La hipotensién ortostitica (HO) es la manifesta-
cién mds frecuente de disautonomia en EP con
una incidencia que en general se estima en un

40% (20 a 60%) y se debe sospechar incluso en
pacientes con EP de corta evolucién.

En los pacientes EP con HO se ha demostrado una
disminucién de la inervacién simpdtica cardiaca,
en concordancia con el hallazgo de cuerpos de
Lewy en el plexo cardiaco de pacientes EP. Tam-
bién existe una disminucién de los niveles plasm4-
ticos de catecolaminas en la posicién de pie aso-
ciada a una alteracién de la respuesta barorrefleja
en cuanto a frecuencia cardiaca y vasoconstriccién
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%15, Todo esto lleva a que en posicién

periférical
de pie exista una caida progresiva de la presién ar-
terial con un aumento modesto de la frecuencia
cardfaca, lo que finalmente resulta en insuficiencia

de flujo cerebral.

El diagnéstico requiere un alto nivel de sospecha
y una entrevista detallada. Debemos considerar
que hasta un tercio de los pacientes pueden no
referir sintomas aun con caidas de presién ortos-
tdtica presincopales (<80/50 mmHg) y que en el
grupo de pacientes > 70 afos, el 30% no recuerda
una caida en los dltimos 3 meses, aun habiendo

1617 Asimismo

sido presenciada por un familiar!
debemos dar importancia incluso a sintomas en
apariencia vagos (desconcentracién, sensacién de
cabeza abombada, visién borrosa, etc.) que se aso-
cian a perfodos a veces prolongados de posicion de

pie (mds de 15 minutos en algunos casos)!"*".

La hipotension ortostdtica se define con una cai-
da sostenida de PA >20 mmHg sist6lica o mds de
10 mmHg la diastdlica, tras al menos 3 minutos
de ponerse de pie". Sin embargo, en EP la caida
sistélica puede ser mayor a 100 mmHg y la hi-
pertensién supina no descarta el diagnéstico. Un
ejemplo frecuente en el policlinico es un paciente
con PA del orden de 170/90 que cae a 70/40 a los 3
minutos de pie, sin que manifieste necesariamente
sintomatologfa asociada (ver caso clinico). Un pro-
blema asociado es la hipotensién postprandial que
puede ocurrir aun en la posicién supina y puede
manifestarse en ausencia de HO.

El examen de eleccién es el rilt rest™. A nuestro
juicio, sin embargo, la prueba de ortostatismo en
la cabecera del paciente mantiene su valor, aun-
que tomando en cuenta su sensibilidad limitada al
momento de interpretarla. El examen de deteccién
de emisién de fotén tnico (PET) con el trazador
metaiodobenzilguanidina (MIBG) resulta de utili-
dad para diferenciar una EP con componente HO
precoz de una atrofia multisistémica, demostrando
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una disminucién de captacién desde etapas tem-
pranas en EP, lo que no ocurre en casos de atrofia
multisistémica. Por lo mismo este examen ha sido
postulado como biomarcador de deteccién precoz

de EP®).

TRATAMIENTO DE LA HO EN EP

El tratamiento debe considerar equilibrar presiones
supinas con presiones de bipedestacién, asi como
el ritmo circadiano de la presién arterial. Resulta
de utilidad el autorregistro de presién supina y de
pie, asi como el tiempo desde posicién de pie hasta
la aparicién de sintomas importantes.

Medidas generales

1. Identificar y eventualmente modificar firma-
cos que empeoren el cuadro: antihipertensivos,
diuréticos, levodopa.

2. Ingesta liberal de agua y sodio.

3. Evitar decdbito horizontal (pérdida de volumen
intravascular por natriuresis). Del mismo modo
es recomendable elevar la cabecera de la cama.

4. Observar aparicién de hipotensién postpran-

dial.

5. Evitar exposicién a calor prolongado, manio-
bra de Valsalva (manejo constipacién), ejercicio
prolongado (se recomienda nataci6n).

6. Educacién familiar en estos aspectos.

El tratamiento farmacoldgico debe reservarse sélo
para aquellos pacientes sintomdticos, ya que mu-
chos de los firmacos pueden aumentar la presién
supina. Existen escasos ensayos clinicos controla-
dos que evalten la efectividad de las terapias far-
macoldgicas especificamente en pacientes EP.

Fludrocortisona: la fludrocortisona en dosis bajas
(0,1 mg al dia) produce una sobrexpresién de re-
ceptores alfa en la vasculatura y retencién de volu-
men y se recomienda combinarlo con aumento de
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ingesta salina. Es esperable la aparicién de edema y
aumento de peso (2 a 3 kg) y debemos monitorear
una eventual hipocalemia. En cualquier caso no se
debe superar los 0,5 mg al dia, su uso conjunto con
midodrina tendria un efecto sinérgico®.

Midodrina: el alfa l-agonista midodrina ini-
cia su efecto presor en 1 hora y la mantiene por
aproximadamente 4 horas. Esto lo convierte en
una buena opcién para pacientes en que tenemos
identificados los momentos en que aparece el pro-
blema, especialmente postprandial (por ejemplo,
predesayuno, prealmuerzo y precena). La dosis va
de 2,5 — 30 mg, en 3 tomas, incremento progresi-
vo seglin respuesta. Se ha demostrado su utilidad
en cuadros de HO neurogénica no EP, tales como

@Y. Su uso requiere cier-

falla autonémica primaria
ta precaucion en pacientes con antecedentes de hi-
pertensién y no dar dosis nocturna ya que se prevé

alza tensional por decubito.

Domperidona: Schoffer comparé manejo general,
mds domperidona (30 mg al dia) o fludrocortiso-
na (0,1 mg al dia) en 17 pacientes EP con HO. Se
utilizé una escala de reporte subjetivo por parte del
paciente y el examinador, y el #/t test. Los autores
describen que tanto domperidona como fludrocor-
tisona disminuyen significativamente las molestias,
mientras que en el #ilt test la domperidona tiene
una tendencia a disminuir mds efectivamente la
caida de presién arterial??. Su mecanismo de ac-
cién serfa bloqueando el efecto de la dopamina a
nivel periférico, la cual a su vez compite con la no-
radrenalina en el sistema nervioso simpdtico. En
nuestra experiencia la domperidona ha resultado
de utilidad con minimos efectos adversos.
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Otras: los antidepresivos duloxetina y venlafaxi-
na producen una activacién indirecta de recepto-
res alfa y aparecen como una opcién interesante
en pacientes EP con trastornos del 4nimo e HO.
También se ha utilizado la combinacién de dom-
peridona y fludrocortisona para casos de dificil
manejo. Singer ez al evalué el efecto de piridos-
tigmina en dosis tnica matinal de 60 mg en 17
pacientes con HO neurogénica, 3 de ellos con EP.
Los resultados del estudio fueron significativos
en cuanto a un incremento en la presién ortos-
titica en relacién a placebo y una disminucién
en la caida de presién arterial en el tilt test, con
disminucién de los sintomas de ortostatismo y
sin incremento en la presién arterial supina®?. La
piridostigmina aumenta la disponibilidad de ace-
tilcolina en la neurona simpdtica preganglionar,
aumentando de esta manera la liberacién de cate-
colamina por parte de la neurona postganglionar.
El efecto neto es un aumento de la resistencia vas-
cular periférica.

CONCLUSION

Las manifestaciones de la EP no se restringen
a los trastornos del movimiento. Y problemas
tales como la depresién, disomnia y trastornos
autonémicos deben ser oportunamente pesqui-
sados y tratados. La hipotensién ortostdtica es
un problema frecuente y que altera significati-
vamente la calidad de vida de los pacientes. Un
alto indice de sospecha, identificar el perfil de
las fluctuaciones en la presién arterial, medidas
generales no costosas y eventualmente manejo
farmacol6gico pueden ser efectivos en controlar
este problema.
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