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RESUMEN

La Enfermedad de Parkinson es un trastorno neurodegenerativo de caracter
crénico y progresivo con gran impacto en la calidad de vida y funcionalidad de
los pacientes que la padecen y sus familias. Dentro de los efectos adversos de
los agonistas dopaminérgicos se encuentra el Trastorno de Control de Impulsos
caracterizado por conductas obsesivas, juego patolégico, compulsién por las
compras, hipersexualidad e hiperfagia. Se presenta en pacientes con la
enfermedad, pero su frecuencia se duplica en pacientes que utilizan agonistas
dopaminérgicos como el Pramipexol o la Rotigotina.

Objetivo: Describir la presencia del trastorno del control de impulsos en
pacientes con Enfermedad de Parkinson en tratamiento con rotigotina en el
Servicio de Neurologia del Hospital Militar Central, y su variabilidad segun sexo
y edad.

Disefio: Es un estudio retrospectivo en el que se aplica un cuestionario
(adaptado de QUIP-RS) a pacientes con enfermedad de parkinson tratados con
rotigotina y a un familiar cercano (cuidador) para identificar los diferentes
trastornos de control de impulsos. La informacion obtenida mediante el
instrumento de medicion fue procesada mediante analisis estadisticos basicos
para determinar las caracteristicas de presentacion de los diferentes tipos de
trastorno de control de impulsos.

Resultados: Fueron encuestados 35 pacientes con Enfermedad de Parkinson
tratados con Rotigotina (n=25 hombres y n=10 mujeres) con edad de media de
67.14 afos y sus respectivos cuidadores. El trastorno de control de impulsos
presentado con mayor frecuencia en los pacientes incluidos fue la hiperfagia
(68%), seguido de la hipersexualidad (45%), encontrando asimismo presencia
de otros trastornos como compras compulsivas, juego patolégico y compulsion
por el lavado de manos.

Conclusion: En nuestro estudio se encontr6 el trastorno de control de
impulsos en relacion con enfermedad de parkisnon en tratamiento con
rotigotina. En primer lugar hiperfagia y otros con menor frecuencia como
hipersexualidad, compras compulsivas y juego patologico. También se



encontr6 mayor percepcién de conductas anormales por parte de cuidadores
en comparacion con el grupo de pacientes.

Palabras clave: Enfermedad de Parkinson, Agonistas dopaminérgicos,
Trastorno de control de impulsos, Rotigotina.

ABSTRACT:

Parkinson Disease is a neurodegenerative disorder, chronic and progressive,
with a great impact in patient’s and their families life quality and functionality.
The impulse control disorder is one of the adverse effect associated with
dopaminergic agonists, characterized by obsessive behaviors, pathological
gambling, compulsive buying, hypersexuality and hyperphagia. This disorder is
seen in patients with the disease but it's frequency doubles in patients taking
dopaminergic agonists like Pramipexol or Rotigotine.

Objective: Describe the presence of impulse control disorder in patients with
Parkinson Disease in treatment with Rotigotine in the Department of Neurology
at Central Military Hospital, and it’s variability depending on sex and age.

Design: Retrospective study in which we applied a questionnaire (adapted from
QUIP-RS) to patients with Parkinson Disease in treatment with Rotigotine and
to a relative (caregiver) to identify the different impulse control disorders. The
information obtained with this instrument was processed with basic statistical
analysis to determine the presentation characteristics of the different impulse
control disorders.

Results: We interviewed 35 patients with Parkinson Disease in treatment with
Rotigotine (n=25 male and n=10 female) with average age of 67.14 years and
they re respective caregivers. The most frequent impulse control disorder found
was hyperphagia (68%), followed by hypersexuality (45%), we found other
impulse control disorders like compulsive buying, pathological gambling and
compulsive hand washing.

Conclusion: In our study we found the impulse control disorder in relation with
Parkinson Disease in treatment with Rotigotine. In first place hyperphagia and
others with less frequency like compulsive buying and pathological gambling.
We also found a greater perception of abnormal behavior from the caregivers in
comparison with patients group.

Key words: Parkinson Disease, Dopaminergic agonists, Impulse Control
Disorder, Rotigotine.

INTRODUCCION

La Enfermedad de Parkinson (EP) es un trastorno neurodegenerativo asociado
a una deficiencia de dopamina en la sustancia nigra pars compacta y en el area
tegmental ventral en el mesencéfalo causando anormalidades en el
movimiento, comportamiento, cognicién y emocién. 1 2



Esta enfermedad de caracteriza clinicamente por la presencia de temblor en
reposo, bradiquinesia, rigidez en rueda dentada y alteracion de los reflejos
posturales. 2 Segun los criterios del Banco de Cerebros del Reino Unido la
presencia de bradiquinesia acompafiado de al menos uno de los otros tres
sintomas motores son requeridos para el diagndéstico de la enfermedad. *

La Enfermedad de Parkinson es el segundo trastorno neurodegenerativo mas
comun después de la Enfermedad de Alzheimer. 4>

Su incidencia aumenta con la edad, siendo de 17.4 por 100.000 personas entre
los 50 y 59 afios de vida y de 93.1 por 100.000 personas entre los 70 y 79 afios
de vida. El promedio de edad al inicio de la enfermedad es de 60 afios y la
duracién promedio es de 15 afios desde el momento del diagnostico. Su
prevalencia es mas comun en hombres que en mujeres con una relacién de 1.5
al 23

El espectro clinico de la Enfermedad de Parkinson comprende la presencia de
Bradiquinesia, rigidez, temblor en reposo y compromiso de los reflejos
posturales. Estos hallazgos se presentan de forma asimétrica. El lado
contralateral es eventualmente afectado, pero la asimetria usualmente persiste
a través del curso de la enfermedad. 6 7

Dentro de la amplia variedad de sintomas no motores de la enfermedad, que
incluyen demencia, psicosis, depresion, ansiedad, apatia, disfuncion
autonOmica y trastornos del suefio, se encuentran los trastornos impulsivos y
compulsivos, que se caracterizan por la inhabilidad para resistirse a realizar
una accién. Un deseo irracional que produce una gratificacion pero al mismo
tiempo produce sufrimiento a sus familiares comprometiendo sus relaciones
sociales y su funcionamiento laboral. 8

Los trastornos de control de impulsos incluyen la hipersexualidad, juego
patolégico, compras compulsivas, hiperfagia y tabaquismo. Dichos hallazgos se
han asociado al consumo de agonistas dopaminérgicos, pero no es exclusivo
con el uso de estas medicaciones. ® Es mas comin en pacientes de sexo
masculino, inicio temprano de la enfermedad, inicio en el lado derecho de las
manifestaciones motoras, antecedente de depresion o trastorno bipolar,
desinhibicion, irritabilidad y desérdenes del apetito. ’

Los trastornos compulsivos incluyen actos repetitivos, estereotipados, bien
ordenados que buscan disminuir la ansiedad y evitan sufrimiento. Los actos
compulsivos (punding) comprenden la manipulacion no productiva,
estereotipada, repetitiva de objetos como la evaluacion de aparatos
electrénicos, eléctricos, insumos de aseo, sin un proposito o produccion de
placer. Sin embargo, sin la actividad es interrumpida puede desencadenar
malestar e irritabilidad. 12 La disminuciéon de la medicacién antiparkinsoniana
puede mejorar este desorden, pero en casos severos o refractarios se requiere
la administracién de inhibidores de la recaptacion selectiva de serotonina. 1%

El tratamiento de reemplazo dopaminérgico con una estimulacion excesiva o
aberrante del receptor de dopamina puede producir alteraciones
comportamentales en pacientes con Enfermedad de Parkinson. Estas
alteraciones comprenden el Sindrome de disregulacion dopaminérgica,



“punding” (comportamiento o actividad repetitiva, sin propdsito, no basada en
recompensa) Yy desordenes en el control de impulsos (hiperfagia,
hipersexualidad, ludopatia o juego patoldgico, compulsién por las compras,
entre otras). 12

El tratamiento con agonistas dopaminérgicos puede producir alteraciones
comportamentales, ya que la dopamina juega un papel prominente en los
sistemas de recompensa cerebrales y en la modulacibn de los
comportamientos. Debido a que algunos pacientes son incapaces de parar
estas alteraciones comportamentales es importante para el clinico identificarlas
y tratarlas de forma temprana. 11

Un estudio realizado en 297 pacientes con enfermedad de Parkinson estimé
una prevalencia de juego patoldgico, hipersexualidad y compras compulsivas,
en un 6,1%. Los pacientes que tomaban agonistas dopaminérgicos tenian una
prevalencia del 13,7%. La prevalencia de juego patolégico e hipersexualidad
varia del 3% al 8%, siendo mas comudn las compras compulsivas en esta
poblacion. El consumo compulsivo de medicacion fue de 4%. La prevalencia de
ingesta no controlada de alimentos fue desconocida. 13

El estudio con mayor niumero de pacientes publicado fue el realizado por el
doctor Daniel Weintraub, en donde se incluyeron 3090 pacientes, se
identificaron alteracién en el control de impulsos en 13.6% de los pacientes
(juego patolégico en 5,0%, comportamiento sexual compulsivo 3,5%, compras
compulsivas en 5,7% e ingesta compulsiva de alimentos en 4,3%) y 3,9%
presentaron 2 0 mas de estos sintomas. La alteracién en el control de impulsos
fueron més frecuentes en pacientes que tomaban agonistas dopaminérgicos
gue en quienes no los tomaban, (17,1% vs 6,9% OR: 2,72; IC: 95%; p: <.001).
12

Diferencias entre géneros han sido descritas: el juego patolégico y la
hipersexualidad son las mas comunes en hombres, mientras que las compras
compulsivas y la hiperfagia son mas comunes en mujeres. 14 15

El trastorno de control de impulsos puede ocurrir en pacientes que utilizan los
agonistas dopaminérgicos en dosis terapéuticas, sin antecedentes psiquiatricos
o alteraciones cognoscitivas en 80% de los pacientes con Enfermedad de
Parkinson durante los primeros afios de terapia. 16 17

La rotigotina difiere de otros agonistas dopaminérgicos en su forma de
administracion. Esta medicacidén se aplica de forma transdérmica a través de
un parche que alcanza concentraciones plasmaticas estables en 24 horas. La
dosis inicial es de 2mg/dia con una titulacion subsecuente de 2mg/dia cada
semana. El pramipexol y el ropirinol son agonistas dopaminérgicos orales con
vidas medias de 6- 8 horas. Uno de los beneficios de la rotigotina es que su
vida media mas larga provee una estimulacibn dopaminérgica mas continua
que otros agonistas y que la levodopa. 18

En la actualidad se encuentra escasa informacion en la literatura médica
universal acerca de la relacién entre trastornos de control de impulsos y el
tratamiento de pacientes con Enfermedad de Parkinson con Rotigotina. Dado el
reciente ingreso de este medicamento dentro del abanico terapéutico para esta



enfermedad disponible en el pais y en el Hospital Militar Central, se hace
necesario describir la ocurrencia de efectos adversos del medicamento en

nuestra poblacion.

MATERIALES Y METODOS

Se entrevistaron 35 pacientes y a un familiar cercano y/o cuidador, aplicando el
cuestionario adaptado a partir de la escala QUIP-RS. La informacion
recolectada se registré en una base de datos para el andlisis estadistico con
métodos estadisticos basicos de descripcion poblacional tales como media,
desviacion estandar y rango, buscando establecer la frecuencia de los
trastorno de control de impulsos en pacientes con uso de rotigotina.

CRITERIOS

Tabla 1

CRITERIOS INCLUSION

CRITERIOS EXCLUSION

Pacientes con historia clinica del
Hospital Militar Central

Paciente no perteneciente a régimen
militar o que no puedan acceder al
sistema de salud del Hospital Militar
Central

Sexo: Masculino y Femenino

No aplica

Pacientes con diagnéstico de
Enfermedad de Parkinson

Pacientes sin criterios para
Enfermedad de Parkinson

Pacientes en tratamiento con
Rotigotina

Pacientes que no han recibido
tratamiento con Rotigotina

DEFINICION DE VARIABLES :

Tabla 2
VARIABLE TIPO DESCRIPCION

Edad Cuantitativa Continua: Edad en afios al momento
de la inclusién al estudio.

Sexo Cualitativa Nominal: Hombre, Mujer.

Uso de rotigotina Cualitativa Nominal: Pacientes con Enfermedad
de Parkinson que usan o usaron
rotigotina.




Algun tipo de alteracion en el | Cualitativa Nominal: Pacientes que presentan
control de impulsos al menos uno de los sintomas de las
alteraciones en el control de
impulsos. Si/No

Ludopatia (gambling) Cualitativa Nominal: Pacientes quienes realizan
apuestas de juego y tienen
alteraciones en sus relaciones
sociales o familiares. Si/No

Comportamientos motores Cualitativa Nominal: Pacientes quienes realizan
repetitivos (punding) acciones motoras repetitivas sin
proposito o recompensa. Si/No

Hipersexualidad Cualitativa Nominal: Pacientes quienes por sus
conductas sexuales tienen
alteraciones en sus relaciones
sociales o familiares. Si/No

Hiperfagia Cualitativa Nominal: Pacientes quienes por su
ingesta de alimentos tiene
problemas sociales, familiares o en
su salud relacionados. Si/No

Otros tipos de compulsién Cualitativa Nominal: Paciente con otro tipo de
compulsion no descrito. Si/No.

RECOLECCION DE DATOS:

Fase 1. Se entrevistaron 35 pacientes con Enfermedad de Parkinson del
Hospital Militar Central, que reciben o recibieron tratamiento con rotigotina,
registrados en la base de datos del servicio de neurologia. La fuente de
informacion fue alimentada por los registros institucionales (Historias Clinicas).
Posteriormente se realizé el analisis descriptivo correspondiente.

Fase 2: Mediante un formulario de recoleccion de datos se obtuvo la
informacion constituida por las siguientes variables: edad, uso de rotigotina,
presencia de comportamientos motores repetitivos (punding), juego patologico
(gambling), hipersexualidad, hiperfagia, pornografia y otras alteraciones en el
control de impulsos (compras compulsivas, compulsion por el lavado de manos
y compulsiéon por estar sentado en el sanitario).

PLAN DE ANALISIS: Se procesé la informacion obtenida calculando
frecuencias relativas, absolutas y razones para describir las alteraciones del
control de impulsos que presentan los pacientes que reciben tratamiento con
rotigotina segun sexo y edad. Se buscé media, desviacion estandar y rangos




para determinar la frecuencia del trastorno de control de impulsos en pacientes
gue usan o estuvieron en tratamiento con rotigotina.

RESULTADOS

La poblacion estudiada fue de 35 personas con Enfermedad de Parkinson
(n=25 hombres y n=10 mujeres) con edad de media de 67.14 afos (tabla 15).

Tabla 3: Descripcion de caracteristicas demograficas de los pacientes evaluados, n=35

Sexo masculino (n, %) 25 71,43
Edad en afios (Promedio, DE, min, max) 67,14 10,35 47 85

Dentro de la primera pregunta del cuestionario (Pensamiento) en la que se
indagé si el paciente piensa con frecuencia en realizar las conductas
evaluadas, se encontrd6 que el trastorno de control de impulsos que mas
frecuentemente piensan en realizar es la hiperfagia (promedio 1.83), seguido
de la hipersexualidad (promedio 1.06). Ninguno de los pacientes estudiados
refirid pensar en sentarse en el sanitario como parte del trastorno (promedio
0.0) (gréfica 1).

Grafica 1. Puntajes promedio del cuestionario en médulo Pensamiento
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Dentro de la segunda pregunta del cuestionario (Impulsos y deseos) se
encontrd que el trastorno de control de impulsos mas frecuente descrito por los
pacientes fue la hiperfagia (promedio 0.94), los cuales aceptaron que se ponen



inquietos o irritables cuando no pueden saciar ese deseo, seguido por la
hipersexualidad (promedio 0.57) y por el deseo de realizar compras
compulsivas (promedio 0.40) (gréfica 2).

Gréfica 2: Puntajes promedio del cuestionario en moédulo de Impulsos y deseos.
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Promedio DE Min Max
uegos de azar 0,29 0,62 0 2
xualidad 0,57 1,07 0 3
ompras 0,40 0,88 0 3
omida 0,94 1,16 0 4
areas o pasatiempos 0,17 0,45 0 2
ctividades simples 0,29 0,62 0 2
edicamentos 0,20 0,63 0 3
vado de manos 0,29 0,89 0 4
nitario 0,00 0 0 0

En la tercera pregunta el cuestionario (Control de impulsos) donde se evalud si
los pacientes tenian dificultades para controlar las conductas, les dedicaban
mucho tiempo o se les dificultaba parar cuando las realizaban, se encontré que
la mayoria de pacientes tenian dificultades para controlar la hiperfagia
(promedio 0.89), seguido de la hipersexualidad (promedio 0.69) y en tercer
lugar el lavado de manos (promedio 0.34) (gréfica 3).

Graéfica 3: Puntajes promedio del cuestionario en médulo de Control de impulsos.
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juegos de azar
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Compras
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Lavado de manos
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017
0,69
0,31
0,89
0,14
0,14
0,09
0,34
0,00

DE
0,45
1,13
0,76
1,02
0,55
0,49
0,37
0,91
0,00

Min Max
0 2
0 4
0 3
0 3
0 3
0 2
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En relacion con la cuarta pregunta del cuestionario (Acciones) en la cudl se
indago si el paciente ha dicho mentiras, oculta lo que esta haciendo, se ha
endeudado, ha robado o hace actos ilegales por continuar con las conductas,
se evidencié que la mayoria de los pacientes han presentado problemas con la
hiperfagia (promedio 0.66), seguido de la hipersexualidad (promedio 0.29) y de
la compulsion por las compras (promedio 0.23) (grafica 4).

Gréfica 4: Puntajes promedio del cuestionario en moédulo de Acciones.
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Tipo de conducta
Promedio DE  Min Max
uegos de azar 0,09 0,37 0 4 |
xualidad 0,29 0,75 0 3
ompras 0,23 0,65 0 2
omida 0,66 1,00 0 3
areas o pasatiempos 0,03 0,17 0 1
ctividades simples 0,03 0,17 0 1
edicamentos 0,09 0,37 0 2
vado de manos 0,14 0,49 0 2
nitario 0,00 0,00 0 0

Ya en relacion con la parte del cuidador, se realiz6 el mismo cuestionario
basado en su percepcién como la persona que mas esta en contacto con el
paciente. En las cuatro preguntas (Pensamiento, Impulsos y deseos, Control de
impulsos y Acciones) se encontré de manera tajante que el trastorno de control
de impulsos mas comun notado por el cuidador fue la hiperfagia (graficas
5,6,7,8).



Gréfica 5: Puntajes promedio del cuestionario en modulo de Pensamiento percibido por el

cuidador.
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Lavado de manos 0,50 0,96 0 3
Banitario 0,00 0,00 0 0

Gréfica 6: Puntajes promedio del cuestionario en modulo de Impulsos y deseos percibido por el cuidador.
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Gréfica 7: Puntajes promedio del cuestionario en médulo de Control de impulsos percibido por el

cuidador.
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Gréfica 8: Puntajes promedio del cuestionario en médulo de Acciones percibido por el cuidador.
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En relacion con los puntajes totales promedio del paciente comparados con los
del cuidador se encontrd que los pacientes tienen un promedio de Pensamiento



mas alto y de Accion mas bajo, lo que significa que, aunque tienen mas
presente la idea de ejecutar alguna de estas acciones, no todos las realizan.

Por otro lado, se evidencié que el cuidador tiene una percepcion de mayor
realizacibn de acciones por parte del paciente, lo que puede llegar a ser
molesto para el mismo cuidador (por ejemplo, para el paciente puede ser
normal lavarse muchas veces las manos pero puede llegar a ser molesto para
el cuidador). (gréficas 9 y 10).

Gréfica 9: Puntajes totales promedio del paciente
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DISCUSION

Muchos comportamientos complejos son reportados en pacientes con
Enfermedad de Parkinson, entre los que se encuentran la hiperfagia,
hipersexualidad, juego patoldgico, compulsién por las compras, entre otras.
Estos comportamientos son descritos en la literatura como Alteraciones en el
Control de Impulsos, Comportamientos compulsivos o Comportamientos
repetitivos.

Actualmente se dispone de varios estudios que evidencian la relacion de los
agonistas dopaminérgicos con la presencia de dichas alteraciones.

En el afio 2006 el grupo de investigacion del doctor Daniel Weintraub inicié la
recopilaciéon de pacientes con alteracion en el control de impulsos y uso de
agonistas dopaminérgicos; en este estudio se incluyeron 297 pacientes con
Enfermedad de Parkinson, y se estim6 una prevalencia de juego patoldgico,
hipersexualidad y compras compulsivas, de un 6,1%. Los pacientes que
tomaban agonistas dopaminérgicos tenian una prevalencia del 13,7%.

Continuando con el estudio anterior y brindandole mayor relevancia estadistica,
en el aflo 2010 el doctor Daniel Weintraub realiza un nuevo estudio en donde
se incluyeron 3090 pacientes, se identificaron alteraciones en el control de
impulsos en 13.6% de los pacientes (juego patolégico en 5,0%,
comportamiento sexual compulsivo 3,5%, compras compulsivas en 5,7% e
ingesta compulsiva de alimentos en 4,3%) y 3,9% presentaron 2 0 mas de
estos sintomas.

En el estudio realizado para la validacién del Cuestionario para los trastornos
Impulsivos — Compulsivos en Enfermedad de Parkinson (Questionnaire for
Impulsive — Compulsive Disorders in Parkinson’s Disease — Rating Scale —
QUIP-RS) publicado en 2012 se estudiaron 104 pacientes donde el trastorno
de control de impulsos mas comunmente relatado fue la hiperfagia (68%),
seguido por la hipersexualidad (14.4%).

Nuestro estudio demostrd resultados similares con respecto al estudio
publicado en 2012, donde el trastorno de control de impulsos presentado con
mayor frecuencia en los pacientes incluidos fue la hiperfagia (68%), seguido de
la hipersexualidad (45%).

Dentro de las limitaciones de este estudio estd el numero de pacientes
incluidos. Ademas, hace falta hacer un seguimiento de los pacientes o hacer
estudios prospectivos para determinar causalidad y/o asociacion.

CONCLUSIONES

Se encontrd la presencia de trastornos en el control de impulsos en relacion
con el uso de rotigotina, el mas frecuente de ellos la hiperfagia, seguido de
hipersexualidad, compras compulsivas y juego patolégico. No se encontré en
nuestro estudio asociacion con compulsion por estar sentado en el bafio.



Hay una correlacion entre los dos grupos (pacientes y cuidadores) en percibir la
hiperfagia como el trastorno mas comun, pero hay disociacion en cuanto a la
percepcion de conductas patologicas.

Segun los resultados de nuestro estudio, en concordancia con lo conocido en
la literatura, hay una correlacion entre el uso de rotigotina y los trastornos de
control de impulsos.

Dadas las limitaciones de nuestro estudio, es necesario realizar estudios

prospectivos para determinar causalidad y asimismo con un grupo mas grande
de paceintes tratados para lograr mayor fortaleza estadistica.
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