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Seccién 6: Indicaciones clinicas para el manejo de los sintomas extrapiramidales.



Parkinsonismo inducido por farmacos versus idiopatico

El parkinsonismo inducido por farmacos muestra sintomas
bilaterales simétricos

El Parkinson idiopatico tipicamente comienza
unilateralmente
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Una de las primeras distinciones que tendran que hacer, especialmente si trabajan con
pacientes de edad avanzada, es determinar si estan ante un parkinsonismo inducido por
farmacos o una enfermedad de Parkinson idiopatica. Quiero ofrecerles algunas
comparaciones, y es importante no ser dogmaticos al respecto, sino utilizar el conjunto de
estas diferencias para ayudarles a tomar una decisién. Tipicamente, en el parkinsonismo
inducido por farmacos, los sintomas seran bilaterales y simétricos. A menudo, la
enfermedad de Parkinson idiopatica es unilateral durante muchos afios antes de
convertirse en una enfermedad bilateral.
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Comparacion del Parkinsonismo

El parkinsonismo inducido por farmacos es generalmente
reversible

El temblor inducido por fadrmacos es comunmente postural
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Generalmente, el parkinsonismo inducido por farmacos es reversible una vez que se
suspende el medicamento causante. El temblor es comunmente postural en lugar de un

temblor en reposo. Mientras que en el Parkinson, pueden tener un temblor mixto, pero a
menudo es un temblor en reposo.
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Identificacion del Parkinsonismo Inducido por Farmacos

Mas comUn en mujeres A menudo incluye discinesia
orofacial y acatisia

- Jeong, S., Cho, H., Kim, Y. J., Ma, H. I., & Jang, S. (2021). Drug-induced Parkinsonism: A strong predictor of idiopathic Parkinson's disease. PL0S One, 16(3), '.
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El parkinsonismo inducido por farmacos es mas comun en mujeres. Mientras que el
Parkinson es principalmente una enfermedad de hombres, casi en proporcidon 2:1 hombres
versus mujeres. A menudo, cuando tienen parkinsonismo inducido por farmacos,
presentaran simultdneamente discinesia orofacial y acatisia. La falta de progresion del
temblor es otro signo de que podria ser inducido por farmacos.
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Distinguiendo el Parkinsonismo Con Biomarcadores

Los resultados del escaner DaT son normales en el
parkinsonismo inducido por farmacos

Evaluar a los pacientes antes de iniciar medicamentos
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Y si estan interesados en utilizar un biomarcador, el escaner SPECT del transportador de
dopamina o lo que llamamos escaner DaT seria normal en el parkinsonismo inducido por
farmacos, y anormal en la enfermedad de Parkinson. O en cualquier enfermedad
neurodegenerativa que agote la dopamina presinaptica o intraneuronal. Nuevamente,
estos son solo algunos de los elementos que podrian ayudarles a diferenciar, y lo ideal
seria haber evaluado previamente al paciente antes de iniciar el medicamento que
potencialmente podria causar el parkinsonismo.
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Biomarcadores para el diagnéstico: Escaner DaT

NORMAL ABNORMAL
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Como mencioné, existen algunos biomarcadores que pueden ayudarles a distinguir entre
la enfermedad de Parkinson y un parkinsonismo inducido por fdrmacos. En el escaner DaT,
el escaner SPECT del transportador de dopamina, pueden ver un ejemplo aqui: el resaltado
en forma de coma es lo normal, mientras que la atenuacion del realce es la condicion
anormal debido a problemas con el transportador de dopamina.
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Meétodos Diagndsticos Emergentes

Biopsia de piel para deteccion de alfa-sinucleina

Prueba de amplificacién de semillas de alfa-sinucleina en
LCR
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Si tienen una fuerte sospecha de que podria tratarse de la enfermedad de Parkinson o
cualquier alfa-sinucleinopatia, existe una nueva prueba: la biopsia de piel para
alfa-sinucleina. Realmente implica tres pequefias muestras de tejido o biopsias del cuello,
muslo y tobillo. Creo que veran que esto se realizara cada vez con mayor frecuencia por
especialistas en trastornos del movimiento. También esta en camino una prueba de liquido
cefalorraquideo para la amplificacion de semillas de alfa-sinucleina. Veran que se realiza
mucho mas comunmente. Asi que, nuevamente, esta sera una forma emocionante,
especialmente en ciertos casos, para ayudar a hacer esta distincién.
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Toma de Decisiones para el Tratamiento

(e Je)
LI%\'IET Derivar casos no farmacolégicos a especialistas

Tratar casos sintomaticos o que causan malestar

Estevez-Fraga, C., Zeun, P., & L6pez-Send6n Moreno, J. L. (2018). Current methods for the treatment and prevention of drug-induced parkinsonism and tardive '. Psychopharmacology
dyskinesia in the elderly. Drugs & Aging, 35(11), 959-971. https://doi.org/10.1007/s40266-018-0590-y ‘ Institute

Si han determinado que la enfermedad no esta causada por un medicamento y reconocen
gue esta progresando con el tiempo, deberian derivar el caso a un especialista en
trastornos del movimiento. De lo contrario, sera su responsabilidad tratar los sintomas
extrapiramidales inducidos por fdrmacos. Hay ocasiones en que son muy leves y no causan
problemas, quizas sea un temblor leve o alguna lentitud ligera, pero el paciente funciona
bien; entonces tendran que evaluar caso por caso. Si interfiere con las actividades diarias o
si el paciente reporta un malestar significativo, deberian tratarlo.
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Manejo de los Sinfomas SEP

Intentar reducir el agente Cambiar a medicamentos
causal alternativos

Estevez-Fraga, C., Zeun, P., & L6pez-Send6n Moreno, J. L. (2018). Current methods for the treatment and prevention of drug-induced parkinsonism and tardive '. Psychopharmacology
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Dependiendo de la gravedad o la agudeza de la situacion clinica, como acabamos de
discutir, pueden intentar reducir el agente causal. Y si pueden hacerlo sin perder la eficacia
clinica, esa es una excelente manera de abordar los sintomas extrapiramidales. ;Pueden
cambiar de medicamento? Existen medicamentos que tienen menos probabilidad de
causar sintomas extrapiramidales.
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Enfoque de Tratamiento Anticolinérgico

@ Primera linea para sintomas extrapiramidales

El uso cronico aumenta el riesgo de demencia y deterioro
cognitivo
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Ahora, si necesitan tratar los sintomas extrapiramidales y ninguna de estas otras opciones
funciona, y esta interfiriendo con la funcidn, los anticolinérgicos se utilizan tipicamente
primero. En poblaciones mas jovenes, los anticolinérgicos son claramente agentes de
primera linea. Sin embargo, con el uso crénico, pueden aumentar el riesgo de demenciay
causar deterioro cognitivo, especialmente en los ancianos. Asi que, al igual que hablamos
con la acatisia, no necesariamente recomendamos la profilaxis con anticolinérgicos debido
a estos riesgos, solo una vez que los sintomas extrapiramidales se manifiestan.
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Opciones de tratamiento alternativas

—»e Considerar amantadina cuando los anticolinérgicos fallan

La TEC mejora rapidamente los sintomas extrapiramidales
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Therapeutic and Clinical Risk Management, 18, 1129-1142. https://doi.org/10.2147/TCRM.S360268

Si los anticolinérgicos fallan, podrian probar un medicamento llamado amantadina. La
terapia electroconvulsiva mejora rapidamente los sintomas extrapiramidales. También,
incidentalmente, mejora el Parkinson idiopatico, pero lo hace temporalmente, y
obviamente seria prohibitivo realizar TEC de mantenimiento para los sintomas
extrapiramidales o incluso para la enfermedad de Parkinson.
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Terapia de Reemplazo de Dopamina

La mayoria del parkinsonismo inducido por farmacos no
responde

+ Excepcidon cuando es causado por los inhibidores de VMAT2

Reservar la terapia dopaminérgica para casos
neurodegenerativos
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La mayoria de los parkinsonismos inducidos por farmacos no responden a la terapia de
reemplazo de dopamina. Por lo tanto, los medicamentos que usamos para personas con
enfermedad de Parkinson - la carbidopa, levodopa, los agonistas dopaminérgicos -
probablemente no responden a estos medicamentos. La literatura no lo respalda, asi que
no necesariamente querran usar esos medicamentos. Una excepcién podria ser el
parkinsonismo inducido por farmacos causado por los inhibidores de VMAT2, pero
nuevamente la evidencia es escasa. Asi que realmente, la terapia de reemplazo de
dopamina deberia reservarse para personas que tienen las enfermedades
neurodegenerativas de Parkinson.
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Pronodstico de los SEP
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La mayoria de los La remision ocurre El 15% puede tener
sintomas son reversibles dentro de 4-18 meses sintomas persistentes
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¢Cual es el prondstico de los sintomas extrapiramidales inducidos por farmacos? En
general, se consideran reversibles. En la mayoria de los casos, los sintomas remiten dentro
de los 4 meses después de la interrupcion del tratamiento, con un rango superior de 6 a 18
meses. Por lo tanto, es razonable esperar de un afio a un afilo y medio para que los
sintomas remitan antes de tratar agresivamente los sintomas residuales. Pero en
aproximadamente el 15% de los casos, el parkinsonismo inducido por fadrmacos,
especialmente por antipsicoticos, puede persistir. A veces, descubriran que estos pacientes
tienen enfermedades no diagnosticadas como el Parkinson, pero otras veces no estamos
seguros de por qué persiste, pero esa tasa es alrededor del 15%. Es algo a tener en cuenta.
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Puntos Clave

* Los biomarcadores ayudan a distinguir el parkinsonismo inducido por

farmacos del idiopatico
* Priorizar los sintomas extrapiramidales angustiantes

« La mayoria de los sintomas revierten pero el 15% persisten

'. Psychopharmacology
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Los puntos clave para esta seccidén son que los nuevos biomarcadores pueden ayudar a
distinguir el parkinsonismo inducido por farmacos de la enfermedad de Parkinson
idiopatica. Los sintomas extrapiramidales que causan malestar o disfuncién deben
abordarse primero reduciendo la dosis, cambiando a otro medicamento o utilizando
anticolinérgicos. Los sintomas extrapiramidales son generalmente reversibles, pero
pueden persistir hasta en el 15% de los casos.



