UNIVERSIDAD
CATOLICA
DE CUENCA

UNIVERSIDAD CATOLICA DE CUENCA
Comunidad Educativa al Servicio del Pueblo
UNIDAD ACADEMICA DE SALUD Y BIENESTAR

CARRERA DE MEDICINA

RELACION ENTRE EL PARKINSON Y LA DEPRESION:
CAUSAS Y TRATAMIENTO

PROYECTO DE TITULACION PREVIO A LA OBTENCION DEL
TITULO DE MEDICO

AUTOR: LIZBETH ESTEFANIA OLIVEROS RAMON
DIRECTOR: DR. WALTER VITERIO JARAMILLO LOAIZA

CUENCA - ECUADOR

2025
DIOS, PATRIA, CULTURA Y DESARROLLO



UNIVERSIDAD CATOLICA DE CUENCA
Comunidad Educativa al Servicio del Pueblo
UNIDAD ACADEMICA DE SALUD Y BIENESTAR

CARRERA DE MEDICINA

RELACION ENTRE EL PARKINSON Y LA DEPRESION:
CAUSAS Y TRATAMIENTO

PROYECTO DE TITULACION PREVIO A LA OBTENCION DEL
TITULO DE MEDICO

AUTOR: LIZBETH ESTEFANIA OLIVEROS RAMON
DIRECTOR: DR. WALTER VITERIO JARAMILLO LOAIZA

CUENCA - ECUADOR

2025
DIOS, PATRIA, CULTURA Y DESARROLLO



DECLARATORIA DE AUTORIA Y RESPONSABILIDAD

Lizbeth Estefania Oliveros Ramoén portador(a) de la cédula de ciudadania N° 0106340003.
Declaro ser el autor de la obra: “Relacion entre el Parkinson y la depresion: causas y
tratamiento”, sobre la cual me hago responsable sobre las opiniones, versiones e ideas
expresadas. Declaro que la misma ha sido elaborada respetando los derechos de propiedad
intelectual de terceros y eximo a la Universidad Catélica de Cuenca sobre cualquier
reclamacion que pudiera existir al respecto. Declaro finalmente que mi obra ha sido realizada
cumpliendo con todos los requisitos legales, éticos y bioéticos de investigacion, que la misma
no incumple con la normativa nacional e internacional en el &rea especifica de investigacion,
sobre la que también me responsabilizo y eximo a la Universidad Catdlica de Cuenca de toda

reclamacion al respecto.

Cuenca, 21 de septiembre de 2025

"ZBETH ESTRRAN A
I VERCS RAMON
/al i dar G

ni canente con Fi r mEC

Lizbeth Estefania Oliveros Ramon
C.1. 0106340003



CERTIFICACION DEL DIRECTOR / TUTOR

Certifico que el presente trabajo denominado "Relacion entre el Parkinson y la depresion:
causas y tratamiento” realizado por Lizbeth Estefania Oliveros Ramén con documento de
identidad No. 0106340003, previo a la obtencion del titulo profesional de Médico, ha sido
asesorado, supervisado y desarrollado bajo mi tutoria en todo su proceso, cumpliendo con la

reglamentacion pertinente que exige la Universidad Catdlica de Cuenca y los requisitos que

determina la investigacion cientifica.

Cuenca, 21 de septiembre de 2025

Y “ ) ',,.Gr:r'
22l nY )
PDr. ¥« \
CIRUJA v')N;éé’
Réil\!ﬁc') : 100/~ \ “‘“UUA
| AR PR Sos el (R SR R

Iter Viterio Jaramillo Loaiza

DIRECTOR / TUTOR



DEDICATORIA

Existen tantas personas a las que quiero dedicar esta investigacion, sin embargo, deseo en
primer lugar dedicar a Dios por guiar cada uno de mis pasos, por la fortaleza que me ha

brindado cuando he estado a punto de caer.

A mis padres Edison y Patricia por ser un pilar fundamental en mi vida ya que siempre me han
sabido brindar su apoyo, su amor infinito, conocimientos que me dieron la confianza para salir
adelante y los valores impartidos que me ayudaron a enfrentar las metas planteadas hasta asi

cumplirlas.

A mi hermano Steven, por ser una mano amiga, por estar en las buenas y en las malas y
apoyarme durante este largo camino, por siempre brindarme su carifio. A mis hermanas Anahi
y Alaya, mis pequefas nifias que son mi motivacion para no rendirme y poder llegar a ser un

ejemplo para ellas y por ser mi fuente de distraccion cuando el estrés se apoderaba de mi.

A mis abuelitos Angel e Hilda que nunca me han dejado rendirme que gracias a sus consejos

palabras de aliento me han ayudado a crecer como persona y a luchar por lo que quiero.

A mi tio John, que fue mi segundo padre, quien me hizo pasar los momentos mas gratos en mi

nifiez y me motivo a salir adelante y a quien prometi culminar con mis estudios.

A mi tia Faby, que en todo momento ha estado conmigo y la considero mi segunda madre, por

todo el carifio que me ha brindado, por ser mi confidente y mi consejera.

Lizbeth Oliveros



AGRADECIMIENTO

Luego de varios afios en la Universidad Catolica de Cuenca, me faltan palabras para agradecer
a todas las personas que han sido parte de mi formacion: en primer lugar, deseo agradecer a
Dios y a mi familia por su apoyo incondicional que me han sabido guiar por esta travesia.

Y de manera muy especial quiero agradecer infinitamente a mi director de tesis, Dr. Walter
Viterio Jaramillo Loaiza quien me ha instruido y guiado en el desarrollo de esta investigacion,

aportando su invaluable conocimiento y dedicacion.
Finalmente, quiero agradecer a todos los docentes de la carrera que tuve el placer de conocer a

lo largo de mi formacion ya que siempre estuvieron ofreciendo lo mejor de ellos. A ustedes

muchas gracias.

Lizbeth Oliveros



RESUMEN

Introduccion: los pacientes con la patologia de Parkinson poseen una mayor incidencia de
sintomas depresivos en comparacion de la poblacion general. Se cree que esta conexion puede
deberse a factores neurobioldgicos, psicologicos e impacto psicosocial. El tratamiento es de
vital importancia debido a las mdltiples implicaciones que la depresion puede tener en la
progresion de la enfermedad y en la calidad de vida de los pacientes puesto que un tratamiento
eficaz de la depresion puede contribuir a una mejoria en el bienestar emocional, social y
funcional del paciente con Parkinson. El objetivo de ese trabajo es describir la relacién

existente entre el Parkinson y la depresion referente a causas y tratamiento.

Revision bibliografica: investigacion tipo narrativa, en donde se incluyeron 15 articulos en
espariol e inglés, de los Gltimos 5 afios. La bibliografia actual destaca como causa principal del
Parkinson la degeneracion neuronal dopaminérgica en el sistema nervioso central. En cuanto
al tratamiento se ha evidencia la eficacia de antidepresivos ya usados en la practica clinica, asi
como terapias alternativas. Estos hallazgos subrayan la importancia de un enfoque integral en
el tratamiento de la depresidn en pacientes con Parkinson.

Conclusiones: la relacién entre Parkinson y depresion es compleja, puesto que se presentan
causas neurobioldgicas, psicoldgicas y sociales. El impacto psicoldgico de enfermedad crénica
y la incapacidad de independencia generan aislamiento social pudiendo exacerbar los cuadros
depresivos. Los tratamientos antidepresivos convencionales son eficaces, sin embargo, terapias
alternativas, han mostrado su valor y efectividad mejorando sintomas motores y no motores

presentes en el Parkinson.

Palabras clave: depresidn, factores psicosociales, neurobidlogicos, Parkinson, tratamiento.



ABSTRACT

Introduction: Patients with Parkinson's disease present a higher incidence of depressive
symptoms compared to the general population. This association is attributed to
neurobiological, psychological, and psychosocial factors. Treatment is of vital importance
due to the multiple implications depression may have on disease progression and patients’
quality of life, since effective treatment of depression can contribute to an improvement in
the emotional, social, and functional well-being of the patient with Parkinson's disease. This
paper aims to describe the relationship between Parkinson's disease and depression, with
reference to its causes and treatment.

Literature Review: A narrative-type investigation was conducted, including 15 articles in
Spanish and English from the last 5 years. The current literature highlights dopaminergic
neuronal degeneration in the central nervous system as the main cause of Parkinson's disease.
Regarding treatment, the efficacy of antidepressants already used in clinical practice has been
demonstrated, as well as alternative therapies. These findings underscore the importance of a
comprehensive approach to treating depression in patients with Parkinson's disease.
Conclusions: The relationship between Parkinson's disease and depression is complex, as it
involves neurobiological, psychological, and social causes. The psychological impact of a
chronic illness and the loss of independence lead to social isolation, which can exacerbate
depressive episodes. Conventional antidepressant treatments are effective; however,
alternative therapies have also demonstrated their value and effectiveness in improving motor

and non-motor symptoms associated with Parkinson's disease.

Keywords: depression, psychosocial factors, Parkinson's disease, treatment.
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INTRODUCCION

En el campo de la medicina existen dos ramas académicas en constante evolucion, la neurologia
y la psiquiatria, es por ello que dia a dia surgen interrogantes en cuanto a patologias que
conforman estés areas y una de esas incognitas es determinar la relacion entre Parkinson y
depresion. El estudio de su relacion no solo despierta interés académico, sino que es de suma
importancia en la medicina. Al comprender estas condiciones podemos desarrollar nuevas
estrategias de diagndstico y tratamiento mas efectivas que favorezcan las condiciones de vida
de aquellos que la padecen. Esta investigacion aborda las modalidades de tratamiento més
prometedoras, ademas de profundizar en las razones subyacentes de esta asociacion. Con ellos
se puede abordar de mejor manera los problemas clinicos a los que se enfrentan los pacientes
y ofrecer una atencion més completa e individualizada si comprendemos cémo interactian

estos dos trastornos (1,2).

Segun la OMS, el Parkinson es la patologia neurodegenerativa que ocupa el segundo lugar en
la méas prevalente a nivel mundial, con una incidencia del 1 al 2% en adultos mayores de 65
afos (2). En el afio 2040, se estima que habra alrededor de 17 millones de personas afectadas,
esto convierte al Péarkinson en la condicion neurolégica de mas rapido crecimiento a nivel
global (3). En Ecuador, la prevalencia de Parkinson, es de 243 casos por cada 100.000
habitantes, de los cuales no se conoce con exactitud la prevalencia de pacientes con sintomas
no motores (4). La depresion es unos de los trastornos mentales mas comunes, afecta al 3,8%
de la poblacion a nivel mundial, en otras palabras, unas 280 millones de personas la padecen,

es mas frecuente en mujeres (5).

Al enfocarse especificamente en el problema clinico, esta revision se centra en la exploracion
de las causas y los tratamientos basados en la relacién entre el Parkinson y la depresién. Aunque
las dos enfermedades son entidades clinicas separadas, su superposicion en la sintomatologia
y neurobiologia, propone desafios a la hora de la atencion y manejo clinico. Asi pues, es
imperativo determinar la relacion etioldgica entre estas dos patologias tanto a nivel clinico
como a nivel estructural y/o molecular, y con ello buscar modalidades terapéuticas especificas
que aborden de forma holistica e integrada tantos sintomas emocionales como sintomas

somaticos.
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METODOLOGIA

La presente revision bibliogréfica es de tipo narrativa. Se emplearon los siguientes términos de
busqueda, DeCS: depresion, factores psicosociales, neurobiol6gicos, Parkinson, tratamiento y
MeSH: depression, neurobiological, Parkinson, psychosocial factors, treatment. Se aplicaron
operadores booleanos para combinar términos de busqueda de la siguiente manera: ("Parkinson
AND Depression™), ("depression OR Parkinson AND Neurobiological AND psychosocial
factors AND Treatment"), ("depresion AND Péarkinson and tratamiento™).

Bases de datos
- PubMed
- Scielo
- Science Direct (Elsevier)
Criterios de inclusién
- Ensayos clinicos aleatorizados
- Estudios sistematicos
- Metaanalisis
- Investigaciones de los ultimos cinco afios
- Investigaciones en idioma de espariol e inglés
- Acceso libre
Criterios de exclusién
- Tesis no publicadas oficialmente
- Tesinas
- Cartas de editores
- Investigaciones no completas
Periodo de busqueda

La investigacion se realiz6 en un periodo de blusqueda desde octubre 2023 hasta mayo 2024.
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Seleccion de estudios

Para iniciar con la basqueda de informacion se seleccionaron 3 bases de datos Pubmed, Scielo
y Science Direct de las cuales y aplicando términos de busqueda DeCS y MeSH con los
operadores booleanos, se encontraron 43, 5 y 19 estudios respectivamente dando un total de 67
trabajos. 6 registros fueron marcados como no aptos por las herramientas de automatizacion, 3
fueron removidos al ser trabajos incompletos, permaneciendo 58 estudios para el screening. En
la siguiente etapa se excluyeron 15 estudios por no cumplir con los criterios de inclusion y
exclusion por los siguientes motivos: estudios de otras patologias (4), idioma portugués (2),
estudios mayores de 5 afios (6) y no acceso libre (3). En la parte final del screening se
obtuvieron 43 registros de los cuales 28 no estaban relacionados con los objetivos de esta

investigacion resultando finalmente la inclusion de 15 articulos.

Gréfico 1. Diagrama de flujo de seleccién de estudios.

Identificacion de nuevos estudios a través de bases de datos y registros

= Registros identificados de: Bases de datos (n = 3) Registros eliminados antes del screening:
S Pubmed = 43 Registros duplicados (n = 0)
§ Science Direct = 19 Registros marcados como no aptos por las
e 5 sct‘e'° " 5_67 herramientas de automatizacién (n = 6)
= cglstgsi(n=67) Registros removidos por otras razones(n =3)
Registros 2 Registros excluidos
revisados (n = 58) (n=15)
_g’ Reportes solicitados para Reportes no
5 recuperacién (n = 0) recuperados (n = 0)
o
o
(%]
Reportes excluidos:
Reportes evaluados para Informacion no relacionada con
elegibilidad (n = 43) objetivos (n = 28)
Y
= Estudios incluidos en la revisién
5 (n=15)
o
=

Elaborado por: autora con ayuda de la herramienta Prisma Flow Diagram.
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DESARROLLO DEL TRABAJO

DEFINICION

El Parkinson es una patologia neurodegenerativa que cominmente se identifica como un
trastorno del sistema motor, manifestandose a través de sintomas como rigidez, bradicinesia,
temblor en reposo e inestabilidad postural. Ademas de estos signos motores caracteristicos, es
posible que previo al diagnostico se presenten una serie de alteraciones neuropsiquiatricas no
motoras, como disfunciones cognitivas, apatia, ansiedad y depresion, las cuales a menudo se
intensifican a medida que progresa la enfermedad (6,7).

La depresion, se la define como un trastorno mental el cual es caracterizado por alteraciones
en el estado de animo, en donde se manifiesta tristeza, desesperanza o desinterés por las
actividades cotidianas, del mismo modo puede acompariarse de sintomas cognitivos y fisicos.
La depresion puede ademas estar vinculada a enfermedades subyacentes, como abuso de
sustancias, trastornos de la conducta alimentaria, cancer, infartos cardiacos, diabetes,

enfermedad de Parkinson, entre otros (1,8).

ETIOLOGIA

La principal causa del Parkinson son las alteraciones genéticas, estando directamente
relacionado con la edad. En pacientes que desarrollan Parkinson a una edad temprana, es mas
probable que la causa sea genética en comparacion con aquellos que lo desarrollan mas tarde.
Esto puede deberse principalmente a una herencia autosémica recesiva asociada con una
mutacion en el gen parkina (9). Del mismo modo investigaciones sugieren que factores como
el estrés oxidativo, envejecimiento, neuroinflamacién, y la exposicion como agentes
ambientales como el uso de pesticidas pueden estar asociados a la aparicion de la enfermedad
(9,10).

La depresidn puede deberse tanto a factores externos como internos. Los factores externos son
aquellos estresores de caracter psicosocial o ambiental. Los factores internos tienen que ver
con disfunciones a nivel de sistema neuroendocrino, con alteraciones en las concentraciones
de precursores dopaminérgicos, noradrenergicos y serotoninérgicos, ademas el cortisol
producto de factores estresantes sufre anomalias en su excrecion y junto con desajustes en el
eje hipotadlamo-pituitario-suprarrenal puede asociarse como la principal causa de la depresion
(11,12).
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FISIOPATOLOGIA

El Parkinson se determina por alteraciones de neuronas generadoras de dopamina en la
sustancia nigra, aun se desconoce la causa exacta de esta alteracion fisiopatoldgica. La
evidencia cientifica sugiere que la proteina a-sinucleina y la dopamina pueden desempefiar un
papel crucial en los mecanismos subyacentes del Parkinson. La relacion entre esta proteina y
el neurotransmisor se debe a que la a-sinucleina tiene un papel esencial en el almacenamiento
intravesicular de la dopamina en condiciones fisioldgicas. Esto se debe a su asociacion con la
membrana presinaptica, encargada de almacenar la dopamina. Dentro del contexto del
Parkinson, la proteina alfa-sinucleina experimenta cambios tanto en su estructura como en su
funcién. Como resultado, las vesiculas que almacenan la dopamina experimentan disfunciones.
Esto lleva a que el neurotransmisor se libera en el citoplasma, donde se oxida y genera estrés
oxidativo. Este proceso es responsable del plegamiento incorrecto y agregacion de la proteina
alfa-sinucleina, lo que ocasiona un aumento de los niveles de dopamina en el citoplasma y
disfuncion mitocondrial. En términos simples, el plegamiento anormal de la proteina alfa-
sinucleina se vincula con el proceso de neurodegeneracion (13). Un aspecto que ha cobrado
relevancia en la comprension de la fisiopatologia del Parkinson es el vinculo entre el intestino
y el sistema nervioso central, conocida como el eje intestino-cerebro. Se reconoce que el
intestino tiene una influencia significativa en el sistema nervioso central tanto en situaciones
como es la salud y la enfermedad. Por lo tanto, un tracto intestinal saludable, que se caracteriza
por una diversidad en la composicién de la microbiota, es fundamental para el funcionamiento
adecuado del cerebro y un comportamiento emocional normal (14). La disbiosis en el Parkinson
podria contribuir a la neurodegeneracion y, por ende, influir en el estado animico y la forma de
comportarse de las personas afectadas. De manera mas especifica, la microbiota podria
desencadenar procesos de neuroinflamacion al activar células inflamatorias, liberar factores
proinflamatorios y acumular la proteina alfa-sinucleina en el intestino. Este proceso de
neuroinflamacién se manifiesta a través del dafio de la integridad de la barrera
hematoencefalica, la activacién de la microglia, la proliferacion de astrocitos y la produccién

de factores proinflamatorios (15,16).

Por otro lado, la depresion se debe a alteraciones a nivel de neurotransmisores en el cerebro
debido a una condicion de estrés cronico que afecta la corteza prefrontal dorsolateral (CPF)
para el componente cognitivo y en la regiones orbitofrontal y medial para el componente
afectivo (17). Existen dos hipdtesis a nivel neurobioldgico para explicar la depresion: Hipotesis

monoaminérgica: Existe una menor disponibilidad de serotonina y noradrenalina en el cerebro,
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lo que se evidencia en la mayoria de los pacientes tratados con inhibidores selectivos de la
recaptacion de serotonina (17). Hipotesis neurotrofica: existe una atrofia de las neuronas por
una menor exposicion al factor de crecimiento derivado del cerebro (BDNF), por su parte el
estrés cronico genera una exposicion del tejido nervioso al cortisol que produce una menor
expresion del BDNF (17). EI aumento de la secrecidn de cortisol y de hormona liberadora de
corticotropina, disminuye la respuesta inhibidora de glucocorticoides a la dexametasona y
también la hormona tiroestimulante. Asi mismo, las alteraciones en las concentraciones de
citoquinas proinflamatorias y neutrofilos, los marcadores elevados de estrés oxidativo y
envejecimiento celular, el acortamiento de los telomeros, las modificaciones epigenéticas y la

disfuncion mitocondrial estan relacionados con la depresion mayor (18).

PRESENTACION CLINICA

Parkinson

a. Sintomas motores: se caracterizan por cambios en el movimiento, como temblor de
reposo asimétrico lentamente progresivo, rigidez en rueda dentada, bradicinesia,
alteraciones del equilibrio y dificultades para desplazarse. A medida que la clinica de
la enfermedad se intensifica, el paciente enfrenta desafios en la destreza manual y
marcha, lo que aumenta el riesgo de caidas. Es probable que el declive en la funcion
motora inicial y el deterioro cognitivo actien como indicadores anticipados de una

progresién mas rapida hacia la discapacidad (19).

b. Sintomas no motores: aunque a menudo no se consideran en el proceso de diagndstico
inicial, tienen la capacidad de manifestarse a lo largo de toda la evolucion de la
enfermedad, incluso antes de que se confirme el diagndstico de Parkinson. Sin embargo,
a medida que la condicion progresa, los sintomas no motores adquieren una relevancia
clinica significativa, generando una diferencia en la forma que viven los pacientes y
aumentando la posibilidad de que estos requieran cuidados institucionales (20). Los
sintomas motores suelen clasificarse en cuatro categorias: desajustes autondémicos,

trastornos del suefio, sintomas sensitivos y trastornos neuropsiquitricos (21).
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Depresion

Los sintomas de la depresion son de diversa indole. En los sintomas sométicos se presenta
insomnio o hipersomnia, fatiga, ideacion suicida, desdrdenes de suefio, constipacion, llanto e
irritabilidad. En cuanto a sintomas cognitivos, tenemos preocupacion por culpa, desesperanza,
dificultad para la concentracion, pensamientos pesimistas o suicidas. En afectivo se presentan
sintomas como apatia, problemas de movilidad, anhedonia y llanto. Por ultimo, en conductual

se presenta el abandono o dificultad para realizar actividades o relaciones interpersonales (1,8).

EVALUACION Y DIAGNOSTICO
Parkinson

Para el diagndstico clinico del Parkinson, la Sociedad de Trastornos del Movimiento menciona
a la bradicinesia como caracteristica fundamental del Péarkinson, por lo tanto, otros sintomas
motores como la rigidez y el temblor en reposo por si solos no lo diagnostican, se requiere de
una historia clinica y examen fisico neuroldgico detallado. Para su diagnostico definitivo se
realiza la confirmacion mediante hallazgos patoldgicos postmortem de la pérdida de células

nerviosas del sistema nervioso central y presencia de cuerpos de Lewy (9,22).

Las pruebas complementarias no son estrictamente necesarias para el diagnostico, sin embargo,
a todo paciente con sospecha de Parkinson se debera realizar analitica completa incluido perfil
tiroideo. La RM puede ser una herramienta Gtil para valorar lesiones isquémicas crénicas, en
casos donde se sospecha de Parkinson vascular. Los estudios de neuroimagen funcional ayudan
a evaluar la integridad de la via dopaminérgica, puede ser Gtil cuando existe la sospecha de

temblor esencial y parkinsonismo inducidos por farmacos (9).

Tabla 1. Criterios Diagnosticos del Parkinson.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS DEL PARKINSON

Criterio obligatorio -Bradicinesia con rigidez y temblor en reposo

Criterio de apoyo -Temblor en reposo de 4 a 6 Hz
-Discinesia inducida por levodopa
-Mejoria de sintomas con la administracion con
levodopa
-Inestabilidad postural que no este relacionada con
afectacion visual, cerebelosa, vestibular 0]
propioceptiva primaria.
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Criterios de exclusion -Antecedente de ECV de repeticion
-Antecedentes de traumatismos craneales de
repeticion

-Uso reciente o0 actual de bloqueadores
dopaminérgicos dentro de los dltimos 6 a 12 meses
-Ataxia
-Nistagmo sostenido evocado por la mirada
-Dismetria
-Demencia severa precoz con trastornos de memoria,
lenguaje y praxias
-Presencia de tumores cerebrales o hidrocefalia
-Sintomas estrictamente unilaterales después de tres
afos de evolucion.
Banderas rojas -Progresion rapida en la incapacidad de caminar que
requiera silla de ruedas en un periodo menor 5 afios
posterior al inicio de sintomas
-Afectacion bulbar temprana
-Disfuncién autonomica grave en los primeros cinco
anos de la enfermedad
-Caidas recurrentes
-Signos piramidales
-Parkinsonismo simétrico bilateral

Criterios de exclusion relativos

Elaborado por: autora.

Fuente: Rodriguez (22).

Clasificacion Hoehn & Yat: para el estadiaje de la enfermedad de Parkinson suele utilizarse
la Clasificacién Hoehn & Yat, con la cual ademas, se puede determinar el grado de afectacion
(23,24).

Gréfico 2. Clasificacion Hoehn & Yat.
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Clasificacion Hoehn
& Yahr
| |
y . . Afectacion L
Diagnostico reciente moderada Afectacion severa
Estadio I: Sintomas Estadio IlI: Estadio V: Paciente
— solo en un lado del | = Deterioro bilateral y en cama o sillade
cuerpo del equilibrio. ruedas
Estadio Il: Sintomas Estadio IV:
en ambos lados, sin| |__] Incapacidad grave,
deterioro del aumento de
equilibrio dependencia

Elaborado por: autora.

Fuente: Instituto Nacional de Trastornos Neuroldgicos y Accidentes Cerebrovasculares (25).

Depresion
En la préctica clinica, los profesionales de la salud, para el diagnostico de la depresion, utilizan
los criterios diagndsticos recomendados por el DSM5 y el CIE 10 (8,26), expuestos a

continuacion:
Tabla 2. Criterios diagnésticos de la depresion segn CIE 10.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS

A -El episodio depresivo debe tener una duracién de al
menos dos semanas
B -El episodio depresivo es independiente del uso excesivo

de sustancias o algun trastorno organico

C -Perdida del interés o en la capacidad de disfrutar
actividades cotidianas que normalmente eran placenteras.
-Carencia de emociones en situaciones o0 acontecimientos
donde normalmente general una respuesta
-Despertar dos o mas horas antes del horario habitual
-Enlentecimiento motor o agitacion

-Anorexia
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-Perdida del 5% del peso corporal en el tltimo mes

-Inapetencia sexual

Elaborado por: autora.

Fuente: Madero et al. (8).

Tabla 3. Criterios diagnosticos segiin DSM5.

Presencia de 5 0 mas de los siguientes sintomas, durante un periodo de dos
semanas.
Estado de animo depresivo o irritable (tristeza profunda)

Disminucion del interés en las actividades y anhedonia
Perdida 0 aumento de peso (cambio de > 5% en un mes)
Hipersomnia o insomnio

Retardo psicomotor o agitacion

Perdida de energia o fatiga

Culpa excesiva o sentimientos de inutilidad

Disminucion de la capacidad para concentrarse o pensar

© ©o N o g A~ w o=

Pensamientos de suicidio

Elaborado por: autora.

Fuente: Madero et al. (8).

TRATAMIENTO

a. Tratamiento farmacoldgico

El Parkinson requiere cuidados a largo plazo, ya que se trata de una afeccion neurodegenerativa
continua y de larga duracion. El objetivo del tratamiento farmacoldgico es preservar la
autonomia, la independencia y las condiciones de vida del paciente es del mayor tiempo
posible, promoviendo al mismo tiempo su bienestar social y psicologico. Esto se consigue
controlando los sintomas y, en la medida de lo posible, retrasando el deterioro cognitivo (27).

La levodopa es la piedra angular del tratamiento para la mayoria de los pacientes con
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enfermedad de Parkinson, en particular los mayores de 65 afios con un deterioro funcional
moderado a grave. Por otro lado, la terapia con agonistas dopaminérgicos o inhibidores de la
monoaminooxidasa tipo B (inhibidores MAO-B) puede iniciarse en individuos menores de 65
afios, con un deterioro funcional modesto o en las fases principales de la enfermedad, pero
cuando la enfermedad progresa, la mayoria de los afectados necesitan finalmente levodopa
(27). Se ha observado que diferentes antidepresivos como la sertralina, desipramina,
venlafaxina, nortriptilina, citalopram y paroxetina, han mostrado eficacia en estos casos de

pacientes depresivos con Parkinson (27).
b. Tratamiento no farmacolégico

En casos de pacientes que presentan depresion y ansiedad en el Parkinson, la terapia cognitivo
conductual se presenta como alternativa que mejora el bienestar diario, esta forma de terapia
se enfoca en reconocer pensamientos negativos y patrones de comportamiento, con el objetivo
de intervenir y fomentar la adopcion de habitos mas saludables (28). El ejercicio fisico destaca
por su influencia en diversos procesos fisiopatoldgicos, como la autofagia, respuestas
antioxidantes y antiinflamatorias, supervivencia celular, vias apoptéticas y neurogenesis. Entre
los beneficios de la actividad fisica se encuentra la reduccion del estrés y ansiedad, asi como
su aporte en los procesos de neuroinflamacion,del mismo modo, en el contexto del Parkinson,
el ejercicio fisico mejora la marcha, el equilibrio y la funcion cognitiva, asi como disminuir el
avance de la patologia y la acumulacion de la proteina a-sinucleina en el cerebro (29). El yoga
es una practica que combina aspectos espirituales y de meditacion. Involucra movimientos
coordinados, respiracion profunda y meditacion enfocada en la conexidn entre cuerpo y mente,
el yoga no solo puede tener un impacto positivo en los sintomas motores, sino que también
puede ser incorporado en un programa disefiado para mejorar sintomas no motores, como la

ansiedad y la depresion (30).

PRONOSTICO

El Parkinson es un trastorno que progresa con el paso del tiempo, comprende desde fases
tempranas en donde los sintomas son leves hasta fases mas graves donde se compromete la
supervivencia del individuo. Ademas, un oportuno diagnéstico en fases tempranas permite un
tratamiento méas temprano alargando la esperanza de vida (23). La esperanza de vida a los 55
afos es de 10,5 afios, disminuyendo de manera progresiva a los 65 afios con 6,7 afios y a los 85

afios es de 1,7 afios (31).
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La depresion en adultos, remite en casos leves en un periodo de 3 a 5 meses o con el respectivo
tratamiento, sin embargo, se asocia un pronostico poco favorable, en especial cuando existe
comorbilidad con otras patologias cronicas (32). Si la depresion aparece en edades mas

tempranas puede afectar el prondstico comparada con una edad méas avanzada (33).
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RESULTADOS

Desde un punto de vista neuroquimico, la dopamina juega un papel crucial en el Parkinson y
la depresion. En un estudio realizado por Lian et al. (34), se evaluaron los niveles de
neurotransmisores en el liquido cefalorraquideo de dos grupos de individuos con Parkinson
(uno con depresion y otro sin la misma). Se evidenci6 disminucién significativa de dopamina
en los pacientes con depresion en comparacion con el grupo control. De la misma forma que,
se evaluaron elementos neuroinflamatorios detectables en el liquido cefalorraquideo, los
resultados indicaron que los niveles de TNF-a eran notablemente mas elevados en el grupo que
experimentaba depresion en comparacion con aquellos que no la tenian. Mendonca et al. (35),
mencionan que, una microglia con caracteristicas proinflamatorias y astrocitos reactivos que
emiten sustancias neuroinflamatorias resultando en la apoptosis neuronal, provocando

disminucion de dopamina, serotonina y noradrenalina.

Por otro lado, estudios revelan que la microbiota intestinal anormal no solo esta relacionada
con la disfuncion gastrointestinal en pacientes con Parkinson, sino que también puede ser un
factor patoldgico de la enfermedad. Lei et al. (36), evidenciaron que una microbiota intestinal
alterada puede aumentar los niveles de inflamacidn a través de la respuesta inmune, lo que lleva
a un mal plegamiento de la proteina alfa sinucleina, transmitiendo al sistema nervioso central
mediante el nervio vago, generando una degeneracion progresiva y lenta de las neuronas
dopaminérgicas. Sunganya y Koo (14), mencionan que la mayoria de personas diagnosticadas
con Parkinson experimentan sintomas gastrointestinales como estrefiimiento, hipersalivacion,
nauseas, disfagia y aumento de permeabilidad intestinal en etapas tempranas de la enfermedad.
Kim et al. (37), realizaron un estudio experimental en ratones, inyectando 2,5 pg/uL de fibrillas
perforadas de alfa sinucleina en piloro y duodeno, se detectaron que las fibrillas perforadas se
distribuyeron en tejido cerebral, diseminandose por el nervio vago en el primer mes y en los 3
a 10 meses se evidencio una distribucion en el bulbo raquideo, locus coeruleus, mesencéfalo
ventral, bulbo olfatorio y corteza prefrontal, el nimero de neuronas dopaminérgicas en los
ratones disminuyo significativamente. Dodiya et al. (38), concluyeron gue la alfa sinucleina
anormal en las células dopaminérgicas transportadas por el eje microbiota intestinal cerebral,
a menudo se asocia con la disfuncion mitocondrial y generacion de estrés oxidativo, los cuales

desempefian un papel importante para el desarrollo del Parkinson.
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Un estudio realizado por Prell et al. (39), analizo la diferencia entre las condiciones de vida
actual y la calidad de vida deseada, basada en expectativas o aspiraciones, en adultos mayores
con enfermedad de Parkinson, epilepsia y personas sanas del mismo grupo etario, los resultados
evidenciaron una reduccion en la calidad de vida presente y, por ende, una brecha mas
pronunciada en los pacientes con Parkinson y depresion. Por otra parte, Ahn et al. (40),
analizaron 58 estudios sobre aislamiento social en personas diagnosticadas con Parkinson, se
concluyé que las personas redujeron sus actividades sociales por consecuencia de sintomas
fisicos, psiquiatricos, cognitivos y estigma de vergienza. Los sintomas motores como
alteraciones en la marcha, discinesia y dificultad del habla, influyeron negativamente en la
aparicion de emociones negativas como la depresion. En cuanto a la forma de vida de las
personas cuidadoras informales de personas con Parkinson, Geerlings et al. (41), realizaron un
estudio transversal a 337 cuidadores, siendo la mayoria cényuges, con el propdsito de estimar
el impacto del Parkinson en la vida cotidiana, concluyendo que la carga que experimentan los
cuidadores esta determinada por la complejidad de las caracteristicas interpersonales
relacionadas con el paciente y cuidador, trayendo consigo efectos en el funcionamiento social,
emocional, fisico, financiero y espiritual. Cianfrocca et al. (42), indica que a medida que
progresa la enfermedad de Parkinson los pacientes pierden la autonomia de realizar actividades
cotidianas, generando emociones negativas en los cuidadores informales, provocando un nivel
de estrés elevado. De hecho, sentir abandono e incapacidad son sentimientos comunes que
presentan los cuidadores.

En cuanto a los avances en el tratamiento del Parkinson y la depresion la bibliografia actual
revela nuevos avances en terapia farmacoldgica y no farmacolédgica como es el caso de Assogna
et al. (43), quienes plantean que el tratamiento farmacol6gico con nortriptilina, venlafaxina de
liberacion prolongada, desipramina, paroxetina y citalopram han demostrado eficacia en los
estudios clinicos comparados con el placebo, de igual manera el uso de pramipexol, un agonista
de dopamina, ha dado efectos beneficiosos sobre todo en etapas avanzadas del Parkinson,
ademas, se menciona que la terapia grupal ofrece beneficios a las personas con Parkinson,
puesto que, la interacciones sociales, el respaldo entre pares y la validacién mutua pueden ser
aspectos que se aprovechan en este tipo de terapias. Jiang et al. (44) en su metaanalisis de
ensayos controlados aleatorizados en el cual se recuperaron 34 estudios con 2819 participantes,
en donde se analizd el papel de la paroxetina, un antidepresivo inhibidor de la recaptacion de

serotonina, reflejando que este medicamento mejora tanto los sintomas depresivos y motores
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en pacientes con ambas enfermedades, ademas de ser un farmaco seguro con pocos efectos

adversos reportados.

Por otro lado, en relacion al eje microbiota- intestino - cerebro mencionado anteriormente,
Wang et al. (15) mencionan que seguir una dieta mediterrdnea en donde frutas, verduras,
cereales, frutos secos, cantidades bajas de carnes, fibra, aceite de oliva y uso de especias en
lugar de sal, mejoran la funcién cognitiva, memoria, atencion y lenguaje, ademas se menciona
que una dieta cetogénica y el ayuno prolongado mejora la funcion motora en investigaciones
con ratones, de igual manera, el uso de probidticos, prebiéticos y micronutrientes mejoraba los
sintomas de individuos con enfermedad de Parkinson, sin embargo, ain se desconocen los

mecanismos exactos por lo que estos componentes benefician a la microbiota.

Mahalakshmi et al. (29), mencionan que el ejercicio fisico reduce el estrés, favorece el estado
mental, mejora el estado de animico, y ayuda a prevenir la neurodegeneracion en enfermedades
como el Parkinson. Deuel y Seeberger (30) en su revision de estudios clinicos, mencionan que
terapias como la acupuntura, yoga, Tai Chi y Qi Gong proporcionan mejoria en los sintomas
motores, asi como sintomas posturales y no motores, dentro de estos Gltimos también menciona
mejoria en cuadros depresivos, ademas plantea que el uso de cannabis puede mejorar tanto
sintomas motores y no motores, sin embargo, se necesitan mas estudios con mayores

participantes para confirmar esta hipotesis.
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CONCLUSIONES

El vinculo entre Parkinson y depresion es complicada, entre las causas descritas por la reciente
bibliografia, se encuentra la degeneracion de neuronas dopaminérgicas que junto a alteraciones
en los niveles de serotonina y noradrenalina, cumplen un papel fundamental en la aparicion de
sintomas depresivos en personas con Parkinson, ademas la acumulacion anomala de alfa
sinucleina en las neuronas, conduce a la degeneracion de células dopaminérgicas, afectando asi
areas cerebrales responsables del control motor y emociones. El impacto psicolégico de
enfermedad cronica y la incapacidad de independencia generan aislamiento social pudiendo

exacerbar los cuadros depresivos.

En lo que respecta al tratamiento se evidencia la eficacia que presentan farmacos antidepresivos
como nortriptilina, venlafaxina, desipramina y paroxetina, del mismo modo, existen terapias
alternativas como la acupuntura, yoga, Tai Chi y Qi Gong, ademas la dieta mediterranea y la

terapia grupal mejoran los sintomas motores y no motores presentes en el Parkinson.
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