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EPIDEMIOLOGIA DE LA ENFERMEDAD
DE PARKINSON

Por LUIS TORRES ™

RESUMEN

Aungue las variables epidemioldgicas de la enfermedad de Parkinson en el Perii se desconocen,
se calcula una incidencia de 2,000 nuevos casos por afio y una prevalencia de 20,000 pacientes con
la enfermedad. La biisqueda de factores ambientales implicados aun prosigue.

SUMMARY

The epidemiologic variables of Parkinson’s disease in Perii are unknown, but it is estimated
that there are approximately 2,000 new cases per year and 20,000 patients affected. The research

for enviromental factors continues.

PALABRAS-CLAVE .
Key WoRrDs

INTRODUCCION

La enfermedad de Parkinson (EP) es un
desorden de causa desconocida que se
caracteriza clinicamente por bradiquinesia,
rigidez, temblor de repose y alteracién de los
reflejos posturales. La despigmentacién de la
sustancia nigra y la presencia de los cuerpos de
Lewy son los criterios patolégicos mas
importantes. No existe un marcador biolégico
especifico que permita confirmar el diagnéstico
de EP en vida, ¢l diagndstico definitivo es a
través del estudio anatomo-patolégico.

Incidencia, prevalencia, antioxidantes
Incidence, prevalence, antioxidants

El seguimiento epidemioldgico a largo
plazo de ta EP es dificil porque los métodos
de diagndstico difieren entre las personas
estudiadas. Se ha encontrado un 10 a 40% de
pacientes con lemblor esencial que tenian como
diagnostico EP. Diversas enfermedades neuro-
degenerativas como la pardlisis supranuclear
progresiva, la atrofia multisistémica, e incluso
la depresion son dificiles de distinguir tempra-
namente de la EP'.
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Dos indices epidemioldgicos se utilizan
en el estudio de la EP:

INCIDENCIA

Es el nimero de casos nuevos de EP
desarrollados o diagnosticados durante un
tiempo especifico, generalmente un afie.

PREVALENCIA

Se refiere al niimero total de personas con
EP en un tiempo y lugar determinado.

La prevalencia estd en funcién de la
incidencia y duracion de la enfermedad. Se
puede incrementar la prevalencia al mejorar el
diagnéstico y prolongar la sobrevida de los
pacientes.

Desde que, James Parxinson comunicara
sus seis casos en 18172, se han realizado
muchos estudios de prevalencia e incidencia de
ifa EP. KurLanp en 1958°, informd una
prevalencia de 187 por 100,000 en la poblacién
de Rochester y consideré en conjunto al
parkinscnismo postencefalitico, arterioes-
clerdtico y no arterioesclerdtico. La incidencia
anual de la enfermedad fue estimada en 20 por
100 personas. En 1967 GupmunDpsson*
identificé casos de EP en Islandia, y estimé una
incidencia de 16 por 100,000 casos de
parkinsonismo arterio-esclerético y no
arterioesclerético, la prevalencia fue
estimada en 162 por 100,000 cifra similar a
la de Rochester.

La prevalencia de la enfermedad varia
ampliamente de 31 por 100,000 en el caso de
Libia® a 328 por 100,000 en la comunidad de
Parsi, India®. Las diferencias metodoldgicas y
geograficas explican estas variaciones’. Es
posible que factores genéticos, ambientales y
disminucidén de los factores protectores,
contribuyan en la frecuencia de la enfermedad.

El método més adecuado para determinar
la frecuencia de la enfermedad es el estudio
“puerta por puerta”, pero estd limitado por el

costo y el tiempo; solo grupos de muy alto
riesgo son estudiados de esa manera.

En e] Pert no tenemos datos precisos
sobre prevalencia e incidencia de esta
enfermedad, sin embargo en el estudio de Cusa
et al® en relacion al lugar de nacimiento se
observa una alta incidencia en la regién de la
sierra central y una minima en la selva, aunque
el 71.42% tenian como lugar de procedencia a
Lima.

La incidencia de la EP podria estar en
relacién al incremento de industrias o a cambios
relacionados con el estilo de vida como factores
de riesgo, fluctuaciones periddicas en la
incidencia podrian estar en relacién o sugerir
una etiologia infecciosa.

Durante las pasadas dos o tres décadas y
sinrelacién con las dreas geograficas, el indice
de fallecimiento de pacientes con EP, ha
aumentado correspondiendo a las edades de 65
a 75 afios®. Esas observaciones son compatibles
con el incremento de la sobrevida debido a la
terapia con levedopa, la cual mejora de manera
importante la sobrevida.

FACTORES DE RIESGO FARA LA
ENFERMEDAD DE PARKINSON

La mayor expectativa de vida es un fac-
tor de riesgo para la EP. As{, el aumento de la
incidencia de la EP va en relacidn con incre-
mento de la edad'. Pero declina en la octava
decada de vida. La explicacién entre el incre-
mento de la edad y la prevalencia de la
enfermedad incluye probablemente una
vulnerabilidad neuronal relacionada con la
edad 0 a un mecanismo dependiente del tiempo.
La mayor incidencia ocurre entre los 30 a 69
anos de edad". CuBa et al.® encontraron que la
edad promedio de aparicion de la EP fue 55.95
afios, con diferencia entre hombres y mujeres
(58.47 y 33.86 respectivamente).

La evaluacién de algin factor de riesgo
requiere mayor atencion en poblaciones seniles.
Por la mayor longevidad, las mujeres tienen un
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alto porcentaje de riesgo para la EP. Por esta
razon, uno puede sospechar que la prevalencia
de ta EP es mayor en cllas.

En el estudio realizado en China'” se
observa una relacidn de 3.7 entre hombres y
mujeres esta diferencia tan amplia no se
encontrd cn ninguna otra regién del mundo. Al
parecer ¢l incremento de la prevalencia en el
hombre estd en relacién a la funcidn biolégica
o & los factores del estilo de vida, Futuras inves-
tigaciones podrin dar nuevas claves de la
etiologfa dc la EE.

En relacidn a la ruza, la prevalencia de la
EP parece ser alta en poblaciones blancas del
hemisferio norte mientras que en dreas como
Japon, China y Africa son bajas. La prevalencia
de la enfermedad en Amecricanos negros y
africanos es baja'*. Excepcion a estos hallazgos
corresponde os estudios realizados puerta por
puerta en el condado de Copiah, Mississippi'.
La prevalencia en Copiah fue similar entre
blancos y negros pero cuando se usaron
criterios de diagnéstico mas estrechos los
blancos tuvieron mayor prevalencia. Sin em-
bargo, los factores socioeconémico y ambiental
pueden explicar las diferencias citadas aqui.

Otro factor de riesgo comunmente
identificado ¢s ¢l hereditarie. Se han comu-
nicado muchos cjemplos de parkinsonismo fa-
mitiar algunos con midltiples micmbros con
aparente parkinsonismo heredado de manera
autosémico dominante®, perc la mayoria de los
cstudios se limitan a obtener historias de manera
indirecta. En suma, la clinica y los criterios
patolagicos de los drboles genealdgicos no son
plenamente consistentes. salvo algunos casos,
con la EP tipica'®.

MaraGaxore ef al.'’ estudiaron a 20
pacicntes britdnicos con EP y proponian un
patrdn de herencia antosémica dominante con
penetrancia reducida. Pavami ef al. en otro
reporte sugerfan también el mismo modo de
transmision'®,

Otros estudios asignan un rol menor al
factor genético, postulando una herencia mul-
tifactorial, con sintomas dependientes de

. factores ambientales'™?'. MARTILLA ef al.™

estudiaron la concordancia en 42 pacientes con
EP (hermanos gemelos), y encontraron
concordancia cn un par de ellos. Se ha
comunicado casos de otras familias con
miembros afectados en varias generaciones®.
En el estudio de Burn er al.?* empleando
tomografia por emision de positrones,
observaron la captacion putaminal de 18-F
DOPA en pares de gemeclos discordantes
clinicamente puara la EP. Encontraron que el
30% a 409% de los gemelos sintomdticos tenian
disminucidn significativa de la captacion.
Piccint er al® informaron que ¢l grado de
concordancia para la disminucion de la
captacion de la 18F-DOPA no difierc en los
monocigotos y dicigotos. Sin embargo, la
relacion entre los hallazgos radiogrificos,
clinicos y patoldgicos en el diagndstico de la
EP es desconocida.

En relacion con la etiologia multifacto-
rial de 1a EP, algunos genes que intervienen en
¢l metabolismo enzimdtico han sido
identificados y podrian contribuir a dar mayor
riesgo de la EP. Variantes alélicas para la
citocromo P450, isoenzima CYP2D6* y
algunos haplotipes especificos de la
monoaming oxidasa”* ocurre con el incre-
mento de la frecuencia en individuos con EP,
gsas asociaciones no han sido reportadas
universalmente®. Estas variantes potencial-
mente podrian resultar en efectos toxicos en los
niveles de algunos componentes enddgenos o
cxdgenos que de otro modo pueden ser tdxicas.
Sc ha identiticado un gen anormal en una fa-
milia con el complejo de Demencia-Parkinson-
Amiotrofia ¥y Degeneracién Palido Ponte-
nigrica™. Se ha deserito recientemente la union
al cromosoma 4 ¢n una familia con tipica EP™.
Existe la esperanza de que el factor genético
en la etiologia de la EP pueda ser clarificado
con el ripido desarrollo de la tecnelogia de la
genética molecular.
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La idea que la exposicidn a téxicos juega
un rol en la etiologia de la EP se debe a la
observacién que la inyeccidn intravenosa del
compuesto 1-metil-1,2,4,6- tetrahidropiridina
(MPTP) utilizado por adictos, causaba parkin-
sonismo. Esta observacién ha dado nuevas
luces sobre que factores ambientales téxicos
podrian influir o ser causa de la EP, aunque un
aspecto importante que diferencia la enferme-
dad de la intoxicacién con el MPTP, es que los
signos en {a EP idiopdtica se desarrollan
gradualmente, mientras que sustancias téxicas
que ingresan o se acumulan lentamente en el
cerebro, son dificiles de evaluar y su significado
puede estar errado.

Rarput er al.* observaron una asociacién
entre EP de inicio temprano y residencia rural
en Saskatchewan, tambien TANNER et al ™
notaron similar asociacién en una serie de Chi-
cago. Para HusBLE ef ¢l.* la mayor asociacién
estaba en relacidn al uso de pesticidas, sobre
todo con el Paraquat, cuya férmula clinica es
similar al MPTP. Es intrigante el resultado de
esa observacion y tendria que ser valorado
cautelosamente, sin embargo, todos los estudios
descritos previamente son limitados y
realizados en pequeiia escala.

La observacién que el parkinsonismo era
secuela comun de la encefalitis letdrgica, pande-
mia en la segunda v tercera década de este siglo,
hizo que se propusiera a un agente infeccioso
como causa del parkinsonismo. Un estudio®
sugeria que la exposicidn intrauterina por el virus
de lainfluenza podria causar pérdida de neuronas
de la sustancia negra y consecuentemente un in-
cremento a la vulnerabilidad a la EP, pero esta
observacién no ha sido confirmada. Muchas
pruebas para identificar al agente infecciosoen la
enfermedad de Parkinson han fracasado™. Fazzim
et al.”’ encontraron un incremento de los titulos
de anticuerpos a corenavirus en liquido
cefaloraquideo en personas can EP. Los
Coronavirus especificos tienen afinidad para los
ganglios basales en algunos animales.

HussLE et al.’® y KoupaTa et al®
encontraron elevacidon de los titulos de

anticuerpos de la Nocardia asteroides en
pacientes con EP y en ratones con un sindrome
de tipo parkinsoniano. Existe en la actualidad
una tendencia a descartar tal posibilidad.

Estudios retrospectivos han informado

una asociacién entre traumatismeos craneanos
y la EP**. CuBa ef al.® encontraron que un
23.13% de los pacientes tenfan historia previa
de trauma craneo-encefédlico. Estudios com-
parativos, prospectivos no han encontrado esta
asociacién®' y asumen que los pacientes con una
enfermedad crénica como la EP buscan expli-
caciones en enfermedades previas particular-
mente aquellas que tengan gue ver con injurias
en el sisterna nervioso central y en especial
localizadas en la cabeza.
Crarcor?, en el siglo pasado, citaba al
estrés como posible causa de la EP. Estudios
de laboratorio han sugerido que el estrés pro-
duce cambios en el sistema dopaminérgico cen-
tral ¥y podria contribuir a desarrollar el
parkinsonismo*. Conocido es que personas
afectadas con EP empeoran sus sintomas con
periodos de estrés extremo* y existen reportes
ligados a situaciones emocionales y fisicas que
desarrollaron EP**. La evaluacién de la
relacion de la severa perdida emocional o estrés
fisico para el desarrollo de la EP debe ser mejor
estudiada.

FACTORES PROTECTORES PARA LA
ENFERMEDAD DE PARKINSON

Se han propuesto factores protectores en
la dieta que pudieran prevenir el desarrollo de
la EP. Las pacientes con deficiencia de
vitamina E han mostrado reduccién de la
captacion a nivel del putamen de la 18F-DOPA
en la tomografia por emisién de positrones®.
Por ello, se decia que el consumo de alimentos
ricos en tocoferol disminuia el riesgo de
desarrollar EP. Sin embargo. el estudio de
DATATOP. demostré, entre otras cosas, que
el Tocoferol no tenfa eficacia para disminuir
la progresidn de la EP*. En la actualidad
existen reportes con resultados contradictorios
al respecto.
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Las dreas geogrificas con una baja
prevalencia para la EP no serian aquellas con
una menor concentracién de toxinas
ambientales, sino aquellas con una dieta alta
de sustancias protectoras o una dicta baja de
pro-oxidantes,

Un estudio realizado en militares
veteranos de Estados Unidos en la década de
60 resultd en la observacidén en una
asociacion inversa entr¢ fumadores y EPY
Existe una baja prevalencia de EP entre
fumadores®™*. Otros estudios mas recientes
no encontraron asociacion contre consumo de

tabaco y EP*. Fumar ¢s extremadamentc raro
en las mujeres chinas pero muy comiin en los
varones, pero la EP ocurre en hombres chinos
aproximadamente cuatro veces mds que en las
mujeres de ese pais®'. 8i el fumar ejerce un
verdadero efecto protector, una alta prevalencia
de EP podria ser esperada en la poblacidn
femenina de la china vy en aguellos no
fumadores.

La EP es una entidad probablemente mul-
lifactorial en la que la susceptibilidad genética
interactia con algdn factor det medio ambiente,
el cudl sigue aidn buscdndose.
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