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La enfermedad de Parkinson (EP) representa la segunda enfermedad neur odegener ativa mas frecuente con una prevalencia
estimada de 9.5/1.000 personasl, 0 0.5-1% entrelas per sonas entr e 65-69 afios, aumentando al 1-3% entre |as personas mayor es
de 80 afios?. El diagnostico in vivo es clinico y se caracteriza por la presencia de unos signos car dinales motor es como son
temblor dereposo, bradicinesiay rigidez de predominio asimétrico y, en estadios finales, alteracion en las respuestas postur aless.

Durante la Gltima década se han publicado numer osos articulos que manifiestan € inter és existente en la deteccion de un

mar cador bioldgico precoz en la EP46. Un marcador biol6gico ideal parala EP debe ser objetivo, facil de obtener, econémicoy
con validez diagnéstica adecuada para el diagnéstico precoz incluso en las fases presintomaticas, capaz de diferenciar la EP de
otros parkinsonismosy de otros trastor nos tremor igenos, y ademas, nos per mita monitorizar la eficacia de diferentes estrategias
terapéuticas en pacientes sintomaticos o en un grupo de pacientes deriesgo (por € emplo portador es de mutaciones patogénicas
deEP).

Durante los Gltimos afios existe un inter és cr eciente sobr e los sintomas no motor es, por que par ecen manifestar se de forma méas
precoz que los sintomas motores en la EP. Dentro de los sintomas no motor es descritos estan cambios en la per sonalidad,
depresion, trastornos autondmicos y trastornos del suefio en lafase REM y visuales’. Estos sintomas serian €l resultado de una
afectacion extranigrica fundamentalmente en el tronco cer ebral que par ece producir se mas precozmente que la afectacion
nigroestriatal dopaminérgica, responsable ésta tltima de los sintomas motor es8.

El principal problema que presentan los sintomas no motor es como mar cador es biolégicos, esla dificultad para su evaluacion,
dada la poca especificidad de estos sintomas; la mayor ia se evallian a través de escalas de valoracion con medidas subjetivas, o
mediante alter aciones en la neuroimagen funcional, que son técnicas costosas y no facilmente accesibles. L as alteraciones en los
sistemas bioquimicos responsables de las alter aciones motoras en la EP podrian ser los mar cador es biol gicos mas especificos,
pero quizas resuten tardios respecto de la evolucion de la enfermedad.

Existen numer osas evidencias de que los signos motor es se producen por la degener acion de las neur onas dopaminér gicas
nigroestriatal, produciéndose un déficit dopaminér gico fundamentalmente presinaptico®. En el sistema nervioso central, la
dopamina cumple funciones de neurotransmisor y hormonales, siendo producida en muchas partes del sistema nervioso,
especialmente en la sustancia negra mesencefélica. A nivel corporal, la dopamina es biosintetizada principalmente por el tejido
nervioso en la médula de las glandulas suprarrenales, primero por la hidroxilacion de los aminoacidos L -tirosina a L-Dopa
mediante la enzima tir osina 3-monooxigenasa, también conocida como tirosina hidroxilasa, y después por la decar boxilacién de
la L-DOPA por la L-aminoacido aromaético decar boxilasa (que se refier e frecuentemente como dopa decar boxilasa)10. En
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algunas neuronas, la dopamina es procesada hacia norepinefrina por la dopamina beta-hidr oxilasa.

Anteriormente algunos autor es han intentado determinar dopaminay otras catecolaminas, como la noradrenalinay
norepinefrina, en el plasmay valorarlo como marcador bioldgico dela EP, pero hasta et momento con resultados infructuosos,
ya que los niveles plasmaticos de estas sustancias dependen fundamentalmente de la funcién smpaticomimética suprarrenal, que
apar entemente esta conservada en la EP, al menos en los estadios iniciales!!.

Ademéas de la dopamina, existen otras aminas, como la octopamina, producto del metabolismo de latirosina que se origina por
activacion delatirosina decar boxilasa, cuya funcionalidad dentro del sistema nervioso es solo par cialmente conocida.
Publicaciones recientes sefialan que la octopamina podria funcionar como un neurocinmulador con mecanismo de accion
complementario al de la dopamina, actuando a nivel postsinaptico. Ademas se ha observado que las cantidades mayor es de
octopamina se encuentran en los centr os nerviosos implicados en las funciones autonémicas (locus ceruleus, raphe magnus,
nucleo pedunculopontino) y en el bulbo olfatorio. Esas son, segiin la teoria vigente actualmente de progresion de la enfermedad,

precisamente las regiones cer ebrales que se afectan més precozmente en la EP, y las responsables de |os sintomas no motor es> 12-
14

SecreequelaEP esé resultado de una alteracion en el metabolismo dela tirosina. Concretamente en los pacientes con EP de
novo (no tratados) los valor es plasmaticos de octopamina parecen ser inferior es comparados con sujetos controles. En contraste,
la norepinefrina, no presenta diferencias en estadios precoces de la enfermedad y pero si en los estadios avanzados. Seguin
d"Andreay col, los nivelesinferiores de octopamina existentesen la EP inicial se deben a una afectacion delatirosina

decar boxilasa mas que de la tirosina hidr oxilasal®. Una posible explicacion es que la tirosina decar boxilasa sea méas vulner able
guelatirosina hidroxilada. No obstante, a pesar de estos resultados prometedor es, se desconoce hasta el momento actual s la
octopamina puede ser detectada, ademas de en plasma, en orinay salivay la validez diagnéstica de la octopamina en diferentes
muestras biolégicas en la EP. Por tanto conocer la utilidad de la determinacion en difer entes muestr as biol égicas de pacientes
diagnosticados de enfer medad de Parkinson, es necesario con €l fin de conocer su utilidad como marcador biolégico dela
enfermedad.
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