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Introduccion. La prevalencia de trastornos psiquiatricos
en pacientes con enfermedad de Parkinson varia de un 12 a
un 909%. La depresion es el trastorno mas frecuente en la
evolucion natural de la enfermedad de Parkinson; mientras
que las alteraciones psicoticas e hipomaniacas se relacio-
nan con el tratamiento con L-dopa y agonistas dopaminér-
gicos. Otras patologias psiquiatricas reconocidas, aunque
menos frecuentes, son la hipersexualidad y el desarrollo de
determinadas conductas adictivas: juego patologico y so-
bredosificacion de farmacos antiparkinsonianos.

Caso clinico. Se presenta el caso de un paciente varén
diagnosticado de enfermedad de Parkinson a una edad tem-
prana, tratado con L-dopa y distintos agonistas dopaminér-
gicos en combinacion, que a lo largo de su evolucion ha
presentado hipersexualidad y conductas de juego patologi-
co no relacionadas con alteraciones psicoticas ni del estado
de animo.

Conclusiones. Fueron necesarios varios ingresos hospitala-
rios para reconocer una pauta de consumo abusivo de L-dopa
como factor precipitante de las alteraciones conductuales.
La presencia de conductas patoldgicas de juego y/o hiper-
sexualidad, sin sintomatologia psicética ni afectiva conco-
mitante, en un vardn con enfermedad de Parkinson de inicio
temprano, que realiza tratamiento con L-dopa y agonistas do-
paminérgicos y presenta fluctuaciones motoras y discinesias
deberia alertar sobre la posibilidad de sobredosificacion de
estos farmacos.

Reconocer precozmente la presencia de estas alteracio-
nes, englobadas en lo que se describe como «sindrome de
desregulacion dopaminérgican, permitiria una intervencion
temprana sobre la causa que lo provoca y evitaria las com-
plicaciones tanto médicas como sociales que ocasiona.
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Pathological gambling and hypersexuality due
to dopaminergic treatment in Parkinson’s
disease

Introduction. Prevalence of psychiatric disorders in
patients suffering from Parkinson’s disease varies from
12 to 90%. The most common disorder in the natural
evolution of Parkinson’s disease is depression. However,
episodes of psychosis and hypomania are related to tre-
atment with L-dopa and dopaminergic agents. Other re-
cognized, although less frequent, psychiatric disorders
are hypersexuality and development of certain addictive
behaviors, which is compulsive gambling and overdo-
sing of anti-Parkinson agents.

Clinical case. A case is presented of a male patient
diagnosed with Parkinson’s Disease at an early age who
was treated with L-dopa and a combination of dopaminer-
gic agents. During the course of his evolution he manifes-
ted symptoms of hypersexuality and pathological gam-
bling which were unrelated to psychotic or mood changes.

Conclusions. A number of hospital admissions were
needed into order to detect a pattern of abusive con-
sumption of L-dopa as the main factor behind his beha-
vior changes. The possibility of overdosage of L-dopa
and dopaminergic drugs should be considered when the-
re is pathological gambling conduct and/or hypersexua-
lity, without psychotic or accompanying affective
symptoms, in a male who develops Parkinson’s disease
at an early age and who undergoes treatment with these
drugs and manifests motor fluctuations and dyskinesias.

Early detection of the presence of these alterations,
included within those described as «dopaminergic dysre-
gulation syndrome», would allow for an early interven-
tion on the cause behind them and would hence avoid
the possible medical and social complications.
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INTRODUCCION

La enfermedad de Parkinson (EP) se caracteriza por una
pérdida de neuronas pigmentadas del sistema nigroestriado,
dando lugar a una deplecion del neurotransmisor dopamina.

El principal tratamiento es la correccion del defecto de
dopamina mediante administracion de levodopa (L-dopa)
y/o agonistas dopaminérgicos. El tratamiento con estos
farmacos se asocia a efectos secundarios tales como tras-
tornos digestivos, perturbaciones de la presion arterial,
trastornos psiquicos de tipo depresivo, estado confusional,
excitacion o psicosis y aparicion de movimientos involunta-
rios en forma de acatisia o discinesias; estas ultimas ocurren
generalmente por el uso de dosis altas y después de un peri-
odo de tiempo prolongado.

Los agonistas dopaminérgicos se combinan con L-dopa
permitiendo disminuir su dosis y mejorando la discinesia y
fluctuaciones motoras relacionadas con su administracion
cronica.

Un efecto adverso atribuible a los farmacos que poten-
cian la funcion dopaminérgica es la hipersexualidad; ob-
servado inicialmente con el uso de apomorfina' o L-dopa?
y posteriormente con los agonistas dopaminérgicos®*. Es-
te efecto puede resultar beneficioso al mejorar la calidad
de vida del paciente parkinsoniano con alteraciones en la
ereccion o con bajo impulso sexual; pero en otras perjudi-
cial debido a la intensidad y forma en que se manifiesta,
en ocasiones como cuadros de desinhibicion que interfie-
ren con el desempefio de las actividades cotidianas, cau-
sando deterioro en las relaciones sociales y a veces con
repercusiones legales®.

Mas recientemente se ha relacionado el tratamiento con
farmacos dopaminérgicos a conductas de juego patoldgico.
Este tipo de conducta podria estar relacionada en algunos
casos con el consumo compulsivo de estos agonistas®’ y ex-
plicarse por una insuficiencia del sistema de recompensa
dopaminérgico®.

Tanto la hipersexualidad como las conductas de juego
patologico son poco frecuentes, pero cuando ocurren pue-
den acarrear graves consecuencias para el paciente y su en-
torno familiar. Puede resultar dificil su diagnostico correcto,
atribuyéndose su causa a un trastorno psiquiatrico primario
(psicosis o episodio maniaco) e iniciando un tratamiento
sintomatico que finalmente acabe resultando ineficaz al
persistir el consumo inadecuado de antiparkinsonianos con
actividad dopaminérgica.

CASO CLiNICO

Paciente varon de 48 afios de edad en el momento de la
primera valoracion psiquiatrica; diagnosticado de EP desde
hace 11 afios; en tratamiento con L-dopa y distintos agonis-

tas dopaminérgicos, que ha desarrollado conductas ludopa-
ticas e hipersexualidad.

Al comienzo de su enfermedad recibi6 tratamiento con
pergolida (hasta 3 mg/dia) y selegilina (hasta 10 mg/dia). En
los afios posteriores fueron necesarias multiples modifica-
ciones farmacoldgicas debido al rapido empeoramiento cli-
nico. Después de 6 afios de evolucion aparecen fluctuacio-
nes motoras con fenomenos de fin de dosis y acinesia
matutina, por lo que se afade L-dopa (300 mg/dia). Ante la
persistencia de las alteraciones en la motilidad y el deterioro
funcional se aumenta la dosis de L-dopa (400 mg/dia) y se
agrega amantadina (300 mg/dia). Varios meses después apa-
recen sintomas psiquiatricos como ansiedad, animo depri-
mido, conductas patoldgicas de juego en «maquinas traga-
perras» y ocasionalmente episodios psicoticos de breve
duracion consistentes en suspicacia e ideacion deliroide de
perjuicio; persisten las alteraciones del movimiento ya des-
critas.

Todas estas circunstancias, afectacion motora propia de
la EP, episodios de juego patoldgico y cuadros psicoticos,
acabaron por generar una situacion de inestabilidad y vul-
nerabilidad social, familiar y econdmica: separacion conyu-
gal, endeudamiento e indigencia.

En el primer ingreso psiquiatrico el paciente recibia trata-
miento antiparkinsoniano con: carbidopa/L-dopa (250/1.000
mg/dia), entacapona (1.000 mg/dia), ropinirol (20 mg/dia), se-
legilina (10 mg/dia) y amantadina (200 mg/dia). El motivo de
ingreso fue temor a ser atacado, temor que relacionaba con
un episodio de exhibicion sexual ocurrido un mes antes, des-
pués de la sustitucion de pergolid por ropinirol. Al comienzo
del ingreso mostro una actitud suspicaz y verbalizd conteni-
dos deliroides de perjuicio en referencia a una agresion y ro-
bos sufridos con antelacion. Reconocio conductas ludopaticas
y consumo abusivo de L-dopa, llegando a duplicar la dosis
prescrita, que hasta entonces habia ocultado. Todas las alte-
raciones descritas mejoraron rdpidamente con el ajuste de los
farmacos antiparkinsonianos; aunque fue necesario anadir
quetiapina (300 mg/dia) como tratamiento sintomatico. La
prescripcion al alta recomendada desde el servicio de neuro-
logia fue: carbidopa/L-dopa (250/1.000 mg/dia), entacapona
(1.000 mg/dia), ropinirol (20 mg/dia), se retiro selegilina y
amantadina.

Pocos dias después del alta de su primer ingreso abando-
no el tratamiento antipsicotico y reinicio abuso de L-dopa.
Un mes después el paciente reingresa, por presentar desor-
ganizacion conductual y heteroagresividad. Durante este
ingreso se pone de manifiesto una clara desinhibicion se-
xual: provocaciones verbales hacia otras pacientes ingresa-
das, conductas exhibicionistas y masturbacion compulsiva.
Estas alteraciones no se acompaian de animo expansivo y
ceden al reajustar el tratamiento antiparkinsoniano. Las
pruebas complementarias realizadas (tomografia compute-
rizada craneal y electroencefalograma) resultaron sin ha-
llazgos patoldgicos significativos.
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Un ultimo contacto en la urgencia del hospital ocurre 5 me-
ses después del alta de su sequndo ingreso debido a un epi-
sodio de exhibicionismo; acude custodiado por la policia
y en calidad de detenido; se solicita valoracion psiquiatrica y
neuroldgica. En la exploracion psicopatoldgica no se apre-
ciaron sintomas psicoticos ni de naturaleza maniforme. El
paciente reconocio estar duplicando la dosis de L-dopa dia-
ria en funcion de las alteraciones en la motilidad y de su es-
tado motivacional.

DISCUSION

Actualmente la base del tratamiento de la EP es el trata-
miento farmacoldgico con L-dopa y agonistas dopaminérgi-
cos (tabla1).

Los beneficios de la terapia sustitutiva en el ambito psi-
quiatrico incluyen una sensacion de bienestar, recuperacion
del interés por el entorno y mejora de los sentimientos de-
presivos, de la apatia y de la funcion cognitiva, particular-
mente en la percepcion auditiva y en la comprension verbal.
También se reconoce desde hace tiempo la recuperacion del
interés por la sexualidad acompafando a una mejora de las
capacidades motoras®.

Los efectos adversos psiquiatricos aparecen con una inci-
dencia que oscila, segun los autores, entre el 10 y el 50% de
los pacientes tratados®. Los sintomas psicéticos son los mas
frecuentes'® y pueden llegar a ser mas incapacitantes que las
propias alteraciones motoras. Los trastornos psicdticos induci-
dos por el tratamiento antiparkinsoniano se pueden clasificar
de acuerdo con la presencia o no de alteraciones en el nivel de
conciencia: delirium con importante componente onirico o
ideas delirantes y alucinaciones visuales u olfatorias, respecti-
vamente. También se observa inquietud y agitacion, hipoma-
nia, hipersexualidad, impulsividad, depresion, ansiedad e in-
somnio. Estas complicaciones pueden aparecer en cualquier
momento del tratamiento, pero son mas frecuentes en etapas
avanzadas.

En relacion con las alteraciones sexuales en el contexto
de la EP, Klos et al’, sefialan a la combinacion de L-dopa con
agonistas dopaminérgicos como la principal causa. Todos los
articulos revisados reflejan la mayor incidencia de hiperse-
xualidad y otras alteraciones en la esfera sexual en hom-
bres3'.

Respecto a las conductas de juego patologico, diversos es-
tudios observacionales apuntan como principales agentes
causales al tratamiento con pramipexol y con ropinirol'. Se-

Tabla 1

Farmacos usados en la enfermedad de Parkinson

Precursor de dopamina:

Levodopa/carbidopa (levodopa: atraviesa barrera hematoencefalica, a nivel central se metaboliza en dopamina; en combinacion con car-

bidopa: inhibidor de la dopa decarboxilasa periférica)

Agonistas dopaminérgicos: (acttian sobre los receptores dopaminérgicos postsinapticos D2)

Derivados no ergaticos:
Pramipexol
Ropinirol

Derivados ergoticos:

Pergolida (también propiedades agonistas D1y D3)
Cabergolina

Bromocriptina

Lisurida (también tiene actividad serotoninérgica)

Derivado de la morfina:
Apomorfina (agonista D1y D2)

Inhibidores de la MAO-B: (inhibicion selectiva de la monoaminooxidasa B)

Selegilina

Inhibidores de la COMT: (inhibidores de la O-metilacion de la dopamina)

Entacapona
Talcapona

Antivirales: (para el virus Influenza A, con actividad dopaminérgica)

Amantadina

Antimuscarinicos: (anticolinérgicos)

Biperideno
Trihexifenidilo
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gun otras publicaciones el riesgo de aparicion del mencionado
trastorno psiquiatrico seria similar con diferentes antiparkin-
sonianos: L-dopa, pramipexol, pergolida o ropinirol®'. En el
estudio de Molina et al.8 se sefiala que las conductas de juego
patoldgico aparecen casi exclusivamente en periodos ony po-
drian relacionarse con un aumento del tono dopaminérgico
secundario al tratamiento farmacoldgico de la EP.

Existe gran variabilidad individual en la predisposicion a
padecer estas complicaciones'?: carga genética, rasgos ca-
racteriales, estado mental premorbido o antecedentes de
trastorno psiquiatrico pueden resultar factores de riesgo.

El caso expuesto podria pertenecer a un grupo de pa-
cientes con EP cuyas alteraciones cognitivas y conductua-
les pueden ser atribuidas directamente al aumento de la
dosis de medicacion mas alla de lo necesario para tratar
sus alteraciones motoras. Todas estas alteraciones se en-
globarian en el sindrome de disregulacion dopaminérgica
(SDD)s. Los pacientes que cumplen este patron de consumo
abusivo de L-dopa y/o agonistas dopaminérgicos tienen en
comun ser mas frecuentemente varones con inicio relativa-
mente temprano de la EP. En muchas ocasiones ponen en
practica complejas estrategias para acumular medicacion y
no aceptan los intentos de reajuste del tratamiento. La pre-
sencia de discinesias inducidas por el abuso de estos farma-
cos no frena su consumo. Con el aumento progresivo de las
dosis pueden precipitarse episodios hipomaniacos, agitacion
psicomotriz, irritabilidad, intolerancia a la frustracion o eu-
foria; pueden aparecer alteraciones del pensamiento e idea-
cion deliroide de perjuicio. Estos sintomas tienden a remitir
con la disminucion o interrupcion del tratamiento’. Aspec-
tos clinicos mas especificos del SDD, caracterizados por la
impulsividad y la tendencia a la compulsion, se catalogarian
como: a) craving que puede aparecer aun en ausencia de re-
tirada y provoca adelantar la siguiente toma, como si se tra-
tara de una dependencia; b) alteraciones del apetito con
episodios de atracones; c) hipersexualidad, manifestada
como conductas francamente desadaptadas: exhibicionis-
mo, uso excesivo de pornografia o de prostitutas (habién-
dose descrito casos extremos de zoofilia' o travestismo'®);
d) juego patologico; e) compras compulsivas, y f) conductas
compulsivas ordenancistas, de montar-desmontar, de clasi-
ficar objetos, todo ello sin una finalidad determinada (pun-
ding).

Giovannoni et al.” establecieron criterios diagnosticos
para reconocer este sindrome al que denominaron hedonis-
tic homeostatic desregulation caracterizado por:

1. Consumo patoldgico: sobredosificacion para aliviar las
alteraciones motoras; la intoxicacion se puede acompa-
fiar de graves discinesias y de alteraciones en el estado
mental.

2. Deterioro en el funcionamiento social mas alla del atri-
buible a los sintomas incapacitantes de la EP: divorcio,
rechazo social, problemas econdmicos por gastos excesi-

vos, problemas legales por conductas sexuales inapro-
piadas o por agresividad.

3. Tolerancia: reconocible por la impredeciblemente corta
duracion de los efectos terapéuticos de una toma, que
ademads se acompaia de discinesias, y por la necesidad
de aumentar la cantidad para experimentar placer; en
ocasiones el paciente solo es capaz de percibirse activa-
do cuando desarrolla graves discinesias, una vez desapa-
recidas se siente en estado off a pesar de persistir fluidez
psicomotora.

4, Retirada (withdrawal): bajo estado de animo caracteri-
zado por ansiedad, disforia, irritabilidad o depresion. Es-
to lleva a los pacientes a buscar medicacion y a acumu-
larla ante la angustia de quedarse desabastecidos.

La forma de actuar ante estas complicaciones comenza-
ria en el momento de iniciarse el tratamiento antiparkinso-
niano informando de la posibilidad de su aparicion, espe-
cialmente en aquellos pacientes con factores de riesgo para
presentarlas. Una vez iniciado el tratamiento, realizar una
anamnesis precisa que permita descartar o reconocer lo mas
precozmente su existencia'. Y por ultimo, cuando ya estan
presentes, disminuir dosis de antiparkinsonianos e iniciar
tratamiento sintomatico con antipsicoticos: olanzapinad’,
quetiapina®é”1, risperidona’ o clozapina®’.
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