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Síntomas no motores y Enfermedad de Parkinson: El quindenio 2004 - 2019

Respecto a esta presentación existen las siguientes relaciones que podrían ser 
percibidas como potenciales conflictos de intereses:

- Apoyo económico por parte de la International Parkinson and Movement 
Disorder Society para el desarrollo y validación de la MDS-NMS 

- Pertenencia al Steering Committee del MDS-NMS Study Group

La intervención que presento NO ha sido financiada, total o parcialmente, por 
ninguna empresa con intereses económicos en los productos, equipos o 
similares citados en la misma.

DECLARACIÓN DE CONFLICTO DE INTERESES



1 – Sistematización metodológica para la validación de instrumentos de evaluación

2 – La inclusión de medidas de calidad de vida relacionada con la salud como una
evaluación y resultado en Neurología y T. del movimiento

3 – Enfoque metodológico para la interpretación de resultados, sobre todo en los
resultados comunicados por los pacientes (PRO)

4 – Participación en el desarrollo y validación de instrumentos como MDS-UPDRS,
NMSS, NMSQuest, KPPS, SCOPA, KPPQ, PDSS-2, SEND-PD, CISI-PD, PDCS, MDS-NMS

5 – Estudios epidemiológicos sobre frecuencia de manifestaciones, diferencias por
género, carga sintomática, gradación de gravedad, efecto sobre cuidadores, etc

6 – Contribución a 20 Task Forces de la Movement Disorder Society, desde 2003

7 – Co-Director del Program on Rating Scales de la MDS, desde junio 2016

8 – Más de 480 artículos: 427 en PubMed; de ellos, 100 en los Official Journals of the
MDS (84 MD, 16 MDCP) [Índice H en WOS: 57; Índice H Gooogle Academics: 69]

9 – Contribución al concepto actual de la E. de Parkinson como una enfermedad
compleja manifestada con trastornos motores y no-motores.

Aportaciones



• EP: enfermedad compleja con manifestaciones motoras y no motoras

• La EP se entiende mejor teniendo en cuenta los aspectos no motores

• Los SNM están presentes años antes de la típica "fase motora“

• Los SNM aumentan su carga con la progresión de la enfermedad

• Los SNM son centrales en las fases avanzadas de la enfermedad. 

• El manejo apropiado de NMS es importante para disminuir
la morbilidad y mortalidad
la institucionalización 
el deterioro de la CdeV de los pacientes
la carga de los cuidadores 
los costes sociales

Los SNM de la E. de Parkinson: Un quindenio de progreso



Although Parkinson's disease (PD) has been classically defined as a 
motor disorder, a range of non-motor symptoms (NMS) including 
cognitive, mood, autonomic and sleep disturbances occur with the 
passage of time.

• Although it seems that the non-motor aspect of PD is a recent 
observation, classic authors (James Parkinson, Charcot, 
Gowers, Oppenheim and Wilson) had described many NMS 
including pain, fatigue, bladder dysfunction, cognitive decline 
and delusion. 

In this review we have collated the classic literature of NMS in PD.



• Lentitud 
• Tastornos de la marcha
• Congelaciones, Caídas
• Trastorno de destreza manual 
• Problemas para las AVD
• Estreñimiento
• Babeo
• Disfagia
• Problemas de comunicación
• Fatiga
• Espasmos dolorosos
• Dificultades sexuales

• Trastornos del sueño
• Depresión
• Discinesias intensas
• Alucinaciones 
• Delirios
• Vergüenza en público
• Aislamiento y soledad
• Abandono de las aficiones
• Incapacidad para conducir
• Pérdida del empleo
• Dificultades económicas

Principales fuentes de estrés en enfermedad de Parkinson 

Aspectos motores, no motores, mentales, discapacidad, disfunción social y otros

Fitzsimmons B, Bunting LK (1993);  Shindler JS, Brown R, Welburn P, Parkes JD (1993) 



• EP: enfermedad compleja con manifestaciones motoras y no motoras

• La EP se entiende mejor teniendo en cuenta los aspectos no motores

• Los SNM están presentes años antes de la típica "fase motora“

• Los SNM aumentan su carga con la progresión de la enfermedad

• Los SNM son centrales en las fases avanzadas de la enfermedad. 

• El manejo apropiado de NMS es importante para disminuir
la morbilidad y mortalidad
la institucionalización 
el deterioro de la CdeV de los pacientes
la carga de los cuidadores 
los costes sociales

Los SNM de la E. de Parkinson: Un quindenio de progreso

 La presencia de SNM  era bien conocida de antiguo, pero faltaba un 
instrumento para la evaluación conjunta de los SNM más destacados



The Non-Motor Symptoms Scales. I.
The Scales for Outcomes in PD (SCOPA)



Escalas para SNM del Proyecto SCOPA

SCOPA – Sleep

SCOPA – Cognition

SCOPA – Autonomic

SCOPA – Psychiatric complications



P. Martínez-Martín, G. Linazasoro, J. Kulisevsky,   M. Aguilar Barberá, J. de Pedro, E. Cubo, 
J. Forjaz, A. Bergareche J.C. Martínez Castrillo, L. Menéndez Guisasola, C. Salvador Aguiar, 
M. Blázquez, S. González González, A. Bayes Rusiñol, L. Vela Desojo, J. Balseiro, A. Ortega 
Moreno, S. García Muñozguren, B. Frades Payo, S. Arroyo Velasco, C. Durán Herrera, J. 
Duarte García, A. Mendoza Rodríguez, F. Rodríguez Sanz, L. Javier López del Val, J. Chacón 
Peña, J.M. Fernández García, J. Benito León, V. Campos Arillo, F. Vivancos Matellano, A. 
Rojo Sebastián, M. Álvarez Saúco, C. Leiva, P. Mir Rivera, M. Carballo, A. Palomino, J.A. 
Burguera Hernández, M.J. Catalán Alonso, R. Luquin. 

Este trabajo forma parte del proyecto
SCOPA Propark (investigador principal:
Dr. J.J. van Hilten. Leiden University
Medical Center. Leiden, Países Bajos).
Cuenta con la ayuda del Programa
Intramural de Investigación del Instituto
de Salud Carlos III (EPY1271/05).

REV NEUROL 2006; 42 (6): 360-365

• Martínez-Martín P, Cubo E, Aguilar M, Bergareche A, Escalante S, Rojo A, Campdelacreu J, Frades B, Arroyo S, Grupo ELEP. Estudio piloto 
sobre una medida específica para los trastornos del sueño de la enfermedad de Parkinson: SCOPA-Sueño. Rev Neurol 2006; 43: 577-583.

• Martinez-Martin P, Visser M, Rodriguez-Blazquez C, Marinus J, Chaudhuri KR, van Hilten JJ; on behalf of the SCOPA-Propark and ELEP Groups. 
SCOPA-sleep and PDSS: Two scales for assessment of sleep disorder in Parkinson's disease. Mov Disord 2008; 23: 1681-1688

• Martínez-Martín P, Frades Payo B, Rodríguez-Blázquez C, Forjaz MJ, de Pedro Cuesta J, por el Grupo ELEP. Atributos psicométricos de la 
Scales for Outcomes in Parkinson’s Disease-Cognition (SCOPA-Cog), versión en castellano. Rev Neurol 2008; 47: 337-343.

• Cubo E, Martínez-Martín P, González M, Frades B, Miembros del Grupo ELEP. Impacto de los síntomas motores y no motores en los costes 
directos de la enfermedad de Parkinson. Neurología 2009; 24: 15-23.

• Rodriguez-Blazquez C, Frades-Payo B, Forjaz MJ, de Pedro-Cuesta J, Martinez-Martin P; on behalf of the Longitudinal Parkinson's Disease
Patient Study (ELEP) Group. Psychometric attributes of the Hospital Anxiety and Depression Scale in Parkinson's disease. Mov Disord 2009; 
24: 519-525.

• Forjaz MJ, Rodriguez-Blázquez C, Martinez-Martin P; on behalf of the Longitudinal Parkinson's Disease Patient Study (ELEP) Group. Rasch
analysis of the hospital anxiety and depression scale in Parkinson's disease. Mov Disord 2009; 24: 526-532.

• Forjaz MJ, Ayala A, Rodriguez-Blazquez C, Frades-Payo B, Martinez-Martin P,  on behalf of the Spanish-American Longitudinal PD Patient
Study Group. Assessing autonomic symptoms of Parkinson's disease with the SCOPA-AUT: A new perspective from Rasch analysis. Eur J 
Neurol 2010; 17: 273-279.

• Cubo E, Martinez-Martin P, Martin-Gonzalez JA, Rodriguez-Blazquez C, Kulisevsy J, ELEP Group Members. Motor Laterality Asymmetry and 
Nonmotor Symptoms in Parkinson’s Disease. Mov Disord 2010; 25: 70-75.

• Rodriguez-Blazquez C, Forjaz MJ, Frades-Payo B; de Pedro J, Martinez-Martin P, on behalf of the ELEP Group. Independent validation of the
Scales for Outcomes in Parkinson's Disease-Autonomic (SCOPA-AUT). Eur J Neurol 2010; 17: 194-201.

• Kurtis MM, Rodriguez-Blazquez C, Martinez-Martin P, The ELEP Group. Relationship between sleep disorders and other non-motor 
symptoms in Parkinson's disease. Parkinsonism Relat Disord. 2013; 19: 1152-1155. 



The Non-Motor Symptoms Scales. II. 
The MDS-UPDRS Part I



Escala Unificada para la valoración de la enfermedad de Parkinson (UPDRS-3.0)   [1987]

I. ESTADO MENTAL, COMPORTAMIENTO Y ESTADO DE ÁNIMO
(En la semana previa) [obtener por historia]

1. ALTERACIÓN DEL INTELECTO:
0= Nula
1= Leve. Falta de memoria evidente, con recuerdo parcial de los acontecimientos, sin otras dificultades
2= Pérdida moderada de memoria con desorientación y dificultad moderada para la resolución de problemas complejos. Alteración funcional 

discreta, pero evidente, en el hogar, con necesidad de recordarle ocasionalmente las cosas
3= Pérdida grave de memoria con desorientación temporal y, con frecuencia, espacial. La capacidad para resolver problemas está muy alterada
4= Pérdida grave de memoria, conservando solamente la orientación personal. Incapacidad para elaborar juicios o resolver problemas. Requiere 

mucha ayuda para mantener el cuidado personal. No se puede quedar solo  

2. TRASTORNOS DEL PENSAMIENTO (Por demencia o intoxicación por fármacos)
0= No hay
1= Ensueños vívidos
2= Alucinaciones “benignas”, conservando la capacidad de discernir
3= Alucinaciones o delirios de ocasionales a frecuentes. Sin capacidad de discernir.  Pueden interferir con las actividades diarias
4= Alucinaciones o delirios persistentes o psicosis florida. Incapaz de cuidar de sí mismo

3. DEPRESIÓN
0= No hay
1= Períodos de tristeza o sentimientos de culpa mayores de lo normal, aunque nunca mantenidos durante días o semanas
2= Depresión mantenida (1 semana o más)
3= Depresión mantenida con síntomas vegetativos (insomnio, anorexia, pérdida de peso, pérdida de interés)
4= Depresión mantenida con síntomas vegetativos y pensamientos o intento de suicidio

4. MOTIVACIÓN-INICIATIVA
0= Normal
1= Menos pujante de lo habitual, más pasivo
2= Pérdida de iniciativa o interés en cuanto a actividades opcionales (no rutinarias)
3= Pérdida de iniciativa o interés en las actividades de cada día (rutinarias)
4= Aislado, apartado, pérdida total de la motivación





Mov Disord 2003; 18: 738-750

Christopher G. Goetz, Werner Poewe, Olivier Rascol, Cristina Sampaio, Glenn T. 
Stebbins, Stanley Fahn, Anthony E. Lang, Pablo Martinez-Martin, Barbara Tilley,

and Bob Van Hilten. MDS Secretariat staff: Caley Kleczka, Lisa Seidl
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Mov Disord 2008; 23: 2129-2170

J Neurol (2013) 260:228–236



MDS-UPDRS



The Non-Motor Symptoms Scales. III. 
The NMS Questionnaire and Scale







ACNR 2004; 4: 20-24

It is nearly 200 years since James Parkinson described
the key motor symptoms of Parkinson’s disease (PD) in
his classic Essay on the Shaking Palsy. He also drew
attention to the non-motor symptoms experienced by
his patients which, in contrast to the motor features,
still remain under-recognised and under-treated.



Curr Neurol Neurosci Reports 2005; 5: 275-283



Curr Neurol Neurosci Reports 2005; 5: 275-283

Mov Disord 2006; 21: 916-923 



Curr Neurol Neurosci Reports 2005; 5: 275-283

Mov Disord 2006; 21: 916-923 

Mov Disord 2007; 22: 1623-1629 





Mov Disord 2007; 22: 1901-1911 



Mov Disord 2007; 22: 1901-1911 

Neurology 2009;73: 1584–1591

Martinez-Martin P, Rodriguez-Blazquez C,  Abe K, Bhattacharyya KB, Bloem BR, 
Carod-Artal FJ, Prakash R,  Esselink RAJ, Falup-Pecurariu C, Gallardo M, Mir P, 
Naidu Y, Nicoletti A, Sethi K, Tsuboi Y, van Hilten JJ, Visser M, Zappia M, 
Chaudhuri KR





The NMSS -Designed to measure the NMS burden (frequency X severity)  

Rater-based, 30 items, 9 domains





Uso del NMS Quest y la NMSS en investigación, desde 2006

• No-declaración de SNM a doctores y otros profesionales
• Influencia de los SNM en la calidad de vida de los pacientes
• Epidemiología de los SNM (p. ej., prevalencia por edad y sexo)
• Gradación de intensidad de los SNM 
• Gradación de gravedad de la EP considerando aspectos motores y no-motores
• Subtipos no-motores de la EP
• Subtipos de EP combinando aspectos motores y no-motores
• SNM en diversas etnias
• SNM en pacientes drug-naïve
• Fluctuaciones de SNM 
• Costes de la EP, incluyendo aquellos causados por SNM
• Diferencias estacionales en los SNM de la EP
• Resultados de intervenciones terapéuticas sobre los SNM
• Influencia de los SNM sobre la carga del  cuidador
• Inclusión en estudios de diversa índole (p. ej., investigación de biomarcadores) 
• Aplicación en trastornos diferentes a EP (p. ej., PSP, ELA)
• Aplicación en estudios de validación de otros instrumentos (MDS-NMS, PDCS)



1: Balestrino R, Hurtado-Gonzalez CA, Stocchi F,
Radicati FG, Chaudhuri KR, Rodriguez-Blazquez C,
Martinez-Martin P; PDCS European Study Group.
Applications of the European Parkinson's Disease
Association sponsored Parkinson's Disease
Composite Scale (PDCS). NPJ Parkinsons Dis.
2019 Nov 27;5:26.

2: Martinez-Martin P, Radicati FG, Rodriguez
Blazquez C, Wetmore J, Kovacs N, Ray Chaudhuri
K, Stocchi F; PDCS European Study Group.
Extensive validation study of the Parkinson's
Disease Composite Scale. Eur J Neurol. 2019
Oct;26(10):1281-1288.

3: Pintér D, Martinez-Martin P, Janszky J, Kovács
N. The Parkinson's Disease Composite Scale Is
Adequately Responsive to Acute Levodopa
Challenge. Parkinsons Dis. 2019 Sep
10;2019:1412984.

4: Stocchi F, Radicati FG, Chaudhuri KR,
Johansson A, Padmakumar C, Falup-Pecurariu C,
Martinez-Martin P. The Parkinson's Disease
Composite Scale: results of the first validation
study. Eur J Neurol. 2018 Mar;25(3):503-511.





The NMSS has been widely used in clinical studies and trials; however, since
its validation in 2007, our understanding of NMS has changed substantially.
With the support of the International Parkinson and Movement Disorder
Society (IPMDS), after a detailed peer review an initiative to develop an
updated version of NMSS, the MDS-NMS was launched in 2015.

The pilot study, carried out in English in the United Kingdom and the United
States, demonstrated that the preliminary version of the MDS-NMS was
comprehensive, understandable, and appropriate.

Mov Disord Clin Pract 2019; 6(3): 227–234





Mov Disord 2019. DOI: 10.1002/mds.27862

• 402 PD patients; age, 67.42 ± 9.96 y.; age at PD, 59.27 ± 10.67 y.
• Median H&Y stage 2 (interquartile range 2–3). 
• Data quality was satisfactory, with 6.7% missing data in the Sexual domain. 
• No floor or ceiling effects for the MDS-NMS and NMF total scores
• Domains had no ceiling effects, but some floor effects (13.5%–83.5%). 
• Internal consistency: average Cronbach’s alpha, 0.66 (MDS-NMS), and 0.84 (NMF).
• Interrater reliability was excellent (ICC >0.95).
• Test-retest reliability, ICC 0.84 for the MDS-NMS and 0.70 for NMF.
• Precision: satisfactory for the MDS-NMS (SEM: 25.30) and fair for NMF (SEM: 7.06).
• Correlations with the corresponding NMSS scores were high. 
• There were no significant sex or age effects. 
• The MDS-NMS score increased with increasing disease duration, severity, and PD

medication dose (all, P < 0.001).



Convergent validity of the MDS-NMS with the NMSS



Convergent validity of the MDS-NMS with MDS-UPDRS Part I
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