Articulos originales

Sistema espinocerebeloso. Conceptos clasicos

e implicancias neurofuncionales
Apino-cerebeloso system. Clasical conceptions
and future neuro-functional implies

Dr. Juan Carlos Andreani'-2
1. Director del Area Docente de la Fundacion CENIT para la Investigacion en Neurociencias.
2. Presidente de la Sociedad Argentina de Neuromodulacion.

RESUMEN

Introduccién: Los haces espinocerebelosos son
un eslabon propioceptivo de alta importancia
funcional y del movimiento por su estrecha
conexion entre la médula espinal, el cerebelo, los
ganglios basales y la corteza cerebral motora. Su
sistematizacion hace que las diferentes partes del
soma corporal estén representados en diferentes
estructuras, y su funciébn esencial es la
retroalimentacion propioceptiva subconciente
para ajustar el movimiento.

Discusion: Desde los afios ‘70 se ha intentado
estimular eléctricamente el cerebelo para
corregir condiciones como la paralisis cerebral
espastica y la epilesia con resultados inciertos y
de diferente valoracion segun los autores, lo cual
parece deberse a que la estimulacion cerebelosa
directa tiene efectos irregulares en la suma final,
excitatoria e inhibitoria, tanto descendente en el
huso muscular como ascendente a nivel central.
Se ha intentado la estimulacion del nucleo
dentado y de los pedinculos cerebelosos
superiores con mejores resultados, pero estos
métodos son mas invasivos y no han ganado
aceptacion general. La estimulacion de los haces
espinocerebelosos podria servir para corregir
estas condiciones morbidas, con mayor eficacia
y menor invasividad.

Conclusion: Su riqueza funcional y su
situacion superficial en la superficie del cordon
lateral de la médula espinal los hace blancos
ideales para proyeccion terapéutica futura por
neuromodulacion eléctrica, principalmente en

ABSTRACT

Introduction: Spinocerebellar tracts are a
proprioceptive link of high functional and motor
importance because of their close connection
between the spinal cord, cerebellum, basal
ganglia and motor cortex. Its systematization
makes the different parts of the body soma
represented in different structures, and its
essential  function is the subconscious
proprioceptive feedback, to adjust the movement.
Discussion: Since the 1970s, attempts have
been made to stimulate the cerebellum
electrically to correct conditions such as spastic
cerebral palsy and epilepsy with uncertain
results and different values, according to the
authors, which seems to be due to the fact that
direct cerebellar stimulation has irregular
effects on the final sum, excitatory and
inhibitory, both on descending in the muscular
spindle, and ascending at the central level.
Attempts have been made to stimulate the
dentate nucleus and Upper Cerebellum
Peduncle with better results, but these methods
are more invasive and have not gained general
acceptance. The  stimulation of the
spinocerebellar tacts could serve to correct
these morbid conditions, with greater efficiency
and less invasiveness.

Conclusion: Their functional richness and
superficial situation in the lateral cord of the
spinal cord make them ideal targets for future
therapeutic projection by electrical
neuromodulation, mainly in spasticity, epilepsy

espasticidad, epilepsia 'y  movimientos and abnormal movements, especially when by

anormales, méaxime cuando por su their somatotopic systematization could allow

sistematizacion somatotdpica, podrian permitir to set the stimulation adapted to the
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tallar la estimulacion adaptada a las pathological characteristics of each patient.
caracteristicas patologicas cada paciente. Key words:  Cerebellum;  Cerebellar
Palabras clave:  Cerebelo;  Epilepsia; Syndrome; Epilepsy; Electrical Stimulation;
Espasticidad; Estimulacion Eléctrica; Haces Spasticity; Spinocerebellar tracts.

espinocerebelosos; Movimientos anormales;
Neuromodulacion; Sindrome cerebeloso.

¢

INTRODUCCION

Vias espinocerebelosas: descripcion y fisiologia

Cléasicamente considerada como la via del equilibrio, el control del tono muscular y la percepcion de
la sensibilidad musculoarticular inconsciente, conjunto denominado sistema paleocerebeloso o de la
sensibilidad propioceptiva subconsciente!, este sistema integrado consta de conexiones médulares en
tronco cerebral, cerebelo subcortex y corteza cerebral, segmentado en diferentes estructuras que se
esquematizan del siguiente modo: Tiene su primera neurona en el ganglio de la raiz posterior, desde
donde reciben fibras nacidas principalmente en los husos musculares, los 6rganos tendinosos de
Golgi y los receptores articulares, y la segunda neurona en el asta posterior de la médula espinal
(ME). Estas células nerviosas conforman en conjunto la estructura anatomica conocida como columna
de Clarke, que consisten en una subpoblacién funcional especifica de los haces espinocerebelosos
(HEC)?. Desde alli emiten fibras que se desplazan hacia el cordon lateral de la ME, desde donde
conforman dos haces denominados espino cerebelosos (HEC), topograficamente diferenciados, uno
dorsal y directo, también denominado de Fleshing, cuya funcion estd relacionada con la
propiocepcion inconsciente de los miembros inferiores (MMII), y otro ventral y cruzado (en realidad
también es directo al cruzarse dos veces), denominado de Gowers, que transporta la sensibilidad
propioceptiva inconsciente de los miembros superiores (MMSS).

Teniendo en cuenta la segmentacion funcional de ambos tractos se puede discernir, ademas, que de
acuerdo a experimentos publicados en los afios 70, el HEC Dorsal fue interpretado como un relevo
aferente sensorial periférico -en general, y durante los movimientos ritmicos- como la locomocién y
el rascado’®. Por el contrario, el HEC ventral fue interpretado como el portador de una
retroalimentacién constante que informa constantemente la salida de impulsos motores, lo que
incluye aquellos formados ritmicamente a través de generador central de patrones (GCP, o CGP,
“Central Pattern Generator” de la nomenclatura Anglosajona)*-°.

Mas en detalle, las funciones inherentes a estos tractos pueden describirse asi:

Tracto espinocerebeloso posterior o dorsal (tracto de Flechsig)

Se origina en la descripta columna de Clarke y las neuronas del asta dorsal; termina, sobre todo, en el
lado ipsilateral en el vermis, la pars intermedia y la parte lateral extrema del 16bulo anterior; y de
forma bilateral, en la pirdmide y los l6bulos adyacentes del hemisferio del 16bulo posterior. Transmite
la informacion propioceptiva y esterreoceptiva del miembro inferior.

Las fibras aferentes del cuerno posterior (primera neurona) terminan en las células del nticleo dorsal
de Clarke de su nivel (segunda neurona), donde este tracto se origina. Se extiende a lo largo del
margen de la columna lateral del mismo lado hacia el cerebelo.

Esta estructura tiene a su cargo, prevalentemente, la transmision de la informacion sensorial especifica,
principalmente impulsos propioceptivos de las articulaciones, los tendones y los husos musculares, y
conduce la informacion propioceptiva y estereoceptiva del miembro inferior®.

Tracto espinocerebeloso anterior (tracto de Gowers)
Las células de origen se encuentran en el cuerno posterior. Sus fibras (segunda neurona) ascienden
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ipsilateralmente, asi como contralateralmente a lo largo del margen anterolateral de la médula espinal
hacia el cerebelo. Transmite impulsos exteroceptivos y propioceptivo.

Tracto cérvicocerebeloso (espinocerebeloso cervical)

Se origina del nucleo cervical central de la médula espinal cervical (porcidon superior). Este niicleo
esta situado en los segmentos cervicales superiores y recibe informacion de los propioceptores de los
musculos del cuello. El haz se decusa dentro de la médula y se distribuye bilateralmente hasta la capa
granular en el fondo de los surcos del 16bulo anterior, donde se superpone con las fibras musgosas
vestibulocerebelosas primarias y secundarias. Esta estructura tiene a su cargo, prevalentemente, la
transmision de la informacion sensorial especifica del territorio del cuello’-2.

Tracto espinocerebeloso rostral

Es funcionalmente similar al tracto espinocerebeloso anterior o ventral. Procede de ambos lados de la
zona intermedia de la médula espinal y puede proporcionar al cerebelo informacion desde las
interneuronas localizadas en esa region. Tiene su origen en grupos celulares de la zona intermedia y
el asta dorsal a nivel del engrosamiento cervical. La mayoria de sus fibras ascienden ipsilateralmente.
Termina en posicion dorsal a los haces espinocerebelosos dorsal y ventral en el culmen y el 16bulo
simple y la parte dorsal de la pirdmide y el lobulo paramediano. Su distribucion es sobretodo
ipsilateral. Transmite la informacion del miembro superior.

Tracto cuneocerebeloso’

Tiene informacién del tracto espinocerebeloso posterior. Transmite la informacion propioceptiva y
estereoceptiva del miembro superior (el origen de la primera yace en el nucleo cuneiforme externo, y
el de la segunda en el nucleo cuneiforme interno). El componente que procede de los nucleos de la
columna dorsal es predominantemente no cruzado y se dirige al culmen, el l16bulo simple y las partes
dorsales de la piramide y el l6bulo paramediano, donde se superpone con el haz espinocerebeloso
rostral y con las fibras musgosas trigéminocerebelosas. Los componentes de fibras musgosas
estereoceptivas y propioceptivas del haz cuneocerebeloso terminan de forma diferencial en las partes
apical y basal de las circunvoluciones. El componente estereoceptivo se superpone con las
proyecciones de las fibras musgosas pontocerebelosas en los vértices de las circunvoluciones del
l6bulo anterior.

Tracto espinocerebeloso anterior o ventral'

Procede de ambos lados de la zona intermedia de la médula espinal y puede proporcionar al cerebelo
informacion desde interneuronas localizadas en esa region. Constituye una via compuesta que contiene
componentes cruzados procedentes de los segmentos sacrococcigeos inferiores, las células del limite
espinal lumbar y diferentes grupos celulares de la zona intermedia lumbar. El componente lumbar
inferior y sacrococcigeo termina de forma preferente en la parte apical de la lingula y el 16bulo central
del lobulo anterior. Las terminaciones de las células del borde espinal son principalmente ipsilaterales a
su origen (es decir, la fibras vuelven a cruzar la linea media en la comisura cerebelosa), y terminan de
forma extensa por todo el lobulo anterior. Transmite informacion sobre el estado de conjuntos de
interneuronas de la médula lumbar y sacra. Si bien las denominadas columnas de Clarke parecen tener
funcion esencial en este sistema, se ha comprobado que otras fibras no asociadas a ésta cumplen
funciones suplementarias de relevante importancia funcional, para la performance motora automatica''.

DEGENERACIONES ESPINOCEREBELOSAS

Consisten en un grupo heterogéneo de procesos degenerativos de la médula espinal, el cerebelo,
tronco cerebral y a veces otros 6rganos, que se acompafian de signos y sintomas de caracter espinal y
cerebeloso, en diferentes areas y con diferentes caracteristicas de acuerdo al tipo, cuyo factor comun
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es la degeneracion de los cordones laterales y las vias motoras junto a la herencia genética,
autosomica dominante o recesiva segun los tipos, de los cuales existen tres formas cléasicas, pero se
han descripto cerca de 20 diferentes manifestaciones hasta el presente'>-"3.

Las caracteristicas clinicas de dichas condiciones ponen en evidencia, por defecto, algunos detalles
fundamentales de la fisiologia espinal y cerebelosa, cuyo conocimiento sirve de base también para su
proyeccion terapéutica futura.

El hallazgo més descriptivo anatomopatoldgico es la pérdida neuronal en los ganglios de las raices
dorsales. Secundariamente, hay degeneracion retrograda de fibras nerviosas de los cordones
posteriores, tracto espinocerebeloso y nervios periféricos, y en la mayoria de los casos asocia también
degeneracion de la via piramidal corticoespinal*4.

Ataxia de Friedreich'® (AF)

Es la atrofia cerebelosa genéticamente determinada mas comun a nivel mundial, afectando de 2 a 4
individuos cada 100.000 (Palau y Espinds; 2006). Es el tipo més frecuente de ataxia hereditaria. Se
hereda de forma autosomica recesiva; el gen andmalo se localiza en el brazo corto del cromosoma 9,
y se caracteriza por una combinacion de sintomas sensoriales y del cerebelo.

La inestabilidad en la marcha suele ser el primero en manifestarse. La disartria estd también entre los
primeros sintomas, dando lugar a un discurso casi incomprensible. Los reflejos tendinosos profundos
estan ausentes, pero el reflejo plantar extensor (signo de Babinski) suele estar presente. También
presentan alteraciones en la motilidad ocular externa. La funcion cognitiva habitualmente se
conserva. Alteraciones sistémicas, como la cardiomiopatia hipertrofica, defectos de la conduccion
cardiaca y la diabetes, pueden ocurrir. El pie cavo y la escoliosis estan casi siempre presentes. La AF
se manifiesta generalmente antes de la adolescencia, pudiendo ocurrir entre los 2 y los 25 afios de
edad, aunque existen formas de inicio tardio, habiéndose descripto casos de inicio en la séptima y
octava décadas de la vida. Dada su evolucién progresiva, pasados unos 10 a 15 afios del inicio, los
pacientes suelen precisar silla de ruedas. Aunque haya variaciones, la muerte generalmente
secundaria a la cardiomiopatia progresiva, surge en media a los 38 afos.

Paraplejia espastica familiar (Enfermedad de Striimpell-Lorraine)

Su descripcion data de 1880 por Striimpell'® y de 1898 por Lorraine'’, quienes categorizaron esta
enfermedad nosologicamente. Muchos autores la consideran como una variante de la esclerosis
lateral amiotrdfica en la que las lesiones quedan limitadas a la neurona motora superior. Actualmente
se la engloba dentro de la clasificacion de las ataxias, aunque este sintoma no es constante. Su
patogenia probablemente es secundaria a un trastorno mitocondrial. Segln el tipo de herencia, se
clasifica esta enfermedad en dos tipos principales'®: el tipo I, con herencia autosémica dominante, y
el tipo 11, autosdmica recesiva.

Clinica: En el tipo I, la sintomatologia fundamental es la espasticidad, comenzando -generalmente-
antes de los 35 afios. Se trata del sindrome “puro” de paraplejia espastica. En el tipo 11, la enfermedad
se manifiesta alrededor de los 5 afos, con progresion lenta de sintomas como: debilidad, pérdida
sensorial e incontinencia de esfinteres (urgencia urinaria). En estos pacientes puede aparecer
oftalmoplegia externa, sordera, ictiosis, oligofrenia, distonia y ataxia (por afectacion
espinocerebelosa, en particular de los cordones posteriores y espinocerebelosos); al final, incluso,
puede padecer demencia en raros casos.

Desde un punto de vista genético, los casos autosomicos son de caracter heterogéneo (loci en
cromosomas 2, 4, 14 y 15), salvo aquellos cuyo trastorno genético esté ligado al cromosoma X.
Macroscopicamente no suele observarse nada llamativo a la inspeccion del cerebro, cerebelo y
médula espinal, aunque algunos casos avanzados pueden evidenciar atrofia del giro precentral y una
discoloracion grisacea en los cordones posterolaterales médulares.
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Enfermedad de Machado-Joseph (MJ)

También llamada ataxia espinocerebelosa de tipo 111 (antiguamente, Ataxia de Pierre Marie)', es una
ataxia hereditaria rara que se caracteriza por torpeza y debilidad en los brazos y piernas, espasticidad,
una marcha tambaleante facilmente confundida con ebriedad, dificultad con el habla y la deglucion,
movimientos oculares involuntarios, vision doble y miccion frecuente. Algunos pacientes tienen
distonia (contracciones musculares sostenidas que causan torsion del cuerpo y los miembros,
movimientos repetitivos, posturas anormales o rigidez), o sintomas similares a los de la enfermedad
de Parkinson; otros tienen tics en la cara y la lengua, u ojos salientes peculiares.

Los tipos de MJ se distinguen por la edad al inicio y el rango de sintomas. El tipo I se caracteriza por
el inicio entre los 10 y los 30 afios de edad, evolucion rapida, y distonia y rigidez graves. El tipo 11 de
generalmente comienza entre los 20 y los 50 afios de edad, tiene una evolucién intermedia y causa
sintomas que incluyen espasticidad (contracciones musculares continuas e incontrolables), marcha
espastica y respuestas reflejas exageradas. El tipo 1] inicia entre los 40 y los 70 afios de edad, es de
evolucion relativamente lenta, algunos tics musculares, atrofia muscular y sensaciones desagradables
como entumecimiento, cosquilleo, calambres y dolor en las manos, los pies y los miembros. Casi
todos los pacientes con MJ experimentan problemas de vision, inclusive vision doble (diplopia) o
vision borrosa, pérdida de la capacidad de distinguir colores o contrastes, € incapacidad para controlar
los movimientos oculares, mientras que algunos experimentan sintomas del tipo de Parkinson, como
lentitud en los movimientos, rigidez de los miembros y el tronco, temblor de las manos, y equilibrio
y coordinacion dafiados.

Ataxia telagiectasica®

En esta enfermedad multisistémica la mutacion anormal se localiza en el brazo largo del cromosoma
11y, en consecuencia, hay un defecto en los mecanismos de reparacion del ADN, que conduce a una
elevada frecuencia de roturas y translocaciones cromosomicas?'.

Es una enfermedad que comienza en la infancia, con trastornos de la marcha y el equilibrio, asociada
a teleangictasias localizadas en la superficie nasal, pabellones auriculares y miembros.

Su anatomia patoldgica muestra una severa pérdida celular en el cortex cerebeloso, nicleos dentados
y olivas inferiores, mientras que a nivel sistémico se destaca la hipoplasia del timo y ganglios
linfaticos que se ha relacionado con la alteracion inmunitaria presente en estos pacientes. Las células
T periféricas estan disminuidas.

Ataxia cerebelosa autosémica dominante (ADCA) tipo I

Comprende un grupo de ataxias espinocerebelosas de herencia autosdmico dominante, caracterizado
por ataxia junto con otros signos neurologicos, incluyendo trastornos oOculomotores, déficits
cognitivos, disfuncion piramidal y extrapiramidal, y la afectacion del sistema nervioso bulbar, espinal
y periférico. Esta enfermedad afecta a 1 entre 33000 personas. La forma mas comtin de ADCA tipo |
es la SCA3, seguida de SCA2, SCA1 y SCAS, en orden decreciente. Efectos fundadores contribuyen,
sin duda, a la variable prevalencia entre poblaciones. Su aparicion se da por lo general en la edad
adulta, pero se han descripto casos en los que se presentd en la infancia. Las caracteristicas clinicas
varian en funcion del subtipo de SCA, pero, por definicion, incluyen ataxia asociada a otras
manifestaciones neuroldgicas. El espectro clinico varia desde signos cerebelosos puros hasta
constelaciones de signos que incluyen trastornos de la médula espinal y de los nervios periféricos,
deterioro cognitivo, signos oftalmoldgicos cerebelosos o supranucleares, alteraciones psiquiatricas y
convulsiones.

El hallazgo neuropatoldgico macroscépico fundamental es la atrofia de la protuberancia y del cerebelo
(mayor en hemisferios que en vermis), con surcos muy prominentes que hacen muy visibles y separadas
las laminillas. Puede verse también un manifiesto aplanamiento del bulbo raquideo debido a la atrofia
de los nucleos olivares inferiores y presentar despigmentacion de sustancia negra y locus ceruleus.

NEUROTARGET 2018

Volumen 12 - N°1 31



Articulos originales

Microscopicamente se observa que a nivel de la protuberancia hay pérdida neuronal en varios de sus
nucleos, lo que condiciona la pérdida de volumen macroscdpico. El haz tegmental central y los haces
corticopontinos muestran rarefaccion mielinica por pérdida de fibras, y en el bulbo raquideo las olivas
bulbares estan disminuidas en tamafio con pérdida neuronal severa y gliosis.

En el cerebelo el numero de células de Purkinje llega a estar gravemente reducido, con presencia a
menudo de “torpedos” axonales y de “cestos vacios o empty-baskets”, asi como notoria gliosis de
Bergmann. Las lesiones cerebelosas, aunque es clasico considerar que son mas importantes en el
neocerebelo, también se observan en el vermis. Como consecuencia de una degeneracion
transneuronal, el nimero de neuronas en el dentado estd reducido (aunque esta reduccion es muy
variable caso a caso), con pérdida de fibras también en el hilio del mismo, asi como de todo el album
cerebeloso en general, por la pérdida de fibras olivocerebelosas y pontocerebelosas (desmielinizacion
de los pedunculos cerebelosos). La capa de los granos suele también estar adelgazada o algo rarefacta.
Actualmente se considera que son primarias tanto las lesiones cerebelosas como las bulbares.

Atrofia dentato-ribrica®-*

La atrofia dentato-rubro-palido-luisiana (DRPLA) es un subtipo poco comun de ataxia cerebelosa
autosomica dominante tipo I y se caracteriza por movimientos involuntarios, ataxia, epilepsia,
trastornos mentales, declive cognitivo y anticipacién prominente. Consiste en la pérdida progresiva
neuronal, genéticamente determinada, y se considera una variante mas rara de la atrofia descripta
precedentemente. La enfermedad se da més frecuentemente en Japon, donde su prevalencia se estima
que es de 1 cada 208000 ciudadanos entre 1 a 60 afios de edad (media = 28,8 afios). Los pacientes de
inicio temprano (menores de 20 afios) suelen presentar epilepsia mioclonica y déficit intelectual,
mientras que aquellos de inicio tardio (por encima de los 40 afios de edad) tienden a presentar ataxia
cerebelosa, coreoatetosis y demencia. Las caracteristicas clinicas y la edad de aparicion tienen una
correlacion significativa con variaciones de genes anormales, pues ha sido demostrada una expansion
inestable de repeticiones CAG en el gen ATN.

Las imagenes por resonancia magnética cerebral muestran atrofia del cerebelo, del tronco cerebral,
del cerebro y una alta intensidad de sefial en la sustancia blanca periventricular. Su pronostico es
desfavorable. La DRPLA progresa con bastante rapidez. La media de duracion de la enfermedad es
de 13 afios. La muerte suele sobrevenir por convulsiones recurrentes y/o disfagia con aspiracion
frecuente de alimentos y fluidos que dan lugar a bronconeumonia.

Temblor esencial

Es un tipo de movimiento tembloroso involuntario de caracter idiopatico e involuntario. El temblor
esencial es el tipo mas comun de temblor, cuyas caracteristicas clinicas se refieren a un incremento de
amplitud del temblor fisiologico que afecta a hombres y mujeres, y es mas comun en personas
mayores de 65 afios.

Si ocurre en mas de un miembro de una familia se denomina temblor familiar y se transmite de padres
a hijos (hereditario), lo cual sugiere que los genes cumplen una funcién en su causa. El temblor
familiar suele ser un rasgo dominante y puede verse también en personas jovenes>.

Algo primordial acerca del temblor esencial es hasta donde est4 asociado a cambios estructurales del
sistema nervioso central y en qué medida éstos estan ligados a una region especifica. A estos fines, se
han realizado estudios cuya evidencia neuropatologica se orienta hacia el cerebelo e identificaron un
amplio rango de cambios degenerativos a nivel de los compartimientos de las células de Purkinje,
donde se observa un alto grado de hinchazén y edema de los cuerpos de estas neuronas cerebelosas,
pérdida dendritica, reduccion de las fibras espinosas, gran cantidad de engrosamientos axonales,
colaterales recurrentes y brotes de axones jovenes, y un gran numero de heterotopias en los cuerpos
de las células de Purkinje®.

Estos elementos emergentes son la base de nuevas hipotesis de los mecanismos moleculares y
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celulares de la patogenia de esta enfermedad®. La orientacion de este circuito muestra que el efecto
de estimulacion en condiciones de funcionamiento normal podria servir de control a enfermedades y
condiciones cuya manifestacion son los movimientos anormales; de ellos, el mas adecuado podria ser
el temblor esencial.

PATOLOGIA CEREBELOSA

Al igual que las patologias precedentemente descriptas, las manifestaciones neuroldgicas de las
lesiones cerebelosas, més especificamente las relacionadas con el sindrome clinico conocido como
sindrome paleocerebeloso, -aunque es rara su presentacion aislada- pone de manifiesto la
funcionalidad alterada de las vias espinocerebelosas, sirviendo esta fisiopatologia como punto de
referencia para proyectar hipdtesis terapéuticas®.

Este cuadro, poco frecuente en estado puro debido a la intrincada e interconectada fisiologia
cerebelosa, se caracteriza por alteraciones en la actividad del uso muscular y, consecuentemente, en
el tono de los musculos, revela la disfuncion de la actividad subcortical cerebelosa enlazada a la
funcion de los haces espinocerebelosos que retroalimentan de modo continuo la informacion® (por
ejemplo, la localizacion subcortical en los nucleos globoso y emboliforme) y estan relacionados con
el cerebelo anterior desde un punto de vista de la localizacion en la corteza cerebelosa.

Los sindromes cuya afectacion esencial es el neocerebelo, situado en los 16bulos cerebelosos, estan
relacionados a nivel subcortical cerebeloso con los nicleos dentados, y en la corteza de ese drgano
con las regiones hemisféricas laterales. Suelen manifestarse con alteracion en la coordinacion de los
movimientos segmentarios en forma de adiadococinesia, dismetria y ataxia. Existen cuadros mixtos,
y cualquiera de ellos puede ser causado por patologias tumorales, infecciosas, hemorragicas,
circulatorias, medicamentosas, endocrinas, toxicas etc.

Los cuadros cerebelosos se clasifican -de acuerdo a su afectacion prevalente- en Archicerebelosos,
que son los que afectan el sistema del cerebelo medial y posterior con enlace en los nticleos del techo
o de fastigio, y que tienen localizacion cerebelosa anatomica a nivel de vermis cerebeloso. Sus signos
estan relacionados con la disfuncidén del vestibular y el equilibrio -tales como ataxia estatica,
trastornos de la marcha, diplopia-, junto a nduseas y vomitos ocasionales. Su principal caracteristica
es la irregularidad o fragmentacion de las secuencias motoras normales por estimulacion insuficiente
o excesiva del organo “destinatario” el huso muscular, lo que produce defectos de la velocidad,
angulo y fuerza de movimiento, prolongando asi el intervalo entre la orden para realizar una accion y
el comienzo del movimiento, y conlleva a la perturbacién de la sucesion motora trifasica antagonista-
agonista. Suelen asociarse a la ataxia de movimientos voluntarios: temblor de “intencion” o temblor
ataxico; trastornos del equilibrio y la marcha, y disminucion del tono muscular, sobre todo en las
lesiones agudas. Otras manifestaciones son el vértigo, la cefalea y vomitos de tipo central.

RESUMEN FISIOLOGICO FINAL

La sensibilidad propioceptiva subconsciente, intimamente ligada a la funcion cerebelosa, es esencial
para la correcta ejecucion de los movimientos coordinados, o sea para la puesta en marcha y accion del
plan motor normal en individuos sanos, necesitando para ello la retroalmentacion de la informacion de
posicion segmentaria somatica para la correcta adaptacion del movimiento en las diferentes fases de su
ejecucion’®. Este mecanismo parece estar mediado por las estructuras grises intramedulares y sus fibras
aferentes al punto de partida a nivel del asta posterior, denominadas columnas de Clarke, que estan
integradas por dos tipos diferentes de neuronas, las centrales y las del borde, siendo estas ultimas las
que envian al cerebelo la informacion pertinente al estado motor somatico®.

Por todo lo expuesto, es de destacar, finalmente, que el conjunto de este sistema se nos presenta como
relativamente aislado y auténomo, y no parece tener conexion fisioldgica importante con la via
propioceptiva consciente principalmente conducida por la via de las columnas dorsales medulares®,
lo cual sirve de fundamento al autor para establecer una via terapéutica nueva para diferentes
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condiciones, de las cuales la espasticidad, la epilepsia y los trastornos motores aparecen en primer
término, como se describe a continuacion.

DISCUSION

Implicancias y proyecciones terapéuticas

Ya hace algunos afios que el cerebelo viene
siendo estudiado como posible blanco para
tratamiento funcional y de neuromodulacion
por el razonamiento inverso que aquellas
funciones, alteradas por dafio a sus circuitos,
podrian producir efecto corrector beneficioso
sobre algunos cuadros determinados, como la
espasticidad y la epilepsia, si estando sanas se
estimulasen.

Desde los trabajos pioneros de Cooper®-*, se
intentd la estimulacion eléctrica directa del
cerebelo por medio de electrodos colocados
quirargicamente en la superficie paramediana
del vermis cerebeloso, con el objeto de corregir
la espasticidad asociada a la paralisis cerebral y 0 IMPULSOS INHIBITORIOS TRANSCORTICALES
la epilepsia. Sin embargo, los resultados o

terapéuticos de estas cirugias de implante no ; IMPULSOS EXITATORIOS
estuvieron a la altura de las expectativas,
posiblemente debido a que la intrincada red
cortical cerebelosa, al ser estimulada, produce
una mezcla de impulsos excitadores e
inhibitorios cuyo balance es azaroso (Figural),
quizas con diferentes efectos y/o pérdida de
accion a lo largo del tiempo. Sumado a todos
estos inconvenientes, el efecto de la atrofia de
la corteza cerebelosa por estimulacion directa
ha sido un inconveniente mayor en muchos de
los casos tratados®, inconvenientes pese a los
cuales algunos autores contintian empleandolo
con algunos  ajustes  técnicos  para
minimizarlos®. Dados estos problemas, se ha
estudiado la posibilidad de realizar una
estimulacién cerebelosa directa a través del
nucleo dentado®, incluso su destruccion
controlada®’, o la estimulacion eléctrica del
pedunculo cerebeloso superior®®; se obtuvieron
mejores resultados, pero con técnicas T IMPULSOS INHIBITORIOS TRANSCORTICALES
quirdrgicas invasivas y, por ende, mas riesgosas L= mruLsos ExtraToRios

que la técnica original que aplicaba los
electrodos sobre la superficie cerebelosa, sin
penetrarlo. Aun asi, ninguna de estas técnicas Figura 2
ha ganado apoyo extendido.

Figura 1

Il ELECTRODO

+HHH> puLsos via HACES EsPINO CEREVELOSOS
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Como via de estimulacion indirecta del
cerebelo, y por haberse demostrado su efecto
antiespasmogénico en un modelo animal en
cerdos*-*, cuya interpretacion aprioristica es la
mayor accion inhibitoria por accidon selectiva
sobre el cerebelo desde los haces
espinocerebelosos (Figura 2), es que se ha
creado un proyecto de prueba clinica para
evaluar su efecto antiespastico, tedricamente
posible y experimentalmente demostrado*'-*, a
través de un estudio controlado. Esta seria una
opcion para aportar un método mas seguro, A ETRODD
menos invasivo que los precedentes y con
posibilidades tedricas demostradas de eficacia,
debido a que la posicion superficial de los haces
espinocerebelosos hace que éstos sean
facilmente estimulables a través de la
duramadre (Figura 3).

Mas recientemente, en un estudio experimental
en ratas, se demostro el efecto antiepiléptico de
la estimulacion dorsal posterior*, con el
hallazgo que solo las altas frecuencias de
estimulacion, a 130 y 180 Herzios, producian
efecto de reduccion del fendmeno irritativo
experimental estudiado. Este hecho ha llevado
a proponer la interpretacion que dicho efecto
anticonvulsivo podria deberse al efecto de
desparramado de corriente sobre el cordéon
lateral medular del modelo, pese a haberse
usado un sistema con electrodos negativos Figura 4. Estrategia quirurgica. Zona libre de raices
centrales para minimizar la corriente, dado el (flechas).

pequefio tamafio de la superficie médular en

esos animales*, mas aun teniendo en cuenta que los efectos de una frecuencia menor de 80 herzios
fueron neutros, y los de bajo voltaje, paraddjicamente, aumentaron el umbral convulsivo.

Por dichos fundamentos, es licito especular que la estimulacion de los haces espinocerebelosos, por via
del cordon lateral medular, podria ser también un medio de tratamiento de los fendmenos convulsivos.
Asimismo, la moderna concepcidén de la fisiopatogenia del temblor esencial, que -como se ha
descripto mas arriba- sita el trastorno a nivel de las estructuras corticales cerebelosas relacionadas
con la funcion de las células de Purkinje, hace posible proyectar la hipdtesis de una estimulacion
cerebelosa cortical como tratamiento, lo cual dado su caracter indirecto, sitia a los haces
espinocereblosos a través del cordon lateral como un blanco tedrico de preferencia para esta
enfermedad por la estrecha conexion que conservan con esta funcion cerebelosa.

Desde un punto de vista técnico, la estimulacion cordonal lateral tiene en el humano el inconveniente
del riesgo de la estimulacion parésita en las raices posteriores, lo que podria llevar a sensaciones de
distestesias y/o movimientos musculares. Dicho inconveniente puede resolverse técnicamente
colocando electrodos estimuladores multicontacto, o aquellos que permiten seleccionar los
parametros y superficies de estimulaciéon mas adecuados, aprovechando los desarrollos técnicos que
hasta el presente se vienen manifestando*-*’ a modo de tallar la estimulaciéon mas adecuada, y
colocando el electrodo sobre la superficie adyacente a la zona libre de raices que en la médula

HAZ ESPINOCEREBELOSO
DORSAL

DURAMADF

HAZ ESPINOCEREBELO:!
VENTRAL

Figura 3
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humana adulta tiene una superficie que permite
este procedimiento* (Figura 4), y utilizando
una técnica quirurgica clasica, adaptada a este
procedimiento, técnicamente factible y sencilla
para cirujanos entrenados* (Figura 5).

CONCLUSION

Este sistema aun nunca considerado como
blanco para tratamiento funcional y de
neuromodulacién, y tomando como referencia

Figura 5. Falso electrodo sobre la superficie lateral que su accidn neuromodulativa esta basada en
medular (5° segmento cervical), el contraste negativo de las manifestaciones
en un preparado cadavérico. clinicas de su lesion, puede ser un nuevo

objetivo terapéutico para la espasticidad, la
epilepsia y, al menos tedricamente, para la
disartria y los movimientos anormales. <
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