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Estimulacion cerebral profunda para el tratamiento
del sindrome de Gilles de la Tourette refractario

Deep brain stimulation in refractary Gilles de la Tourette syndrome

Leandro Piedimonte, MD

Leandro Piedimonte, MD

RESUMEN

Introduccion: El sindrome de Tourette (ST) es un trastorno
neuropsiquiatrico caracterizado por tics motores y fénicos. En casos
severos Yy refractarios el tratamiento quirargico se convierte en una
opcion racional.

Materiales y métodos: Presentamos dos pacientes con diagnéstico
de ST basado en el TS Study Group Criteriay DSM IV. La evaluacion
prequirurgica incluy6 evaluaciones neuropsicoldgica, neuroldgica y
psiquiatricas utilizando la YGTSS, YBOCS, HDRS, HARS y GAF.
Se implantaron electrodos tetrapolares bilateralmente en el globo
palido externo (GPE) y se conectaron al generador de pulso en el
mismo procedimiento. Los puntajes prequirlrgicos se compararon
con los postquirdrgicos.

Resultados: Los pacientes experimentaron una notable mejoria
de sus sintomas subjetivamente reportada por ellos, sus familias
y el equipo médico, y apreciada objetivamente por las escalas de
evaluacion.

Discusién: Vilela Filho fue un pionero en postular que el ST es la
expresion clinica de la hiperactividad en el GPey evalud la efectividad
ECP-GPe bilateral en pacientes refractarios obteniendo muy buenos
resultados. Los casos presentados aqui fortalecen aiin mas la hipétesis
de Vilela Filho y la importancia de GPe como blanco en pacientes
con ST severo y refractario.

Conclusiones: Estos casos son parte de una serie de pacientes
reportada por Vilela Filho con resultados similares, que fortalecen la
eficacia de ECP bilateral del GPe para el ST refractario. Se necesitan
mas estudios controlados para validar aun mas la eficacia de esta
técnica.
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ABSTRACT

Introduction: Tourette’s syndrome (TS)is aneuro-psychiatric disorder
characterized by motor and phonictics. In severe and refractory cases
surgical treatment becomes a rational option.

Materials and Methods: We present two patients diagnosed with
TS based on the TS Study Group Criteria and DSM IV. Pre-surgical
evaluationincluded neuropsychological, neurological, and psychiatric
evaluations utilizing YGTSS, YBOCS, HDRS, HARS and GAF.
Tetrapolar electrodes were implanted bilaterally in the globus pallidus
externus (GPe) and connected to the pulse generator in the same
procedure. Todetermine the clinical response to deep brain stimulation
(DBS) the scores obtained preoperatively were compared to those
obtained postoperatively.

Results: The patients experienced a marked improvement of their
symptoms subjectively reported by themselves, their families and
the medical team, and objectively appreciated by the clinical scales.
Discussion: Vilela Filho was a pioneer in postulating that TS is the
clinical expression of hyperactivity in the GPe and evaluated the
effectiveness of bilateral GPe -DBS in refractory patients obtaining
very good results. The cases presented here further strengthen Vilela
Filho's hypothesis and the importance of GPe as a target in patients
with severe and refractory TS.

Conclusions: These cases are part of a series of patients reported
by VilelaFilho with similar results, which further strengthen the efficacy
of GPe bilateral DBS for the treatment for refractory TS. Although,
more experiences and control studies are needed to additionally
validate the effectiveness of this technique.

Key words: Tourette’s syndrome; deep brain stimulation; globus
pallidus externus
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ElSindrome de Gilles de la Tourette (ST) se presen-
ta frecuentemente como una condicion autolimitada,
pero existen casos persistentes en un alto porcentaje
de pacientes de los cuales aproximadamente un 30%
son refractarios a los tratamientos conservadores
y muchos de ellos permanecen discapacitados du-
rante su vida adulta a pesar de recibir un adecuado
tratamiento conservador. En dichos casos se puede
contemplar la intervencion quirdrgica como una
opcion razonable.

La cirugia ablativa para esta enfermedad usando
una variedad de blancos, tanto motores como lim-
bicos, comenzd en los aflos 60’ y en una revision
realizada por Vilela Filho de 56 pacientes reportados
enlaliteraturaentrelos afios 1962y 1994, se observo
que se logré una mejoria significativa y moderada
en el 49% y 12% de los casos respectivamente, a
un costo de morbilidad neuroldgica del 28%.12 En
el aflo 1999, Vanderwalle fue el primero en realizar
estimulacién cerebral profunda (ECP) para el ST3
utilizando el mismo blanco abordado por Hassler y
Dickmann en 1970* para realizar lesiones, el com-
plejo centro mediano parafascicular (CM/pf).

Los resultados reportados fueron muy buenos
con un 70% a 90% de reduccion de los tics y luego
pudieron ser replicados por otros grupos de neuro-
cirujanos. La ECP bilateral del globo palido interno
(GPi), evaluada por otros grupos desde el afio 2002,
también parece una modalidad alentadora, mientras
que laestimulacion bilateral de la capsulainterna sélo
proveyo resultados modestos para el tratamiento de
este sindrome.?56

Vilela Filho fue pionero en postular que el ST
es la expresion clinica de una hiperactividad en el
globo pélido externo (GPe) y el area prefrontal y
probablemente también otras estructuras tales como
la corteza motora y el area de Broca.l? En base a
esta hipétesis y considerando la inexistencia de mo-
delos animales confiables para estudiar esta entidad
patolégica y que la ECP de una estructura nuclear
produce su inhibicién funcional, comenz6 un estudio
prospectivo controlado doble ciego para evaluar la
efectividad de la ECP bilateral del GPe en pacientes
con ST refractario al tratamiento conservador. Debido
a sus conexiones con el area sensoriomotora del
nacleo subtalamico (NST), se eligi6 como blanco
primario la parte central del GPe.? El diagndstico de
ST se estableci6é en base al TS Study Group Criteria
y al DSM V.

La opcion quirdrgica solo fue considerada para
pacientes refractarios al manejo conservador, lo
que significa fracaso en mejorar los sintomas y la
calidad de vida con farmacoterapia y psicoterapia
optimizadas, o para pacientes con efectos colaterales
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inaceptables. La evaluacién prequirargica incluyé
RMN, SPECT o PET-scan, evaluaciones neurop-
sicoldgicas, neurologicas y psiquiatricas utilizando
escalas validadas paratics (YGTSS) y trastorno ob-
sesivo compulsivo (YBOCS) y pruebas de inyeccion
intracarotidea de propofol disefiadas para determinar
silos tics podian ser reducidos por una desactivacion
hemisférica unilateral. Las coordenadas del blanco
se obtuvieron con cortes coronales y axiales de
RMN IR (inversion-recuperacioén) y tomografia axial
computada.

El mapeo fisiolégico se llevd a cabo por medio
de estimulacion por macroelectrodo. Se implantaron
electrodos tetrapolares de ECP y se conectaron al
generador de pulso durante el mismo procedimiento.
Para determinar la respuesta clinica a la ECP, las
escalas clinicas de evaluacién YGTSS y YBOCS
obtenidas en el preoperatorio fueron comparadas
con las obtenidas en la fase postquirirgica. En el
periodo postquirlrgico, se realiz6 la evaluacion con
la estimulacién en “on”y “off” en una modalidad doble
ciego y se compararon los puntajes obtenidos. Los
resultados reportados en este estudio, incluyendo
las anormalidades observadas en el PET-scan, pro-
veyeron sustento a esta hipétesis y fueron al menos
tan buenos como aquellos obtenidos con la estimu-
lacion de otros blancos quirdrgicos actualmente en
evaluacion como el CM/pfy el GPi.1.28

Nuestro grupo, con el uso de semimicroregistro
en un caso, realizé el mismo procedimiento en dos
pacientes con ST enlos cuales se pudo observar una
objetiva reduccion de los sintomas a los tres y seis
meses de seguimiento, siendo beneficiados por una
marcada mejoria tanto en la frecuencia como en la
intensidad de los tics.

Debera considerarse que en el segundo caso
el paciente presentaba un estado premérbido mas
favorable que el del primero, quien mostraba mayor
deterioro cognitivo, social, familiar y laboral, asi como
también menor nivel de escolaridad, vida socioeco-
némicamente mas precaria, menor red de contencién
y menor indemnidad psicoldgica. Sin embargo, se
observé una respuesta similar al tratamiento en
ambos casos (Figuras 1-4).

En el primer caso, debido a factores sociales, lue-
go de la evaluacion postquirdrgica a los 6 meses el
seguimiento no pudo ser continuado hasta dos afios
posteriores al procedimiento, cuando el paciente se
presento con la bateria del generador de pulso ago-
tada y una subsecuente significativa pérdida parcial
del efecto terapéutico preservando asi un beneficio
residual de esta modalidad de tratamiento.® La
disminucién parcial de los efectos terapéuticos con
el agotamiento de la bateria, asi como los efectos
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Fig. 1. Caso 1: Corte coronal de resonanciamagnética (RMN)
y superposicién con el atlas estereotactico identificando al
globo pélido externo (GPe) como blanco quirdrgico para el
implante bilateral de electrodos tetrapolares de estimulacion
cerebral profunda (ECP) crénica con el propésito de tratar
a un paciente con sindrome de Tourette (ST) refractario a
terapias conservadoras. (T1-T2).

Fig. 3. Caso 2: Imagenes de semimicroregistro paralaprecisa
identificacion neurofisiolégica del globo palido externo (GPe)
con el propdsito de realizar el implante bilateral de electrodos
de estimulacion cerebral profunda (ECP) cronica en un caso
de sindrome de Tourette (ST) refractario aterapias conserva-
doras. Esta técnica aporta mayor confiabilidad y exactitud a
la identificacion del blanco quirtrgico por medios anatémicos
mostradaen lafigura 7. Superior: hemisferio izquierdo; inferor:
hemisferio derecho.
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Fig. 2. Caso 1: RMN parasagital (A) y coronal (B) mostrando
la trayectoria y la ubicacién de los electrodos tetrapolares
implantados bilateralmente en el globo palido externo (GPe)
para el tratamiento del sindrome de Tourette (ST) por medio
de estimulacion cerebral profunda (ECP) bilateral crénica en
un caso refractario a las terapias conservadoras. Las flechas
blancas indican la ubicacion de los electrodos.

beneficiosos residuales observados, sustenta adi-
cionalmente la eficacia de la ECP del GPe y la idea
de que éste es un blanco altamente prometedor de
la ECP para el ST refractario y asimismo fortalece el
hecho de que la accion beneficiosa de este método
se debe a la estimulacion eléctrica, sugiriendo que
la conservacion de un beneficio residual podria ser
consecuenciade un efecto tipo “carry over” (Figura5).
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Fig. 4. Casos 1y 2: Escalas de evaluacién mostrando las dife-
rencias en lafase prequirargica y alos 3y 6 meses durante el
periodo postquirdrgico en dos casos tratados con estimulacion
cerebral profunda (ECP) bilateral crénica del globo palido
externo (GPe) para el tratamiento del sindrome de Tourette
(ST) refractario a terapias conservadoras (superior: caso 1;
inferior: caso 2). Los puntajes de las escalas obtenidos previos
a la cirugia fueron comparados con aquellos obtenidos a los
3y 6 meses luego de la intervencién en ambos pacientes,
los cuales, en base a estas escalas, mostraron una objetiva
y marcada mejoria de sus sintomas.
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