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| Resumen

La enfermedad de Parkinson, es el trastorno del movimiento més comtn en el mundo, afecta a
cerca del 1 % de los adultos mayores de 60 afios. Esta enfermedad se atribuye a perdida de
neuronas en la sustancia nigra, v su causa es un enigma en muchos pacientes. Los sintomas de la
enfermedad de Parkinson responden a una grado variable a los farmacos, v la cirugia ofrece una
esperanza a pacientes que no son controlados adecuadamente a largo plazo de esta manera.
Desde los inicios de 1930, los médicos han desarrollado vy refinado varios tratamientos quirdrgicos
para el tratamiento de la enfermedad de Parkinson. Las técnicas ablactivas incluyen
palidotomia, talamotomia, y , mdés recientemente, subtalamotomia. Debido a lo concerniente de
alta incidencia de efectos adversos asociados con los procedimientos ablactives bilaterales,
abordajes alternativos fueron investigados. La estimulacién cerebral profunda (DBS, Deep brain
stimulation), fue subsecuentemente desarrollada y aplicada exitosamente en el globo palido
interno, nicleo subtaldmico y télamo para el tratamiento de la enfermedad de Parkinson.
Recientes procedimiento incluyen técnicas neurorestaurativas biolégicas, terapia genica, v factores
de crecimiento, todos estén siendo estudiados.

| Abstract:

Parkinson’s disease in the most common serious movement disorder in the world, affecting
about 1% of adults older than 60 years. The disease is attributed to selective loss of neurons in the
substantia nigra, and its cause is enigmatic in most individuals. Symptoms of Parkinson’s disease
respond in varying degrees to drugs, and surgery offers hope for patients no longer adequately
controlled in this manner. Since the early 1930's physicians have developed and refined various
surgical therapies for the treatment of Parkinson's disease. Ablative techniques include
pallidotomy, thalamotomy, and, more recently, subthalamotomy. Because of concern over the
high incidence of side-effects associated with bilateral ablative procedures, alternative approaches
were explored. Deep brain stimulation (DBS), was subsequently developed and successfully
applied in the internal globus pallidus, subthalamic nucleus, and thalamus for the Parkinson's
disease. Recent approaches include biological neurorestorative techniques- surgical therapies with
transplantation, gene therapy, and growth factors are all being studied.



Introduccién:

En 1917, James Parkinson publico su famosa monografia: “ An essay on the shaking palsy”. En
este reporte, el describié una enfermedad neurolégica- ahora conocida como enfermedad de
parkinson- que consiste en temblor de reposo y en una forma peculiar de trastorno motor
progresivo,

Terminologia

El parkinsonismo describe un sindrome caracterizado por rigidez, temblor, y bradicinesia, del
cual la enfermedad de Parkinson es la principal causa. La enfermedad de Parkinson es
usualmente asimétrica y responde al tratamiento dopaminergico, sin historia o exploracién clinica
que indique alguna causa de la misma. Los hallazgos patolégicos muestran disminucién de las
neuronas dopaminergicas en la sustancia nigra vy los cuerpos de Lewy estdn presentes en las
neuronas restantes. De esta manera, para obtener un diagnéstico definitivo de enfermedad de
Parkinson, se necesita la autopsia.

La enfermedad de Parkinson familiar y el parkinsonismo familiar son términos usados para
describir entidades clinicas con un modelo autosomico dominante ( con penetrancia variable) o
autosémico recesivo. El sindrome de Parkinson plus se refiere a enfermedades que incluten
parkinsonismo combinado con otros signos clinicos. Estos incluyen demencia con cuerpos de Lewy,
atrofia de sistemas maltiples, pardlisis supranuclear progresiva, y degeneracién corticobasal.

Epidemiologia

La prevalencia de la enfermedad de Parkinson en los paises industrializados se estima en 0.3 %
de la poblacién general y cerca del 1 % en la poblacién mayor a los 60 afios. La gente de todas las
etnias pueden ser afectadas, y los hombres son ligeramente més propensos a este desorden (1,2). En
un estudio la incidencia anual de enfermad de Parkinson fue cerca de 13 casos por 100 000 (). la
edad promedio de presentacién en este desorden fue estimada en mdés de los 50 afios(s), pero esta
ocurriendo a edades mas tempranas de los 60 afios (s). en personas con enfermedad de Parkinson
de presentacién juvenil, los sintomas iniciales pueden surgir entre los 21 y 40 afios (algunas veces
50 afios), mientras que los primeros sintomas de la enfermedad de presentacién juvenil ocurren
antes de los 20 afios de edad (e). La enfermedad de Parkinson de presentacién juvenil afecta a 5-
10 % de los pacientes ().



Cuadro clinico

Los tres signos cardinales de la enfermedad de Parkinson son temblor de reposo, rigidez vy
bradicinesia. Los trastornos posturales, no son especificos y pueden estar ausentes en el inicio de la
enfermedad, especialmente en pacientes jéuenes. Las alteraciones motoras definen el desorden,
pero varios trastornos no motores son vistos, tales como disfuncién autondmica, trastornos
cognitivos y psiquiatricos asi como sintomas sensoriales y trastornos del suerio.

El temblor de reposo con una frecuencia de 3-5 Hz, es el primer sintoma en 70 % de los
pacientes con enfermedad de Parkinson. El temblor es usualmente asimétrico, se presenta vy
empeora con la ansiedad, con la actividad motora contralateral y durante la deambulacién.

La rigidez es m@s pronunciada en la extremidad temblorosa, mejora con la actividad motora
contralateral o al realizar una actividad mentail.

La bradicinesia es el sintoma més incapacitante en la enfermedad de Parkinson temprana. Se
manifiesta por dificultad para realizar actividades finas tal como escribir o abrocharse los botones
de la camisa o manifestado con disminucién del braceo durante la marcha.

La inestabilidad de la postura se refiere a un desarrollo gradual en el empeoramiento del
balance, conduciendo al riesgo de caidas. La marcha es lenta, y el giro del cuerpo es en bloque. El
congelamiento es caracterizado por dificultad para iniciar la marcha. Los trastornos de la marcha
y posturales son raros en el inicio de la enfermedad.

La disfuncién autonémica se manifiesta por constipacién, urgencia urinaria y frecuencia, asi
como hipotensién ortostatica. La demencia se desarrolla en cerca del 40 % de los pacientes (s), v se
a notado en mas del 80 % de los pacientes en estado terminal (s). La combinacién de demencia y
drogas para el parkinsonismo conducen a alucinaciones y psicosis en algunos pacientes. La
depresién es comiin afectando a la mitad de los pacientes (1e). Los trastornos del suefio también se
presentan.

Criterios diagndsticos

Para el diagnéstico definitivo de la enfermedad de Parkinson se necesita la autopsia. El
diagnéstico clinico para este trastorno es mdés riguroso, incluyendo datos mas certeros, como
criterios clinicamente posibles, clinicamente probables y clinicamente definitivos (m).
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Tabla 1.

Diagnéstico diferencial en la enfermedad de Parkinson

En diagnéstico diferencial en este trastorno incluyen:

1.
2

Nowmew

envejecimiento normal

temblor esencial

parkinsonismo inducido por drogas

sindrome de Parkinson plus

parkinsonismo vascular

hidrocefalia de presién normal

entidades menos comunes como distonia que responde a L-dopa, enfermedad de
Huntington de presentacidn juvenil y degeneracién palidopontonigral.

Neuroimagen

La enfermedad de Parkinson se diagnostica clinicamente, y en los casos tipicos no se necesita
estudios de laboratorio o gabinete. Cuando la historia clinica o la exploracién presenta hallazgos
atipicos, la IRM puede ser de ayuda para detectar otra causa, como el parkinsonismo vascular(sa)y.

La neuroimagen funcional de la via nigroestrial dopaminergica ha llegado a ser un método
importante para cuantificar las terminales dopaminergicas funcionales en el estriado (1s). En la
enfermedad de Parkinson existe una reduccién en el consumo de 6-(F)-fluoro-L-dopa (F-DOPA),
medido por tomografia de emisién de positrones (). Esta reduccién es mds marcada en el
putamen que el caudado.



Causas y patogénesis

Los hallazgos patolégicos en la enfermedad de Parkinson es una lesidn a las proyecciones
dopaminergicas de la pars compacta de la substancia nigra al nicleo caudado v putamen
(estriado). Los cuerpos de Lewy intraneuronales vy las neuritas de Lewy son hallazgos claves en la
enfermedad de Parkinson. Los signos clinicos de la enfermedad de Parkinson son evidentes
cuando cerca del 80 % de la dopamina del estriado y 50 % de las neuronas de la substancia nigra
se pierde. Los cuerpos de Lewy no son confinados a la substancia nigra y pueden ser vistos en la
corteza cerebral, amigdala, ndcleo ceruleus, nicleo del vago, sistema nervioso autonémico
periférico (1s,16).

En pocos individuos con enfermedad de Parkinson en quienes se conoce una exposicién a 1-
metil-4-fenil-1,2,3,6-tetrahidropiridina (MPTP), o una mutacidén conocida, fuera de este grupo la
causa es desconocida. La enfermedad de Parkinson es probablemente resultado de multiples
factores que actdan juntos, incluyendo envejecimiento, susceptibilidad genética vy exposicién a
factores ambientales,

Gene locus Chromosome Gene product Mode of
(HUGO-approved name) locus inheritance
PARK1 {SNCA) 4021.3 « synuclein Dominant
PARKZ2 6025.2-.q27 Parkin Recessive
PARK3 2p13 Unknown Dominant
PARK4 4p15 Unknown Dominant
PARKS (UCHL1) 4p14 UCHL1* Dominant
PARKG 1p35-p36 PINKL] Recessive
PARKT 1p36 DJ1 protein Recessive
PARKS 12p11.2-q13.1 Unknown Dominant
PARK10 1p32 Unknown Dominant

*Ubiguitin C-terminal hydrolase L1. tPTEN-induced kinase 1.

Genes linked to familial Parkinson's disease
THE LANCET Vol 363.May 29, 2004.uavw.thelancet.com

Tabla 2.

Mecanismos de neurodegeneraciéon

La neurodegeneracién es relacionada con:
disfuncién mitocondrial

estrés oxidativo

excitotéxicidad

apoptosis

inflamacién

vos N

El descubrimiento en la mutacién de los genes que codifican para alfa-synucleina, parkina e
hidrolasa C-terminal de ubiquitina L1 en familias con enfermedad de Parkinson, sugieren que la



falla en el sistema ubiquitina-proteasoma, es la via final coman de la neurodegeneracién. Las
moléculas de ubiquitina normalmente se unen a proteinas dafiadas como una sola unidad para
su degradacién. La conjugacién ubiquitina-proteina son degradadas por proteasoma 265 ().

La proteina alfa-synucleina mutante, tiende a agregarse y resistir la degradacién por
ubiquitina-proteasomaqs). La parkina es una ligasa de ubiquitina que catalisa la unién de
ubiquitina a proteinas blanco para su degradacién. Las cadenas de poliubiquitina que son
liberadas por la degradacién de proteinas son desambladas en mondmeros de ubiquitina por la
hidrolasa C-terminal de ubiquitina L1 para reentrar a su ciclo. La mutacién en parkina e
hidrolasa C-terimnal de ubiquitina L1 son también probables que interfieran con la degradacién
normal de proteinas.

La pars compacta de la substancia nigra en pacientes con enfermedad de Parkinson contienen
altas concentraciones de proteinas oxidadas y nitradas que son resistentes a la degradacién por
protecsomas (w). La concentracién amplificada de proteinas nitradas también sugiere una
contribucién para la excitotéxicidad (ae). Una reduccién en la actividad del complejo 1
mitocondrial en la pars compacta de la substancia nigra de los pacientes con enfermedad de
Parkinson (a5) producen mds radicales libres que dafian los componentes celulares y deterioran la
degradacién proteinica, la cual necesita energia.
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Fig. 1. Degradacién de proteinas anermales per parte del sistema ubiquitina-
preteasoma.

La seccidén azul muestra una identificacién dependiente de ATP y marcaje de proteinas anormales
con mdiltiples moléculas de ubiquitina (ubiquitinacién) como una sefial de degradacién
dependiente de ATP por el complejo de proteosomas 265 (proteolisis; seccién en rojo). La seccién
en verde muestra recuperacién (deubiquitinacién) y subsecuente reciclaje de moléculas de

ubiquitina de cadenas de poliubiquitina que son liberadas de las proteinas.



Tratamiento quirdrgico para la
Enfermedad de Parkinson

La terapia quirtrgica para la enfermedad de Parkinson tubo una larga historia, iniciando en
1030 con la reseccién de la corteza cerebral motora, extirpacién del nicleo caudado, v reseccién
abierta del palido v asa lenticularis (2a,23). Estos procedimiento llevaron a una alta morbi-
mortalidad por lo que fueron abandonados.

En 1952, Irving Cooper accidentalmente ligo la arteria coroidea anterior mientras realizaba una
pedunculotomia mesencefalica en un paciente con enfermedad de parkinson. Después de abortar
el procedimiento sin realizar la pedunculotomia, encontré que el paciente presento mejoria en los
sintomas motores (ae). El razono que la ligadura arterial producia infarto en el palido medial,
conduciendo a la mejoria del parkinsonismo en el paciente. Estas observaciones y reportes
tempranos del beneficio con la lesién al palido v asa lenticularis (as,2e) aportaron que la lesién al
palido como una terapia quirtirgica a la enfermedad de Parkinson.

Hossler, después de su trabajo neuroanatémico definio las proyecciones palidotalamicas al
talamo, pionero en la talamotomia para la enfermedad de Parkinson y reporto excelentes
resultados sobre temblor, la cual se convirtié en el procedimiento quirtirgico més utilizado. En
1960, Svennilson y Leksell (an, también despuntaron con la cirugia palidal, variando su blanco
dentro del palido medial y descubrieron que la cirugia de la porcién posteroventral del globo
palido produce mas beneficio (ar).

A partir de 1970, con el desarrollo de terapias farmacolégicas para la enfermedad de Parkinson,
la talamotomia se utilizaba para aquellos pacientes con temblor refractarios al tratamiento
farmacoldgico. Durante este tiempo, Cooper y col., (as-31) iniciaron el uso de estimulacion crénica
con estimulacién cerebelosa para epilepsia y espasticidad. La DBS no fue utilizada para
enfermedad de Parkinson hasta 1987, cuando dos grupos (sass) reportaron de manera
independiente estimulacién talamica crénica para temblor parkinsoniano, presentando
significante mejoria en la supresién del temblor.

Los abordajes quirdirgicos contemporéneos para enfermedad de Parkinson se iniciaron en la
década de 1990, con los mayores conocimientos en la fisiopatologia de la enfermedad de
Parkinson.

Durante la era de la palidotomia, Siegfried y Lippitz (ss) publicaron resultados de tres pacientes
tratados exitosamente con DBS bilateral del globo palido interno en pacientes con enfermedad
de Parkinson. En la misma época, Pollak y col., (as) reportaron substancialmente beneficio para
todos los signos motores cardinales de la enfermedad de Parkinson durante la DBS del globo
palido interno. Desde entonces numerosos estudios se han publicado sobre DBS a nivel de palido y
ntcleo subtalamico.



Seleccién de pacientes candidatos a
Tratamiento quirdrgico

Los hallazgos consistentes con la palidotomia y en la DBS del palido y del subtélamo, es que la
respuesta del paciente a las drogas anti-parkinsonianas, son los que mejor responden al
tratamiento quirtrgico. La edad es otro factor, todos responden al tratamiento quirdrgico, pero
con mejor respuesta los pacientes més jévenes (ss,37,38).

Inclusion criteria
1. Clinically definite Parkinson's disease
2. Hoehn and Yahr stage 2-4 (moderate to severe bilateral disease, but still ambulatory when on)
3. L-dopa responsive with clearly defined off and on periods
4. Persistent disabling motor fluctuations despite best drug treatment with some combination of
® At least 3 h of off period daily
e Unpredictable off periods
® Disabling dyskinesia
5. Intact cognition as measured by neuropsychological testing and no active psychiatric disturbances
6. Strong social support system and commitment from patient and family members to keep follow-up appointments

Exclusion criteria

1. Parkinson-plus syndromes

2. Atypical parkinsonism—eg, vascular parkinsonism

3. Drug-induced parkinsonism

4. Medical contraindications to surgery or stimulation (serious comorbid medical disorders, chronic anticoagulation with warfarin,
cardiac pacemakers, etc)

5. Dementia or psychiatric i {ur d depi ion, psychosis, etc)

6. Intracranial abnormalities that would contraindicate surgery—eg. stroke. tumour, vascular abnormality affecting the target area

T

8

. Severe brain atrophy on imaging (makes target localisation difficuit)
. Serious doubt about patient's commitment to return for follow-up visits (several no-shows in the past, poor compliance record,
etc)

THE LANCET Vol 363.May 29,2004.www.thelancet.com
Tabla 3.

Criterios para la seleccién de pacientes candidates a cirugia de Parkinson.



Seleccién y variabilidad del blanco quirdrgico

Los primeros procedimientos se realizaban con ventricculografia utilizando aire como contraste,
para localizar el blanco; la TC y la IRM con técnica estereotactica han reemplazado a las téenicas
anteriores. Algunos centros utilizan la combinacién de estas modalidades para localizar el blanco
quirtrgico. El método de blanco “indirecto”, utiliza ventriculografia o TC para localizar la linea
entre la comisura anterior-comisura posterior, y el punto medio comisural u otros puntos de
referencia. La localizacién del blanco es estimado por su distancia relativa de estos puntos en un
otlas estereotactico. Algunos realizan el llamado blanco “directo”, el cual usa IRM de alta
resolucién, lo cual precisa el blanco en los pacientes (sv,40). Una vez que el blanco es elegido, el
mapeo con microelectrodos es usado para determinar la regién somatosensorial del blanco v
confirmar los limites del blanco quirtirgico vy su cercania con estructuras cercanas( por ejemplo,
cpsula interna, tracto 6ptico). El mapa generado es después utilizado para determinar la
localizacién final de la lesién o la localizacién del electrodo (a1).

[ 2087 i 104

| GPe

g 146 /7 K,
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Fig. 2. Mapeo electrofisiolégico palidal en la colocacién de DBS.

Mapa electrofisiolégico en tercera dimensiSn usando electrodo para DBS con guia
electrofisioldgica.



Cirugia ablativa

Talametomia

En el talamo, el nicleo ventralintermedio (vim), es el blanco para tratamiento del temblor. El
vim cuando se lesiona es altamente efectivo en dliviar el temblor en el parkinsonismo en mas del
85 % de los pacientes (a3,43). Si se extiende anteriormente para incluir el postero ventral oralis, v
posiblemente el antero ventral oralis, la rigidez y la disquinesia inducida por L-dopa también
mejoran (a4).

La talamotomia generalmente no mejora la bradicinesia o la aquinesia y puede exacerbar los
trastornos del lenguaje vy de la marcha en algunos pacientes (as,ss). La talamotomia bilateral,
resulta en un alto riesgo de trastornos del lenguaje y cognitivos (as-a1), lo que limita su uso en para
muchos pacientes con enfermedad de Parkinson; la talamotomia generalmente ya no es
recomendada.

Palidetemia

Dos estudios randomizados prospectivos, comparando la palidotomia unilateral con la mejor
terapia farmacolégica se han realizado (s7,4s). El primer estudioc multicentrico incluyo a 37
pacientes. El UPDRS (Unified Parkinson's disease rating scale) motor mejoro a un 31 % del tenido
en cuenta inicialmente , mejorfa vista a seis meses, mientras que en el grupo con terapia
farmacolégica empeoro un 7.6 % del inicial. El otro estudio fue de un centro tnico que enrolo 36
pacientes. Coincidieron los resultados con el estudio previo, su mejoria vista en el UPDRS motor
“off” fue de 32 % a los 6 meses, mientras que los pacientes con terapia medica empeoraron en un
5 %.

Los andlisis de los sintomas individuales mostré mejoria significativa en el temblor contralateral,
rigidez, bradicinesia, y disquinesias. La marcha vy el periodo “off” y el freezing mostraron mejoria,
asi como la rigidez ipsilateral, bradicinesia y disquinesias inducidas por drogas.

Los resultados a largo plazo son variables. Muchos estudios muestran perdida de la marcha y de
la postura beneficiados mas all@ de un afio (s7,49-53), sin embargo, en pocos se mostro mejoria mas
alla de los dos arios (27,34,38). La mejoria de los signos motores ipsilaterales generalmente no van
mas all@ del aio (as,se,52,33,86). Un estudio randomizado por Vitek y col., mostro persistencia del 55
% en la reduccién de la rigidez ipsilateral, bradicinesia y disquinesia inducida por L-dopaa los 2
arios. Pacientes con seguimiento a los 4 afios después de la palidotomia unilateral han mostrado
reduccién significativa del temblor contralateral y disquinesias (se,s7).

La pdlidotomia para enfermedad de Parkinson ampliamente se ha restringido a
procedimiento unilateral ya que reportes muestran hipofonia significativa, disartria, trastornos
cognitivos y neuropsiquiatricos en la palidotomia bilateral (ss-s1). El andlisis de los efectos de la
localizacién de la lesiSn sobre la funcién cognitiva muestra que la lesién localizada
anteromedialmente, fue asociada con deterioro en la memoria y cognicién, mientras que la lesién
posterolateral mejoro la cognicién y la actividad motora (ea).

Subtalametemia

Mientras que abundan los datos sobre lesion palidal o talamaica, pocos grupos han investigado
la lesién subtalamica para mejorar los sintomas de la enfermedad de Parkinson. Con el
advenimiento de la DBS del niicleo subtalamico, las series de casos se han reportado en décadas
pasadas. En una serie con mas de 21 pacientes con subtalamotomia unilateral han mostrado
mejoria en un 15-50 % en el UPDRS motor inicial con un seguimiento de dos afios (63-65). Con la



subtalamotomia bilateral, Alvarez y col., reportan (es) 18 pacientes con 58 % de mejoria en el
UPDRS motor y 63 % de mejoria a los dos afios de seguimiento (ss). La corea pos-quirurgica
ocurre en mas de la mitad de los pacientes, en muchos casos fue leve con duracién de horas hasta
5 dias (es,s4).

La subtalamotomia bilateral, parece tener pocos efectos adversos sobre el lenguaje y cognicién,
menos que la palidotomia bilateral o talamotomia, y permite reducir la ingesta total de farmacos
anti-parkinsonianos.



Estimulacién cerebral profunda (DBS)

Estimulacién de alta frecuencia (HFS) en pacientes con enfermedad de Parkinson:
En mayor o en menor grado?

La estimulacién crénica de alta frecuencia (HFS) del cerebro, también referida como
estimulacién cerebral profunda (DBS), se esta incrementando en su importancia como
tratamiento de desordenes del movimiento.

En el caso de la enfermedad de Parkinson, la cual resulta de la degeneracién de neuronas
dopaminergicas en la substancia nigra, la HFS, del nicleo subtaldmico (NST) es ampliamente
utilizada como tratamiento neuroquirurgico por su marcada mejoria en los signos cardinales de la
enfermedad de Parkinson (temblor, rigidez y bradicinesia) y reduce la ingesta de los farmacos
anti-parkinsonianos. La ingesta de medicamentos dopaminergicos puede ser reducido a un 50 %
durante el tratamiento con HFS-NST. Tanto en pacientes como en modelos animales, las
neuronas del NST tienen una actividad patolégica caracterizada por perdida de la especificidad
en los campos receptivos, descargas irregulares con una tendencia hacia brotes, y sincronizacién
anormal(es-es).

Las observaciones que la actividad del NST es desorganizada en la enfermedad de Parkinson y
que la lesién o la inactivacién quimica de las neuronas del NST disminuyen los sintomas motores
conduciendo a la hipétesis que la estimulacién del NST a alta frecuencia silencia las neuronas del
NST, eliminando la actividad patolégica o una via patoldgica, mejorando los sintomas.

La estimulacién electrica del SNC usualmente causa, més que bloqueo, activacién axonal, v las
neuronas del NST pueden descargar espigas a alta frecuencia, originando duda en la llamada
hipétesis de silencio. Otros estudios electrofisiolégicos, farmacolégicos v metabolicos, originan otra
posibilidad, lo que los investigadores llaman la hipétesis de “more” o de estimulacién en mayor
grado. La HFS no solo suprime la actividad patolégica del NST sino que mejora una actividad
nueva sobre las neuronas del NST. No es una simple excitacién (espigas evocadas
espont@neamente), mds que el reemplazo total de la actividad patolégica de las neuronas del
NST por un nuevo modelo de conduccién mediado por HFS que puede influenciar en las
neuronas blanco del NST- quien es una estructura de eferentacién de los ganglios de la base.

Parémetros de la HFS

En pacientes, la HFS-NST, es un electrodo de cuatro contactos, con estimulacién las 24 hrs del
dia, monopolar, catédico, extracelular. Tal estimulacién induce un campo electrico que se
disemina y despolariza membranas que lo rodean- aquellas de axones aferentes, cuerpos
celulares, axones eferentes y axones que rodean al NST-dependiendo de la orientacién y posicién
de los elementos neuronales en el campo estimulado asi como de los parmetros de la
estimulacién cre,m).

Los resultados clinicos 6ptimos son obtenidos en una base empirica usando pulsos de 60 a 200
ms de duracién y 1-5 V de amplitud, liberados en el NST a 120-180 Hz. La frecuencia es el
parémetro mdés importante porque la estimulacién a 5-10 Hz empeora los signos parkinsonianos y
no existe mejoria significativa entre 10 Hz y 50 Hz.



Elementos neuronales activades en frecuencia baja vs frecuencia alta

Los axones representan los componentes neuronales mas excitados y son activados a frecuencias
bajas v altas de estimulacién. La respuesta postsindptica resultado de la activacién de axones
aferentes varia de acuerdo a la frecuencia y duracién de la estimulacién. Estimulacién a
frecuancia baja del NST (LFS-NST, 0.1-30 Hz)despolariza terminales sinapticas GABAergicas y
glutaminergicas cercanos al electrodo estimulante y evoca postenciales postsindpticos excitadores
e inhibidores vy espigas. En general, esta respuesta postsindptica muestra plasticidad y varia con la
frecuencia y duracién de la estimulacién.

La HFS es denominada como terapéutica (mayor a 100 Hz) y no terapéutica (menor de 50 Hz).

Caudate
nucieus

Putamen

Globus
palidus

Subthalamic
nuclaus

Substantia
nigra

Representacién esquemética de les ganglies de la base ¢con un eclectrode implantade
de alta frecuencia en el N3T



Las neuronas del NST que disparan con un modelo patolégico en la enfermedad de Parkinson,
su inactivacién puede disminuir la actividad en estructuras blanco del NST- globo palido vy
substancia nigra. Burbaud vy col., v Tai y col., han mostrado que una breve HFS-NST (100-130 Hz,
menor a 20-120 seg) en ratas control vy lesionadas in vivo también disminuye la frecuencia de
disparo en la par reticular de la SN (SNr). En el globo palido origina modesta inhibicién (12%) en
la mitad de las neuronas registradas.

Se propone que la HFS a par@metros terapéuticos tiene un efecto dual: suprime la actividad
espontdnea y dirige la actividad de las neuronas del NST.

La hipétesis de un ritme procinétice

La pregunta de c¢émo la DBS de los ganglios de la base restauran la funcién motora en
pacientes que sufren enfermedad de Parkinson es importante porque estos ndcleos participan en
el control del movimiento. La hipétesis inhibitoria (efecto de silencio) implica que | a HFS tiene
una ablacién funcional més que supresién de la actividad del NST de las redes neuronales ( el
ejemplo “less”, de menor grado). La hipétesis inversa, el efecto excitatorio, es que nuevas espigas
evocadas (nicas introducen dentro de las descargas del NST sobreponiéndose a la actividad que
conduce a las redes neuronales. La hipétesis “more” (en mayor grado) es totalmente diferente a
una simple excitacién y aparece a estimulacién a alta frecuencia. Esta HFS, excita estructuras
estimuladas, evocando un patrén regular para un estimulo, el cual pasa por alto la actividad
patolégica del NST. Como consecuencia, la HFS remueve el patrén alterado del NST y también
introduce un patrén regular y nuevo de actividad, el cual ejerce una accién positiva en las redes
neuronales carentes de dopamina ( el ejemplo “more”, a mayor grado). Es necesario la
estimulacién a alta frecuencia para obtener el efecto dual de la HFS.

La HFS alcanza su efecto dual por activacién directa de axones aferentes, somas y axones
eferentes en el NST. La activacién de axones aferentes dentro del NST vy la actividad sinaptica
aferente espont@nea no tienen un rol en la HFS, en contraste con la activacién de somas y axones
eferentes que originan la actividad dirigida por la HFS, la cual es propagada de manera
otodromicamente a las terminales del NST.

La HFS es probable que ejerza una diseminacién dentro y fuera de la red de los ganglios de la
base.

La hipétesis “more” es un arreglo dentro del concepto del ritmo procinético de alta frecuencia,
primero propuesto por Brown y Marsden (r2). El tratamiento con L-dopa en pacientes con
enfermedad de Parkinson, mejora las oscilaciones sincronizadas a una frecuencia mayor a 70 Hz
(1) y concomitantemente mejora el parkinsonismo. La reduccién de un ritmo patolégico de 11-30
Hz v la introduccién de un ritmo de alta frecuencia provee un mecanismo comtin como efecto
terapéutico visto en la L-dopa v la estimulacién cerebral profunda.
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'l’t 4
Efecto inhibitorie de la estimulacién de alta frecuencia (HF$).

(a) disminuye la actividad del NST registrada inmediatamente después de la HFS (i) en
pacientes (registro extracelular) y (ii) en NST de ratas. La barra roja indica la duracién de
la HFS.

(b) Disminuye la actividad del NST durante un breve periodo de HFS-NST (i) en pacientes y
(i) en ratas in vivo.
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Fig. 5
Efecto dual de la HF$ en ¢l N3T y excitacién sobre las neuronas blance.

(a) Efecto dual dela HFS sobre el NST in vitro: (i) HFS provoca a las neuronas del NST a descargar
en espigas (Gnicas u organizadas en brotes) que son localizadas en el momento de la estimulacién,
El trazo expandido muestra que algin estimulo (&°, artefacto de estimulacién) no evoca espigas
y otras espigas evocadas sin latencia detectable. Notesé la ausencia de espigas espontdaneas.

(b, c) respuesta excitatoria evocada en las neuronas blanco del NST. (b) registro extracelular en la
SNr en la rata in vivo durante la HFS-NST, mostrando espigas evocadas en cada 2-3 estimulos
con un promedio de latencia de 3-6 ms. (¢) registro extracelular en el Gpi durante la HFS-NST en
mono tratado con MPTP, mostrande un patrén regular de descarga evocada.



(a) / .-_._1,_____]_-

Thalamus

GPe

> ‘j \ > G; GPi
)

N

PPN s.

(b) (i) No stimulation

[l

(i) HFS (185 Hz)

Spike Artifact
! \ F| Pohodd h .'} /
i fudio fu adias tys fur
25ms
TRENDS in Neurosciences

TRENDS In Neurosciences Vol. 28 No. 4 April 2005

Fig. s

La hipetesis ‘more’



(a) HFS sobre el NST active directamente los axons o somas eferentes del NST. Un nuevo
patrén que reemplaza al patolégico uno propagada ortedromicamente (orto) a varias
estructuras blanco del niicleo subtal@mico.

(b) La actividad alterada de las neuronas del NST registradas en ratas tratadas con 6-
hidroxydopamina in vivo (i) sera completamente reemplazado durante la HFS por un
patrén conducido por HFS estable provocando brotes de espigas evocadas. (ii). El trazo
expandido muestra ausencia de espigas esponténeas entre estimulo y estimulo.



Estimulacién cerebral profunda en la enfermedad de Parkinson (DBS)

Niicleo ventral intermedio del talame (vim)

La estimulacidn eléctrica del tdlamo para temblor ha sido bien estudiada, v la estimulacién
talamica es mejor que la talamotomia para mejorar el temblor. En la enfermedad de Parkinson
y en el temblor esencial parece haber similares resultados sobre los sintomas del temblor y muchos
de estos estudios han analizado cada uno de estos subgrupos. Dos grupos han estudiado la DBS
del vim. Koller y col., () en un estudio multicentrico de 24 pacientes con enfermedad de
Parkinson y 29 con temblor esencial. Los investigadores encontraron que 58.3 % de los pacientes
con enfermedad de Parkinson han mejorado en el temblor contralateral.

Ondo y col., (es) también mostraron reduccién significativa en el temblor con un 82.6 % de
mejoria en el temblor contralateral en 10 pacientes con enfermedad de Parkinson. Varios estudios
de series de casos han mostrado eficacia con la DBS talamica para control del temblor. (es)

Schuurman y col., en un estudio randomizado (re) compararon la talamotomia unilateral con
DBS talamica unilateral para el control del temblor; la mejoria en el estado funcional en los
pacientes con enfermedad de Parkinson fue significativamente mayor en aquellos con DBS que
en el grupo de talamotomia, con mdés efectos adversos en el grupo de ablacién pero igual en el
control del temblor. Ondo y col.,, randomizaron pacientes con enfermedad de parkinson o temblor
esencial con DBS uni y bilateral, y mostraron significativamente mayor beneficio con la DBS
bilateral,

En pocos estudios se ha mostrado beneficio sobre otros signos de la enfermedad de Parkinson la
DBS talamica.

La complicacién més comin en la DBS del vim para el control del temblor en la enfermedad
de Parkinson es deterioro de la disartria, la cual ocurre en 20 % de los pacientes.

Globoe palide interne (Gpi)

El dnico gran estudio, prospectivo, doble ciego, de DBS bilateral del Gpi fue un estudio
multicentrico que reporto 37 % de mejoria del UPDRS motor en 38 pacientes a los 3 meses de
seguimiento ().

Los resultados de otras series de casos de DBS bilateral del Gpi, han mostrado mejoria en el
UPDRS motor por arriba del 56 %. Los estudios con DBS bilateral del Gpi con un seguimiento a
dos arios han mostrado un beneficio estable. Un estudio mostro el seguimiento de 11 pacientes por
mas de 5 afios después de la DBS bilateral del Gpi. La disquinesias permanecieron
significativamente reducidas, inicial mejoria del periodo “off’ y las fluctuaciones no fueron
sostenidas y gradualmente declinaron,

En contraste con otros procedimientos, la DBS del Gpi muestra mejoria en casi todos los signos
cardinales de la enfermedad de Parkinson que incluyen acinesia, bradicinesia, rigidez, temblor y
trastornos de la marcha. La distonia “off’ es mejorada asi como un efecto supresor de la
disquinesia inducida por L-dopa, mejorando también los trastornos de la marcha y posturales. En
resumen el periodo “on” es sostenidamente incrementado; los 38 pacientes con DBS bilateral
mejoraron su periodo “on” de 28 a 64 %.



Nicleo subtalamico

Al igual que la DBS del Gpi, la estimulacién del nicleo subtalamico, mejora todos los signos
cardinales de la enfermedad de Parkinson. Ningin estudio randomizado ha mostrado
superioridad de un blanco sobre el otro. Sin embargo la estimulacién del nicleo subtalamico se
prefiere sobre el Gpi en paises de Europa, Canada y EU.

El grupo de estudio de DBS en enfermedad de Parkinson, mostro una ligera ventaja en la
mejoria del UPDRS motor sobre el periodo “off” en pacientes con estimulacién bilateral del
subtalamo (49%) que en el grupo de la estimulacién sobre Gpi (37 %). Sin embargo este estudio
no fue randomizado por lo que es dificil valorar los resultados.

La mejoria parece ser estable con continua eficacia y en 54% de beneficio en eperiodo “off” en
un estudio a 5 arfios de 42 pacientes. El tiempo del periodo “on” también se incremento de un 27 %
del dia a un 74 % a los tres meses. La estimulacién bilateral del subtalamo muestra marcado
beneficio sobre la marcha, postura y balance,

La ingesta de drogas anti-parkinsonianas pueden ser sustancialmente reducidas, en algunos
centros disminuyen las drogas después de la cirugia. La disquinesia inducida por la estimulacién
es mas marcada en la DBS del subtalamo que en el Gpi, donde se observa mas trastornos
conductuales, del estado de animo, y cognitivos.

Study Percentage improvement during follow-up (number of patients)

. 3months 6 months S months 12 months 24 months
D88 Study Group™  37% (38) £ x "
Burchie™ - " 39% (4)
Krack™ = 38% (5) L
Scotto di Luzio™ 49% (5) 44% (8) i 42% (5)
Volkmann™ = 56% (11) - S51% (1) v
Ghika L 53% (6) 52% (6) 55% (8) 50% (6)
olkmann™ 44% (9) . o =
Kumar = 31% (17) L -
Duri™ " 36% (6) - 26% (6) 38% (6)
Loher* 36% (10) B o 41% (10) A
Mean (total patients)  39% (62) 42% (50) 52% (6) 43% (42) 44% (12)
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Tabla 4

Percentaje de mejoria en el regisire metor en estudies con DBS bilateral del Gpi.



Study Percentage improvement during follow-up (number of patients)

3 month & month 9 month 12 24 month 36 h 60 month
DBS Study Group™  48% (96) z
Burchiet® - - 44% (5)
Krack® - 71%(8) -
Scotto di Luzig® 44% (6) 54% (0) - 57% (9)
Volkmann® # 67% (16) i 60% (16) i ¥
Krack™ - 66% (43) - 59% (42) 54% (42)
Limousin®™ - 60% (20) . s
Brown"™ 57% (6) “ --
Morg"™ 34% (7) 36% (6) - 41% (5)
Pinter' 54% (9) - 55% (8)
Bejjani"™ s 62% (10) o
Fraix"* 17% (24) - 9% (24)
Mokinuavo'® - 66% (15) -
Alagret' 57% (15) -
Capus® - 56% (M)
Figueiras-Mendez®™ - 63% (22) 40% (9)
Mlﬂ .- - .- -
Ostergaard™® 57% (26) - “ 64% (26) ,. "
Fomito' - - 49% (10) 49% (7)
Simuni'™ - 47% (12) - -
Thobols'™ - 55% (18) - 62% (14) -
Vingerhosts™ 46% (16) 49%(19) -- 49% (19) 53% (10)
W‘Hﬁﬂ!ﬂﬂ" . s - 51% {25} - . -
Maan (lotal patients)  47% (227) 585% (108) - 549 (248) 50% (29) 58% (49) 54% (42)
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Tabla 3

Peorcentaje de mejoria en el registre motor en estudio ¢con DBS bilateral del niclee
subtalamice.



Material y Pacientes

Fueron seleccionados los pacientes con enfermedad de Parkinson candidatos a realizar
estimulaciébn cerebral profunda como tratamiento quirdrgico para la misma, bajo la
siguientes ruta critica de seleccién de pacientes:

1.
2
3

Mo

v o

10.

1n

pacientes de menos de 65 arios
diagnéstico clinico de enfermedad de Parkinson

. deber@ descartarse rutinariamente las patologias que con mayor frecuencia se asocian a

manifestaciones parkinsonianas: intoxicacién por metales pesados, falla hepética, procesos
infecciosos del SNC, depésito de Fe en los ganglios de la base, alteraciones morfolégicas de
los ganglios basales.

mas de 5 arios de evolucién con la enfermedad

efectos adversos a la L-dopa: fenémeno de wearing off, fenémenos on-off, manifestaciones
extrapiramidales, psicosis

ningdn beneficio de la asociacién de L-dopa a otros férmacos

calificacién UPDRS global mayor a 60 en los periodos off o bien més del 50 % del tiempo
que se encuentre despierto

clasificacién de Hoen-Yhar mayor a 2.5

evaluacién de Schwab-England menor a 70 % en los periodos off o bien en més del 50 %
del tiempo que se encuentre despierto

descartar y/o controlar padecimientos sistémicos de alto riesgo quirdrgico

el paciente debera presentarse ante el comité de cirugia funcional para su aceptacién,

Neuropsicologia: todos los pacientes candidatos al protocolo se les deberd realizar evaluacién

neuro

psicolégica completa previa a la presentacién del caso ante el comité, esta debera ser

resumida, presentada y comentada.

Durante su estancia preoperatoria, al paciente se le toma videograbacién durante los periodos
off( durante el cual se suspende el tratamiento en las 24 hrs previas), filmacién durante los
periodos on, asi como la realizacién de estudios v valoracién preoperatoria.

Tabla é
$e han estudiade hasta el memente 9 cases de pacientes con enfermedad de
Parkinsem
Numero de pacientes 9
Edades 46, 52, 43, 47, 55, 53, 54, 44, 46,
Rango de edad Minimo de 43, méximo de 55 afios
Hombres 8 (90 %)
Mujeres 1(10 %)




Tabla 7

Perieodos de evelucién con la enfermedad

Meses de evolucién

48, 120, 132, 88, 54, 136, 96, 108 y 120

Periodo minimo

48

Periodo méximo

132

Tabla s

Inicie y predeminie de la enfermedad

Hemicuerpo derecho

5 pacientes (55.5 %)

Hemicuerpo izquierdo

4 pacientes (44.5 %)

Tabla 9

Numero de farmaces utilizades para ¢l tratamiente de los sintomas de la

enfermedad de Parkinsen per paciente antes del tratamiente neurequirurgice

promedio . 6
Rango minimo 4
Rango méximo 8

Tabal 10

Duracién en afies del tratamiente con L-deopa

Promedio 6 arios
Rango minimo 2 arios
Rango méximo 12 arios
Tablan
Manifestacién en aiios de las complicaciones por L-dopa desde el inicio del
tratamiente
promedio 2-3 arios
Rango minimo 2 afios
Rango méximo 5




Tabla 12

Indicacién de cirugia
Rigidez de hemicuerpo derecho 5 pacientes (55.5 %)
Rigidez de hemicuerpo izquierdo 4 pacientes (44.5 %)
En un caso de rigidez de hemicuerpo derecho se

| sumo el temblor derecho

Tabla 13

Diagnéstices de enfermedades crénicas acompaiiantes a la enfermedad de Parkinson

Diabetes mellitus

Hiperplasia prostatica benigna

| 1
| 2
nefropatia f, 1
dislipidemia | 1

Tabla 14

Efectos adverses de los farmaces antiparkinsonianes

estrefiimiento 50 %

Sequedad de boca 70 %

nauseds 100 %

Vémito 60 %
Tabla 13

Farmados invelucrades en los efectos adversos de la tabla 13

bromocriptina 80 %

biperideno 20 %

Tabla 16

Porcentaje de efectos neureconductuales no atribuibles a los farmacos
antiparkinsenianes

psicosis 20 %

depresién 80 %




Eventos adversos ( historia del paciente )

Tabla 17

paciente Eventos: periodos on-off (%) Wearing off (%) durante el dia
durante el dia

1 80 50

2 35 50

3 70 60

4 60 50

5 30 40

6 60 40

7 60 40

8 70 60

9 70 50

Tabla 18
Condiciones actuales del paciente (pre-operatorias)
Paciente | Schwab- | Schwab- | Hoen- | Hoen- | UPDRS | UPDRS |Disquinesias | Disquinesias
England | England | Yhar Yhar | global | motor en on en off
(%) (%)
on off on off

1 60 30 2 4 86 30 60 30
2 80 60 2 4 47 20 50 30
3 40 30 3 4 85 35 60 30
4 70 30 2.5 4 90 17 60 30
5 80 20 2.5 3 45 21 60 0
6 60 20 2.5 4 20 47 60 30
7 50 30 25 4 59 20 30 20
8 70 20 25 4 51 25 60 0
9 60 30 2 3 60 25 60 0
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Resultados

En el estudio se manejo a nueve pacientes candidatos en base al protocolo de estudio para la
colocacién de estimulacién cerebral profunda, con los siguientes procedimientos y resultados de

los mismos tomando en cuenta las escalas de medicién y valoracién.

Tabla 19

Blanco determinade para colocacién de estimulacién cerebral prefunda en base al
predominio ¢ inicio del los sintomas deminantes en pacientes con enfermedad de

Parkinsen

Globo palido interno, derecho

5 (55.5%)

Globo palido interno, izquierdo

4 (44.5%)

Tabla 20

Valeracién del UPDRS motor antes y después de la colocacién de la estimulacién

cerebral profunda en el Gpi

Paciente Pre-quirdrgico Post-quirdrgico
1 30 40
2 20 16
3 35 35
4 17 13
5 21 17
6 47 27
7 20 18
8 25 13
9 25 18




Tabla 21

Paciente Hoen-Yhar Hoen-Yhar Schwab and Schwab and

Pre-qx Post-qx England England

Pre-gx Post-gx
1 4 1.5 60 50
2 4 1.5 80 60
3 4 4 60 50
4 4 2 70 70
5 3 1.5 80 80
6 4 1.5 60 80
7 4 1.5 50 80
8 4 2.5 70 70
9 3 1.5 60 80

Tabla 22
Paciente Disquinesias Disquinesias Freezzing| Freezing
Pre-gx (%) Post-ax (%) Pre-gx | Post-ax (%)
(%)

1 60 60 50 50

2 50 30 40 20

3 60 60 40 10

4 60 20 35 20

5 60 30 40 20

6 60 30 45 30

7 50 30 40 20

8 60 30 40 20

9 60 30 50 30




Tabla 23

Percentaje de mejeria en el tiempeo de duracién de los periedos on y off posterior ala
colocacién de estimulacién cerebral profunda en el Gpi

Paciente Periodo on % (aumento en su Periodo off %
latencia) (disminucién en su latencia)
1 25 25
2 35 20
3 0 0
4 35 25
5 40 25
6 35 20
7 40 20
8 35 20
9 40 25

Las complicaciones que se presentaron durante la colocacidén de estimulacidn cerebral profunda
en los pacientes con enfermedad de Parkinson, fueron en un caso la exposicién a través de la piel
de la pila, en el caso de la mujer; en otro caso contaminacién del trayecto del estimulador a nivel
del cuello y créneo, se retiro y recoloco el sistema proximal.



Discusién

Existe un surgimiento importante en la cirugia para tratar los signos cardinales de la
enfermedad de Parkinson. Esto es analizado en base a muchos factores. La terapia farmacolégica
para el tratamiento de la enfermedad de Parkinson pierde su efectividad a través del tiempo de
manejo, es ineficaz para proteger a largo plazo la evolucién de la enfermedad.

En segundo lugar las técnicas neuroquirurgicas han mejorado y ahora permiten un mejor
abordaje con menor numero de complicaciones que en el pasado. En tercer lugar el mayor
entendimiento en la fisiopatologia de los ganglios de la base a permitido la aparicién de modelos
experimentales y a su vez la mejoria en las técnicas neuroquirurgicas.

El tratamiento neuroquirurgico se basa en tres categorias bien estudiadas:

1. lesién
2. estimulacién cerebral crénica profunda
3. trasplante de tejidos y terapia con factores crecimiento neuronal

Con el advenimiento de la estimulacién cerebral profunda, la talamotomia a caido en desuso,
la cual tiene las mismas indicaciones generales con la alternativa de no originar lesién irreversible,

Desde la reintroduccién de la palidotomia por Laitining en 1992 , existe un numero grande de
estudios que retoman la palidotomia para el manejo de los signos de la enfermedad de
Parkinson. La mejoria en la funcién del periodo “on” se ha reportado con la palidotomia, el
paciente permanece mas tiempo en el periodo on. La mejoria sobre las alteraciones posturales y
de la marcha son menos duraderas.

Con lo que respecta a la estimulacidn crénica cerebral profunda para pacientes con
enfermedad de Parkinson , los modernos estimuladores son electrodos multipolares y son
activados por un implante programable que genera pulsos , posee una pila de litio que puede
durar afios funcionando. La ventaja de la estimulacién cerebral profunda con la lesién es su
ventaja sobre la seguridad, reversibilidad y adaptabilidad.

La estimulacién del vim es altamente efectivo, pero esta asociado con alteraciones motoras,
sensoriales, cerebelosas y del lenguaje.

Los trabajos de Benabid y col., para el manejo del temblor en 117 pacientes, ha mostrado una
eficacia hasta del 85 % con buenos resultados sobre el control del temblor en la extremidad
contralateral.

Al igual que la estimulacién del Gpi y del nicleo subtalamico, se ha producido mejoria
importante en casi todos los signos cardinales de la enfermedad de Parkinson.



En nuestra serie de 9 pacientes con enfermedad de Parkinson, donde la principal manifestacién
e indicacién para colocacién de estimulacién cerebral profunda fue la rigidez y temblor, se han
obtenido resultados muy favorables en comparacién a series grandes.

En nuestro estudio, a los nueve pacientes se determino como blanco para estimulacién cerebral
crénica al globo palido en su porcién interna, realizando 5 colocaciones de electrodos para
estimulacién crénica en el Gpi derecho y 4 en el Gpi izquierdo. Los primeros resultados fueron
mejoria en la rigidez y temblor contralateral a la colocacién del estimulador, asi como mejoria en
la bradicinesia y en la marcha de estos pacientes.

No se ha logrado hasta el momento una reduccidén en la cantidad y numero de dosis de los
farmacos antiparkinsonianos como en otras series se observa, para evitar mayor numero de
complicaciones por estos como las fluctuaciones motoras, las cuales se han visto mejoradas en
nuestro grupo de pacientes a niveles favorables, Se ha determinado la estimulacién crénica del
Gpi sobre otros blancos para estimulacién crénica, en base a la experiencia y en segundo lugar por
no contar con microregistros para la colocacién de implantes en estructuras cerebrales profundas,
como se cuenta en otros centros hospitalarios.



Conclusiones

Hemos observado v analizado los datos obtenidos en nuestra serie de pacientes con enfermedad
de Parkinson candidatos a colocacién de estimulacién cerebral crénica profunda como
alternativa en el tratamiento de la misma, los cuales son datos alentadores.

Se ha observado mejoria clinica en los signos cardinales dominantes por los cuales ingresan los
pacientes al tratamiento quirdrgico, el andlisis de las escalas de valoracién y seguimiento son en
estos momentos a corto plazo, ya que el programa de cirugia para la enfermedad de Parkinson
es de reciente introduccion es este CMN 20 de Noviembre del 1SSSTE.

El excito futuro en el manejo de estos pacientes con colocacién de estimulacién cerebral crénica
serd su seguimiento adecuado tanto farmacolégico como del manejo en el uso adecuado de los
pardmetros de estimulacién, lo cual dependerd a su ves del manejo interdisciplinario entre
Neurélogos y neurocirujanos asi como las especialidades de Psiquiatria y rehabilitacién.
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