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RESUMEN

Objetivos: La cirugia ablativa de la enfermedad de Parkinson (EP) depende en buena medida de la precisa localizacion de las lesiones en las
regiones nucleares de interés. Describimos un protocolo de lesién con radiofrecuencia que incluy6 el método de localizacién y conformaciones
de las misma; se evalla su eficacia y seguridad. Método: Las lesiones se planifican sobre la base de la informaciéon anatomo-radiolégica y
electrofisiolégica. Se conforma un volumen de lesién que se corresponda con la localizacién, dimensiones y forma de la regiéon sensorimotora
del nucleo subtalamico (NST), combinando para esto diferentes utilidades de los software “Stassis” y NDRS. La eficacia y seguridad se evalta
sobre la base de los resultados clinicos y el analisis de la localizacién, forma y dimensiones reales de las lesiones en estudios postoperatorios
de resonancia magnética (RM). Resultados: A 31 pacientes portadores de EP avanzada, se realizaron 50 procedimientos de lesion (18 cirugias
bilaterales). Todas las lesiones se planificaron en la region dorsolateral del NST, su didmetro axial, a 70 grados de temperatura y 60 segundos
fue de 6 mm, y el volumen aparente de lesion de 50-80 (mm?q), la mejor conformacion se logré con dos tractos de lesion. El centro del volumen
lesionado por proceder se localiz6 a 12.3 + 1.70 mm lateral y 3.47 + 2.08 mm posterior al punto medio intercomisural, y 3.87 + 0.97 mm inferior
al plano intercomisural. Se aprecia reduccion significativa 50% (p < 0.01, Wilcoxon Matched Pair Test) en el UPDRS motor, en lesiones
unilaterales y 58% en bilaterales, ambos en periodo “off”. Todos los parametros clinicos registrados mostraron mejoria estable en un periodo
de seguimiento de 24 a 36 meses. En estudios de RM postoperatorios se aprecian lesiones bien conformadas en localizacion intranuclear, cuatro de
ellas con extensiones no deseadas. Su didmetro promedio fue de 5.48 mm. Se present6 un indice aceptable de complicaciones sin mortalidad.
Conclusiones: Se logroé la adecuada localizacion y conformacion de las lesiones en relaciéon con la posicion de la region sensorimotora del NST.
La subtalamotomia fue un procedimiento eficaz y seguro, al obtenerse mejoria significativa de la condicién motora de estos pacientes, con un
minimo de morbilidad quirdrgica, comprobandose la localizacion intranuclear de las lesiones en todas las observaciones postoperatorias, asi
como un tamafio y forma deseada.

Palabras claves: enfermedad de Parkinson, nucleo subtalamico, subtalamotomia, cirugia funcional estereotactica, cirugia ablativa.
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Selective subthalamotomy for Parkinson’s disease.
Implementation and validation of lesion method

ABSTRACT

Objectives: Parkinson’s Disease (PD) ablative surgery depends on the precise localization of lesions in nuclear regions of interest. We describe here
a lesion protocol with radio-frequency that included the localization method and its conformation; its efficacy and security were assessed. Method:
The lesions were planned on the basis of anatomo-radiologic and electrophysiological information. A volume of the lesion was conformed, which
corresponds it self to its localization, Dimensions and form of the sensori-motor region in the subthalamic nucleus (STN), thus combining different
utilities of STASSIS and NDRS softwares. Their efficacy and security were evaluated on the basis of clinical results and localization analysis, actual
form and dimension of lesions in post-operative magnetic resonance (MR) studies. Results: 50 lesion procedures were performed on 3l patients
bearers of advanced PD (I8 were bilateral surgeries). All the lesions were planned on the dorsolateral region of STN —its axial diameter, 70°
temperature and 60 sec. was of 6 mm, and the apparent lesion volume was 50-80 (mmd). The best conformation was achieved in two lesion tracts.
The center of the lesioned volume by procedure was localized on 12.3 + 1.70 mm lateral and 3.47 + 2.08 mm posterior to the intercommissural
mid-point, and 3.87 + 0.97 mm inferior to the intercommissural plane.
A significant 50% (p < 0.01) Wilcoxon Matched Pair Test reduction
was observed in motor UPDR, in unilateral lesions and a 58% in
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bilaterals, both in “off” period. All registered clinical parameters,
showed a stable recovery in a follow-up period of 24 to 36 months. In
MR post-operatory studies, well-conformed lesions were appreciated
in intranuclear localization; 4 of them had non-desired extensions. Its
average diameter was 5.48mm. An acceptable index of no mortality
complications was presented. Conclusions: The adequate lesion
localization and conformation was achieved in relation with the
position of the sensorimotor region of STN. The performed
subthalamotomy was an efficient and secure procedure, as there
was a significant improvement of these patients’ motoric condition —
with a minimum of surgical morbility — thus verifying the intranuclear.
Lesion localization in all post-surgical observations, as well as a desired
Form and size.

Key words: Movement disorders, Parkinson’s disease, Stereotactic
techniques, Subthalamus surgery.
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INTRODUCCION

En los estadios avanzados de la enfermedad de
Parkinson (EP), las complicaciones relacionadas con
los farmacos tales como: discinesias, fluctuaciones
motoras y trastornos psiquiatricos hacen de ésta una
patologia de dificil manejo evolutivo. La cirugia
como modalidad de tratamiento ha retomado inte-
rés en los ultimos afios, siendo investigados con fi-
nes terapéuticos varios blancos quirdrgicos.

La estimulacion cerebral profunda (ECP) del
subtédlamo ha sido usada extensamente desde su
introduccion en Francia por Benabid y col. en 1993,*
siendo el nucleo subtalamico (NST) considerado por
varios autores, como un blanco preferido en la ci-
rugia de la EP,22® demostrandose la efectividad y
seguridad de la estimulacion a alta frecuencia en
varios reportes.>7101217.182223 | os estudios experimen-
tales con lesiones del NST, han mostrado efectivi-
dad en mejorar todos los signos motores de la EP
en monos-MPTP (1-metil-4-fenil-1,2,3,6-tetra-
hidropiridina) y otros modelos.?*3? Igualmente fue-
ron consideras efectivas las lesiones en la region
subtalamica de pacientes con EP realizadas en la
década del 60,%% aunque muchas de ellas no eran
verdaderas lesiones del NST y se extendian en toda
la region subtalamica, incluyendo la zona incerta,
Sustancia Nigra pars reticulata (SNpr), campos de
Forel-H2 y tdlamo. La subtalamotomia dorso-late-
ral selectiva, con lesiones solamente confinadas a
la regiéon sensorimotora del NST se realizaron en
humanos por primera vez en 1995 por nuestro gru-
po del CIREN, en colaboracién con el Dr. Obeso y su
grupo de Espafia los primeros resultados han sido
reportados desde 1997.3%4° Aunque la ECP del
subtalamo en pacientes con EP ha sido favorecida,
la ablacion del NST cada vez es realizada por mayor
ndmero de investigadores en varios paises.*4°

Describimos y validamos un protocolo de lesion
por radiofrecuencia, que nos permita conformar una
lesion intranuclear espacialmente dispuesta en la
region sensorimotora del NST.

METODO
Pacientes

En 40 intervenciones quirdrgicas se realizaron 50
procedimientos de lesidon por radiofrecuencia del
NST a 31 pacientes. El estudio se realizé en el CIREN,
desde octubre del afio 1995 a marzo del 2000. La
edad promedio de los pacientes fue 55 afios (41 a
62), la distribucién por sexo estuvo dada por 26
hombresy cinco mujeres. De estos 50 procedimien-
tos, 18 fueron bilaterales, 11 de ellos en igual tiem-
po quirdrgico.

Todos los pacientes eran portadores de enferme-
dad de Parkinson (acorde con los criterios del Ban-
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co de Cerebro)* en estadios avanzados y compli-
cados de la enfermedad, predominio de manifes-
taciones axiales con o sin fluctuaciones motoras
complejas y discinesias, con pobre respuesta
farmacoloégica. La evolucién promedio de la en-
fermedad fue de 7-18 afos.

Evaluacién clinica

Los pacientes fueron ingresados en el hospital
para evaluacién de 1-3 semanas antes de la cirugia
yall, 3,6, 12, 18 y 24 meses después de operados.
Todos los pacientes recibieron evaluacién
preoperatoria que incluyé examen neurolégico,
neuropsicolégico, tomografia axial computarizada
(TAC) y RM, se aplicaron los lineamientos del CAPIT
(Core Assessment Program for Intracerebral
Transplantations).5! Este incluy6 el UPDRS (Unified
Parkinson’s Disease Rating Scale) seccidn Il (activi-
dades de la vida diaria) y seccion Ill (UPDRS Motor),
la escala de diskinesias (0 = ausencia de movimien-
to anormal y 4 = movimientos generalizados con
incapacidad severa), la escala de Hoehn 'y Yahr (es-
tados I-V), y los examenes cronometrados. Todos los
pacientes fueron examinados en condicion “off” (12
horas sin medicacién) y en condicién “on”. Los pa-
cientes fueron filmados con videos durante la eva-
luacidon del UPDRS el periodo de “off” y “on”. El
protocolo fue previamente aprobado por el Comi-
té de Etica Médica de la Institucion y todos los pa-
cientes ofrecieron su consentimiento informado por
escrito acorde con la declaracion de Helsinki.

Para el andlisis, dividimos la evaluacion clinica
en dos grupos: en el grupo A se evaluaron 11
subtalamotomias unilaterales y el grupo B el resul-
tado de 18 subtalamotomias bilaterales, 11 de ellas
en igual tiempo quirdrgico.

Sistema estereotactico
y adquisicion de la imagen

En la cirugia de los 10 primeros pacientes se uti-
lizé el sistema estereotactico Leksell G (Leksell,
Elekta, Estocolmo, Suecia), mientras que en el resto
de los pacientes se utilizo el sistema estereotactico
“Estereoflex” (CIREN-CIE, Tecnosuma, Habana,
Cuba).® Todos los pacientes fueron intervenidos en
condicion “off” y recibieron antibioticoterapia
profilactica.

Las imagenes de RM preoperatorias (1.5T,
Siemens, Alemania) son preferentemente cortes
axiales en T1y T2, coronales en T2 y secuencias de
“Inversion recovery spin echo” (2-3 mm de grosor
del corte), siendo meticulosamente alineadas con
el plano intercomisural, y las coronales perpendi-
culares a este plano (Tabla 1). Similares protocolos
de obtencion han sido previamente publicados.*%+5¢



Tabla 1
Parametros de la resonancia magnética, que usamos en nuestros protocolos de
obtencion de imagen con un equipo de 1.5T, Siemens, Alemania

Parametros T1 sagital T2 sagital T2 coronal T1-TIR axial
TR/TE 4,000/105 4,060/16 4,020/108 7,000/70
Tiempo de inversidon (ms) - - - 350
Angulo de rotacion (grados) 150 150 150 150
Numero de cortes 10 24 19 19 (gap =10)
Grosor del corte (mm) 3 2 2 15
Tamano de la matriz 256 x 256 256 x 256 256 x 256 256 x 256
Tiempo de adquisicion (Min.) 1.42 4.58 5.11 5.03

TR = Tiempo de repeticion, TE = Tiempo de exposicion.

Se usaron estas imagenes no esterotécticas, para
definir y estudiar las comisuras y hacer analisis
morfométricos de los ganglios basales y en particu-
lar del NST.

Se utilizé un equipo de TAC helicoidal (Al Star.
Siemens. Alemania). Las iméagenes se realizaron co-
locando el gantry en 0 grados, garantizando que
existiera un paralelismo entre el gantry y el anillo
estereotactico previamente fijado a la cabeza del
paciente.®

Realizamos la localizacion del NST combinando
la aplicacion de la localizacion anatomo-radiol6gica
apoyada por atlas estereotacticos, con el monitoreo
electrofisiologico, para definir los bordes del nu-
cleoy la extension de la regiéon sensorimotora.®

Localizacién y
conformacidon aparente de lesiones
El protocolo de lesién se dividié en dos partes:
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1. Método para localizar las lesiones y 2. Conforma-
cion de las lesiones en relacion con la posicion es-
pacial, formay dimensiones del NST y en particular
su region sensorimotora.

1. Para la localizacion de la lesion utilizamos la in-
formacion funcional derivada del registro
electrofisioldgico. Esta planificacion se realiza en
el plano axial con el sistema de planeamiento
“Stassis”® y en el plano coronal y sagital por el
sistema NDRS.% Como resultado de este analisis
se logra una representacion en los diferentes pla-
nos del volumen a lesionar y la localizacion es-
pacial aparente del NST (Figura 1). La lesién se
localiza en la regidon anatémica rostro-dorsal y
lateral del nucleo incluyéndose generalmente la
mayoria de los puntos donde se registraron gru-
pos celulares relacionados a movimientos de las
extremidades, lo cual se corresponde con la re-

Lo e W)

Figura 1. A. Se demuestra como con ayuda del Stassis se planifica la localizacion aparente de la lesion intranuclear en relacion con los
limites del nucleo en direccidon antero-posterior y medio-lateral, se superpone a la imagen tomogréafica del cerebro del paciente el atlas
digitalizado de Georges Schaltenbrand y Waldemar Wahren, 1977. B. Se muestra nuestro método para localizar las lesiones en sentido
dorso-ventral sobre dos trayectorias previamente planificadas usando informacion electrofisiologica derivada del registro multiunitario.
Con esta utilidad del NDRS, podemos definir el punto méas conveniente para ubicar las lesiones a la altura requerida. Igualmente, se
superpone el atlas digitalizado de Georges Schaltenbrand y Waldemar Wahren, 1977. Observe esta relacion por separado entre la
ubicacion aparente de las lesiones 1 y 2 con la proyeccion de la integral de los trayectos de registro A y B, respectivamente.
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Figura 2. Esquema que representa el diametro de las lesiones,
en relacion con el tamafio del electrodo, la temperatura y el
tiempo.*”

gién sensorimotora, somatotépicamente mejor
organizada del NST (Figura 1). Para la realiza-
cién de la lesidn se utiliza el neurogenerador
Leksell (Elekta Instruments AB, Sweden).

2. Laconformacion de la lesiéon por radiofrecuencia
incluyad: la seleccion del electrodo: diametro (1
mm) y largo (2-4 mm) de superficie activa (SA),
la seleccidon del nimero de tractos de lesion y
angulo anteroposterior del electrodo (45-65 gra-
dos), temperatura de lesion (60-70 grados) y tiem-
po de lesion (60 seg.). Estos dos ultimos
parametros y su relacidon con el tamafio de las
lesiones, se estiman de datos previamente pu-
blicados (Figura 2).5” Se aplicaron tres variantes,
resultantes de la combinacion de los aspectos
antes mencionados. En la variante | usamos un
electrodo de SA-4 mm, un solo tracto de lesién a
45 grados con una o dos lesiones por tracto, va-
riante Il electrodo de SA-2mm, un solo tracto de
lesidn a 60-65 grados con una o dos lesiones por
tracto, variante Ill electrodo de SA-2 mm, dos trac-
tos de lesion a 60-65 grados con una o dos lesiones
por tracto (Figura 3). En las tres variantes usamos
temperatura de 70 grados a 60 segundos. La va-
riante nimero lll surgié de las siguientes observa-
ciones:

e Con angulos de 60-65 grados en sentido
antero-posterior y de 0-15 grados latero-
mediales, se puede conformar la lesion reque-
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Figura 3. Esquema donde mostramos el protocolo de lesion
por radiofrecuencia. Variante |I. Se presenta la localiza-
cién esquematica de la lesion y su extension, sobre un corte
sagital (12.0) del atlas digitalizado de Georges Schaltenbrand
y Waldemar Wahren, 1977, con un trayecto parasagital a 40
grados en la direccion antero-posterior en relacion con el
plano de las comisuras, utilizando electrodo de lesion de 1.1 x
4 mm de superficie activa o expuesta. Variante Il. Con electro-
do de lesion de 1.1 x 2 mm de superficie activa o expuesta, se
realiza trayecto parasagital a 65 grados en la misma direccion,
obsérvese la disposicidon de lesiones mas pequefias en igual
region del nudcleo subtalamico. Variante Ill. Con igual angulo
de trayecto y electrodo de lesidn se muestra nuestra Gltima
estrategia con dos trayectos y varias lesiones superpuestas lo-
calizadas en la region rostro-dorso-lateral del nucleo.

rida, de forma progresiva con varios trayec-
tos de lesion, evaluando los resultados clini-
cosy posibles efectos adversos de forma mas
segura para el paciente.

e Por la posicion espacial compleja del NST, es
tedricamente méas factible obtener un volu-

Figura 4. A la izquierda, sobre cortes axiales de RM que con-
tengan las lesiones, esquema que muestra el método de con-
firmacion de las lesiones en la direccién antero-posterior y
medio-lateral. A la derecha en un corte coronal del atlas de
Georges Schaltenbrand y Waldemar Wahren, 1977, se mues-
tra la relacion del NST con una linea que pasa por el centro del
ndcleo rojo. Teniendo en cuenta esta referencia las lesiones
deben aparecer siempre sobre esta linea.



men de lesién en una regién delimitada del
nucleo si se conforma el mismo con lesiones
multiples y superpuestas realizadas en dos tra-
yectos de lesion.

e En la realizacion del “test” de lesion, antes
de alcanzar la temperatura de lesiéon “irrever-
sible”, es mas seguro para el paciente iniciar
una lesién pequefia en unaregion ha mostra-
do mejor organizacién somatotdpica o con
actividad celular, en relacion con el movimien-
to de las extremidades o el tembilor.

El tamafio aparente de las lesiones sobre cortes
axiales no excedi6 los 6 mm en sentido antero-pos-
terior, ni los 5 mm en sentido rostro-caudal, lo que
representa igualmente un volumen aproximado de
50-80 mm?&.

Para conocer la localizacidon estereotactica apa-
rente de la lesidon después de realizar dos tractos de
lesiones consideramos que el centro del volumen
de lesién es estimado como el punto medio de to-
dos los epicentros de las diferentes lesiones inde-
pendientes con las cuales se fue conformando el
volumen total de lesién deseado.

Evaluaciéon de la posicién real
de las lesiones y sus dimensiones

Las imagenes de RM se obtuvieron en diferentes
periodos del postoperatorio. Para evaluar la locali-
zacion real de las lesiones usamos dos métodos: El
primero consiste en un método visual directo, al
observar la relacion entre el NST, sus “bordes” y las
lesiones, en los correspondientes cortes de la RM. El
segundo es un método confirmatorio adicional y
consiste en la visualizacion indirecta, tomando como
referencia el centro del ndcleo rojo (CNR) por la
mejor visualizacién de todos sus bordes, asi como
por su localizacién, formando la principal relaciéon
medial del NST. Para este andlisis usamos el soft-
ware IMAGIS, de la siguiente forma: Sobre cortes
axiales paralelos al plano de las comisuras seleccio-
namos un corte 4 mm inferior al plano de las
comisuras, definimos el CNR y trazamos, formando
un angulo de 90 grados, dos lineas, una en la direc-
cién anterior y otra en la direccién lateral, forman-
dose un cuadrante no mayor de 10 mm en cuya
bisectriz se proyecta el centro del nucleo
subtaldmico; esto nos brinda informacién antero-
posterior y latero-medial, para completar el anali-
sis en sentido rostro-caudal tomamos un corte
coronal, posterior al punto intercomisural donde
se observen las lesiones y el nlcleo rojo y trazamos
una linea por ambos CNR, paralela al plano axial
que contenga las comisuras, teniendo en cuenta que
las lesiones deben aparecer por debajo del borde
ventral del talamo y sobre esta linea (Figura 4).

Para evaluar el tamafio de las lesiones se usa una
de las utilidades del software IMAGIS que permite
medir las lesiones, en cortes axiales, coronales y
sagitales. Para las lesiones agudas consideramos la
zona central hipointensa en tiempo de relajacién
T2 como la zona de necrosis (lesién), una zona limi-
tada intermedia alrededor de la primeray otra zona
de mayor extensién ain mas periférica que se ob-
serva muy hiperintensa en tiempo de relajacién T2
que se corresponde con edema perilesional (Figu-
rab).

Analisis estadistico

Se contrastan los valores de las diferentes esca-
las incluidas en el CAPIT, obtenidos en el
preoperatorio con las evoluciones postoperatorias,
usando un test no paramétrico (Wilcoxon Matched

Figura 5. En la imagen axial de RM obtenida 24 horas des-
pués de la lesion unilateral del NST con la variante Il de lesion
se puede observar los componentes de la lesion, zona central
(hipointensa) que se corresponde con la zona de necrosis y
un area que rodea en halo a la anterior, lo que corresponde
con el edema perilesional (hiperintenso), el diametro del pri-
mero es 3 mm y el segundo 6 mm.

Pair Test), para dos grupos de pacientes.

RESULTADOS
Protocolo de lesién

Todas las lesiones se planificaron y realizaron en
laregion dorsolateral del NST, el centro del volumen
lesionado se localiz6 como promedio a: 12.3 +1.70
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mm lateral y 3.47 + 2.08 mm posterior al punto
medio intercomisural, y 3.87 £ 0.97 mm inferior al
plano intercomisural.

En la segunda mitad de los procedimientos de
lesion, se aplico la variante Il de conformacion
de lesiones (Tabla 2), en la tercera parte de los mis-
mos (8 procedimientos) se realizé una o mas lesio-
nes por trayectos de lesion.

Localizaciéon y tamafio
de las lesiones en resonancia
magnética postoperatoria

Se realiz6 estudio de RM postoperatoria a los 31
pacientes. Después del analisis inicial de las image-
nes, se definié como estudio Util para el analisis, aquel
donde las lesiones se visualizaban en las imagenes.
Del total de estudios realizados sélo se consideraron
tiles los estudios que correspondieron a 23 pacien-
tes. En éstos se evaluaron 36 nucleos lesionados. En
15 de estos nucleos las imagenes de resonancia usa-
das para el analisis se obtuvieron en el primer mes
después de realizadas las lesiones, por lo que se con-
sideraron lesiones en estadios agudos y en los 21 res-
tantes nucleos las imagenes seleccionadas fueron
obtenidas entre 30 dias y 2 afios después de realiza-
das las lesiones, por lo cual consideramos que las
lesiones estaban en estadio crénico.

Las 36 lesiones estudiadas se localizaron dentro
de los limites imagenolégicos del NST, el diame-
tro axial promedio de las mismas fue de 5.48 mm
(2-12mm) y en tres de ellas se encontré incremento
no deseado del diametro de las lesiones que sobre-
pasaba los limites del ndcleo. El area de edema
perilesional sobrepaso los limites del ndcleo en to-
dos los casos, su magnitud fue variable y se observo
inmediato a la lesién, con una duracién promedio
entre 20y 40 dias.

Resultados clinicos

En el grupo A se observé una marcada disminu-
cién de los signos parkinsonianos contralaterales a
lesidn en el postoperatorio inmediato o aun en la
sala de operaciones una vez terminada la interven-
cién. En las evaluaciones a corto plazo se aprecia
una reduccién significativa de 50% (p < 0.01) en
el UPDRS motor periodo “off”” del postoperatorio. El
UPDRS motor en el periodo “on” se redujo igual-
mente de forma significativa 39% (p < 0.01). Simi-
lar mejoria se observé en las actividades diarias
(UPDRS seccion Il). Mejoria de todos los signos car-
dinales contralateral mayor de 50% (p < 0.03), im-
pacto marcado (p < 0.001) sobre el temblor, con dis-
minucién mayor de 80%, se elimind totalmente en
cinco pacientes de ocho que lo presentaban en el
preoperatorio, reduccién de la hipocinesia
contralateral y axial en un 55%, reduccion de la
rigidez 75% contralateral y 40% axial, mejoria ini-
cial ipsilateral (Figura 6). Se observé una mejoria
significativa en los bloqueos de la marcha, la esta-
bilidad postural y expresién facial (p < 0.05).

El porcentaje de caminatas al dia en periodo “on”
se increment6 significativamente (p <0.01) de 52.7%
a93.7% en la evaluaciéon alos 12 meses. En las prue-
bas cronometradas se observé una mejoria muy sig-
nificativa (p < 0.01). Para el examen de prono-
supinacion se constaté mejoria de un 60% en la
mano contralateral y 36% en la ipsilateral, esta al-
tima disminuyd6 a los 12 meses. Se presentaron
discinesias coreicas ligeras contralaterales de pre-
dominio crural en 60% de los pacientes, todas in-
ducidas por la lesién y de caracter transitorio. La
dosis total de L-dopa se mantuvo en todos los pa-
cientes durante los primeros 12 meses, menos en
uno que refirié sentirse bien con la mitad de la que
tomaba antes de operarse. Después de los primeros

Tabla 2
Las diferencias entre las tres variantes de conformacion de las lesiones,
responden al tipo de electrodo utilizado, el angulo antero-posterior del trayecto de lesion
con relacion a la horizontal, niUmero de trayectos de lesion y total de lesiones por trayecto

Estrategias Diametrox  Trayectoria Total Volumen Angulo Total de
largo de la de de de antero-posterior procedimientos
punta del lesion? lesionesP lesion (grados)®
electrodo (mm?)
(mm)

I 1x4 1 1-2 48 - 68 40 - 45 14

[l 1x2 1 1-2 28-45 60 - 65 11

1" 1x2 2 =2 50-80 60 - 65 25

a2 NUumero de trayectorias de lesiones.
®NUmero total de lesiones por trayectorias.
¢ Angulo de la trayectoria de lesion.
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Subtalamotomia dorsolateral selectiva unilateral.
Exploracion motora. UPDRS motor.
Evolucion postoperatoria (p < 0.001)

Figura 6. Resume el efecto de la cirugia unilateral en la eva-
luacién del UPDRS motor seccién lll. Se observa una reduc-
cion significativa en los valores de las escalas en “on” y “off”
en el postoperatorio.
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Subtalamotomia dorsolateral selectiva bilateral.
Exploracion motora.
Evolucion postoperatoria (n = 18) (*p < 0.05; **p < 0.001)

Figura 7. Se resume el efecto de la cirugia bilateral en UPDRS
Motor (seccion lll). Se observa una reduccion significativa en
los valores de las escalas en “on” y “off” a los 12, 24 y mas de
36 meses del postoperatorio.

12 meses, cinco pacientes redujeron la dosis de L-
dopa en un 59%. No se presentaron alteraciones
del lenguaje, los examenes neuropsicolégicos no
mostraron alteracion después de la cirugia.

El seguimiento a largo plazo hasta tres afios, mos-
tré los siguientes resultados: en el efecto
antiparkinsoniano se mantiene mejoria de la con-
diciébn motora, mayor de un 50%, estadisticamente
significativa y hay deterioro ipsilateral moderado
(lado no operado). El efecto antitremorigeno per-
siste en mas de 50% de los pacientes en que se arres-
t6 el temblor y en los que recidiva, tiene menos
intensidad (UPDRS motor seccion 1) (p < 0.01). El

efecto antidisquinético persiste. La disminucién de
la rigidez no se modifica en las extremidades
contralaterales, la mejoria de la marcha incluye la
desaparicion del bloqueo y congelamiento en 35%
de los pacientes y la mejoria del patréon de marcha
en el resto de los pacientes que persiste hasta los
tres afios. Hay mejoria significativa y mantenida de
las pruebas cronometradas para la sintomatologia
axial (parpadeo, caminar, voltearse en el lecho) que
se mantiene hasta los tres afios. Hay deterioro de la
cinética ipsilateral volviendo a los valores basales
antes de los 12 meses y hay disminucién no signifi-
cativa de las velocidades de movimiento en las ex-
tremidades contralaterales a los tres afios. Los re-
querimientos de L- dopa se reducen a 40% a los tres
afios de seguimiento.

En el grupo B, se observé una marcada disminu-
cién de los signos parkinsonianos en el postoperatorio
inmediato o aun en el salén de operaciones una vez
terminada la intervencién. Se obtuvo una reduccion
significativa de todos los aspectos medidos en la es-
cala UPDRS total. El UPDRS motor en la evaluacion
anual mostré una reduccion de un 58% en el perio-
do “off ” y al 60% en periodo “on” (p < 0.01). Los
signos cardinales de la enfermedad mejoraron re-
duciéndose después de la cirugia entre un 50y 70%
en el periodo “off” (p < 0.01), el temblor se quitd
totalmente en cinco y se mejoré notablemente en
tres; se redujeron igualmente las fluctuaciones mo-
toras y la dosis de L-Dopa diaria en alrededor de
70% (Figura 7).

Se observé una mejoria dramatica en la postura
del tronco, la marcha, la expresién facial y la habi-
lidad manual, los bloqueos de la marcha desapare-
cieron en todos los pacientes. Se presentaron
discinesias ligeras y transitorias en 12 pacientes, to-
das desaparecieron en los tres primeros meses. La
levodopa no expresé discinesias como una nueva
manifestacidon en ningdn paciente, el lenguaje no
expresd mejoria. Los “tests” neuropsicolégicos
no mostraron alteracion después de la cirugia.

Complicaciones y tiempo quirdrgico

Las complicaciones fueron divididas en dos gru-
pos: complicaciones relacionadas con la lesién y no
relacionadas con la lesion (Tabla 3).

Las primeras aparecieron en cuatro pacientes
(13.2%). Discinesias intensas se observaron en tres
pacientes (9.68%), todas relacionadas con extension
no deseada de las lesiones. Las discinesias tuvieron
una intensidad 3-4 en la escala de discinesias del
CAPIT y fueron de tipo coreico-balicas, con afecta-
cion predominantemente de las extremidades infe-
riores. Estas aparecieron dentro de las primeras 24
horas de evoluciéon de la lesidon y desaparecieron
después de seis meses. En dos de estos pacientes se
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Tabla 3
Complicaciones quirdrgicas

No. de Complicaciones relacionadas Complicaciones no
pacientes con la lesion relacionadas con la lesiéon
HIC? Extension de la lesion Fistula Sepsis de
(hematoma en la Con Con corea de LCR® la herida
trayectoria hemibalismo generalizada,ataxia
menor del cm) e hipotonia truncal
1 Y N N N N
2 N Y N N N
3 N N Y N N
4 N N N Y Y
5 N N N Y N
6 N N Y N N

a HIC: Hemorragia intracerebral.

presenté igualmente ataxia de tronco e hipotonia,
esta Ultima desaparecid, en uno de ellos seis meses
después de la cirugiay mejoré en el otro quedando
cierto grado de asinergia que no limitaba su movi-
lidad de forma significativa. El paciente que pre-
sent6 hemibalismo fue sometido posteriormente a
una palidotomia ipsilateral a la lesién, desapare-
ciendo el movimiento anormal y persistiendo el be-
neficio antiparkinsoniano. El cuarto paciente que
presentd complicaciones relacionadas a la lesién en
el postoperatorio inmediato se mostré confuso y
agitado, demostrandose en el control tomografico
la presencia de un hematoma laminar (1 cm) de lo-
calizacion paraventricular. Este paciente mejord
gradualmente en las siguientes dos semanas y esta-
ba asintomatico a la alta médica.

Se presentaron en otros dos pacientes complica-
ciones no relacionadas a la lesion: fistula de liquido
cefalorraquideo, por dehiscencia de la herida qui-
rdrgica en uno y por sepsis de la herida quirurgica
en el otro. Todos resolvieron con tratamiento
farmacolégico. No se asociaron muertes al procedi-
miento.

El tiempo quirdrgico fue variable. Se observé una
disminucion progresiva del mismo en relacién con
la adquisicidon de una mayor experiencia por parte
del equipo de trabajo. El tiempo quirdrgico prome-
dio sin incluir la adquisicion de la imagen fue en
un solo procedimiento de dos horas mientras que
en las intervenciones bilaterales en igual tiempo,
fue aproximadamente de cuatro horas.

DISCUSION
Nudcleo subtalamico.
Elementos anatdmicos vs funcionales
El ndcleo subtalamico de Luys es un nucleo pe-
quefio, con una poblacién neuronal homogéneay
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b LCR: Liquido cefalorraquideo.

estda muy vascularizado, sus principales elementos
son neuronas de proyeccion con largos axones y
dendritas espinosas, se sitda en la parte basal del
diencéfalo en transicion al mesencéfalo; se rela-
ciona ventral y caudalmente con la sustancia ne-
gra, el fasciculus lenticular se relaciona con el NST
dorsalmente y el ansa leticular caudalmente. To-
mando como referencia el plano intercomisural y
considerandolo como un lente biconvexo ovoidal,
tiene dos superficies, superior e inferior, una por-
cion o borde sUpero-lateral y otra infero-medial;
dos extremos, uno antero-medio-superior y otro
postero-latero-inferior. El subtalamo esta
oblicuamente orientado a lo largo de tres ejes ana-
témicos, su eje mayor en sentido antero-posterior
establece un angulo aproximado de 45 grados con
el plano sagital medio visto en un plano axial y
establece un angulo aproximado de 30 a 35 gra-
dos con el plano axial que contiene las comisuras
visto en un plano sagital. Su eje mayor en sentido
latero-medial establece un angulo aproximado de
45 grados con el plano sagital que contiene las
comisuras visto en un corte coronal; si tenemos en
cuenta que estos ejes son perpendiculares entre si
y lo medimos a lo largo de estos ejes, sus dimen-
siones aproximadas son: 12 mm en el eje antero-
posterior, 6 mm en el eje latero-medial y 4 mm en
el eje supero-inferior.*® El ndcleo se extiende en el
atlas de Schaltenbrand y Wahren 11.5 mm lateral-
mente, 5 mm dorsoventral y 9 mm antero-poste-
rior, siendo la reconstruccion tridimensional del
mismo no Util del todo, por las limitaciones del
atlas entre planos.®®

Aproximadamente 2/3 del nucleo estan relacio-
nados con los ganglios basales y la corteza motora,
proyectando a Globo Palido externo (GPe), e inter-
no (GPi), Sustancia Nigra pars compacta (SNpc) y



(SNpr), estriado, corteza cerebral, sustancia
innominada, nucleo pedunculo-pontino y formacién
reticular mesencefalica y pontina. Estas relaciones
anatémicas explican que el NST participa en impor-
tantes aspectos de la conducta motora. EI NST puede
dividirse en varios territorios segun sus relaciones:®
1. La region dorsolateral o sensitivomotora, recibe
aferencia desde el GPe, corteza motora-premotora,
y proyecta al GPe y Putamen. 2. El territorio
ventrolateral o asociativo, proyectando al GPi, SNpr
y Caudado. 3. El territorio ventromedial o limbico,
proyecta al palido ventral. 4. El territorio dorsomedial
u oculomotor. En la regién sensorimotora del nu-
cleo se localiza la mayor cantidad de neuronas que
se relacionan a movimientos del cuerpo, encontran-
dose una situacion inversa en la regidon ventro-cau-
dal.?8326185 Ademas de esta distribucion topografica
existe una organizacion somatotdpica de la regién
sensorimotora, donde las células en los planos late-
rales responden fundamentalmente a los movimien-
tos de la extremidad superior, y células en planos
mediales responden predominantemente a los mo-
vimientos de la extremidad inferior.®2% Existe igual-
mente otro nivel de organizacién donde las porcio-
nes proximales de las extremidades estan
representadas en mayores areas y mas dorsales que
las porciones mas distales.52° Se encuentran igual-
mente neuronas con respuesta a movimientos de
varias articulaciones en igual hemicuerpo.®

Ablacién del nucleo subtalamico

En la dltima mitad de nuestros procedimientos
preferimos dos trayectos de lesién a 60-65 grados,
con electrodos de SA de 2 mm x 1.1 mm, con una o
dos lesiones pequefias por trayecto, para obtener una
lesién mayor, con forma, dimensiones y volumen mas
adecuados al NST y su regidn sensitivomotora. Cuan-
do con electrodos similares al usado por nosotros se
practican lesiones Unicas a temperaturas mayores de
70 grados, pueden producirse extensiones de la le-
siébn mayores de 3 mm,5” % incrementandose el ries-
go de sobrepasar los limites del nlcleo y su regién
sensitivomotora.

A diferencia de la estimulacién crénica de es-
tructuras profundas, donde aun no esta del todo
claro su mecanismo,®” en las lesiones se produce
destruccidon de neuronasy fibras, lo cual demanda
por su caracter irreversible un método de lesion
preciso y seguro que garantice lesiones en regio-
nes deseadas y que se ajusten a la formay tamafio
de esos grupos neuronales que constituye los nU-
cleos.

Nuestra conformacion de la lesién en la region
sensorimotora pudiera tener mayor incidencia en
un efecto antiparkinsoniano proporcional en todo
el hemicuerpo contralateral si se tiene en cuenta

los niveles de organizacidon descritos en la region
sensorimotora del NST, donde no necesariamente
las extremidades superiores, la cara y las extremi-
dades inferiores ocupan la misma posicidon espa-
Cia|.32’62’65

En su articulo, Su PC y col.,* reportan la utiliza-
cion de un solo tracto de lesidon con un electrodo de
1.2 x 3 mm, sin describir su angulo, realiza una sola
lesion de 5 x 5 mm, comienzan con 60 grados y si no
hay efectos adversos aumentan a 75 grados por 60
seg. Sus voliumenes de lesidon son de 120 mm?3y han
tenido lesiones de hasta 300 mm?; en casos de nu-
cleos pequefios determinados por el monitoreo
electrofisioldgico, ellos extienden lalesion 1 a2 mm
dorsal al nucleo. Lesiones de este diametro pueden
sobrepasar los limites del ndcleo en sentido latero-
medial y rostro-caudal, y teéricamente aunque sean
lesiones intranucleares no se conforman a la region
sensorimotora, que seria la region del nucleo de in-
terés por la gran cantidad de neuronas relacionadas
con el movimiento de las extremidades.® Las lesio-
nes producidas por este autor tienen un volumen
dos veces mayor al producido por nosotros y muy
cerca del volumen total calculado para el subtalamo
que es de 158 mm?3.%8 Nosotros en la variante | de
conformacion de lesiones, realizamos lesiones de 5 x
3 mm, con voliumenes aproximados no mayores de
70 mm?para unasola lesion y 100 mm?, para cuando
ésta se ampliaba, con la particularidad de que se rea-
lizaron con angulos de 45 grados lo que garantizaba
mejor ubicacion en los 2/3 dorsales del NST, aunque
estas lesiones fueron mas pequerias que las del gru-
po de Su PC, finalmente decidimos cambiar a otras
variantes por considerar que existia con ésta mayor
riesgo de sobrepasar los limites del ntcleo, apoyada
esta observacion en la extensién no deseada, com-
probada por RM en dos de nuestros pacientes. Su PC
y col., observaron una reduccion del volumen de la
lesién crénica en mas de 50%, comparandolo con el
volumen de la lesién aguda, nosotros hemos obser-
vado igualmente reducciones similares del volumen
de lesion. Sus resultados clinicos son buenos, con
mejoria mayor de 50% de la condicibn motora en
todos sus pacientes. Ellos presentaron en tres pacien-
tes hemibalismo y encontraron que éstos tenian vo-
limenes de lesidn grandes, observacion que también
ha sido descrita por nosotros.5®

Gilly col.,*2* igualmente prefieren sdlo un tracto
de lesion, de 1.24 x 2 mm; para hacer una lesién
pequefia sélo de 3 mm de diametro a 80 grados por
60 segundos, ellos comentan que en algunos casos
hacen una segunda lesién ventral a la primera. No-
sotros usamos en un nimero limitado de procedi-
mientos una lesién parecida, denominandola varian-
te (I) con volumenes de lesién pequefos que no
sobrepasaban los 45 mm3, y finalmente considera-
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mos que es una lesién insuficiente para abarcar toda
laregién sensorimotora; al igual que Gill*® observa-
mos una ligera disminucién de la efectividad ini-
cial de la subtalamotomia en un grupo de estos
pacientes, una vez que se eliminé el edema
perilesional y en este grupo se encontraron la ma-
yoria de los casos con estudios de RM no Utiles para
el analisis, méas aun si los estudios se realizaron en
fase crénica. El grupo de Gill*® con este protocolo
de lesién mostré buenos resultados clinicos, con
mejoria en todos sus pacientes en mas de 50% del
UPDRS seccidn Il y al evaluar las lesiones encontra-
ron que todas estaban en el subtalamo, pero la ma-
yoria de ellas se extendian dorsalmente hacia la zona
incertay el campo de forel-H2; ellos comentan que
esta extension dorsal de la lesidn es la causa de la
minima incidencia de discinesias severas, sélo pre-
sentandose en su serie, en dos casos de 26 pacientes
con subtalamotomia unilateral, y afirman que al
evaluar las lesiones en éstos, llamativamente las le-
siones estaban bien intranucleares. A uno de los ca-
sos con discinesias severas le colocd un electrodo
para estimulacion ipsilateral a la lesién con los con-
tactos en H2, observandose mejoria.

Paresh Doshi y col.*® presentaron su experiencia
en tres pacientes sometidos a lesiones unilaterales
con un solo tracto de lesion y electrodo muy peque-
fio de 0.75 x 1 mmy temperatura de 70 grados en 60
seg. para producir lesiones de 1.5 x 2 mm; los tres
pacientes presentaron discinesias transitorias, las le-
siones que realizan son aun mas pequefias que las
postuladas por Gill y col.*® y nuestro grupo, durante
la variante 1l y apoyan su método en los criterios
expuestos por Carpenter y col.?” en estudios experi-
mentales, cuando planted que lesiones mayores de
20% del volumen del nucleo son mas proclives a pro-
ducir hemibalismo; nosotros realizamos mayo-
ritariamente lesiones de mayor volumen y nuestro
indice de discinesias severas y prolongadas es menor
de 10%, ademas ellos al igual que Gill*® comentan
que la incidencia de corea puede disminuir en lesio-
nes que sobrepasen los limites del ndcleo, al incluir
el ansa lenticular o fibras palidofugales, sin precisar
entonces cudles de las lesiones pudieran tener mejor
efecto antiparkin-soniano. Lozano,* igualmente con-
sidera que las lesiones que se extienden por fuera de
los limites del nucleo pueden ser mas efectivas en
mejorar los signos motores de la EP y no producir
discinesias al lesionarse concomitantemente fibras
palidofugales, lo que se traduce en un efecto pare-
cido a la palidotomia. En nuestra experiencia fue-
ron precisamente en lesiones mas grandes que las
deseadas donde mayor incidencia de corea severa
presentamos y si consideramos que lesiones peque-
fias intranucleares tienen menor efectividad
antiparkinsoniana.
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Barlas Oy col.*” presentan su experiencia en nueve
pacientes, realizandole subtalamotomia unilateral;
ellos usan un solo tracto de lesién, con un electro-
do de 1 x 3 mm, lesién a 73 grados en 60 seg. con
diametro de las lesiones de 2 x 4 mm, produciendo
volumenes de lesiéon parecidos a Gill,* pero igual-
mente mas pequefio que el propuesto por nuestro
grupo en lavariante lll; s6lo presentaron discinesias
transitorias inmediatas a la lesién en un paciente y
describen que la lesidn se encontraba en la locali-
zacion deseada.

S6lo existe un reporte previo de evaluacion de
lesiones por RM en el nlcleo subtalamico.* Después
de evaluar las lesiones en fase aguda en imagenes
de RM, consideramos al igual que otros™™ que el
area de lesion esta constituida por una zona central
(necrosis), rodeada de una zona de edema que se
extiende, en forma circunferencial, unos milimetros
por fuera del area de necrosis. En fase crénica las
lesiones se observaron en T2, bien hiperintensas (Fi-
gura 8). Nosotros recomendamos hacer todos los
estudios en ambas fases y consideramos que la fase
aguda de las lesiones es hasta el primer mes de rea-
lizadas. Filho y col.*® utilizan un solo tracto de le-
sién a 40-45 grados con un electrodo de lesion de
1.1 x 3 mm y lesionan con 60-75 grados en 60 seg.
Ellos le realizaron RM a 16 de los 21 pacientes, unas
en estadios agudos y otras en estadios crénicos, com-
parando la ubicacién de las lesiones, relacionando-
lacon la comisura anterior, el 4pex de fisura coroidea
y la linea media, después comparan esta ubicacion
con las coordenadas de la lesidn, encontrando que

Figura 8. A y B. Imagen de RM adquirida con el protocolo
antes mencionado, realizada a las 48 horas y 2 meses después
de la lesion bilateral del subtalamo en igual tiempo quirudrgi-
co. Notese el edema perilesional que se observa en la imagen
realizada a las 48 horas, el mismo se extiende por fuera de las
dimensiones del nucleo. En la lesidn crénica se observa que la
extension de la misma no excede los limites del nucleo.



la lesién se ubicé lateral en tres pacientes, medial
en cuatro, mixta en nueve, central en dos y no se
definié en tres. El didametro promedio fue 4.8 mm.
En la mitad de sus pacientes la lesion se extendi6
fuera del ndcleo, mayormente a la zona incerta, de
los 21 pacientes con lesiones del NST, a ocho se les
realizaron, ademas, en el mismo tiempo quirargi-
co, lesiones en el VIM VOP para controlar mejor el
temblor, en seis pacientes y eliminar las discinesias
severas inducidas por la lesion del NST en dos pa-
cientes. Uno de sus casos con discinesias severas se
encontré entre los 10 pacientes con extension de la
lesidon y ninguno de los nueve pacientes con lesio-
nes restringidas al NST desarroll6 discinesias; estas
observaciones se contradicen con los comentarios
realizados por otros autores.® Actualmente, nues-
tro grupo ha disefiado un protocolo donde poda-
mos hacer un analisis prospectivo entre la localiza-
cion, dimensiones de la lesién y los resultados
clinicos de la subtalamotomia, como se ha reporta-
do en otros blancos quirurgicos.™

Analisis de las complicaciones

Se ha sugerido el papel del NST en la
patofisiologia de las discinesias, basado en los ha-
llazgos de que las lesiones vasculares de tipo
hemorragico de la regién subtalamica inducen
hemibalismo.”™

La ocurrencia de balismo inducido en monos por
lesiones del NST es impredecible y pudiera no ser
explicada solamente por el tamafio de las lesiones.?”%
Algunas influencias sobre estructuras que rodean el
NST podrian estar relacionadas con la ocurrencia de
hemibalismo.?”?# En algunos estudios en monos
MPTP, haciendo lesiones por radiofrecuencia (Asis,
1991,% Guridi, 1993,%°) o inactivando por alta fre-
cuencia (Benabid, 1994, Benazous, 1993) el NST y
en un reporte de pacientes, donde los signos moto-
res parkinsonianos mejoraron después de una he-
morragia en la regiéon subtalamica (Sellal, 1992,
Yamada, 1992,), las discinesias tendieron a desapa-
recer mientras los efectos beneficiosos sobre la con-
diciébn motora de la EP permanecieron. El mecanis-
mo por el que se producen las discinesias, al igual
que el proceso compensatorio que las reduce aln
no estéa aclarado.*

En un analisis retrospectivo anatomopatoldégico
en pacientes sometidos a cirugia de los ganglios
basales (talamo o regidn subtalamica) se demostré
en muchos casos donde las discinesias fueron una
manifestacién importante, que las lesiones no eran
intranucleares.

También se demostré en monos de experimen-
tacion que para que se produjeran discinesias se
tenia que destruir un volumen nuclear mayor de
60%.7"

Nosotros presentamos un namero muy limitado
de discinesias permanentes, lo cual pudiera estar
en relacion con nuestro método refinado de locali-
zacion, y a larealizacion de lesiones intranucleares
en la regién sensorimotora con voliumenes que no
exceden los 60 mm? en la mayoria de nuestros pacien-
tes. Solo se presentaron discinesias en tres pacientes
como complicaciones relacionadas con la lesién por
extension no deseada de la misma. Debe sefalarse
que aungue en un nUmero pequefio se presentaron
discinesias transitorias después de las primeras 48
horas de lesion, esto pudiera estar relacionado, en-
tre otras causas, con la disfuncién transitoria de un
volumen nuclear mayor que el volumen lesionado
por el edema perilesional asociado en las lesiones
por radiofrecuencia (Figuras 5y 7).

Las complicaciones no relacionadas con la lesion
se presentaron en un por ciento aceptable, no en-
contrandose ninguna en relacién con las particula-
ridades del procedimiento.”™"®

CONCLUSIONES

Se describe un método sencillo para localizar y
conformar lesiones por radiofrecuencia en la regiéon
sensorimotora del NST, partiendo de la informa-
cion obtenida del registro electrofisiol6gico; se re-
comiendan dos tractos de lesién por cada procedi-
miento, y temperaturas que no excedan los 70
grados. Se demuestra la efectividad y seguridad de
la subtalamotomia al observarse mejoria significa-
tiva y mantenida de la condicidn motora de estos
pacientes con indice de complicaciones aceptables.
Se demuestra la localizacién intranuclear de las le-
siones por estudios de resonancia magnética,
sugiriéndose realizar los estudios de confirmacion
con lesiones en estadios agudos y cronicos. Un ana-
lisis de correlacion entre la localizacion, dimensio-
nes de las lesiones en imagen postoperatorias de
resonancia magnéticay resultados clinicos, comple-
tarian este estudio.
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