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Dianas quirurgicas en el tratamiento de enfermedades psiquiatricas. Desde el

movimiento a las emociones

J. Guridi y G. Aldave

Servicio de Neurocirugia. Clinica Universidad de Navarra. Pamplona. Espafia.

Resumen

La estimulacién cerebral profunda para las enfer-
medades psiquidtricas que son refractarias a los dis-
tintos tratamientos convencionales, se esta realizando
actualmente debido en gran parte a los conocimientos
adquiridos en la cirugia para los trastornos del movi-
miento, sobre todo la enfermedad de Parkinson (EP).
La depresion, los trastornos obsesivo-compulsivos
(TOC) y el sindrome de Gilles de la Tourette son proble-
mas cortico-estriato-talamo-corticales relacionados con
los circuitos limbicos de los ganglios basales.

En esta revision se analizan las distintas dianas qui-
rurgicas para las diferentes patologias neuro-psiquia-
tricas. Para el TOC actualmente existen dos dianas,
el complejo estriado ventral (VS)-nucleo accumbens
(Nacc) y el nucleo subtalamico (NST). Para la depre-
sion refractaria, el area subgenual (area 25 de Brod-
mann) y el VS/Nacc. Para el Tourette, el ventralis oralis
interno y centromediano parafascicularis (Voi, CM/Pf)
del talamo y el globo palido interno (GPi). En la actua-
lidad no existe una inica diana especifica en cualquiera
de las patologias, ya que los resultados clinicos tras la
estimulacion pueden considerarse similares. Por otro
lado, una misma diana quirdrgica puede mejorar dife-
rentes patologias.
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Surgical targets in Psychiatric disorders. From move-
ment to emotions

Summary

Deep brain stimulation (DBS) for psychiatric
disorders refractory to conventional treatments are
currently been performed based in the knowledgment
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obtained in the motor disorder surgery and mainly in
Parkinson’s disease. Depression, obsessive-compulsive
disorder (OCD) and Tourette syndrome, all of them are
cortico-striato-thalamo-cortical pathological process
involved in the limbic loop of the basal ganglia.

This review describes the different targets in these
pathological neuro-psychiatric disorders. For OCD
there are currently two targets, ventral striatum (VS)
Accumbens nucleus (Nacc) and the subthalamic nucleus
(STN). In refractory depression the subgenual area (25
Brodmann area) and VS/Nacc. For Tourette syndrome
the ventralis oralis internus and centromedianum/
parafascicularis of the thalamus (Voi and CM/Pf) and
the internal part of the globus pallidus (GPi). Currently
there are no specific surgical target for each patho-
logical disorder because clinical results reported are
very similar after stimulation surgery. In other point,
a selected surgical target also may improve different
pathologies.
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Introduccion

El tratamiento quirtrgico de los problemas psiquiatri-

Abreviaturas. AMS: drea motora suplementaria. CA: comisura
anterior. rCBF: flujo sanguineo cerebral regional. CCA: cortex
cingular anterior. CI: capsula interna. CM/Pf: centro mediano/
parafascicular. COF': cortex orbito-frontal. DA: agonista dopa-
minérgico. DBS: deep brain stimulation. DM: nucleo dorso-
medial. EP: enfermedad de Parkinson. GB: ganglios basales. GPe:
globo palido externo. GPi: globo palido interno. HDRS: Hamilton
Depression Rating Scale. ICD: impulse control disease. Nacc:
nucleo accumbens. NST: niicleo subtalamico. PET: tomografia por
emision de positrones. SGT: sindrome Gilles de laTourette. SNc:
sustancia negra (pars compacta). SNr: sustancia negra (pars
reticulata). TEC: terapia electro-convulsiva. TOC: trastorno obse-
sivo-compulsivo. Voi: ventral oral interno. VS: estriado ventral.
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cos ha venido realizandose desde los albores de la cirugia
con estereotaxia®!%. Sin embargo, durante afios la cirugia
de dichos trastornos dejo de practicarse, en gran parte
debido a lo indiscriminado de su realizacion, lo que llevo
a un descrédito de dichas técnicas y a su practica desapari-
cion. También la aparicion de los neurolépticos ha podido
beneficiar a muchos pacientes, por lo que la cirugia para los
trastornos psiquiatricos se redujo considerablemente. Sin
embargo, actualmente con la mejora en técnicas de imagen,
disminucion de los riesgos quirtrgicos de la cirugia funcio-
nal y la aparicion de técnicas de estimulacion en este campo
quirurgico, todo ello ha conllevado la reintroduccion de la
cirugia en las enfermedades psiquiatricas refractarias a los
diferentes tratamientos convencionales®.

La cirugia realizada desde hace varios afios en pato-
logia de los trastornos del movimiento, tanto enfermedad
de Parkinson (EP), distonia como temblor, han llevado
a incrementar el conocimiento tanto anatémico como
fisiopatologico sobre la organizacion funcional de los
ganglios basales (GB) en los distintos procesos pato-
logicos. Esto en gran medida se debe a los estudios
realizados en primates y desde los cuales hemos podido
comprender el funcionamiento de los GB en condiciones
de hipercinesia e hipocinesia creando un modelo de fun-
cionamiento. Asi la lesion del nucleo subtalamico (NST)
en animales y en humanos induce una corea/balismo
(estado hipercinético), o bien la introduccion de un toxico
como el MPTP (1-metyl-4 fenil-1,2,3,6 tetrahidropiridina)
en primates conlleva un cuadro parkinsoniano con tem-
blor, rigidez y lentitud similar a la EP en humanos (condi-
cion hipocinética)'®*?7. En ambos modelos, el NST juega
un papel capital, ya que en el primero, su hipoactividad
induciria las disquinesias debido a una hiperactividad
del eje talamo-cortical*. En la condicion parkinsoniana,
seria la hiperactividad del NST la que conllevaria una
hiperactividad inhibitoria desde el globo palido interno
(GPi) sobre el talamo favoreciendo la acinesia en el
modelo de GB'#?7. De esta manera, la hiperactividad de
la proyeccion NST-GPi es capital para entender el funcio-
namiento de los GB en el EP. En consecuencia, la lesion
tanto por técnicas quimicas como por radiofrecuencia, o
la inhibicion del NST por técnicas de estimulacion, con-
lleva a un beneficio de los animales, tanto del temblor
como la rigidez y la lentitud'®!6:1746,

La creacion de este modelo de funcionamiento por un
lado y la aparicion de técnicas de estimulacion cerebral
(deep brain stimulation: DBS) sin tener que lesionar estruc-
turas profundas, asi como el buen resultado quirtrgico en
este tipo de patologia de los trastornos del movimiento
sobre todo en la enfermedad de Parkinson, ha llevado a
introducir la cirugia de estimulacion en los pacientes con
trastornos psiquiatricos que son refractarios a las diferentes
terapias convencionales. Es por tanto desde la experiencia
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quirurgica en los trastornos motores, desde donde partimos
para abordar las distintas patologias neuro-psiquiatricas.
Ademas, como veremos en la revisiéon, ambos campos,
estan muy relacionados entre si, ya que las mismas estruc-
turas anatomicas relacionadas con los problemas motores
también lo estan con las areas cognitivas y limbicas que
regulan las emociones.

La introduccion de técnicas de estimulacion en el
campo de la psiquiatria no es nueva ya que los primeros
pacientes fueron referidos hace afios, tanto en el trastorno
obsesivo-compulsivo como en pacientes con Gilles de
la Tourette®* ', En esta revision analizamos las diferen-
tes dianas quirdrgicas que estan apareciendo para tratar
pacientes con enfermedades psiquiatricas, asi como la
disfuncion de los circuitos cortico-estriato-talamo-cortical
que conllevan las alteraciones del comportamiento y de
las emociones en los trastornos obsesivo-compulsivos,
sindrome de Tourette y la depresion refractaria. También
revisaremos los signos no motores relacionados con la EP
y tratados con estimulacion del NST.

Anatomia del circuito limbico

Es bien conocido, basado en el modelo clasico de fun-
cionamiento de los GB que toda la informacion cortical es
procesada a través de circuitos segregados del estriado que
proyecta sobre el globo palido hacia el talamo y nueva-
mente a la corteza>*"*’. Esto ha dado soporte anatomico a
que existan subdivisiones dentro de los GB como regiones
motoras, asociativas y limbicas. Las proyecciones sensi-
tivo-motoras procesarian la informacion motora, los terri-
torios asociativos la informacion cognitiva y los limbicos la
informacion emocional dentro de los GB.

Existe evidencia de que la disfuncion en el funciona-
miento de los GB se muestra por un comportamiento este-
reotipado con movimientos repetitivos dentro de trastornos
del comportamiento, o bien con la aparicion de movimien-
tos anormales (disquinesias). Esto se ha podido comprobar
en animales de experimentacion en los cuales el bloqueo
de diferentes porciones del GPe (globo palido externo) o
del estriado dorsal (putamen) con bicuculina (antagonista
GABA¢gico) en monos normales, conlleva la aparicion de
corea 0 movimientos mioclonicos si las inyecciones son
realizadas en las porciones motoras de dichas estructu-
ras* !, Mientras que comportamientos de hiperactividad,
déficit de atencion con estereotipias o alteraciones en
acciones volitivas se apreciarian cuando las inyecciones
estan realizadas en las regiones limbicas del estriado, del
GPe o NST (en esta estructura con el agonista GABAér-
gico muscimol)**¢1% Como conclusion, podemos decir
que la actuacion sobre diferentes proyecciones anatomicas
funcionalmente distintas de los GB, induce diferentes com-
portamientos en primates.
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