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Enf. de Parkinson - Diagnostico

El diagndstico de la Enfermedad de Parkinson
aun es clinico

Se aplican “criterios” clinicos:
- Del Banco de Cerebros del Reino Unido.
- De la Parkinson’s Disease and Movement Disorders Society.

Los estudios complementarios se utilizan para:
- Apoyar el diagnéstico clinico.
- Descartar otras causas.



Desarrollo de complicaciones en EP

a) Fluctuaciones motoras (y no motoras):

— 50-90% de los pacientes desarrollan
complicaciones motoras luegode 5 a
10 afios de tratamiento.

— Menos probable que ocurra en
pacientes cuyos sintomas se inician
luego de los 70 afos.

— Alternancias entre periodos “on” y
“off”. Acortamiento de la duracion
del beneficio. Periodos no “on”.

b) Diskinesias:

— Movimientos coreiformes, distdnicos
u otros.

— En general son de pico de dosis.

Alucinaciones
Delirios

Psicosis

-Disfuncion autondmica
-Freezing

-Inestabilidad postural
-Demencia



Actividad multidisciplinaria




« COOPER: entre 1951 y 1968, 8000 cirugias,
5000 talamotomias

« 25 a 30 intervenciones por semana en 1968

Aparicion de L-dopa

Desaparicion casi completa de la cirugia



«honey moon »

levodopa motor y non-motor
complicaciones

« Decline »

Réponse mofrice

A A A Temps

DORA DoPA, DOPA




Tratamiento complicaciones en EP

Fluctuaciones
motoras
(wearing-off)

Diskinesias
(% fluctuaciones
motoras)

Disfuncion
autonomica

Trastorno del
suefo

Cognitivo /
Conducta

L-Dopa:
- Aumentar frecuencia

L-Dopa:

- Fraccionar

- Disminuir dosis total
- Aumentar frecuencia

Hipotension
ortostatica:
-Fludrocortisona 0,1-
0,2 mg/d. Hasta 0,4-
0,6 mg/d

-Midodrine: 5a 10 mg
x 3 (antes de media
tarde)

Trastorno del
comportamiento
sueio REM.
-Melatonina 3 a 30 mg
x noche

-Clonazepam 0,5a 1

mg/d

Demencia:
-Donepecilo 5 a 10
mg/d

-Rivastigmina:

-VO 1,5mgx2h
hasta 6 mg x 2

- Parche: 5/10/ 15.

IMAO-B:
- Rasagilina 1 xd

Amantadina 100 mg
hasta 3 xd

Disfuncion eréctil:
-Sildenafil 50 mg

Excesiva somnolencia
diurna:

Modafinilo 200-400
mg/d

Psicosis:
-Quetiapina 25 mg
hasta 300 mg
-Clozapina: 25 mg
hasta 300 mg

Agonista
dopaminérgico
(agregar/aumentar
dosis)

Cambiar agonista de L.

inmediata por L.

extendida. Bajar dosis.

Constipacion:
-Polietilenglicol

Insomnio:

-Higiene del suefio
-Melatonina 3 a 30 mg
X noche

Depresion:
-Amitriptilina
-IRSS

[-COMT:

- Entacapone 200 mg
con L-Dopa

- Stalevo

Incontinencia:
-Solifenacina 5a 10
mg/d




Tratamiento
de las
complicaciones
motoras




Cirugia de los movimientos
anormales

destruccion de poblacion neuronal
hiperactiva (Por medio de termolesion)

Inhibicion de poblacion neuronal hiperactiva
(por medio de electrodo tetrapolar)



Estimulacion cerebral profunda (DBS)

® Se establecid a principios de los 90 y actualmente se utiliza
ampliamente y con gran beneficio. (genabidetal. 1994).

® A través de electrodos implantados, se estimula ajustando el
voltaje, el ancho de pulso y la frecuencia, hasta mejorar los
sintomas y reducir los efectos adversos.

® Indicacion: Pacientes con EP que responden a levodopa pero
presentan complicaciones motoras que no pueden ser
manejadas con el mejor ajuste de medicacion.

® Candidato ideal: pacientes de menos de 70 anos, con
fluctuaciones motoras y discinesias, sin déficits cognitivos o
trastornos conductuales.

® E| mejor predictor de una respuesta favorable es una buena
respuesta a la levodopa (chartes et at. 2002)



Seleccion de pacientes

é¢Cuando indicarla?

Riesgo
quirdrgico

Fluctuaciones

Opciones

farmacolégicas
dgotadas

Marcada
alteracién en
calidad de vida

Cx temprana:
Evitar
discapacidad y

prevenir la
pérdida del
trabajo

HOSPITAL
ITALIANO

de Buenos Aires

75 O asios de vida



DBS: ¢Para qué?

Para controlar algunos de los

la enfermedad.

Fluctuaciones motoras
Discinesias
Rigidez, temblor, bradicinesia

Inestabilidad postural
Trastorno del habla
Freezing

de




DBS: ¢ Para quien?

Diagndstico establecido de enfermedad de Parkinson.
Duracion de la enfermedad > 4 afos.

Fluctuaciones motoras y/o discinesias:
Tiempo off > 25% del dia
Discinesias severas
Periodos off severos
Periodos off impredecibles

Tratamiento farmacoldgico optimizado pero inefectivo.

Calidad de vida y funcionamiento social influenciado por sintomas
respondedores a levodopa.



DBS: ¢ Para quien?

- Corta expectativa de vida.
- Enfermedad sistémica que limite la calidad de vida en mayor medida que EP.
- Edad > 70 afios.

- Alto riego neuroquirurgico: atrofia severa o cambios vasculares difusos.
- Depresidn severa, riesgo de suicidio.

- Psicosis (excepto alucinaciones visuales o facilmente tratable con bajas dosis
de neurolépticos).

- Demencia o Deterioro cognitivo leve en progresion.

- Compromiso axial (equilibrio, marcha, habla).



DBS: ¢ Para quien?

- La respuesta al tratamiento dopaminérgico
predice la respuesta al DBS.

- Motivacion por parte del paciente.

- Expectativas realistas.

- Entorno continente. Debe poder asistir a consultas de seguimiento en forma
periddica

- Paciente joven.
- Temblor severo.
- Necesidad de reducir medicacion dopaminérgica.

- Acinesia nocturna que limita el descanso.



DBS: i Cuando?

Tradicionalmente se ha ofrecido a pacientes en estadio
avanzado de la EP que sufren:

* Fluctuaciones refractarias a mejor tratamiento médico.
* Discinesias problematicas de dificil manejo.

e Temblor excesivo refractario a tratamiento médico.

Martinez-Ramirez et al. Translational Neurodegeneration (2015) 4:12



DBS: i Cuando?

* La mayoria de los centros suele optar por retrasar la cirugia lo
mas que sea posible.

* Intervenciones mas tempranas:

* Aumentan el riesgo de efectos adversos a lo largo de la
vida.

* Mas visitas de programacion.
* Mas cambios de bateria.

e DBS no ha demostrado tener efecto modificador de Ia
enfermedad.

Martinez-Ramirez et al. Translational Neurodegeneration (2015) 4:12



DBS: i Cuando?

Conclusion:

* Se deberia valorar el DBS ante la aparicion de complicaciones motoras,
pero sin esperar al desarrollo de la incapacidad personal, social y
profesional.

e Actualmente existe una tendencia general a intervenir a pacientes no
tan avanzados.

Martinez-Ramirez et al. Translational Neurodegeneration (2015) 4:12



Protocolo de DBS en EP

e Etapa prequirurgica: Seleccion del
paciente

e Etapa quirurgica: Implantacion de
electrodos y estimulador

e Etapa postquirurgica: Seguimiento
e M3-M6 —M12 -M24 -M36 —M60




Evaluacion prequirudrgica — Fase |

Historia clinica completa
Valoracidon de comorbilidades

Tratamiento actual
(equivalentes de levodopa) vy
pasado.

Evaluacién cognitiva (TNP)
Evaluacion psiquiatrica
Evaluacion motora ON/OFF

* Respuesta a levodopa
positiva (Test agudo con
respuesta >30%)

* Filmacién On/Off
e Cuantificar con escalas
(UPDRS/MDS I11)

AVD (motora y no motora) y
complicaciones (UPDRS |, 11, IV)

Calidad de vida (Escalas
PDQ39, SF 36)

Estadio (escala de Hoehny
Yahr)

Otras escalas (Schwab and
England, Beck, MIDI, Epworth,
etc.)

Diario de fluctuaciones
Control de peso

Condiciones sociales y
familiares

Expectativas del paciente y la
familia

Resonancia de cerebro



Evaluacion prequirudrgica — Fase |
(continuacion)

Luego del alta:

* Evaluacion toda la informacion
reunida.

* Discusion multidisciplinaria.
* Decisidn quirurgica.
* Si/no
* Tiempo
Target
Tipo de cirugia
Tipo de estimulador

* Discusion con paciente y la familia.

Figure 1: Main anatomical structures targeted by deep brain stimulation, as they appear on T2-weighted
brain MRI

Lancet Neurol 2012; 11: 429-42



Cirugia de DBS: Pasos

Activities after

Procedure Preparation: DES Placement Procedure (in OR) DBS
Procedure
Before day of Somerimes before Preparing Lead DBS Lead Finalizing OR Post DBS OR
procedure day of procedure Placement Placement Procedure Procedure
I ©O— B—
@ @ Prepare Patient @ Physiological ! POST
Medical Imaging Stereotactic for OR - ot s i DBS Lead OPERATIVE -
Without Frame Frame Placement including ; Fixation Final Lead
z anatomical target i
Draping Confirmation
3 7 16 19
@ @ ®) Y
Medical Imaging Stereotactic Arc ]t]:[l".hi—ﬂpﬂ'al‘l'\"ﬁ OPF]J].{.II';'%E
With Head Fixation (o di"‘_c‘ﬂ LESng Final Lead B IPG Placement
Frame locate burr hole) with MER -
system Confirmation
v v
@ ® ®
Pre-surgical Incision & Dismantle
TARGET Making Burr ':I'ES "’adt equipment &
Planning Hale pracemen Suturing Incision
® oV
Pre-surgical Artachment of Intra-operative
TRAJECTORY lead fixation base clinical testing
Planning on Burr Hole with DBS Lead
®_\If_
Stereotactic Arc
fization (after
burr hole)

* Abosch, Timmermann, An International Survey of Deep Brain Stimulation Procedural Steps




Anatomia quirurgica

3 Nucleos Principales:

e VIM
 STN
* GPi

HOSPITAL
ITALIANO

de Buenos Aires

750 asios de vida










Se conecta al
estimulador bajo
anestesia general (el
mismo dia o diferido)

Se coloca el electrodo de
estimulacidén y la
extensiodn

Se comprueba la posicidn
mediante Rx de craneo y en
algunos centros RMN.




Fase Ill: Seguimiento postimplante



Evaluacion postquirurgica M3 — Fase
1k

Test de levodopa (en 2 dias)
e Estim OFF — L/Dopa OFF
e Estim OFF—L/Dopa ON
e Estim ON — L/Dopa OFF
e Estim ON - L/Dopa ON

MDS- UPDRS completa

Estadio de Hoehn y Yahr
 Ony Off

Escala de Schawb & England

Tratamiento actual
Test neurocognitivo
Evaluacion psiquiatrica

Escalas de calidad de vida
(PDQ 39, SF36)

Peso

CGl médico
CGl paciente
Video



La programacidén inicial se hace a partir de las
dos semanas de la cirugla y se corrige en las
visitas siguientes.

Cada nucleo es estimulado con una combinacidn
de amplitud de pulso, frecuencia y voltaje para
obtener el mejor efecto terapéutico.




Complicaciones de DBS

Mortalidad 0-2% ) i
Complicacién mayor  8-10% Relacionadas con el equipo

* Infecciones: 0-15%

Relacionadas con la cirugia * Erosiones cutaneas: 1a 16%

* Hemorragia intracraneal: 1.9 % (O- * Migracion o ruptura de electrodos:
10%) 5% (0-19%)

* Convulsiones: 1.3 %

* Complicaciones intraquirugicas De la estimulacion cerebral:
hemodinamicas (bradicardia e
hipotension): 1,1% * Disartria, hipofonia.

« Trombosis venosa profunda y TEP: » Déficit cognitivo mas consistente:

0,7% menor fluencia verbal.
, — * Depresion ocasional.
* Neumonia aspirativa 1 - 4% ,

P >  Aumento de peso (10-20% pérdida).

e Cambios en el estado

mental.
Expert Rev Neurother. 2010 December ; 10(12): 1847-1857.

ARCH NEUROL/VOL 68 (NO. 2), FEB 2011 Martinez-Ramirez et al. Translational Neurodegeneration (2015) 4:12



Cirugia segura en un Hospital mas seguro
0

|

) R
+ *NHOSPITAL ITALIANO
! de Buenos Alres

e Centro preparado para cirugias de alta complejidad
con gran capacidad de atencion.

* Trabajo transversal Neurologia — Neurocirugia.

* Se ha mantenido durante la pandemia.



Impacto de la estimulacién cerebral profunda (ECP) sobre la calidad de
vida en pacientes con enfermedad de Parkinson (EP)

Experiencia Hospital Italiano

e La ECP es un tratamiento efectivo,
reduciendo la discapacidad motora vy
mejorando la calidad de vida.

El objetivo del presente trabajo es
describir la calidad de vida de los
pacientes con EP operados en nuestro
centro en su estadio prequirdrgicoy a 12
meses luego de la cirugia de ECP.

e Estudio observacional de cohorte

prospectiva que incluyd pacientes
operados en el periodo de 12/2009 a
06/2018. Se registraron variables
demograficas, se considero la escala PDQ-
39 como variable de resultado. Las
variables cuantitativas se describieron
como medias y su desvio estandar o
medianas con su intervalo intercuartil. Se
clasifico la PDQ-39 basal segun severidad
creciente en cuatro grupos%a= <15, b=15
a 30, c= 30 a 45, d= >45). Se evalué la
diferencia entre la PDQ-39 basal y a los 12
meses, los resultados se clasificaron de
acuerdo al porcentaje de descenso en el
puntaje de la escala.



Impacto de la estimulacion cerebral profunda (ECP)
sobre la calidad de vida en pacientes con enfermedad
de Parkinson (EP)

Grafico 1: Variacion a 12 meses de las subescalas de la PDQ 39

13 045,96 44,6




Impacto de la estimulacion cerebral profunda (ECP) sobre la
calidad de vida en pacientes con enfermedad de Parkinson (EP)

RESULTADOS
Grupo PDQ 39 basal Porcentaje de PDQ39alos12 M
pacientes Promedio de mejoria
a <15 3,4%
9,84 % (5.32 puntos)
b 15a 30 17,2%
C 30a45 41,4%

41,71% (20,67 puntos)
d > 45 37,9%




Impacto de la estimulacion cerebral profunda (ECP) sobre la
calidad de vida en pacientes con enfermedad de Parkinson (EP)
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