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Dugorocno pracenje duboke stimulacije
mozga putem globus pallidus u
generaliziranoj distoniji — prikaz slucaja

Long term tracking of pallidal deep brain stimulation used in
generalized dystonia — case report

Ena Sukunda?’, Vladimira Vuleti¢%, Fadi Almaharig?, Darko Chudy?

\ ! Medicinski fakultet Sveucilista u Rijeci,
Rijeka

2 Zavod za neurokirurgiju, KB Dubrava,
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Sazetak. Cilj: Generalizirana distonija karakterizirana je nevoljnim kontrakcijama misi¢a koje
dovode do pojave abnormalnog drzanja i ponavljajuéih pokreta. Duboka stimulacija mozga (engl.
Deep Brain Stimulation, DBS) ucinkovita je u distoniji otpornoj na lijekove, medutim, postoji
manjak radova o dugoro¢nom ucinku. Cilj rada je prezentirati dugorocni ucinak primjene DBS-a
kod pacijenata s generaliziranom distonijom. Prikaz slu¢aja: Pacijent je 29-godisnji muskarac s
generaliziranom distonijom. Nakon rodenja primijecena je faciopareza po perifernom tipu, Sto je
bilo pripisano cerebralnoj paralizi. Prvi simptomi, problemi s pisanjem zbog gréenja ruke,
primijeceni su sa sedam godina. S petnaest godina primijeceni su problemi u govoru i pogorsanje
distonije ruke. Distonicne kretnje i drzanje postupno se pogorsavalo, uzrokujuci probleme s
hodanjem i narusavajuéi kvalitetu Zivota pacijenta. Simptomi se nisu popravljali unato¢ primjeni
farmakoterapije i kada je pacijent imao dvadeset i jednu godinu implantirane su mu elektrode u
bazalne ganglije, Sto je drasticno poboljsalo distonicne kretnje, drzanje i hod. Nakon operacije,
unatrag osam godina, pacijent je redovito pracen, elektrode su reprogramirane uz kontinuiranu
fizikalnu i terapiju govora. U dva navrata nastupio je povratak klinicke slike radi ispraznjene
baterije neurostimulatora koja je prvi put zamijenjena nepunjivom, a drugi put punjivom
baterijom, sto je dovelo do potpunog oporavka. Zakljucak: I|diopatska distonija Cesto je
neprepoznata. lako je DBS sigurna i ucinkovita metoda, nije dovoljno koristena za lijecenje
distonije otporne na lijekove. Ovaj slucaj pokazao je perzistentan i izvrstan ucinak DBS-a na
generaliziranu distoniju i pacijentovu kvalitetu Zivota kroz duZi vremenski period.

Kljucne rijeci: distonija; duboka stimulacija mozga; dugorocni ucinak

Abstract. Aim: Generalized dystonia is characterized by involuntary muscle contractions leading
to abnormal postures and repetitive movements. Deep brain stimulation (DBS) is effective in
medication-refractory dystonia, but there is a lack of studies about long-term effect. The goal of
this case report is to show long-term effect in a patient with generalized dystonia treated with
DBS. Case report: We present a case of a 29-years-old patient with isolated generalized
dystonia. At birth, peripheral facial palsy was noticed which was attributed to cerebral paralysis.
First symptoms noticed at 7-years-old were problems with handwriting due to hand spasms. At
15, speech problems started and dystonia of his hand worsened. Then, dystonic movements
and postures gradually expanded causing walking problems and poor quality of life. Symptoms
did not improve with available medications and at the age of 21 electrodes were implanted
into basal ganglia which extremely improved his dystonic movements, posture and gait. After
the surgery, during these eight years, the patient was regularly controlled, electrodes were
reprogramed with continuous physical and speech therapy. Twice he presented with returned
complete clinical presentation due to the empty battery of the neurostimulator that was *Dopisni autor:

replaced first with a non-rechargeable and then with a rechargeable battery leading to Ena Sukunda

complete improvement. Conclusion: Idiopathic dystonia is often unrecognized. Although, DBS Medicinski fakultet Sveutilista u Rijeci
is a safe and effective method, it is not used enough for treating medication-refractory Brace Branchetta 20, 51 000 Rijeka
dystonia. Our case has shown persistent and excellent effect of DBS on generalized dystonia e-mail: ena.sukunda@gmail.com

and patients’ quality of life over a long period of time.
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Distonija je poremecaj pokreta karakteriziran ne-
prekidnim ili isprekidanim kontrakcijama misi¢a
koje uzrokuju abnormalne, cesto ponavljajuée
kretnje, drzanje ili oboje'. Poremecéaj moze rezul-
tirati teSkom invalidno$¢u i znatno narusenom
kvalitetom Zivota kod pacijenata?. Injekcije botuli-
num toksina predstavljaju lijek izbora kod fokalne
distonije, medutim, pacijenti zahvaceni segmen-
talnim ili generaliziranim oblicima cCesto ne odgo-

Kada dostupna medikamentozna terapija ne pomatze,
bilateralna duboka stimulacija mozga putem globus
pallidus smatra se sigurnim i u€inkovitim rjeSenjem kod
pacijenata s izoliranom naslijedenom ili idiopatskom se-
gmentalnom ili generaliziranom distonijom.

varaju optimalno na medikamentoznu terapiju?.
Kada dostupna medikamentozna terapija ne po-
maze, bilateralna duboka stimulacija mozga
(engl. Deep Brain Stimulation, DBS) putem globus
pallidus smatra se sigurnim i ucinkovitim rjese-
njem, pogotovo kod pacijenata s izoliranom nasli-
jedenom ili idiopatskom segmentalnom ili
generaliziranom distonijom?. Postoji manjak ra-
dova koji proucavaju dugoroc¢ni ucinak DBS-a na
distoniju, ali s obzirom na navedeno, DBS treba
biti uzet u obzir kod odabira terapije za distoniju
otpornu na lijekove. Cilj rada je prikazati slucaj
pacijenta koji boluje od generalizirane distonije
lijecene DBS-om putem globus pallidus praéen
kroz vremenski period od osam godina.

PRIKAZ SLUCAJA

Dvadesetjednogodi$nji pacijent bio je zaprimljen
u kolovozu 2011. godine na Odjel za neurokirurgi-
ju Klinicke bolnice Dubrava u Zagrebu radi opera-
cijskog lijeCenja. Tegobe su pocele kada je
pacijent imao sedam godina, po upisu u skolu,
kada je zamijeceno da ima problema s pisanjem
jer mu se ,grcila” ruka. S petnaest godina tegobe
postaju izrazenije u vidu distonickih kretnji desne
ruke s vanjskom rotacijom, distonije trupa i do-
njih ekstremiteta, otezanog govora i hoda. Paci-
jent je do tada od lijekova uzimao biperiden (15
mg/dan) i baklofen (2 x 5 — 10 mg/dan).

http://hrcak.srce.hr/medicina

Prilikom prijama pacijent je bio pri svijesti, orijen-
tiran, dizartrican i disfoni¢an. Od ranije je bila pri-
sutna faciopareza po perifernom tipu i
hiperkineze jezika. Kod pacijenta je bila prisutna i
generalizirana distonija, jace izraZzena lijevo, po-
sebice pri hodu, i povisen tonus po tipu rigora.
Pacijent je bio funkcionalno ovisan zbog teske
onesposobljenosti, socijalno izoliran stalnim bo-
ravkom kod kucée i bez planova za buducnost.
Operiran je u rujnu 2011. godine. U preoperacij-
skoj pripremi snimljena je magnetska rezonancija
(MR) mozga na kojoj su se vizualizirale jezgre ba-
zalnih ganglija globus palidus. UCinjena je trepa-
nacija parijetalne kosti obostrano te su se
stereotaksijskim navodenjem uvele elektrode u
straznji dio globus pallidus, pars interna obostra-
no. Operacija je protekla bez komplikacija te je
pacijent nakon operacije bio bez novonastalog
neuroloskog deficita. Uklju¢enjem neurostimula-
tora nastupilo je poboljSanje u vidu opustanja
muskulature trupa te poboljSanja orofacijalnih
diskinezija. Na odjelu je bila zapoceta fizikalna te-
rapija i rehabilitacija te je snimljen kontrolni MR
mozga na kojem nije bilo znakova ishemije ili kr-
varenja. Pacijentu su parametri stimulacije bili
podesenina 1,7 V lijevo i 1,1 V desno uz korekciju
terapije baklofenom (3 x 10 mg/dan). Dva tjedna
nakon operacije pacijentu je zbog povratka simp-
toma bila ucinjena promjena parametara stimu-
lacije i to na 1,8 V lijevo i 1,3 V desno. Na kontroli
tri mjeseca nakon operacije navodio je da se
osjeca dobro i da ima poboljSanje motorike de-
snih ekstremiteta, osobito ruke s kojom je tada
mogao samostalno pisati. Takoder, navodio je da
nego prije operacije. Nakon pet mjeseci zbog po-
jave grca u desnoj ruci parametri su ponovno bili
promijenjeni i to desno na 3,2,V i lijevo na 2,5,\V.
Nakon cetiri mjeseca uz promjenu parametara
stimulacije na 3,8,V desno i 2,6,V lijevo bila je
uvedena stimulacija strujom u fizikalnu terapiju,
a nakon iducih pet mjeseci uz ponovno reprogra-
miranje uvedene su i vjezbe kod logopeda. Godi-
nu dana nakon implantacije elektroda uspjeh
terapije bio je evidentan, izuzev poteskoca u go-
voru, radi ¢ega je pacijent bio upucen u referen-
tnu logopedsku ustanovu. Pacijent je bio
samostalan, s minimalnom onesposobljenosti,
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izasao iz socijalne izoliranosti i s planovima za
daljnje Skolovanje i buduénost. Godinu i osam
mjeseci nakon operacije kod pacijenta su se po-
novno javile poteskoc¢e u govoru te mioklonizmi
na lijevim ekstremitetima uz otezan hod. Ispitiva-
njem uredaja utvrdeno je da se baterija neurosti-
mulatora ispraznila te je bila zamijenjena
nepunjivom baterijom. Tijekom hospitalizacije
pacijent je primao ceftriakson (2 x 2 g) te je kod
otpusta bio afebrilan. Nakon operacije stimulacija
se postavila na 3,5 V desno i 3,7 V lijevo. Na sti-
mulaciju je kod pacijenta dolazilo do vidljivog kli-
nickog poboljsanja. Dvije godine nakon zamjene
neurostimulatora ponovno dolazi do vracanja
simptoma generalizirane distonije, pa je pacijent
bio ponovno hospitaliziran zbog dekapacitirane
baterije, koja je ovaj put zamijenjena punjivom
baterijom. Nakon zahvata i reprogramiranja sti-
mulacija ponovno dolazi do vidljivog klinickog po-
boljSanja, potpune neovisnosti pacijenta i
poboljsanja kvalitete Zivota. Pacijent je na sljede-
¢ih nekoliko kontrola navodio nevoljne pokrete
desnog ramena, medutim, zbog veé prisutnih vi-
sokih voltaZa reprogramiranje se nije preporucilo
u tom trenutku, pa su se nastavile kontrole uz re-
dovitu fizikalnu terapiju. Ipak, reprogramiranje je
bilo ucinjeno nekoliko puta u iduce dvije godine
zbog perzistentnih poteskoéa u hodu desnom
stranom i nevoljnih pokreta desne ruke i ramena.
Sest godina i devet mjeseci nakon implantacije
elektroda pacijent se hospitalizira radi potrebe za
detaljnijom analizom, kao i modificiranja neuro-
stimulacije. Tijekom hospitalizacije ucinjeno je
nekoliko promjena parametara stimulacije do po-
jave regresije distonickih pokreta i gréa desne
noge i desnog ramena. Cetiri mjeseca poslije pa-
cijent je bio hospitaliziran radi daljnje dijagnostic-
ke obrade. Ucinjen je radiogram glave, vrata i
prsnog kosa te MR mozga, kojima je utvrden ure-
dan poloZaj elektroda i elektrostimulatora. Osam
godina nakon postavljanja stimulatora klinicko
poboljsanje je i dalje prisutno u istoj mjeri kao i
funkcionalna neovisnost i bolja kvaliteta Zivota
pacijenta.

RASPRAVA

Uvodenjem DBS-a kao opcije lijecenja esencijal-
nog tremora otpornog na lijekove prije tridesetak

godina otkrilo se po prvi put da dugotrajno im-
plantirani uredaji u mozak imaju potencijal mo-
dulirati neurolosku funkciju uz iznenadujuce
nizak morbiditet. Nakon nekog vremena, isti po-
tencijal utvrden je i u lijeCenju Parkinsonove bo-
lesti i distonije®.

lako je patofiziologija generalizirane ili segmen-
talne distonije slabo razjasnjena, uoceno je da
jezgre bazalnih ganglija globus pallidus pars inter-
na imaju kljuénu ulogu. Opazanja tijekom palido-
tomija otkrila su abnormalne uzorke opetovane

Osam godina iza postavljanja stimulatora klinicko po-
boljSanje je i dalje prisutno u istoj mjeri kao i funkcio-
nalna neovisnost i bolja kvaliteta Zivota pacijenta. S
obzirom na navedeno, preporucujemo raniju upotrebu
DBS-a kod distonije otporne na lijekove kod pacijenata
sa znatno narusenom kvalitetom Zivota.

aktivnosti u globus pallidus kod pacijenata s dis-
tonijom®.Trenutno prva linija lijeCenja distonije
ukljucuje simptomatsku terapiju od koje su naju-
¢inkovitiji oralni antikolinergicni lijekovi za gene-
raliziran i intramuskularno primijenjen botulinum
neurotoksin za fokalnu distoniju, medutim, neki
pacijenti ne reagiraju na navedenu terapiju ili ona
gubi ucinkovitost kroz duzi vremenski period. Ta-
koder, oralna farmakoterapija, pogotovo kod ge-
neralizirane distonije, Cesto je nedostatna i ima
mnogostruke nuspojave®.

DBS visoke frekvencije koji se implantira bilateral-
no u globus pallidus pars interna potvrden je kao
ucinkovita druga linija lijeCenja u distoniji otpor-
noj na lijekove sa znatno smanjenom kvalitetom
Zivota pacijenata**®. Ova terapija smatra se sigur-
nom alternativom palidotomiji zbog moguce re-
verzibilnosti, manje stope komplikacija kod
bilateralne implantacije i vece moguénosti prila-
godbe®. Klini¢ki u¢inak podloZan je promjenama
koje ovise o ciljnom mjestu i parametrima stimu-
lacije. Specificne stimulacijom izazvane nuspoja-
ve bile su opisane za svako ciljno mjesto,
medutim, vecinu je moguce ukloniti iskljuéenjem
stimulacije, promjenom aktivnog kontakta ili pro-
mjenom parametara stimulacije®.

U nasem slucaju prikazali smo pacijenta koji je re-
dovno i dugoroc¢no praéen nakon implantacije
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elektroda bilateralno u globus pallidus pars inter-
na zbog generalizirane distonije otporne na lije-
kove. U pradenju pacijenta sudjelovao je
multidisciplinarni tim sastavljen od neurologa,
neurokirurga, fizioterapeuta, logopeda itd. Nas
slucaj prikazuje regresiju simptoma generalizira-
ne distonije i nakon duZeg vremenskog perioda
nakon provedene stimulacije.

ZAKLJUCAK

Duboka stimulacija mozga sigurna je i ucinkovita,
no nedovoljno koriStena metoda za lijecenje disto-
nije otporne na lijekove. Nas slucaj pokazao je per-
zistentan i izvrstan ucinak DBS-a na distoniju
otpornu na lijekove i pacijentovu kvalitetu Zivota
kroz duzi vremenski period. S obzirom na navede-
no, preporucujemo raniju upotrebu DBS-a kod dis-
tonije otporne na lijekove kod pacijenata sa znatno
narusenom kvalitetom Zivota. Takoder, vazno je
kod ponovnog nastupa kompletne klinicke slike
nakon implantacije elektroda pomisliti na mogucu
ispraznjenu bateriju neurostimulatora te je zamije-
niti punjivom baterijom. Kona¢no, smatramo da su
daljnja istrazivanja dugoroénog ucinka DBS-a kod
pacijenata s generaliziranom distonijom otpornom

http://hrcak.srce.hr/medicina

na lijekove nuzna zbog do sada opisanog pozitiv-
nog ucinka i radi Sirenja spoznaja o terapeutskom
ucinku navedene metode.

Izjava o sukobu interesa: Autori izjavljuju da ne postoji
sukob interesa.
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