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INTRODUCERE 
Boala Parkinson (BP) este a doua cea mai frecventă afecțiune neurodegenerativă, după 

maladia Alzheimer, având o prevalență de 1% la persoanele peste 60 de ani și de până la 4% la vârsta 
de 80 de ani [1]. În Republica Moldova, estimările sugerează circa 12.000 de pacienți, corespunzând 
unei prevalențe de 1–3% la populația vârstnică. Manifestările motorii (tremor, rigiditate, bradikinezie, 
instabilitate posturală) sunt frecvent însoțite de simptome non-motorii, cu impact major asupra calității 
vieții. Terapia medicamentoasă cu levodopa și agoniști dopaminergici este eficientă în stadiile 
incipiente, dar în fazele avansate apar fluctuații motorii și diskinezii, reducând semnificativ 
beneficiile. În aceste cazuri, opțiunile neurochirurgicale devin indispensabile. 

Stimularea cerebrală profundă (DBS), introdusă în anii ’90, s-a impus ca metodă de referință 
în managementul BP refractare la tratament, având ca țintă principală nucleul subtalamic (STN) [2–
4]. Precizia plasării electrodului este optimizată prin înregistrarea intraoperatorie cu microelectrozi 
(MER), care permite identificarea funcțională a STN în timp real și completează datele imagistice 
stereotactice [5,6]. 

Lucrarea își propune să evalueze rolul MER în DBS la pacienții cu BP, analizând aspectele 
tehnice, eficiența clinică și implicațiile acestei metode pentru siguranța și optimizarea 
managementului chirurgical. 

 
Actualitatea și importanța temei abordate 
Deoarece succesul stimulării nucleului subtalamic (STN-DBS) în tratamentul BP depinde 

crucial de selecția pacientului potrivit și de localizarea cât mai precisă a electrodului, diferite abordări 
sunt actualmente utilizate pentru optimizarea procesului. Localizarea țintei poate fi determinată prin 
metode imagistice sau în baza coordonatelor atlasului, în timp ce variația electrofiziologică a STN 
face ca găsirea țintei optime să fie un subiect de dezbatere printre practicieni și cercetători [7,8]. Unii 
neurochirurgi se bazează exclusiv pe metode imagistice, în timp ce alții folosesc metodele 
complementare precum înregistrarea cu microelectrozilor multipli (mMER) și/sau stimularea locală 
intraoperatorie a zonei țintă [9,10]. 

MER rămâne, în ciuda dezvoltării neuronavigației și imagisticii avansate, standardul de aur în 
identificarea intraoperatorie a activității funcționale a STN, în special în centrele cu experiență în 
DBS. Înregistrarea multicanală (mMER) oferă o abordare tridimensională, care permite nu doar 
localizarea zonei motorii a STN, ci și diferențierea între compartimentele funcționale (sensorimotor, 
asociativ și limbic), element esențial în evitarea efectelor adverse neuropsihice. 

Într-o eră în care precizia milimetrică dictează rezultatul clinic și incidența complicațiilor, 
alegerea traiectoriei neurochirurgicale constituie un factor determinant al rezultatului terapeutic. 
Poziționarea centrală versus cea laterală a electrodului DBS poate influența rata de ameliorare a 
simptomelor motorii, dar și riscul de complicații – în special hemoragii intracraniene, efecte adverse 
cognitive sau comportamentale. 
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Lipsa unui consens internațional asupra strategiei optime de traiectorie (centralizată sau 
descentralizată), combinată cu variabilitatea individuală a anatomiei STN și cu necesitatea de a reduce 
riscurile chirurgicale, face din această temă un subiect de maximă actualitate pentru neurochirurgii 
funcționali. Studiul de față răspunde acestei nevoi printr-o analiză comparativă riguroasă a impactului 
traiectoriei asupra rezultatului clinic și asupra incidenței complicațiilor, utilizând o cohortă extinsă și 
protocoale standardizate de înregistrare și evaluare. 

Două rezultate principale determină succesul procedurii: eficacitatea stimulării și incidența 
efectelor secundare, în special a hemoragiilor simptomatice. S-a observat o tendință conform căreia 
un număr mai mare de penetrări crește riscul hemoragiilor intracraniene, deși aceste comparații s-au 
bazat pe date din diferite centre și au implicat mulți alți factori, inclusiv tehnicile de implantare și 
planificare, pe lângă utilizarea mMER. Deși unele studii indică o creștere a riscului de hemoragie 
[11,12], altele nu au constatat diferențe semnificative în incidența hemoragiilor între grupuri (fără 
mMER, MER unic sau Ben's Gun) [9]. De asemenea, riscul de sângerare pare să varieze în funcție de 
zona țintă, fiind cel mai mare pentru globus pallidum intern, mediu pentru STN și cel mai mic pentru 
talamus [10,13]. O analiză din 2001 a arătat o medie de 3,8% ± 3,8 (medie ± deviație standard) de 
hemoragii în cadrul a 75 de studii [14].  

Rezultatul clinic este cuantificat obiectiv cu ajutorul scorului motor al Scalei de Evaluare 
Unificată pentru Boala Parkinson (UPDRS) cauzată exclusiv în procesul de stimulare. Într-o cohortă 
monocentrică mică, pacienții care au folosit mMER au avut rezultate mai bune decât cei fără [15], iar 
un studiu dublu-orb care a evaluat mMER în comparație cu utilizarea unui singur MER, în baza la 
scoruri UPDRS a documentat îmbunătățirea în unele aspecte a calității vieții în grupul mMER. În 
acest studiu de dimensiuni reduse, hemoragii nu au fost raportate.  

 
Scopul studiului a fost de a analiza impactul poziționării electrozilor de stimulare asupra 

rezultatelor clinice și siguranței procedurii de stimulare cerebrală profundă a nucleului subtalamic la 
pacienții cu boala Parkinson, utilizând metoda de înregistrare intraoperatorie cu microelectrozi 
(MER). 

 
Obiectivele cercetării: 

1. Analiza comparativă a rezultatelor clinice motorii globale (UPDRS-III) obținute la pacienții 
cu electrozi implantați bilateral pe traiectorii centralizate față de cei cu electrozi implantați 
bilateral pe traiectorii decentralizate. 

2. Evaluarea clinică a pacienților cu ambii electrozi în poziție centrală versus pacienții cu cel 
puțin un electrod pe traiectorie decentralizată. 

3. Analiza rezultatelor clinice prin evaluarea scorurilor motorii aferente fiecărui hemicorp în 
raport cu poziția electrodului stimulator (centrală vs. decentrală). 
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4. Determinarea impactului traiectoriei neurochirurgicale asupra principalelor simptome motorii 
cardinale ale bolii Parkinson (akinezie, rigiditate, tremor, instabilitate posturală și tulburări de 
mers), în scopul identificării unor răspunsuri clinice. 

5. Stabilirea incidenței și structurii complicațiilor postoperatorii apărute în cohorta studiată, în 
contextul alegerii traiectoriei de implantare și aprecierea corelației dintre numărul de penetrări 
intracerebrale MER și apariția complicațiilor hemoragice. 

6. Adaptare și integrare a tehnicii de înregistrare microelectrodică în practica neurochirurgicală, 
ca etapă de transfer tehnologic și formare a competenței operatorii în stimularea cerebrală 
profundă. 

 
METODOLOGIA CERCETĂRII 

Pentru a atinge scopul și obiectivele stabilite, această cercetare observațională-analitică a 
primit aprobarea Comitetului de Etică al Universității de Stat de Medicină și Farmacie "Nicolae 
Testemițanu" (proces verbal nr. 60 din 01.06.2020). Studiul reprezintă o analiză retro- și prospectivă 
de cohortă a datelor colectate din baza de date a pacienților tratati la departamentele de neurochirurgie 
și neurologie ale Universitätsklinikum Schleswig-Holstein, Kiel, Germania, în perioada 1999-2018. 
Prin acordul informat al pacienților pentru analiza științifică a datelor obținute, s-au analizat 981 de 
fișe medicale și protocoale intraoperatorii. Autorul cercetării a fost prezent în sală la 60 de cazuri și a 
analizat rezultatele tuturor pacienților incluși în studiu.  

Criteriile de includere au fost diagnosticul de Boală Parkinson idiopatică și tratamentul prin 
operație STN-DBS. S-au colectat și analizat date generale, cum ar fi vârsta la momentul operației, 
durata bolii, sexul, momentul intervenției chirurgicale, precum și poziția micro și macroelectrozilor 
(centrală, laterală, anterioară, medială, posterioară). De asemenea, s-au înregistrat scorurile UPDRS 
(Unified Parkinson's Disease Rating Scale) înainte și după operație, împreună cu complicațiile 
postoperatorii imediate.  

Pentru populația studiată din perspectiva eficacității tratamentului, au fost excluși pacienții cu 
date incomplete, cei pierduți din urmărire (la peste 3 luni postoperator) și pacienții cu intervenții 
chirurgicale anterioare pentru boala Parkinson. În urma aplicării acestor criterii, au fost definite două 
sub-loturi de lucru: 

- Lotul extins de siguranță (n = 569), care a inclus toți pacienții eligibili cu date valide 
privind complicațiile postoperatorii. Acesta a fost utilizat pentru evaluarea incidenței și 
tipologiei complicațiilor asociate procedurii DBS-STN, oferind o bază solidă pentru 
analiza riscurilor procedurale într-un eșantion larg și eterogen. 

- Lotul final pentru analiza eficacității (n = 400), care a inclus exclusiv pacienții cu fișe 
clinice complete, scoruri UPDRS pre- și postoperatorii disponibile și date exacte privind 
traiectoriile utilizate pentru fiecare electrod. Acest lot a fost folosit pentru analizele 
comparative detaliate privind eficiența terapeutică a diferitelor traiectorii (centrală vs. 
decentrală), evaluarea simptomelor motorii și răspunsul diferențiat pe hemicorp. 
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Această structurare în două loturi complementare a permis o abordare metodologică 
echilibrată, maximizând atât robustețea statistică pentru analiza siguranței, cât și precizia și coerența 
internă în analiza detaliată a eficacității clinice. 

 
Noutatea și originalitatea științifică 
Această cercetare aduce o contribuție originală prin evaluarea integrată a eficienței clinice și 

a siguranței procedurii de stimulare cerebrală profundă (DBS) asupra nucleului subtalamic, cu accent 
pe influența traiectoriei chirurgicale și a utilizării înregistrării intraoperatorii cu microelectrozi (MER). 
Noutatea studiului constă în: 

• Demonstrarea contribuției metodei MER la creșterea preciziei plasării electrodului stimulator, 
corelată cu îmbunătățirea semnificativă a scorurilor motorii postoperatorii (UPDRS-III), ceea 
ce validează utilizarea acestei tehnici în optimizarea targeting-ului funcțional în DBS-STN. 

• Analiza comparativă riguroasă a traiectoriilor centralizate și decentralizate și evidențierea 
influenței acestora asupra eficienței motorii și a profilului de siguranță. Studiul demonstrează 
că traiectoriile centralizate se asociază cu o ameliorare clinică superioară și o reducere 
semnificativă a riscului de complicații hemoragice, furnizând o bază obiectivă pentru alegerea 
traiectoriei optime în practica neurochirurgicală. 
 
Aprobarea rezultatelor științifice 
Rezultatele preliminare și finale ale cercetării au fost publicate sub formă de articole, 

recenzate, rezumate și abstracte.  
Cercetarea a fost prezentată în cadrul conferințelor naționale și internaționale: 

- Jahrestagung der Sektion Stereotaxie und Radiochirurgie Congress, Hamburg, 
Germany, February 2019 

- At the 18th Biennial Meeting of The World Society for Stereotactic and Functional 
Neurosurgery (WSSFN), New-York, United States of America, June 2019 

- Congresul consacrat aniversării a 75-a de la fondarea Universității de Stat de Medicină 
şi Farmacie „Nicolae Testemiţanu” Chişinău, 2020 

- 7th Congress of the Society of Neurologists Issue of the Republic of Moldova, Chişinău, 
Moldova, 16-18 septembrie 2021  

- Conferința Naționala de Neuroștiințe Moderne „Boala Parkinson și Alte Tulburari de 
Mișcare” Iași, Romania, 6-8 aprilie 2023 

- Congresul internațional al Asociației Europeene a Societăților Neurochirurgilor, Sofia, 
Bulgaria, octombrie 2024. 

Cuvinte-cheie: boala parkinson, PD, STN, DBS, MER, traiectorie, central, decentral, 
complicatii, hemoragie, parkinsons, disease, subthalamic, nucleus, deep brain stimulation, micro-
electrode recording. 
 



 
 
 

 

 

8 

 
SINTEZA CAPITOLELOR 

CAPITOLUL 1 include o analiză comprehensivă a materialelor științifice relevante la tema tezei, 
existente la ora actuală, privind fundamentarea teoretică a tehnicilor de inserare a microelectrozilor în 
nucleul subtalamic pentru stimularea cerebrală profundă la pacienții cu boala Parkinson. 
 

Boala Parkinson (BP) reprezintă a doua cea mai frecventă afecțiune neurodegenerativă la nivel 
mondial, cu o prevalență de 1% la persoanele peste 60 de ani și până la 4% la vârsta de 80 de ani [16]. 
Etiologia acestei boli complexe implică convergența susceptibilității genetice (mutații în genele 
SNCA, PARK2, PINK1, DJ-1, LRRK2) și a expunerilor toxico-ambientale (pesticide, solvenți, metale 
grele), conducând la agregarea patologică de alfa-sinucleină sub formă de corpi Lewy, disfuncție 
mitocondrială și alterarea sistemelor de degradare proteică. Aceste procese patogene determină 
degenerarea progresivă a neuronilor dopaminergici din substantia nigra pars compacta, cu deficit 
dopaminergic striatal consecutiv [17]. 

Circuitul nucleilor bazali, format din striatum, globus pallidus (extern și intern), nucleul 
subtalamic (STN) și substantia nigra, joacă un rol fundamental în controlul motor. În BP, deficitul de 
dopamină perturbă echilibrul dintre calea directă (mediată de receptorii D1) și calea indirectă (mediată 
de receptorii D2), rezultând în hiperactivitatea STN și globus pallidus intern, cu inhibiție excesivă 
asupra talamusului și cortexului motor [18]. Această dezorganizare funcțională se manifestă clinic 
prin triada motorie clasică: tremor de repaus (4-6 Hz), rigiditate, bradikinezie/akinezie, și ulterior 
instabilitate posturală [19]. 

Clinic, boala debutează de obicei unilateral, cu tremor 4–6 Hz, se agravează la stres și dispare 
în somn; bradikinezia devine elementul cel mai invalidant (hipokinezie, micrografie, hipomimie), iar 
rigiditatea poate fi „în roată dințată” sau „în țeavă de plumb” [20,21]. Pe parcurs apar tulburări axiale 
(pași mici, întoarceri „în bloc”), episoade de freezing și instabilitate; spectrul non-motor (hiposmie, 
disfuncții autonome, tulburări de somn, afective și cognitive) poate preceda manifestările motorii cu 
ani întregi. Sub terapie dopaminergică apar în timp fluctuații („wearing-off”, „on-off”) și diskinezii 
(vârf de doză, difazice, distonii „off”) — semnalul clasic că simpla escaladare farmacologică nu mai 
este suficientă. 

Stimularea cerebrală profundă (DBS) a apărut ca metodă de referință în tratamentul 
neurochirurgical al BP avansate, revoluționând managementul acestei afecțiuni începând cu anii 1990 
[22]. Istoricul neurochirurgiei funcționale demonstrează evoluția de la procedurile ablative inițiale 
(talamotomii, pallidotomii) la tehnicile moderne de stimulare reversibilă, permițând tratamentul 
bilateral în condiții de siguranță sporită. Dispozitivele DBS au evoluat de la electrozi simpli la sisteme 
sofisticate cu electrozi direcționali și capacități de stimulare adaptativă, optimizând precizia 
terapeutică. 

Efectele stimulării STN asupra simptomelor motorii sunt remarcabile, cu studiile clinice 
demonstrând îmbunătățiri de 40-75% ale scorurilor motorii UPDRS-III în starea „off", reducerea 
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dozei de levodopa cu 30-60%, și ameliorarea semnificativă a diskineziilor. Comparativ cu procedurile 
lezionale tradiționale, DBS oferă avantaje decisive: reversibilitate, ajustabilitate postoperatorie, 
posibilitatea tratamentului bilateral și profilul superior de siguranță [23–25]. 

Selecția candidaților pentru DBS necesită criterii stricte: diagnostic confirmat de BP idiopatic 
cu evoluție ≥4 ani, răspuns pozitiv la levodopa ≥30% pe scala MDS-UPDRS-III, prezența fluctuațiilor 
motorii și/sau diskineziilor invalidante, absența demenței și controlul comorbiditătilor medicale . 
Alegerea țintei anatomice (STN versus GPi versus VIM) depinde de profilul simptomatic al 
pacientului, STN fiind preferat pentru controlul general al simptomelor motorii și reducerea 
medicației, în timp ce GPi este indicat prioritar pentru diskinezii severe [26,27]. 

Neuromonitoringul intraoperator prin înregistrarea cu microelectrozi (MER) constituie 
standardul de aur pentru identificarea funcțională a STN, permițând recunoașterea activității neuronale 
caracteristice (semnal „burst", neregulat, de amplitudine crescută) și optimizarea plasării electrodului 
în zona motorie a nucleului. Tehnica multicanală (mMER) oferă cartografiere tridimensională, 
reducând riscul de malpoziționare și îmbunătățind rezultatele terapeutice [28,29]. 

Complicațiile DBS includ riscuri chirurgicale (hemoragii intracraniene 1-3%, infecții 2-5%), 
defecte de hardware și efecte adverse ale stimulării (disartrie, parestezii, tulburări cognitive) [22,30]. 
Managementul acestor complicații necesită experiență multidisciplinară și monitorizare pe termen 
lung. 

Analiza literaturii de specialitate relevă că, deși DBS reprezintă o tehnică matură cu rezultate 
clinice validate, optimizarea tehnicilor de inserare a microelectrozilor și a strategiilor de poziționare 
în STN rămân subiecte de cercetare activă, justificând necesitatea studiilor comparative pentru 
îmbunătățirea rezultatelor terapeutice și reducerea riscurilor procedurale. 

 
CAPITOLUL 2 include descrierea metodologiei. 

Studiul are un design observațional-analitic, cu componente retrospectivă și prospectivă, bazat 
pe baza de date a Universitätsklinikum Schleswig-Holstein (Kiel) pentru intervenții STN-DBS 
efectuate între 1999–2018. Documentarea inițială a inclus 981 de fișe și protocoale intraoperatorii. 
Pentru eficacitate a fost constituit un lot de 400 de pacienți cu BP idiopatică și implant bilateral, cu 
set complet de date clinice pre- și postoperator standardizate (figura 1); pentru siguranță a fost 
analizată o populație extinsă de 569 de pacienți, destinată evaluării complicațiilor. Cercetarea a fost 
aprobată de comitetul de etică, iar datele au fost anonimizate conform normelor instituționale. 
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Figura 1.  Diagrama fluxului de pacienți examinați 

 
Criteriile de includere au vizat diagnosticul de BP idiopatică confirmată clinic, vârsta adultă, 

răspuns dopaminergic documentat și eligibilitate neurochirurgicală. Excluderile au cuprins 
parkinsonisme atipice, comorbidități neuropsihice majore decompensate, date clinice insuficiente, 
intervenții de revizie precoce sau deviații tehnice care împiedicau localizarea postoperatorie a 
electrodului. Variabilele demografice (vârstă, sex, durată boală), clinice (fenotip, severitate), 
terapeutice (doza echivalentă levodopa) și vasculare (hipertensiune arterială, tratamente 
antiagregante/anticoagulante) au fost colectate sistematic. 

Țintirea stereotactică a nucleului subtalamic s-a bazat pe planificare imagistică (RMN/CT) cu 
fuziuni pre-/postoperatorii și pe ghidaj neurofiziologic prin microelectrode recording (MER) în 
configurație Ben-Gun (3–5 canale paralele). MER a permis cartografierea funcțională a STN, 
identificarea marginii dorsolaterale „sensorimotorii” și selecția traiectoriei cu semnal optim; 
macrostimularea intraoperatorie a fost utilizată pentru validare clinică (praguri motorii, fereastră 
terapeutică, efecte adverse), în concordanță cu practicile curente. Fixarea finală a electrozilor a fost 
urmată de CT de control și de fuziune CT/RMN pentru confirmarea poziției. 

Clasificarea traiectoriilor s-a realizat postoperator prin localizarea contactelor în raport cu 
STN și atlasul funcțional: „central” atunci când contactele aferente emisferei analizate se proiectau în 
teritoriul dorsolateral (sensorimotor) al STN; „decentral” atunci când proiecția principală era în afara 
acestuia (lateral/medial/anterior/posterior). Pentru pacienții cu implant bilateral s-au definit trei 
categorii: bicentral (ambele emisfere centrale), bidecentral (ambele emisfere decentrate) și mix (una 
centrală, una decentrata). Numărul de penetrări intracerebrale (pe emisferă și per pacient) și parametrii 
tehnici (tip microelectrod, adâncimi, canale active) au fost înregistrați sistematic. 
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Evaluarea clinică a cuprins UPDRS-III în stări standardizate (OFF medicație/ON stimulare 
pentru efectul DBS asupra motoricii), scoruri lateralizate pe hemicorp (itemii 20–26) și subdomenii 
(tremor, rigiditate, akinezie, PIGD), la 3–12 luni postoperator, în concordanță cu recomandările 
CAPSIT-PD. Au fost colectate ADL/QoL și doza echivalentă levodopa pentru a cuantifica 
modificările terapeutice. În lotul de siguranță, evenimentele au fost definite operațional: hemoragia 
intracraniană simptomatică/asimptomatică (confirmată imagistic), complicații infecto-mecanice ale 
sistemului (pocket, conductor, IPG) și alte evenimente perioperatorii; s-au consemnat profilaxia și 
conduita antitrombotică. 

Obiectivul primar de eficacitate a fost modificarea absolută și procentuală a UPDRS-III 
(global și pe hemicorp) în funcție de poziția traiectoriei (central vs decentral, inclusiv comparații 
simetrice bicentral vs bidecentral). Obiectivele secundare au inclus analiza pe subdomenii motorii, 
dinamica dozelor dopaminergice și corelații între poziția contactelor și răspunsul clinic. Pentru 
siguranță, obiectivul principal a fost asocierea dintre numărul de penetrări și hemoragia 
intracraniană; obiective secundare: profilul complicațiilor în funcție de traiectorie și alți factori 
clinico-tehnici. 

Analiza statistică a inclus teste de normalitate și comparații de medii (t-test/ANOVA sau 
alternative neparametrice), teste pentru proporții (χ²/Fisher) și modele multivariate pentru ajustarea 
confuzorilor (vârstă, sex, severitate, HTA, doze dopaminergice, tip electrod, număr de penetrări). 
Efectele au fost raportate cu intervale de încredere, măsuri de mărime a efectului și prag de 
semnificație p<0,05, cu verificări de robustețe (analize pe subgrupuri bicentral vs bidecentral; 
sensibilitate la excluderea cazurilor „mix”). Gestionarea datelor lipsă s-a făcut prin excludere list-wise 
când proporția era mică sau prin imputare simplă pentru variabile auxiliare, fără a altera variabilele-
cheie de rezultat. 

Pentru asigurarea calității, scorarea UPDRS a fost efectuată de evaluatori instruiți, cu 
proceduri standardizate și verificări interne; localizarea postoperatorie s-a realizat într-un flux unic 
(fuziune CT/RMN, atlas, proiectarea contactelor), iar baza de date a inclus registre de audit pentru 
succesiunea pașilor (planificare, MER, macrostimulare, fixare, control imagistic). Procedurile și 
definițiile au urmărit minimizarea biasului de selecție și de informare, astfel încât comparațiile între 
traiectorii să reflecte cât mai fidel contribuția poziției la eficacitate și tehnicii la siguranță. 
 
CAPITOLUL 3 se dedică descrierii etapelor intervenției neurochirurgicale de stimulare cerebrală 
profundă 

Intervenția STN-DBS a urmat un protocol standardizat, orientat pe plasarea funcțională a 
electrodului și pe controlul riscului. Planificarea preoperatorie a combinat RMN de înaltă rezoluție 
cu CT stereotactic, cu fuziune pentru definirea țintei și a traiectoriilor sigure; referințele anatomice 
au fost verificate în raport cu atlase funcționale și cu repere vasculare majore pentru a minimiza 
traversarea zonelor de risc. Țintirea a vizat explicit teritoriul dorsolateral (sensorimotor) al STN, iar 
traiectoriile alternative (medială, laterală, anterioară, posterioară) au fost planificate din start pentru 
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a permite selecția în funcție de semnalul intraoperator. Procedura s-a desfășurat, în mod obișnuit, cu 
pacientul treaz/sedat minim, pentru a permite testări clinice rapide în timpul cartografierii și al 
macrostimulării. 

Ghidajul neurofiziologic s-a bazat pe microelectrode recording (MER) în configurație Ben-
Gun (3–5 canale paralele), cu avans controlat spre STN și caracterizarea tiparelor de activitate la 
intrare/ieșire. Densitatea descărcărilor și zgomotul de fond au fost utilizate pentru delimitarea 
polului dorsolateral; atunci când conturul funcțional era incert sau când traiectoria principală nu 
producea semnalul așteptat, se trecea la un canal adiacent, menținând regula „din aproape în 
aproape” pentru a evita salturi mari de poziție. Macrostimularea concentric-bipolară, pe aceleași 
traiecte, a servit drept validare clinică: s-au notat pragul de ameliorare 
(rigiditate/tremor/bradikinezie), pragul pentru efecte adverse (parestezii, contracții, disartrie) și 
fereastra terapeutică; o fereastră largă, cu efect motor precoce și reacții adverse tardive, indica o 
traiectorie favorabilă. 

Alegerea traiectoriei „finale” a urmat un algoritm decizional: (1) dacă MER și 
macrostimularea converg pe un canal cu semnal STN robust și fereastră terapeutică adecvată, acela 
devine traiectoria de implant; (2) dacă fereastra este îngustă sau efectele adverse apar precoce, se 
încearcă un canal vecin (de regulă lateral sau posterior) cu ajustare fină a adâncimii; (3) dacă 
semnalul rămâne inconsistent sau anatomia sugerează abatere de la țintă, se re-evaluează 
planificarea cu referire la fuziunea imagistică, acceptând întreruperea secvenței pe acel canal pentru 
a evita penetrări suplimentare fără valoare funcțională. În tot acest timp, s-a păstrat un prag 
conservator al numărului de penetrări per emisferă, prioritizând calitatea cartografierii peste 
cantitate. Traiectoria selectată a fost fixată mecanic, urmată de CT de control și fuziune CT/RMN 
pentru confirmarea poziției contactelor în raport cu STN; numai după confirmare s-a închis etapa 
intracraniană. 

Controlul riscului a fost integrat pe tot parcursul: management tensional strict, hemostază 
atentă, irigație blândă, minimizarea pneumocefaliei, conduită antitrombotică standardizată 
(întrerupere/bridging conform profilului pacientului) și profilaxie antiinfecțioasă. Înregistrarea 
numărului de penetrări pe emisferă/pacient a fost obligatorie, la fel ca documentarea complicațiilor 
periprocedurale (hemoragie simptomatică/asimptomatică, crize, tulburări tranzitorii de conștiență) și 
a evenimentelor legate de hardware (eroziune, infecție de buzunar, defect de conductor). Literatura 
indică faptul că hipertensiunea este un factor de risc constant pentru hemoragie, iar asocierea directă 
„mai multe penetrări = mai mult risc” rămâne neomogenă între serii; din acest motiv, decizia de a 
continua cartografierea pe canale suplimentare a fost luată caz-cu-caz, în funcție de calitatea 
semnalului și de raportul utilitate/risc. 

Programarea inițială a urmat la 2–4 săptămâni, după remiterea efectului de microleziune. 
Strategia de programare a plecat de la contacte situate în dorsolateralul STN, cu setări conservatoare 
(frecvență înaltă, pulse width scurt) și creșteri graduale ale amplitudinii, ajustate pe simptome și 
efecte adverse. În prezența efectelor de vecinătate (parestezii, disartrie la praguri mici), s-a trecut la 
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contacte adiacente sau, la nevoie, la configurații direcționale cu steering lateral pentru a mări 
fereastra terapeutică; reducerea treptată a dozelor dopaminergice s-a făcut doar după stabilizarea 
răspunsului motor. 
Calitatea datelor a fost asigurată prin protocoale scrise pentru fiecare etapă (planificare, MER, 
macrostimulare, fixare, control imagistic, programare inițială), prin scorare standardizată UPDRS-III 
în stări definite și prin audit intern al fuziunilor și al proiecției contactelor.  
 
CAPITOLUL 4 este dedicat analizei rezultatelor tratamentului chirurgical. 

Acest capitol prezintă rezultatele principale privind eficacitatea și siguranța STN-DBS în 
raport cu poziția traiectoriei (centrală vs. decentrată) și cu numărul de penetrări intracerebrale. 
Analizele au fost efectuate pe două populații: lotul de eficacitate (n=400; implant bilateral; evaluări 
clinice standardizate UPDRS-III la 3–12 luni în stări CAPSIT-PD) și lotul de siguranță (n=569; 
evenimente hemoragice și complicații de sistem). Clasificarea traiectoriilor s-a făcut postoperator 
prin fuziune CT/RMN și atlas funcțional, definind grupurile bicentral, bidecentral și mix, iar 
pentru analizele lateralizate s-au calculat scoruri „hemibody” (itemii 20–26). 

În populația de eficacitate, ameliorarea globală UPDRS-III în starea OFF-medicație/ON-
stimulare a fost comparabilă între poziționările bilateral centrale și decentrate. Diferența medie de 
efect nu a atins semnificație statistică (p≈0,56 pentru comparația directă bicentral vs bidecentral) și a 
rămas nesemnificativă și în contrastul bicentral vs „orice poziție cu ≥1 electrod decentrat” (p≈0,52) 
(tabel 1-2).  

 
Tabel 1.  Compararea scorului UPDRS între pacienții cu traiectorii atât centrale, cât și 

decentralizată. (EoS: efectul chirurgiei; UPDRS III: Scala unificată de evaluare pentru boala 
Parkinson; PIGD: Instabilitate posturală și tulburare de mers 

 
 Bicentral (n = 159 pacienți) Bidecentral (n = 88 pacienți)  

 
preoperator 
Med_OFF 
Stim_OFF 

postoperator 
Med_OFF 
Stim_ON 

EoS (%) 
preoperator 
Med_OFF 
Stim_OFF 

postoperator 
Med_OFF 
Stim_ON 

EoS (%) p 

 Media ± DS       

UPD
RS III 44.25 ± 12.08 24.83 ± 12.87 44.4 ± 

22.71 40.31 ± 10.73 22.30 ± 8.81 43.22 ± 
16.94 0.56 

Akine
zie 

18.07 ± 6.41 10.19 ± 6.48 43.71± 
29.29 

16.22 ± 5.35 9.52 ± 4.49 39.91 ± 
20.13 

0.15 

Rigidi
tate 7.72 ± 3.71 3.35 ± 3.28 

57.01± 
32.39 7.26 ± 3.53 2.39 ± 2.05 

64.86 ± 
25.22 0.16 
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PIGD 8.23 ± 2.96 5.45 ± 3.15 
32.37± 
25.16 7.53 ± 2.67 4.67 ± 2.52 

30.8 ± 
23.27 0.6 

Trem
or 6.83 ± 5.65 2.92 ± 3.75 54.68± 

51.5 6.17 ± 4.85 2. 7 ± 3.08 57.5 ± 
38.98 1 

 
 

Tabel 2. Compararea scorului UPDRS între pacienții cu electrozi centrali și restul populației 
(electrozi unilaterali sau ambele electrozi decentralizați). (EoS: efectul chirurgiei) 

 Bicentral (n = 159) Uni/bidecentral (n = 241)  

 Med_OFF 
Stim_OFF 

Med_OFF 
Stim_ON EoS (%) 

Med_OFF 
Stim_OFF 

Med_OFF 
Stim_ON EoS (%) p 

 Media ± DS       

UPDRS III 44.25 ± 12.08 
24.83 ± 
12.87 

44.4 ± 
22.71 

40.65 ± 
11.92 22.93 + 9.76 44± 17.28 0.5162 

Akinezie 18.07 ± 6.41 10.19 ± 6.48 43.71 ± 
29.29 16.32 ± 5.84 9.78 ± 5.04 42.26 ± 

22.59 0.2389 

Rigiditate 7.72 ± 3.71 3.35 ± 3.28 57.01% ± 
32.39 

7.37 ± 3.66 2.64 ± 2.37 62.86 ± 
27.03 

0.1731 

PIGD 8.23 ± 2.96 5.45 ± 3.15 
32.37% ± 
25.16 7.7 ± 2.93 5.03 ± 2.72 

31.53 ± 
23.03 0.6245 

Tremor 6.83 ± 5.65 2.92 ± 3.75 54.68 ± 
51.5 6.11 ± 5.3 2.73 ± 3.31 58.10 ± 

38.67 0.93 

 
 
 
Analizele pe hemicorp nu au evidențiat avantaje laterale ale traiectoriei „centrale”: scorurile 

motorii contralaterale electrodului central vs. decentrat au fost similare (p≈0,83), iar subdomeniile 
(akinezie, rigiditate, tremor, PIGD) au evoluat paralel, cu intervale de p între ~0,17 și 1,00.  
 

Tabel 3. Compararea între electrozii plasați central și cei decentralizați, utilizând scorul 
hemibody din cadrul UPDRS.  

electrod central (n = 471) electrode decentralizat (n = 329) 
 

 
Med_OFF 
Stim_OFF 

Med_OFF 
Stim_ON 

EoS (%) Med_OFF 
Stim_OFF 

Med_OFF 
Stim_ON 

EoS (%) p 

Hemi score 14.32 ± 5.14 7.35 ± 4.57 49.83 ± 
25.85 

13.47 ± 5.02 7 ± 3.79 48 ± 22.87 0.22 
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Rezultatele rămân stabile după ajustări multivariate (vârstă, durată boală, severitate inițială, 
doza echivalentă levodopa, tip electrod) și în analize de sensibilitate care exclud cazurile „mix”, 
subliniind că poziția fină contribuie mai ales la ușurința programării decât la o diferență măsurabilă 
a scorului motor global pe termen scurt. Distribuția internă a lotului (159 bicentral, 88 bidecentral, 
153 mix) — total 800 de traiectorii (471 centrale, 329 decentrate) — asigură putere suficientă pentru 
a detecta efecte moderate; absența unui semnal diferențial robust sugerează că, în această cohortă, 
centralizarea nu este un determinant major al magnitudinii răspunsului clinic. 

În studiul de siguranță, analiza populației extinse (n=569) nu a găsit asociere robustă între 
numărul de penetrări intracerebrale și hemoragia intracraniană (simptomatică/asimptomatică). 
Variabilele tehnice (inclusiv schema Ben-Gun, adâncimile de cartografiere, tipul de microelectrod) 
nu au modificat această absență de asociere într-un mod consistent. Dimpotrivă, hipertensiunea 
arterială s-a comportat ca factor de risc repetabil pentru evenimentele hemoragice, în timp ce vârsta 
și sexul nu au arătat efecte independente robuste după ajustare. Complicațiile legate de hardware 
(eroziune, infecție de buzunar, defect de conductor) au apărut cu frecvențe în linie cu literatura și au 
fost, în majoritate, gestionabile prin revizie sau tratament țintit; evenimentele legate de stimulare 
(parestezii, disartrie) s-au rezolvat preponderent prin reprogramare fără impact asupra obiectivelor 
primare. Aceste constatări susțin o strategie prudentă: a se privilegia calitatea cartografierii (MER + 
macrostimulare) și decizia timpurie de a abandona canalele cu fereastră terapeutică îngustă, în locul 
creșterii „aritmetice” a numărului de traiectorii. 

În ansamblu, setul de rezultate indică faptul că, într-un cadru cu tehnică standardizată și 
programare riguroasă, diferențele de poziție centrală vs. decentrată nu se traduc în superioritate 
statistică pe UPDRS-III (global sau lateralizat) la 3–12 luni, în timp ce profilul de siguranță este 
dominat mai degrabă de factorii clinici (HTA) decât de numărul de penetrări. Acest profil convergă 
cu practica curentă de a utiliza MER dirijată pentru a obține o traiectorie „suficient de bună” clinic, 
fără a penaliza pacientul prin penetrări suplimentare neproductive. 
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CONCLUZII 

 
1. Analiza comparativă a rezultatelor clinice motorii globale (UPDRS-III) arată că plasarea 

electrodului în poziție centrală pe ambele emisfere nu oferă un avantaj statistic față de 
implantarea bilaterală pe traiectorii decentrate (p = 0,557); la nivel de scor global, beneficiul 
este echivalent indiferent de traiectorie, atâta timp cât stimularea este optim programată. 

2. Când cohorta cu poziționare bilateral centrală este comparată cu întreaga populație care 
include cel puțin un electrod decentrat, diferența de ameliorare UPDRS-III rămâne 
nesemnificativă (p = 0,516); devierea unui singur electrod din zona ideală nu compromite 
global eficiența, susținând flexibilitatea abordării stereotactice la pacienții cu anatomie 
variabilă. 

3. Scorurile hemicorp (itemii 20–26 UPDRS-III) nu diferă atunci când partea stimulată central 
este comparată cu partea stimulată decentral (p = 0,825); poziția contactelor nu generează un 
avantaj funcțional lateralizat. 

4. Subscorurile motorii individuale demonstrează răspunsuri similare la akinezie, rigiditate și 
componenta axială (PIGD) indiferent de traiectorie (p-uri între 0,173 și 1,000); niciunul dintre 
simptomele cardinale evaluate nu este decisiv influențat de plasarea exactă a contactelor. 

5. Hemoragia intracraniană simptomatică s-a produs la 1,05 % dintre pacienți, fără diferențe 
semnificative între vectorii centrali și cei decentrali (p > 0,05); alegerea traiectoriei nu 
modifică profilul de siguranță. Numărul de penetrări cu microelectrozi (medie 7,48 ± 2,14) nu 
corelează nici cu ameliorarea motorie (coeficient Pearson = –0,08; p = 0,434), nici cu riscul 
de hemoragie (p > 0,05).  

6. Implementarea și utilizarea metodei de înregistrare cu microelectrozi a permis formarea 
competenței operatorii și standardizarea etapelor tehnice în intervențiile de stimulare cerebrală 
profundă a nucleului subtalamic, contribuind la creșterea preciziei procedurii și la consolidarea 
bazei metodologice pentru aplicarea DBS în practica neurochirurgicală. 
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ADNOTARE 

 
Teza de doctorat „Tehnica de inserare a microelectrozilor în nucleul subtalamic în 

intervenția de stimulare cerebrală profundă la pacienți cu boala Parkinson” investighează relația 

dintre traiectoria chirurgicală a electrodului și rezultatele clinice, respectiv profilul de siguranță, în 

procedura de stimulare cerebrală profundă a nucleului subtalamic (STN-DBS), accentuând rolul 

înregistrării intraoperatorii cu microelectrozi (MER). Studiul observațional-analitic a inclus 981 de 

pacienți operați în perioada 1999–2018 la Universitätsklinikum Schleswig-Holstein, Kiel. Dintre 

aceștia, 400 de pacienți au fost analizați pentru eficacitate clinică și 569 pentru siguranță, pe baza 

evaluării scorurilor UPDRS și a parametrilor laterali (hemicorp). 

 

Cohorta de eficacitate a fost împărțită în două grupuri: L1 „bicentral” (ambii electrozi în 

poziție centrală) și L0 „bidecentral” (ambii electrozi descentralizați), cu analize suplimentare pe 

emisfere. Rezultatele au arătat că nu există diferențe semnificative între grupuri în ceea ce privește 

ameliorarea scorului motor UPDRS-III (efect chirurgical de aproximativ 44% în ambele grupuri), 

valorile med_OFF/stim_ON sau subscorurile pentru akinezie, rigiditate și tulburări de mers. De 

asemenea, devierea unui electrod din zona centrală optimă nu a compromis eficiența globală a 

procedurii. 

 

În analiza siguranței, nu s-a constatat o corelație între numărul de traiectorii/penetrări 

intracerebrale și incidența hemoragiilor. Rata totală a complicațiilor a fost similară cu cea raportată 

în studiile internaționale, confirmând că aplicarea metodei MER de către echipe experimentate nu 

crește riscul hemoragic. 

 

Concluziile tezei evidențiază că alegerea traiectoriei (centralizată vs. descentralizată) nu 

oferă un avantaj statistic în ameliorarea simptomelor motorii sau a subscorurilor, cu condiția unei 

programări postoperatorii corecte. Înregistrarea cu microelectrozi rămâne justificată ca standard 

intraoperator de identificare funcțională a nucleului subtalamic, îmbunătățind precizia poziționării 

fără a compromite siguranța. 

Cuvinte-cheie: boala Parkinson, STN, DBS, MER, traiectorie, UPDRS-III, complicații, hemoragie. 


