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Abstract

Introduction: Deep Brain Stimulation can directly alter brain activity in a controlled manner and the effect is reversible. The
mechanism is that the electrode acts locally on neural activity, which is transferred to monosynchronous and multisynaptic
network connections.

Methods: We present studies conducted on a group of patients that show an improvement in mental state after Deep Brain
Stimulation.

Material: The diseases we included in our work are: Obsessive-Compulsive Disorder, Eating Disorder, Depression and Bipolar
Affective Disorder.

Discussion: The use of deep brain stimulation can inhibit development of acute state of patients and improve both psychiatric
features and the time of remission. The results indicate the greatest effectiveness of Deep Brain Stimulation in Obsessive-
Compulsive Disorders.

Conclusions: Brain stimulation may be a promising therapeutic target in mental illness. In a properly selected location, it can

contribute to a significant clinical improvement however further research in this direction is necessary.

Keywords: deep brain stimulation, drug-resistant, neuromodulation

Streszczenie

Wstep: Gieboka stymulacja mézgu moze bezposrednio zmienia¢ aktywno$¢ mézgu w sposéb kontrolowany, a efekt jest
odwracalny. Mechanizm polega na miejscowym dziataniu elektrody na aktywnos$¢ neuronalna, ktéra jest przekazywana do
monosynchronicznych i wielosynaptycznych potaczen sieciowych.

Metoda: Przedstawiamy badania przeprowadzone na grupie pacjentéw, ktére wskazuja na poprawe stanu psychicznego po
zastosowaniu gtebokiej stymulacji moézgu.

Material: Jednostki chorobowe, ktére wzieliSmy pod uwage w naszej pracy to: zaburzenia obsesyjno-kompulsyjne, zaburzenia
odzywiania, depresja i Choroba Afektywna Dwubiegunowa.

Dyskusja: Zastosowanie gtebokiej stymulacji m6ézgu moze hamowac rozwiniecie sie ostrego stanu pacjentéw i poprawiac
zaréwno cechy psychiatryczne, jak i wptywac na czas remisji. Wyniki wskazuja na najwieksza skutecznos¢ gtebokiej stymulacji
mozgu w Zaburzeniach Obsesyjno-Kompulsyjnych.

Whioski: Stymulacja mdézgu moze by¢ obiecujgcym celem terapeutycznym w chorobach psychicznych. We wtasciwie dobranej

lokalizacji moze przyczynic sie do znacznej poprawy klinicznej, jednak niezbedne sg dalsze badania w tym kierunku.

Stowa kluczowe: gteboka stymulacja mézgu, lekooporno$¢, neuromodulacja

Introduction basis, e.g. consisting in hypofunction and hyperfunction

The modern understanding of the mechanisms of certain parts of the brain, both cortical and subcortical.

of mental diseases and disorders emphasizes that the Therefore, it can be assumed that modulating the level of

observable behavioral symptoms have a neurobiological excitation of these structures should have a therapeutic
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effect. This assumption is based on deep brain stimulation
(DBS), a method of treating neurological and psychiatric
disorders in which electrical impulses are delivered to
specific areas of the brain via implanted electrodes and a
pulse generator [1].

DBS can directly alter brain activity in a controlled
manner and the effect is reversible. The mechanism is
that the electrode acts locally on neural activity, which
is transferred to mono synchronous and multisynaptic
network connections. DBS stimulation requires a surgical
procedure in the selected area of the brain. The circuit
that is used in DBS consists of a generator of rhythmic
electrical activity, leading the signal to the corresponding
nucleus of the brain, which is connected to the brain
electrode with a special wire (connector). Potential risks
connected with DBS include those associated with surgery,
including a low (<1%) risk of intracranial haemorrhage or
infection, and associated neurological consequences. In
addition, some patients may show transient neurological
symptoms (e.g. eye movement disorder) that usually
resolve spontaneously or with some pacemaker tuning [2].

Deep brain stimulation was first used in psychiatry
in 1948 by Poola. He used this method in a patient
with Parkinson's disease who also had symptoms of
severe depression. At the time, it was believed that such
stimulation could be helpful in controlling the side effects
of medications, but the method was not fully understood
[3].

In 2002, the FDA approved the use of stimulation of
the subthalamic nucleus (STN) and the inner pale globule
(Latin globus pallidus internus - GPi) in the treatment
of Parkinson's disease, and since 2003 in personality
disorders [4].

DBS is used, albeit
the treatment of major depression.

off-label, in
the
neuropathophysiology of mental illness remains poorly

Currently,
However,

defined and the mechanism of DBS appears to be site-
dependent [5].

Methods

We present studies conducted on a group of patients
that show an improvement in mental state after using DBS.
The entities we considered in our work are: Obsessive
Compulsive Disorder, Eating Disorder, Depression and
Bipolar Disorder.

The criteria we used to select publications:

e drug-resistant patients

e assessment of patients improvement according to
Scale; Y-BOCS, HAMD, HDRS

o stimulating specific parts of the brain; nucleus
accumbens, subcapsular gyrus of the rim, leg of the
inner capsule

e duration of deep brain stimulation over 9 months

Material

Obsessive Compulsive Disorder

Obsessive-compulsive disorder (OCD) is a disorder
in which two specific constituent parts are intrusive
thoughts, defined as sudden thoughts intruding into
the patient's opinion and intrusive activities, defined
as behaviors, the basic of which is the reduction of
tension caused by intrusiveness. The etiology of OCD is
multifactorial - genetic, biological and environmental
and DBS therapy is targeted at the biological basis of the
disease. Deep brain stimulation in OCD aims to modificate
abnormalities in neurological connections involving the
orbitofrontal cortex, cingulate gyrus, and caudate nucleus
[6].

Vicheva et al. assessed the affective state, global
functioning, cognition and tolerability of DBS in 80
patients with drug-resistant OCD. The therapy was
considered effective as it reduced the Yale-Brown
Obsessive-Compulsive Scale (Y-BOCS) by an average of
38.68%. Most adverse events were mild and transient.
There were five serious complications due to surgery:
intracerebral haemorrhage in three patients and
perioperative infection related to implanted components
in other two. Threatening effects related to mood were
one completed suicide, three suicide attempts and four
patients experienced suicidal thoughts and depression.
Patients' affective status improved after stimulation [7].

Goodman et al. described the response of 70 patients
treated with deep brain stimulation bilaterally in the area
of the ventral anterior limb of the internal capsule (VALIC).
The purposefulness of this electrode placement is based on
the assumption that ablation of the fibers running through
the anterior limb of the inner capsule will normalize the
activity of over-synchronised network in OCD in the entire
cortico-striatal-thalamocortical circumference. Moreover,
there is an alternative, but complementary, hypothesis
that DBS in the ventral striatum in OCD affects the balance
between positive and negative valence systems in the
brain in such a way that the direction of reward approach
over harm avoidance changes towards the reward system
rather than avoiding harm, which is reversal of the
disorder present in OCD. Compulsions are designed to
prevent negative effects and are not inherently satisfying,
which distinguishes them from behavioral addictions.
Unfortunately, insufficient monitoring of therapy can
lead to an excessive search for reward, which manifests
itself as transient states of hypomania. In the above study,
after 12 months of follow-up, the Yale-Brown Obsessive-
Compulsive Scale (Y-BOCS) decreased by = 35% in 52% of
cases and by 25-34% in 17% of cases. However, despite
the growing body of evidence supporting the effectiveness
of DBS in the treatment of OCD, the questionable safety
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profile of this method cannot be ignored. The authors
noted 11 serious adverse events, including 2 in the form
of postoperative infections. No intracerebral haemorrhage
or seizures were reported. There were three suicide
attempts without sequelae, one of which was classified as
related to changes in stimulation. Transient hypomania
occurred in 39% of patients [8].

Besztej etal. present two cases in which DBS was used
in obsessive-compulsive disorders. The described patients
underwent electrode implantation in order to reduce
pathologically overactive neural loops. Patients were
monitored every two weeks for a period of 6 months, after
which an attempt was made to turn off the pacemaker.
The patients’ condition worsened, and after re-switching
on, a significant improvement in her mental state was
achieved. Obsessions and compulsions decreased by 35%
points on the Y-BOCS scale from the initial score. The
second patient, initially after the pacemaker implantation
by neurosurgeons, obtained the same result as before
the surgery. It was only during the second study that a
decrease of 36% on the Y-BOCS scale was reported. Within
three days of turning off the pacemaker, the patient's
mood deteriorated significantly. After turning it on again,
their well-being improved [9].

On the basis of numerous reports, it can be concluded
that DBS is an effective method in the treatment of
drug-resistant cases of obsessive-compulsive disorder.
Unfortunately, there are still no established clinical
predictors of which patients will respond to DBS.
Moreover, the invasiveness of the method forces you to
weigh the risk against the potential benefits [8].

Anorexia nervosa

Since evidence-based treatments of AN are scarce, itis
crucial to investigate new treatment options. One of them
is deep brain stimulation targeting the neurobiological
mechanisms of the disease, associated with the variety
of serotonin and dopamine receptors activity, indicating
dysregulation of these systems involved in mood, anxiety,
appetite and impulse control [10]. The etiopathogenesis
of AN may be connected with such brain areas as the
anterior insula, the striatum area, the anterior cingulate
cortices responsible for the sensation of taste [11], the
prefrontal cortex responsible for the ability to properly or
inadequately control food intake [12] and brain structures
related to the reward system such as the nucleus
accumbens or the already mentioned anterior cingulate
cortices.

The first studies (case series) on the use of DBS in
the treatment of AN were carried out by researchers
Sun et al. [13]. Preliminary results reported an average
of 65% increase in body weight over a 38-month follow-
up in four adolescent patients with AN treated with
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DBS of the NAc. All four patients were suspended from
school because of their severe physical and mental state
of health before the implantation, and at last follow-up,
three of them were able to continue school education.
Lipsman et al. [14] found an improvement in BMI in 3 out
of 6 adult patients with refractory AN during a 9-month
follow-up period. However, there were reported several
adverse events in their pilot study on subcallosal cingulate
(ACC) DBS in AN, with one serious DBS-related adverse
event in one patient - seizure during programming and
hypophospataemia and a refeeding delirium in another
patient. There is a risk of development of a refeeding
syndrome in case of rapid weight gain following successful
treatment with DBS, therefore such patients should
be advised to increase their food intake gradually and
under supervision of a dietary consultant. The somatic
condition and the potential development of a refeeding
syndrome should be closely monitored by a physician.
Wei Liu et al. [15] revealed that the NAcc-DBS was less
effective for weight restoration in patients with the binge-
eatingtype of AN thaninthose with the restricting subtype
(R-AN). There were noted, compared to presurgical
levels, significant increases in BMI and improvement in
psychiatric scale stores during the 6-month follow-up
of 28 patients with AN and the results were maintained
at the 2-year review. The most common short-term
side effect observed was varying degrees of pain at the
incision sites (n = 22), which usually disappeared 3-4
days following the operation. No severe surgical adverse
events were observed. According to the authors, the DBS
method may be effective in the treatment of chronic,
resistant form of AN, however, it is still an experimental
method that requires further research. It therefore seems
reasonable to develop specific patient inclusion and
exclusion criteria that will help guide researchers through
the ethical implications of treating this disease. Steps such
as assessing individual needs, possible risks and benefits,
considering mental performance, informed consent and
future care after participation in the study [16].

Affective disorders

High percentage of recurrence was observed among
the patients, together with lack of expected improvement,
despite the pharmacological treatment. Such observations
create an urgent need to search for new therapeutic
methods. In the case of patients suffering from affective
disorders resistant to pharmacological treatment deep
brain stimulation (DBS) shows as a promising method
[17].

Holtzheimer et al. analyzed the effectiveness of
this therapy on 17 patients, including 7 with major
depressive disorder and 10 with bipolar disorders.
Electrodes were implanted bilaterally in the subcallosal
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cingulate white matter. To assess the effectiveness of
research the HDRS, BDI-II and GAF scales were used. The
longitudinal change in HDRS over time was the primary
outcome measure. Compared with baseline state (the
time before the implantation), there was an improvement
in depressive symptoms - average HDRS score decreased
by 43.6% within 24 weeks, 43.0% within a year and
70.1% in 2 years after surgery. It is worth mentioning
that in patients with bipolar disorder and depression, the
effectiveness of DBS therapy was similar. The study used
cutoffs on the HDRS scale to group patients into patients
who achieved remission (HDRS <9), patients with mild
depression (HDRS 8-15) and patients with moderate-to-
severe depression (HDRS >15). After 2 years of continuous
stimulation remission was observed in 58% of patients
and 92% had a positive response to the treatment
(decrease in HDRS score). Additionally, one patient with
MDD decided to end the study due to lack of efficacy after
88 weeks of active stimulation. During the stimulation
side effects occurred in 13 patients, but none of them
was related to active stimulation. There were 2 suicide
attempts. In both cases suicidal ideation resolved by itself
and treatment was continued - both patients responded
positively to treatment after the end of the study. There
were no manic or hypomanic episodes during the study,
which is important for patients with bipolar disorder [18].

Bewernick et al. conducted a study that lasted over 2
years, in which 11 patients aged 32-65 years suffering from
drug-resistant depression participated. In the patients, the
stimulated area of the brain was the nucleus accumbens
(NAcc, org. Nucleus accumbens). Main measures were
clinical effects (HDRS, MADRS, HAM-A), QoL (SF-36),
cognition and positive activities (the Hautzinger list) of
the patient. Measurements were performed on a weekly
basis during the first and second month after stimulation,
up to half a year on a 2-weekly basis, from month 7 up
to 2 years patients were tracked on a monthly basis,
then up to 4 years on a 3-monthly basis. After the first
month of stimulation, five patients (45.5%) responded
positively to treatment, and the remaining six patients
(54.5%) were considered as non-responders, based on
the HDRS scale. During the study the ratio of responders
to non-responders did not change, and the improvement
obtained in five patients was maintained for the next 4
years. Adverse events experienced by participants were
related to the surgical procedure, parameter change or
were unrelated to the DBS treatment. Side effects caused
by DBS were transient or could be stopped by change in
stimulation parameters, hence patients did not experience
permanent adverse effects [19].

The mechanism of action of DBS is strongly correlated
with the location of the stimulation. Subsequently, the
studies that described the effects of DBS on different

regions of the brain were compared.

In Kennedy's study, the subcallosal cingulate gyrus
(Brodmann's area 25) was stimulated. The observation of
the subjects lasted up to three years, with the last visit up
to the sixth year. The number of 20 patients participated
in the study. In the observed-case analysis, the percentage
of patients who responded was 62.5% after 1 year, 46.2%
after 2 years, 75.0% after 3 years, and 64.3% at last follow-
up visit. The primary effectiveness outcome measure was
the percentage of patients who had responded by the time
of the last follow-up visit. Secondary outcome measures
were the percentage of patients in remission, the absolute
change in HAM-D scores out to 3 years and at last follow-
up visit, and changes in functioning from baseline on
the SF-36. It is worth noting that in the third year of the
study and during the last visit, 1/3 of patients achieved
remission. However, during the observation period, two
patients committed suicide [20].

Among 25 patients with drug-resistant depression,
reduction of depressive symptoms was observed in
approximately 40 to 60% of patients after DBS therapy.
During long-term follow-up, the majority of patients
showed a stable clinical status in response to DBS and
tolerated the treatment well. Unfortunately, there were
four serious adverse events during the study, including
one suicide attempt, that could not be attributed with
certainty to treatment. One of the patients who responded
well to the therapy had a battery in the pacemaker
depleted, which led to a rapid increase in symptoms of
depression and the appearance of suicidal thoughts. This
event demonstrates that the sudden discontinuation
of stimulation can result in a recurrence of depressive
symptoms. The results of DBS therapy are satisfactory,
which enables further support in research into this
method of treatment for patients with drug-resistant
depression [21].

Schizophrenia

Deep brain stimulation is a method of treatment that
offers hope for treating many psychiatric and neurological
conditions. There have been reports of the effectiveness
of this method in drug-resistant schizophrenia. To date,
there is one completed study in schizophrenia in which
seven refractory patients received DBS in the pre-spinal
cingulate cortex or nucleus accumbens. PET 18 F-FDG
analysis showed local changes in glucose metabolism,
which correlated with clinical improvement in psychotic
symptoms. This suggests that DBS acts by modulating
cerebral function in the basal-thalamocortical circuit.
There are only preliminary findings that require further
research [22].
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Table 1. A summary of studies conducted on various groups of patients in individual disease entities, which indicate an improvement in the
mental state after the application of deep brain stimulation.

. Observation Mode of
Rating scale time Effects after DBS Research group T Source
ﬁgtlijlat?:gfrsnen e Deep brain stimulation for
Obsessive- | Yale-Brown resistant obsessive-compulsive disorder:
compulsive | Scale - reduction by 38.68 % obsessive- - A systematic review of
disorder (Y-BOCS) compulsive randomised controlled trials.
omp Vicheva P et al,, 2020.
disorder
5‘3 ti(iz‘e/:rtz ‘ljggffgfl Deep Brain Stimulation
o g ] o ] : for Intractable Obsessive-
Y-BOCS 12 months 52% of patients reduction by 235%, and intractable anterior Compulsive Disorder: Progress
17% of patients reduction by 25-34% obsessive- limb of the "
. . and Opportunities
TR AT e Goodmad WK et al,, 2020
disorder capsule i ’
average baseline BMI: 13.7 kg/m2; average Subcallosal cingulate
. BMI pre-surgery: 16.1 kg/m2; average 6 adult patients deep brain stimulation for
;1::‘::;20 Y-BOCS 9 months | BMI at 9 month follow-up: 16.6 kg/m2. with treatment- inunbclfllétzzal treatment-refractory anorexia
Improvements in Y-BOCS at 6 month follow- | refractory AN 9 nervosa: a phase 1 pilot trial.
up; Improvements in quality of life (n=3) Lancet. Lipsman N et al, 2013.
1) Average of 65% increase in body weight
Y-BOCS at 38-month follow-up (average baseline
g BMI: 11.9 kg.m2; average BMI at follow-up: S .
Hamilton . . Deep-brain stimulation for
. 19.6 kg/2); 4 patients with AN | Nucleus .
Depression 38 months . _ anorexia nervosa. Wu H et al,
Scale 2) restoration of the menstrual cycle (n=4) | (14-16 yearsold) | accumbens 2012
(HAMD) 3) regaining school functioning (n = 3) ’
4) remission of AN according to the DSM-1V
(n=4)
1) 18% of patients reported increases by
>30%, with their BMI closely reaching
the lower threshold of the normal range
Y-BOCS, (16-18.5 kg/m2) Deep brain stimulation of
HAMD, 2) the mean Y-BOCS score significantly the nucleus accumbens for
Hamilton 2 vears improved during the 6-month review 28 women with Nucleus treatment-refractory anorexia
anxiety Y (13.29 + 6.65, t =-5.302, p < 0.001) and refractory AN accumbens nervosa: A long-term follow-up
Scale was maintained at the 2-year follow-up study. Brain Stimulation. Liu W
(HAMA) (13.04 +9.61, t = -5.724, p < 0.001) et al,, 2020.
3) HAMA and HAMD significantly
ameliorated during the 6- and 24-month
follow-ups
Long-term effects of nucleus
Hamilton . L. 11 patients accumbens deep brain
9
Affective Depression 45'4./0 ofp qtlents resp AT with treatment- Nucleus stimulation in treatment-
! . 2-4years | to stimulations, the improvement was . . . .
Disorders | Rating Scale vt T P (e e resistant accumbens resistant depression: evidence
(HDRS) Y depression for sustained efficacy.
Bewernick LH et al., 2012.
1) The average response rates: 62.5% 1
. year after implantation, 46.2% after 2 . - .
HamIIto.n years, 75.0% after 3 years and 64.3% at the 20. patients subcallosal Deep brain stlmulatlonfor .
Depression . _ with treatment- ; treatment-resistant depression:
. 3-6years | last follow-up visit (range=3-6 years) . cingulate
Rating Scale L 3 resistant follow-up after 3 to 6
(HDRS) 2) At the beginning HDRS=24.4, after 3 depression gyrus years. Kennedy SH et al,, 2011
years HDRS < 10, at the last follow-up ' i ’
HDRS=10.
1) Average HDRS score decreased by 43.6%
Hamilton within 24 weeks, 43.0% within a year and
. o
Dep.resswn 70.1% in 2 years after ;urgery..After 2 years Subcallosal Cingulate Deep
Rating Scale of continuous stimulation remission was 17 patients Brain
(HDRS), observed in 58% of patients and 92% had a | . patients, . .
- including 10 with | subcallosal Stimulation for Treatment-
Beck positive response to the treatment. : ; .
. 2 years . depression and cingulate Resistant
Depression 2) Average HDRS score, baseline 23.9, after L . .
. . ; 7 with bipolar gyrus Unipolar and Bipolar
Inventory 1 year of active stimulation 13.6 and 7.3 P .
. ; . affective disorder Depression
- Second after 2 years of active stimulation. Holtzheimer et al. 2012
Edition 3) BDI-II, baseline 38.4, after 1 year of i
(BDI-1I) active stimulation 20.8 and 9.5 after 2

years of active stimulation.
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Discussion

Evidence for the efficacy and safety of DBS in
the disease entities mentioned by us is promising and
we should continue to search for optimal target brain
structures for which stimulation will work best. The
results in the table show the greatest effectiveness of
DBS in Obsessive-Compulsive Disorders. Various areas
of the brain were subjected to stimulation, such as: the
ventral anterior branch of the inner capsule, the subspoid
cingulate gyrus and nucleus accumbens. Research groups
ranged from 4 to 80 patients. All the patients did not
respond to pharmacological treatment and their condition
was assessed as severe. We interpreted the results of
the Y-BCOS and HAMD, HAMA and HDRS scores. This is
especially interesting because the improvement in the
results came after a different time. In some cases, DBS
may exacerbate hypomania or cause transient impulsivity.
The arguments suggest that the application of deep brain
stimulation can inhibit the development of acute patients'

condition and improve both psychiatric features and the
duration of remission. Therefore, brain stimulation may
be a promising therapeutic target in mental illness. Pacing
protocols have not yet been clearly defined, and pacemaker
implantation in psychiatry remains an experimental
study. New research is needed that would confirm the
effectiveness of this method, and at the same time would
support the introduction of DBS intervention as an
integral part of treatment in psychiatric departments.

Conclusions

1. The
stimulation was observed in Obsessive-Compulsive

greatest effectiveness of deep brain
Disorders.

2. It is essential to look for new treatment options
that focus on the impact on the underlying
neurobiological mechanisms of the disease, but

also on its safety and long-term effectiveness.

Wstep

Wspbtczesne rozumienie mechanizméw choréb
i zaburzen psychicznych akcentuje, ze obserwowalne
objawy behawioralne majg podloze neurobiologiczne,
np. polegajace na hipofunkcji oraz hiperfunkcji pewnych
okolic mézgu, zar6wno korowych, jak i podkorowych.
W zwigzku z czym, mozna zalozy¢, Zze modulowanie
poziomu pobudzenia tych struktur powinno oddziatywac¢
terapeutycznie. Na takim zatozeniu opiera sie gteboka
stymulacja mézgu (DBS, org. Deep Brain Stimulation),
leczenia

bedaca metoda zaburzen neurologicznych

i psychiatrycznych, w ktérej impulsy elektryczne
sa dostarczane do okres$lonych obszaréw moézgu za
posrednictwem wszczepionych elektrod i generatora
impulséw [1].
DBS moze
moézgu w sposéb kontrolowany, a efekt jest odwracalny.

bezposrednio zmienia¢ aktywnos¢
Mechanizm polega na miejscowym dziataniu elektrody
na aktywno$¢ neuronalna, ktéra jest przekazywana
do monosynchronicznych i wielosynaptycznych
potaczen sieciowych. Stymulacja DBS wymaga zabiegu
operacyjnego, ktéoremu podlega wybrana okolica
moézgu. Uktad, ktéry jest wykorzystywany w DBS sktada
sie z generatora rytmicznej czynnoS$ci elektrycznej,

doprowadzenia sygnatu do odpowiedniego jadra
mozgu, ktéra jest potaczona z elektroda moézgowa
specjalnym przewodem (tacznikiem). Potencjalne ryzyko
zwiazane z DBS obejmuje ryzyko zwigzane z zabiegami
chirurgicznymi, w tym mate (<1%) ryzyko krwotoku
$rodczaszkowego lub zakazenia oraz zwigzane z tym
konsekwencje neurologiczne. Ponadto niektérzy pacjenci
moga wykazywac przejsciowe objawy neurologiczne (np.

Zaburzenia ruchu gatek ocznych), ktére zwykle ustepuja

samoistnie lub po pewnym dostrojeniu stymulatora [2].
Gteboka
w psychiatrii zostata wykorzystana w 1948 roku przez

stymulacja mézgu po raz pierwszy
Poola. Zastosowal te metode u pacjentki z Chorobg
Parkinsona, u ktérej dodatkowo wystepowaty objawy
ciezkiej depresji. Wtedy uwazano, ze taka stymulacja
moze by¢ pomocna w kontrolowaniu skutkéw ubocznych
przyjmowanych lekéw, jednakze metoda pozostawata nie
do konca rozumiana [3].

W 2002 roku FDA wydata zgode na zastosowanie
(Subthalamic

Nucleus - STN) i gatki bladej wewnetrznej (tac. globus

stymulacji jadra niskowzgérzowego
pallidus internus - GPi) w leczeniu Choroby Parkinsona,
a od 2003 w zaburzeniach osobowosci [4]. Obecnie DBS
jest stosowany, cho¢ poza wskazaniami, w leczeniu
depresiji.
psychicznych pozostaje stabo zdefiniowana, a mechanizm

duzej Jednakze neuropatofizjologia choréb

DBS wydaje sie zaleze¢ od miejsca stymulacji [5].

Metoda

Przedstawiamy badania przeprowadzone na
grupie pacjentéow, ktére wskazuja na poprawe stanu
psychicznego po zastosowaniu DBS. Jednostki chorobowe,
ktére wzieliSmy pod uwage w naszej pracy to: zaburzenia
obsesyjno-kompulsyjne, zaburzenia odzywiania, depresja
i Choroba Afektywna Dwubiegunowa.
Kryteria, jakie zastosowali$my do wyboru prac to:
e pacjencilekooporni
e ocena poprawy pacjentéw wg Skal; Y-BOCS, HAMD,
HDRS
e stymulowanie okreslonych czesci moézgu; jadro
potlezace, podspoidtowy zakret obreczy, odnoga

torebki wewnetrznej

Curr Probl Psychiatry 2020;21(2): 84-94
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¢ czas gtebokiej stymulacji m6zgu powyzej 9 miesiecy

MATERIAL

Zaburzenia obsesyjno-kompulsywne

Zaburzenie obsesyjno-kompulsyjne (OCD)

to schorzenie, ktérego dwiema charakterystycznymi

jest

sktadowymi sg mys$li natretne, definiowane jako nagte
niepozadane mysli wdzierajace sie do $wiadomosci
pacjenta oraz czynnoSci natretne, definiowane jako
zachowania, ktérych podstawowa funkcja jest redukcja
napiecia wywotanego przez mys$l natretna [6]. Etiologia
OCD jest wieloczynnikowa- maja w niej swdj udziat
czynniki genetyczne, biologiczne i Srodowiskowe,
jednakze to wtasnie na podtoze biologiczne schorzenia
ukierunkowana jest terapia DBS. Gteboka stymulacja
moézgu w OCD ma na celu modyfikowaé nieprawidtowosci
w aktywnos$ci potaczen neurologicznych obejmujacych
kore oczodotowo-czotowa, zakret obreczy i jadro
ogoniaste [6].

Vicheva i inni ocenili stan afektywny, globalne
funkcjonowanie, funkcje poznawcze i tolerancje DBS w
grupie 80 pacjentéw z OCD opornym na farmakoterapie

Terapie uznano za skuteczng, gdyz spowodowata
zmniejszenie wynikéw skali Obsesyjno-Kompulsywnej
Yale-Browna (Y-BOCS) $rednio o 38,68%. Wiekszos¢
zdarzen niepozadanych byta tagodna i przemijajaca.
pie¢
z operacja: krwotok $rédmoézgowy u trzech pacjentéow

Wystapito ciezkich  komplikacji zwiazanych
i zakazenie okotooperacyjne zwigzane z implantowanymi
u dwdch. Skutki

z nastrojem to jedno samobdjstwo dokonane, trzy préby

elementami zagrazajace zwigzane
samobdjcze, a u dwdch pacjentéw mysli samobodjcze
i depresja u czterech. Stan afektywny pacjentéw poprawit
sie po stymulacji [7].

Goodman i inni opisuja odpowiedz 70 pacjentéw
leczonych gteboka stymulacja moézgu dwustronnie
torebki

wewnetrznej (VALIC). Celowo$¢ takiego umiejscowienia

w obszarze brzusznej przedniej odnogi
elektrod opiera sie na zalozeniu, ze ablacja wtékien
torebki

wewnetrznej doprowadzi do normalizacji aktywno$ci

przebiegajacych  przez przednia odnoge
nadmiernie zsynchronizowanych sieci w OCD w catym
obwodzie korowo-prazkowato-wzgoérzowo-korowym.

Ponadto, istnieje alternatywna, lecz uzupetniajaca,
hipoteza gloszaca, ze DBS w prazkowiu brzusznym
w przypadku OCD wptywa na réwnowage miedzy
dodatnimi i ujemnymi systemami walencyjnymi
w moézgu, w taki sposoéb, ze odchylenie obwodu zmienia
sie w kierunku uktadu nagrody zamiast unikania kary,
co jest odwréceniem zaburzenia obecnego w OCD.
Kompulsje maja na celu zapobieganie negatywnym

skutkom i nie sg satysfakcjonujace, co odréznia je od
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uzaleznien behawioralnych. Niestety, niedostateczne

monitorowanie  terapii moze  doprowadzi¢ do
nadmiernego poszukiwania nagrody, co przejawia sie
jako przejsciowe stany hipomanii. W powyzszym badaniu,
po 12 miesigcach obserwacji, stwierdzono spadek skali
Obsesyjno-Kompulsywnej Yale-Browna (Y-BOCS)o = 35%
w 52% przypadkdéw oraz o 25-34% w 17 % przypadkow.
Jednakze, pomimo rosnacej liczby dowodéw na
skuteczno$¢ DBS w terapii OCD, nie mozna nie wspomnie¢
o watpliwym profilu bezpieczenstwa tej metody. Autorzy
odnotowali 11 powaznych zdarzen niepozadanych, w tym
2 w postaci pooperacyjnych infekcji. Nie odnotowano
krwotokéw $srédmoézgowych ani drgawek. Wystapity trzy
przypadki préb samobédjczych bez nastepstw, z czego
jedna zostata sklasyfikowana jako zwigzana ze zmianami
stymulacji. U 39% pacjentéw wystapita przejSciowa
hipomania [8].
Besztej ]J. I inni przedstawiaja dwa przypadki,
w ktdérych zastosowano DBS w zaburzeniach obsesyjno
- kompulsywnych. Opisani pacjenci zostali poddani
zabiegowi wszczepienia elektrod, w celu zmniejszenia
petli
dwa

patologicznie  nadaktywnych neuronowych.

Pacjentéw kontrolowano co tygodnie przez
okres 6 miesiecy, po czym podjeto probe wytaczenia
stymulatora. Stan chorej ulegt pogorszeniu, zas$ po
ponownym wiaczeniu uzyskano znaczng poprawe stanu
psychicznego. Zaobserwowano spadek obsesji i kompulsji
0 35% punktéw w skali Y-BOCS do poczatkowego wyniku.
Drugi pacjent poczatkowo po wszczepieniu stymulatora
przez neurochirurgéw uzyskal taki sam wynik, jak
przed zabiegiem. Dopiero podczas drugiego badania
odnotowano spadek o 36% w skali Y-BOCS. W ciagu
trzech dni od procedury wytaczenia stymulatora nastrdj
pacjenta ulegt znacznemu pogorszeniu. Po ponownym
wtlaczeniu nastgpita poprawa samopoczucia [9].

Na podstawie licznych doniesien mozna wysnué
wniosek, Ze DBS jest skuteczng metodg w leczeniu
opornych na farmakoterapie przypadkéw zaburzen
nadal nie

obsesyjno-kompulsywnych. Niestety,

ma ustalonych  klinicznych  predyktoréw, ktére
informowatyby , ktorzy pacjenci zareaguja na DBS.
Ponadto, inwazyjno$¢ metody zmusza do rozwazenia

ryzyka w stosunku do potencjalnych korzysci [8].

Jadlowstret psychiczny

Poniewaz istnieje niewiele metod leczenia
AN opartego na dowodach naukowych, kluczowe
znaczenie ma zbadanie nowych opcji leczenia. Jedna
z nich jest gleboka stymulacja mézgu ukierunkowana
na neurobiologiczne mechanizmy AN powigzane
ze zmienna aktywnos$cig receptoréw serotoninowych
i dopaminowych, co wptywa na rozregulowanie uktadéw

zaangazowanych wnastrdj, lek, apetytikontrole impulséw
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[10]. Role w etiopatogenezie odgrywaja m.in. przednia
czesS¢ wyspy, okolice prazkowia, przednia czes$¢ zakretu
obreczy odpowiedzialne za odczuwanie smaku [11], kora
przedczotowa, odpowiedzialna za zdolno$¢ do wtasciwej
lub niewtasciwej kontroli przyjmowania pokarmoéw [12]
oraz struktury mézgu zwiazane z uktadem nagrody takie
jak jadro péllezace czy wspomniana juz przednia czes$¢
zakretu obreczy.

Pierwsze badania (na podstawie serii przypadkéw)
dotyczacezastosowania DBSwleczeniu AN przeprowadzili
badacze Sun i inni [13]. Wstepne wyniki wykazaty
wzrost masy ciata o 65% w 38-miesiecznej obserwacji
u czterech nastoletnich pacjentek z AN leczonych DBS
jadra pdtlezacego. Wszystkie cztery pacjentki zostaty
zawieszone w szkole ze wzgledu na ciezki stan zdrowia
fizycznego i psychicznego przed implantacja, a ostatecznie
trzy z nich byly w stanie kontynuowa¢ nauke w szkole.
Lipsman i inni [14] w 9-miesiecznym okresie obserwacji
stwierdzili poprawe BMI u 3 na 6 dorostych pacjentéw z
AN opornym naleczenie. Zanotowano jednak kilka dziatan
niepozadanych terapii DBS podspoidlowego zakretu
obreczy (ACC), z czego jednymi z najpowazniejszych
byt napad padaczkowy u jednego z pacjentéw podczas
programowania  urzadzenia oraz  hipofosfatemia
i majaczenia wywotane zespotem ponownego odzywienia
u innego z pacjentéw. Zesp6l ten moze wystapi¢ na
skutek szybkiego przyrostu masy ciata po skutecznym
leczeniu DBS, dlatego takim pacjentom nalezy zalecic¢
stopniowe zwiekszanie spozycia pokarmu pod nadzorem
konsultanta dietetycznego. Stan somatyczny i mozliwo$¢
wystapienia zespotu ponownego odzywienia powinny
by¢ $cisle monitorowane przez lekarza.

Wei Liu i [15] ze NAcc-DBS
byt mniej skuteczny w przywracaniu masy ciata

inni wykazali,
u pacjentéw z podtypem AN z napadowym objadaniem
sie niz u pacjentéw z podtypem restrykcyjnym (R-
AN). Podczas 6 miesiecznej obserwacji 28 pacjentéow z AN
odnotowano znaczacy wzrost BMI i poprawe wynikéw
w skali psychiatrycznej w pordéwnaniu z poziomami
przedoperacyjnymi, a wyniki utzymywaty sie przez
2 lata trwania badania. Najcze$ciej obserwowanym
krotkotrwatym efektem ubocznym byt b6l w miejscu
naciecia (n = 22) o réznym nasileniu, ktéry zwykle
ustepowat 3-4 dni po operacji. Nie zaobserwowano
zadnych powaznych chirurgicznych dziatan
niepozadanych. Wedtug autoréw metoda DBS moze by¢
skuteczna w leczeniu przewlektej, opornej postaci AN,
jednakze pozostaje wcigz metoda eksperymentalng,
wymagajacg dalszych badan. Zasadne wiec zdaje sie
by¢ opracowanie szczegétowych kryteridow witgczenia
i wylaczenia pacjentéw, ktére pomoga poprowadzic
badaczy przez etyczne implikacje zwigzane z leczeniem
tej choroby. Etapy takie, jak ocena indywidualnych

potrzeb oraz mozliwych zagrozen i korzysci, rozwazenie
kwestii sprawnos$ci umystowej i $wiadomej zgody oraz
rozwazenie przysztej opieki po udziale w badaniu [16].

Zaburzenia afektywne

Wysoki odsetek nawrotéw i duza liczba oséb, ktérzy

pomimo zastosowanego leczenia farmakologicznego

poprawy
uzasadniaja pilng potrzebe poszukiwania nowych metod

nie uzyskaty  oczekiwanej klinicznej,
terapeutycznych. W przypadku os6b cierpigcych na
zaburzenia afektu, u ktérych objawy nie poddaja sie
leczeniu, metoda DBS moze okaza¢ sie obiecujaca [17].
Holtzheimer’a i inni przeanalizowali skuteczno$¢
DBS na 17 pacjentach w wieku 18-70 lat, w tym 7 z nich
zzaburzeniami depresyjnymioraz 10 z chorobg afektywna
Elektrody

obustronnie w podspoidtowej czesci zakretu obreczy. Do

dwubiegunowa. zostaty zaimplantowane
oceny skutecznosci badania postuzono sie skalami HDRS,
BDI-II oraz GAF. Podstawowa miarag wynikéw badania
byta zmiana HDRS w czasie. W poréwnaniu ze stanem
wyjsciowym (okresem sprzed wszczepienia implantow)
uzyskano poprawe w zakresie objawéw depresyjnych
- $redni wynik HDRS spadt o 43,6% w ciagu 24 tygodni,
43,0% w ciaggu roku oraz 70,1% w ciggu 2 lat po zabiegu.
Warto wspomnie¢, ze u pacjentéw z ChAD i depresja
skuteczno$¢ terapii DBS byta podobna. W badaniu
zastosowano odciecia w skali HDRS, by pogrupowac
pacjentéw na tych, co uzyskali remisje (HDRS <8),
z tagodna depresja (HDRS 8-15) oraz z umiarkowang lub
ciezka depresg (HDRS >15). Po 2 latach ciggtej stymulacji
58% badanych uzyskato remisje, a pozytywna reakcje na
leczenie (spadek punktéow w skali HDRS) az 92%. Jeden
pacjent z depresja zdecydowat sie zakonczy¢ badanie z
powodu braku skutecznosci po 88 tygodniach aktywnej
stymulacji. Podczas stymulacji wystapity dziatania
niepozadane u 15 pacjentéw, jednak zadne z nich nie
byty powigzane z aktywna stymulacja. Byty dwie
préoby samobdjcze. W tym przypadku mysli samoboéjcze
ustapity samoistnie, a leczenie byto kontynuowane -
u obu z badanych zaobserwowano pozytywna reakcje na
leczenie po zakonczeniu badania. Nie wystapity epizody
manii ani hipomanii, co jest istotne w przypadku leczenia
0s6b z choroba afektywna dwubiegunowa [18].

W 2-letnim badaniu Bewernick’a i wsp. wzieto udziat
11 pacjentéw w wieku 32 - 65 lat cierpigcych na depresje
lekooporng. U badanych stymulowanym obszarem mézgu
byto jadro pdtlezace (NAcc, org. nucleus accumbens).
byty: efekt
kliniczny mierzony za pomoca HDRS, MADRS, skali leku

Gtownymi analizowanymi wskaznikami
Hamiltona, QoL, funkcji poznawczych oraz aktywnos$ci na
poczatku badania, w 3, 6,9, 12, 15, 18, 21 oraz 24 miesigcu
z ostatnim badaniem do 4 roku (u niektérych badanych).

Juz po pierwszym miesigcu stymulacji u pieciu pacjentéow

Curr Probl Psychiatry 2020;21(2): 84-94



92 M. Romaniuk, K. Suswat, A. Skatecka, M. Gromek, M. Koztowska, P. Krukow

(45,5%) osiagnieto pozytywna odpowiedZ na leczenie,
a pozostatych szesciu pacjentéw (54,5%), bazujac na
skali HDRS, uznano za niereagujacych na stymulacje.
W trakcie badania stosunek pacjentéw reagujacych do
niereagujacych na stymulacje nie ulegt zmianie, a poprawa
uzyskana u pieciu badanych utrzymywata sie przez
okres kolejnych 4 lat. Wystepujace u badanych zdarzenia
niepozadane zwigzane byly z zabiegiem chirurgicznym,
zmiang parametréw lub niezwigzane z terapig DBS.
Skutki uboczne, ktére byly wynikiem stymulacji, byty
przemijajace lub mozna je byto zatrzymac poprzez zmiane
natezenia pradu, dzieki czemu pacjencji nie odczuli
trwatych efektéw niepozadanych [19].

Mechanizm dziatania DBS jest istotnie skorelowany
z lokalizacjg stymulacji. W dalszej kolejnosci poréwnano
badania, w ktérych opisano wptyw dziatania DBS na
rézne okolice mézgu. W przypadku badania Kennedy’ego
stymulowano podspoidtowy zakret obreczy (25 pole
Brodmanna). Obserwacja badanych trwata do trzech lat
z ostatnig wizyta do 6 roku. W analizie obserwowanych
przypadkéw odsetek dobrze reagujacych na stymulacje
wynidst 62,5% po 1 roku, 46,2% po 2 latach, 75,0%
po 3 latach oraz 64,3% podczas ostatniej wizyty.
Podstawowym Kkryterium oceny skutecznosci leczenia
byl odsetek pacjentéow, u ktérych pozytywny efekt
terapeutyczny obserwowany byt az do ostatniej wizyty
kontrolnej. Drugim z kolei kryterium byty: odsetek
pacjentéw z remisja, zmiana w wynikach HAMD w ciagu
3 lat badania i podczas ostatniej wizyty kontrolnej oraz
zmiany w funkcjonowaniu w stosunku do wartosci
wyjsciowej w Kwestionariuszu oceny jakos$ci zycia SF-36.
Warto zwrdéci¢ uwage na fakt, iz w 3 roku badania oraz
podczas ostatniej wizyty 1/3 pacjentow uzyskata remisje.
W trakcie obserwacji 6 pacjentéw byto hospitalizowanych
z powodéw psychiatrycznych - mys$li samobojczych oraz
pogarszajacej sie depresji [20].

U 25 pacjentow z

depresja lekooporng po

zastosowaniu terapii DBS zaobserwowano redukcje
objawéw depresyjnych u okoto 40 do 60% pacjentéw.
Podczas dtugotrwatej obserwacji wiekszo$¢ pacjentéow
wykazywata stabilny stan kliniczny w odpowiedzi na DBS
i dobrze tolerowata leczenie. Niestety podczas badania
wystapity cztery powazne niepozgdane zdarzenia, w
tym jedna prdéba samobdjcza, ktérych nie mozna byto
z catg pewnos$cia przypisac terapii. U jednego z dobrze
odpowiadajacych na terapie pacjentéw doszto do
wyczerpania baterii w stymulatorze, co doprowadzito
do gwattownego wzrostu objawéw depresji i pojawieniu
sie mys$li samobojczych. To zdarzenie ukazuje, Ze nagte
moze skutkowa¢ nawrotem

Wyniki DBS s3
zadowalajace, co umozliwia dalsze wsparcie w badaniach

przerwanie stymulacji

objawéw  depresyjnych. terapii

nad ta metoda leczenia dla pacjentéw z lekooporna
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depresja [21].

Schizofrenia

Gtebokastymulacjamézgujestmetodaleczenia, ktdéra
daje nadzieje na leczenie wielu schorzen psychiatrycznych
i neurologicznych. Pojawity sie doniesienia o skutecznosci
tejze metody w schizofrenii lekoopornej. Jak dotad jedno
zakonczone badanie dotyczace schizofrenii, w ktérym
siedmiu pacjentéw opornych na leczenie otrzymato DBS
w przedrdzeniowej korze zakretu obreczy lub jadrze
potlezacym. Analiza PET 18 F-FDG wykazata miejscowe
zmiany metabolizmu glukozy, co korelowato z poprawg
kliniczng w zakresie objawéw psychotycznych. Sugeruje
to, ze DBS dziala poprzez modulowanie czynnosci
moézgowej w obwodzie korowo-podstawno-wzgérzowo-
korowym. Istnieja jedynie wstepne ustalenia, ktdre
wymagaja dalszych badan [22].

Dyskusja

Dowody na skuteczno$¢ i bezpieczenstwo DBS w
wymienionych przez nas jednostkach chorobowych
sa obiecujgce 1 nalezy kontynuowaé¢ poszukiwanie
optymalnych docelowych struktur moézgu, na ktoére
Wyniki
w tabeli wskazuja na najwieksza skuteczno$¢ DBS w

stymulacja zadziata najlepiej. zamieszczone

Zaburzeniach  obsesyjno-kompulsyjnych.  Stymulacji
zostaty poddane rézne obszary mézgu takie jak: brzuszna
przednia odnoga torebki wewnetrznej, podspoidtowy
zakret obreczy oraz jadro pétlezace. Grupy badawcze
wahaty sie w granicach 4-80 pacjentéw. Wszyscy pacjenci
nie reagowali na leczenie farmakologiczne, a ich stan
oceniono na ciezki. Zinterpretowali$my wyniki skal:
Y-BCOS oraz HAMD, HAMA, HDRS. Jest to szczegdlnie
interesujgce, poniewaz poprawa wynikéw nastapita
W niektérych przypadkach DBS

moze nasila¢ hipomanie lub powodowaé przemijajaca

po innym czasie.

impulsywno$¢. Argumenty przemawiajg za tym, ZzZe
zastosowanie gtebokiej stymulacji mézgu moze hamowac
rozwiniecie sie ostrego stanu pacjentéow i poprawiac
zaré6wno cechy psychiatryczne, jak i wptywaé¢ na czas
remisji. Dlatego stymulacja mézgu moze by¢ obiecujacym
celem terapeutycznym w chorobach psychicznych.
Protokoty stymulacji nie zostaty jeszcze jasno okreslone,
a wszczepienie rozrusznika w psychiatrii pozostaje
dalej badaniem eksperymentalnym. Potrzeba nowych
badan, ktére potwierdzityby skuteczno$¢ tej metody,
a jednocze$nie bytyby wsparciem dla wprowadzenia
interwencji DBS jako integralnej czesci leczenia na

oddziatach psychiatrycznych.
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Tabela 1. Zestawienie badan przeprowadzonych na réznych grupach pacjentéw w poszczegélnych jednostkach chorobowych, ktére
wskazujg na poprawe stanu psychicznego po zastosowaniu gtebokiej stymulacji mézgu.

Czas Sposéb & 2
Skala oceny s Efekty po DBS Grupa badawcza dziatania Zrodto
Deep brain stimulation
Zaburzenia Yale-Brown 80 pacjentow z };[;;Oorzseers,s;v:-ggnp autIiSc"r/;view
obsesyjno - Scale - spadek Y-BOCS o 38,68%; OCD opornymna | - ofrando.misg]d controlled
kompulsyjne (Y-BOCS) leczenie trials
Vicheva P et al., 2020.
70 pacjentow Brzuszna el Stimulatio.n
12 52 % badanych spadek 0 235%, z ciezkim i przednia o Intra'ctablf'a Ui
Y-BOCS o ; . | Compulsive Disorder:
miesiecy | 17% badanych spadek o 25-34% nieuleczalnym odnoga torebki p d "
ocD A — rogress and Opportunities
Goodmad WK et al., 2020.
. . . 6 dorostych .
Srednie wyjsciowe BMI: 13,7 kg / m2; acientéw z Subcallosal cingulate
Srednie BMI przed zabiegiem: 16,1 kg / m2; prz]ewlekf m deep brain stimulation
Zaburzenia - Srednie BMI po 9 miesiqcach obserwacji: p xm, Podspoidtowy | for treatment-refractory
A Y-BOCS 9 miesiecy ostrym i opornym . .
odzywiania 16,6 kg / m2). na leczenie zakret obreczy | anorexia nervosa: a phase 1
Po 6 miesiqcach Y-BOCS o Poprawa jakosci iadlowstretem pilot trial. Lancet. Lipsman N
zycia (n=23) Jadtowstre etal, 2013.
psychicznym
1) Srednio 65% wzrost masy ciata po 38
miesigcach obserwacji (Srednie wyjsciowe
Y-BOCS, BMI: 11,9 kg/m2; srednie BMI w okresie
Hamilton obserwacji: 19,6 kg / m2 oo Deep-brain stimulation for
Depression miegs(? e 2) przywrdcenie cyklu miesigczkowego (n ?&??g{;ﬁ;w zAN Jadro potlezqce | anorexia nervosa. Wu H et
Scale Y2y, al, 2012.
(HAMD) 3) odzyskanie funkcjonowania i powrét do
szkoty (n = 3);
4) remisja AN wedtug DSM-1V (n = 4)
1) 18% pacjentéw zgtosito wzrost mc o>
o o .
Y-BOCS, ?106/?1{:3156}]1;7,1”1)2[)13]{0 dolnego progu normy Deep brain stimulation
HAMD, 2) Y-BOCS poprawit sie istotnie podczas 28 kobiet ;{ :?reezl:;lzz;?ecﬁlggtiins
Hamilton 6-miesiecznego przeglgdu (13,29 + 6,65, z opornym P . v
; 2 lata - ; ; ; Jadro pétlezgce | anorexia nervosa: A long-
anxiety t=-5302, p <0,001) i utrzymywat sie na Jjadtowstretem .
S I . term follow-up study. Brain
Scale poziomie 2 lata obserwacji (13,04 + 9,61, t | psychicznym . ; .
(HAMA) = 5,724, p <0,001). Stimulation. Liu W et al,
3) HAMA i HAMD ulegty znacznej poprawie 2020.
w okresie obserwacji 6- i 24-miesiecznej.
Long-term effects of nucleus
. Hamllto'n 45,4% badanych reagowato pozytywnie 11 pacjentow aclcumbe‘ns (?eep et
Zaburzenia Depression ; . . p— stimulation in treatment-
. 2-4lata | na stymulacje, poprawa utrzymywata sie z depresjq Jadro pétlezgce . o
afektywne Rating Scale rzex okres koleinveh 4 lat lekooporn resistant depression: evidence
(HDRS) p b4 pornq for sustained efficacy.
Bewernick LH et al,, 2012.
1) Odsetek dobrze reagujgcych na
Hamilton stymulacje wyniést 62,5% po 1 roku, 46,2% Deep brain stimulation
; po 2 latach, 75,0% po 3 latach oraz 64,3% | 20 pacjentéw . for treatment-resistant
Depression A d . Podspoidtowy d ion: foll
Rating Scale 3-6 lat podczas ostatniej wizyty. z depresjq zakret obreczy epression: follow-up after 3
(HDRS) 2) HDRS poczqtkowo 24,4, w 3 roku lekooporng to 6 years. Kennedy SH et al,
badania HDRS < 10, podczas ostatniej 2011.
wizyty HDRS wynosito 10.
1) Sredni wynik HDRS spadt o 43,6% w
Hamilton ciqgu 24 tygodni, 43.0% w ciqgu roku oraz
Depression 70,1% w ciggu 2 lat po zabiegu. Po 2 latach .
Rating Scale ciggtej stymulacji 58% badanych uzyskato ;szgllosal Cingulate Deep
(HDRS), remisje, a pozytywnq reakcje na leczenie 17 pacjentow, w . Stimulation for Treatment-
Beck 2 lata 92% tym 10 z depresj Podspoidtowy Resistant
Depression 2) HDRS, wyjsciowo 23,9, po roku 13,6 (u 5 4 presjq, zakret obreczy . .
e p 7z ChAD Unipolar and Bipolar
Inventory pacjentéw z BP), po dwdch latach 7,3 (u 3 Depression
- Second pacjentow z BP); Holl)tzheimer etal, 2012
Edition 3) BDI-II, wyjsciowo 38,4, po roku 20,8 (u 5 M
(BDI-IT) pacjentéw z BP), po dwdch latach 9,5 (u 3

pacjentéw z BP
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WhnioskI

1. Najwieksza skuteczno$¢ glebokiej

zaobserwowano w

stymulacji

moézgu Zaburzeniach
Obsesyjno-Kompulsyjnych.

2. Niezbedne jest szukanie nowych opcji leczenia,
ktore koncentruja sie na wptywie na lezace u
podstaw mechanizmy neurobiologiczne choroby,
ale rowniez nad bezpieczenstwem tej metody i jej

dtugoterminowa skutecznoscia.

Conflict of interest

The authors have declared no conflict of interest.

References:

1.

10.

11.

Graat I, Figee M. & Denys D. The application of deep brain
stimulation in the treatment of psychiatric disorders,
International Review of Psychiatry, 2017;29:2, 178-190, DOI:
10.1080/09540261.2017.1282439

Zrinzo L, Foltynie T, Limousin P, Hariz MI: Reducing hemorrhagic
complications in functional neurosurgery: a large case series
and systematic literature review. ] Neurosurg. 2012; 116: 84-94.
10.3171/2011.8.JNS101407.

Pool JL. Psychosurgery in older people. ] Am Geriatr Soc
1954;2:456-66. U.S. Department of Health and Human Services.
FDA approves implanted brain stimulator to control tremors.
Retrieved October 18,2006

Drobisz D., Damborska A. Deep brain stimulation targets for
treating depression. Behav Brain Res, 2019; 359, 266-273,
doi:10.1016/j.bbr.2018.11.004

Grat I, Figee M., Denys D. The application of deep brain
stimulation in the treatment of psychiatric disorders 2017; 178-
190.

Vicheva P, Butler M, Shotbolt P. Deep brain stimulation for
disorder: A
randomised controlled trials. Neuroscience & Biobehavioral
Reviews 2020; 109; 129-138.

Goodman WK, Storch EA, Cohn JF, Sheth SA. Deep Brain
Stimulation for Intractable Obsessive-Compulsive Disorder:

obsessive-compulsive systematic review of

Progress and Opportunities. American Journal of Psychiatry
2020; 177(3): 200-203.

Besztej JA, Siwicki D, et al. Gteboka stymulacja mézgu w
zaburzeniu obsesyjno- kompulsyjnym - dwa przypadki
kliniczne. Psychiatria Polska 2019; 53(4): 807-824.

Oudijn, M.S., Storosum, J.G., Nelis, E. et al. Is deep brain
stimulation a treatment option for anorexia nervosa?. BMC
Psychiatry 2013; 13, 277.

Wagner A, Aizenstein H, Mazurkewicz L, Fudge ], Frank GK,
Putnam K, et. al. Altered insula response to taste stimuli in
individuals recovered from restricting-type anorexia nervosa.

Curr Probl Psychiatry 2020;21(2): 84-94

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Neuropsychopharmacology. 2008; 33: 513-523.

Frank GK., Kaye WH. Current status of functional imaging in
eating disorders. Int ] Eat Disord 2012; 45: 723-736.

Wu H., Van Dyck-Lippens PJ., Santegoeds R., Van KK., Gabriels L.,
Lin G., et. al. Deep-brain stimulation for anorexia nervosa. World
Neurosurg. 2012; 80: S29.e1-S29.

Lipsman N, Woodside DB, Giacobbe P, Hamani C, Carter ]C,
Norwood SJ, et. al. Subcallosal cingulate deep brain stimulation
for treatment-refractory anorexia nervosa: a phase 1 pilot trial.
Lancet. 2013; 381: 1361-1370.

Liu W, Zhan S., Li D, et al. Deep brain stimulation of the nucleus
accumbens for treatment- refractory anorexia nervosa: A long-
term follow-up study. Brain Stimulation 2020; 13: 643-649
Silava L., Naciff T., Oliveira M. Deep Brain Stimulation as a
Treatment Approach for Anorexia Nervosa: a Systematic
Literature Review. Arquivos Brasileiros de Neurocirurgia:
Brazilian Neurosurgery 2019; 38(03): 175-182

Bilikiewicz A. Psychiatria. Podrecznik dla studentéw medycyny.
Warszawa, Polska: PZWL Wydawnictwo Lekarskie; 2011.
Holtzheimer PE., Kelley ME., Gross RE., et al. Subcallosal
cingulate deep brain stimulation for treatment-resistant
unipolar and bipolar depression. Archives Of General Psychiatry
2012;69(2): 150-158.

Bewernick BH., Kayser S., Sturm V., Schlaepfer TE. Long-
term effects of nucleus accumbens deep brain stimulation in
treatment-resistant depression: evidence for sustained efficacy.
Neuropsychopharmacology. 2012;37(9):1975-1985.

Kennedy SH., Giacobbe P., Rizvi S]., et al. Deep brain stimulation
for treatment-resistant depression: follow-up after 3 to 6 years.
American Journal of Psychiatry 2011;168(5):502-510.

Van der Wal JM., Bergfeld I0., Lok A., et al. Long-term deep brain
stimulation of the ventral anterior limb of the internal capsule
for treatment-resistant depression. Journal of Neurology,
Neurosurgery and Psychiatry 2020; 91(2):189-195.

BesztejJA, Wieczorek T, Kobytko A, et al. Deep brain stimulation:
new possibilities for the treatment of mental disorders. Gteboka
stymulacja mézgu (Deep Brain Stimulation) - nowe mozliwo$ci
leczenia zaburzen psychicznych. Psychiatr Pol. 2019;53(4):789-
806. doi:10.12740/ PP/OnlineFirst/103090

Corresponding author

Matgorzata Romaniuk

Psychiatry Student Research Group I Department of
Psychiatry, Psychotherapy and Early Intervention,
Medical University of Lublin

e-mail: goszarom@gmail.com

Otrzymano:24.08.2020
Zrecenzowano:25.08.2020
Przyjeto do druku: 27.08.2020



