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Resumen

Antecedentes: E/ tratamiento neuroquirdrgico, aunque polémico, se considera un recurso Util en el tratamiento de enfermedades
psiquidtricas crdnicas como la agresividad refractaria. Objetivo: Evaluar los resultados clinicos y los efectos colaterales de la
hipotalamotomia posteromedial (HPM) asociada a amigdalotomia en pacientes con agresividad refractaria. Método: Se realizo
un ensayo clinico en pacientes con agresividad cronica y refractaria a tratamiento farmacoldgico. Se les realizé amigdalotomia
central asociada a HPM mediante termocoagulacion por radiofrecuencia. El grado de agresividad se cuantifico mediante la
escala global de agresividad de Yudofsky. Los cambios postoperatorios en la conducta agresiva continuaron siendo evaluados
cada 6 meses durante al menos 36 meses. Resultados: Se observd un cambio estadisticamente significativo de la conducta
agresiva, a lo largo de 36 meses de seguimiento. Se describen los efectos colaterales de la asociacion de ambos procedimien-
tos, siendo el de mayor frecuencia la somnolencia y algunos casos de reduccion en la conducta sexual. Conclusién: Las le-
siones unilaterales simétricas y simultaneas del nucleo central de la amigdala y del hipotalamo posteromedial contralaterales
a la dominancia motora dan el mismo efecto clinico en la reduccion de la agresividad patoldgica que las lesiones bilaterales.

Sistema Limbico. Agresividad. Escala Global de Agresividad. Neurocirugia Estereotaxica. Psicocirugia.
Abstract

Background: Neurosurgical treatment, although controversial, is considered a useful resource in the treatment of chronic
psychiatric diseases such as refractory aggressiveness. Objective: To evaluate the clinical results and side effects of poste-
romedial hypothalamotomy associated with amygdalotomy in patients with refractory aggressiveness. Method: A clinical trial
was conducted in patients with chronic aggressiveness and refractory to pharmacological treatment. A central amygdalotomy
associated with posteromedial hypothalamotomy was performed using thermo-coagulation by radiofrequency. The degree of
aggressiveness was quantified by the Yudofsky’s global scale of aggression. Postoperative changes in aggressive behavior
continued to be evaluated every 6 months for at least 36 months. Results: A statistically significant change in aggressive
behavior was observed during 36 months of follow-up. The collateral effects of the association of both procedures are described,
the most frequent being drowsiness and some cases of reduction in sexual behavior. Conclusion: Symmetric and simultaneous
unilateral lesions of the central nucleus of the amygdala and the posteromedial hypothalamus contralateral to motor dominan-
ce give the same clinical effect in the reduction of the pathological aggression that the bilateral lesions.
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Antecedentes

La conducta agresiva «<normal» tiene objetivos muy
especificos: mantener la integridad fisica del indivi-
duo, depredacién con fines de subsistencia, la
conservacion del espacio vital o territorio y la perpe-
tuacién de la especie. Estas funciones se resumen
perfectamente en el término expresado por Walter
Canon', fight or flight. La agresividad humana muestra
un patrén comun de conductas similares a las otras
especies animales y solo se activan ante un estimulo
amenazante. Esta conducta innata se encuentra aso-
ciada con el sistema limbico. La primera descripcion
de la existencia de un «cerebro emocional» fue hecha
por Christfried Jakob? en 1907-1908, estableciendo
las bases para las contribuciones posteriores de Ja-
mes W. Papez en 1932 y de Paul D. MacLean'. Estos
conceptos culminaron en la integracién del sistema
limbico y dieron un mejor entendimiento, entre la fi-
siologia y la anatomia, en la generacion y control de
los patrones de conducta y emociones. Por otro lado,
la agresividad «no natural o patoldgica» es una con-
ducta exagerada que se presenta de manera despro-
porcionada ante un estimulo que normalmente no
implicaria peligro. Este sintoma se acompafa con
cierta frecuencia en algunas enfermedades neurold-
gicas y/o psiquidtricas. De acuerdo con Yudofsky la
conducta agresiva patoldgica es estereotipada y se
puede manifestar emitiendo ruidos o lenguaje soez,
produciendo dafio a objetos o0 animales, infringiendo
lesiones fisicas a otras personas (heteroagresividad)
o contra ellos mismos (autoagresividad)®. Yudofsky
considera que la conducta agresiva en pacientes esta
relacionada con dafio neuroldgico o psiquiatrico, por
lo que debe ser considerado como un «trastorno neu-
roagresivo». El tratamiento de este trastorno implica
el uso de farmacos neurolépticos, benzodiacepinas,
antiepilépticos, antidepresivos, betabloqueadores o
moduladores del estado de animo*S. Los esquemas
farmacoldgicos siempre se administran combinados y
por tiempo prolongado. Sin embargo, existe una «re-
fractariedad» al tratamiento farmacoldgico que para
motivos de este trabajo se considera como una res-
puesta insuficiente o nula al mismo. Asi, la terapia
electroconvulsiva (TEC) se propone como un recurso
terapéutico mas.

El trastorno neuroagresivo refractario es un proble-
ma no solo por el riesgo social que implica, sino tam-
bién por los altos costos del tratamiento farmacolégico,
las frecuentes hospitalizaciones que se requieren para

el control de las crisis y los cuidados de «contencion»
que los familiares deben proporcionar al paciente.

Gotlieb Burckhardt fue quién en el siglo XIX lesioné
quirurgicamente por primera vez los lébulos frontales
o temporales en seis pacientes psiquiatricos con re-
sultados parciales y con alta morbimortalidad®. Ya en
el siglo XX Fulton resecd la corteza frontal en simios
transformando asi la conducta normalmente irritable
a docil'. Estos resultados motivaron a Lima y Moniz
(en Portugal) y a Freeman y Watts (en Norteamérica)
a efectuar una seccion neuroquirdrgica de las
conexiones frontales hacia los nucleos basales en
pacientes psiquiatricos. Sin embargo, a pesar de los
resultados en muchos acasos alentadores, este
procedimiento denominado lobotomia frontal no mos-
traban una metodologia clara, no establecian las
indicaciones precisas y presentaban una alta morbi-
lidad, motivo por el cual cayé en el descredito’"°.

Paralelamente la aparicion simultdnea de técnicas
quirdrgicas sofisticadas de localizacion, el desarrollo
de atlas cerebrales estereotaxicos y de los métodos
de rayos X facilitaron establecer una relacion entre la
funcionalidad de las estructuras limbicas y las con-
ductas derivadas de ellas. Asi, algunas estructuras
anatémicas del sistema limbico se convirtieron en
blancos quirdrgicos para el tratamiento selectivo de
la conducta agresiva'.

Especificamente la hipotalamotomia y la amigdalo-
tomia se propusieron separadamente para el
tratamiento de la conducta agresiva’'. El hipotalamo
posteromedial fue lesionado bilateralmente por Sano,
et al. en 1966, quienes reportaron una reduccién sig-
nificativa de la conducta agresiva'®'. Por otro lado,
Ramamurthi y Balasubramanian reportaron también
una reduccion importante de la conducta agresiva
humana mediante lesidn bilateral del nucleo central
de la amigdala, confirmando los resultados de Nara-
bayashi'?'®. Ambos procedimientos han demostrado
ser efectivos para el control de la conducta agresiva
refractaria. Sin embargo, la hipotalamotomia postero-
medial (HPM) bilateral puede producir una disfuncion
hipotaldmica grave y potencialmente fatal, ya Sano
mismo habia recomendado un periodo de espera en-
tre 7 y 10 dias entre la realizacion de ambas lesio-
nes''. Para la amigdalotomia central (AC) bilateral, el
dafio funcional se manifiesta con el sindrome de Kli-
ver-Bucy (agnosia, visual estimulos potencialmente
peligrosos, hiperoralidad e hipersexualidad, entre
otros sintomas)™. Andy y Stephan publicaron resulta-
dos al respecto de que la combinacién de lesiones
de la amigdala y el hipotdlamo no aumentaron el
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porcentaje de mejoria de los resultados obtenidos por
la sola AC™.

Por otro lado, ya en 2012 la combinacién de la cin-
gulotomia y capsulotomia anterior bilaterales fueron
propuestas para el control de la conducta agresiva
refractaria’®.

Como alternativa terapéutica sustituta de la lesion
por radiofrecuencia, Franzzini en el 2013 trat6 pacien-
tes con agresividad refractaria empleando estimula-
cién eléctrica cerebral profunda en ambos hipotéla-
mos posteriomediales (HPM)". Sin embargo, el
procedimiento estd aun en fase de investigacion.

Ya nuestro grupo ha publicado los resultados hist6-
ricos preliminares de una serie de casos en los que
la lesion unilateral simétrica de la AC y de la HPM
contralateral a la dominancia manual disminuyeron la
conducta agresiva refractaria en el trastorno
neuroagresivo'.

Asi, los objetivos principales del presente ensayo
clinico fueron evaluar los resultados clinicos y los
efectos colaterales de la HPM asociada a AC, de ma-
nera unilateral, simétricas o asimétricas, ipsilaterales
o contralaterales a la dominancia manual.

Método

Entre los afos 2012 y 2017 se tratd a pacientes con
el diagndstico de agresividad refractaria que fueron
referidos por médicos psiquiatras de diferentes insti-
tuciones y quienes solicitaron manejo neuroquirurgico
para el tratamiento de la agresividad refractaria. To-
dos los casos se presentaron a un comité integrado
por dos psiquiatras y dos neurocirujanos funcionales.
Como criterios de inclusién se establecieron los si-
guientes requisitos: a) cronicidad del cuadro clinico
manifestada durante al menos 5 afos de evolucion;
b) dificultad para el control de la conducta agresiva
(llevando un tratamiento farmacoldgico correcto, du-
rante al menos dos afios y con buena adherencia
terapéutica) o, que a pesar de tener una respuesta
clinica adecuada, se manifestaran efectos adversos
por la medicacién empleada como disfuncion hepati-
ca, diabetes mellitus o sindrome metabdlico, y c) es-
tudios de neuroimagen que descartaran enfermedad
neoplasica, vascular, infecciosa, desmielinizante o
parasitaria. Los pacientes que fueron tratados con
TEC no fueron rechazados para manejo quirirgico.
En todos los casos se descartaron discrasias sangui-
neas, se determind el riesgo cardiovascular cuando
fue necesarioy se les realiz6 resonancia magnética ce-
rebral, tanto para descartar enfermedades agregadas

como para planeaciéon quirdrgica estereotaxica. Se
solicité el consentimiento bajo informacion para reali-
zar la AC y la HPM mediante termocoagulacién por
radiofrecuencia (TCRF), este se obtuvo de forma
directa cuando los pacientes tenian autonomia y ca-
pacidad para decidirlo o por medio de los padres o
tutores. Para medir y determinar la conducta agresiva
se empled la Escala Explicita de Agresividad pro-
puesta por Yudofsky o mejor conocida como Over
Aggression Scale (OAS), que es un instrumento de
medicion validado en México™. La escala contempla
cuatro capitulos, los cuales consisten en agresividad
verbal, agresividad contra objetos, autoagresividad y
heteroagresividad. Cada capitulo tiene un valor méaxi-
mo de 4 puntos y la calificacion total es de 16. La
determinacion de la dominancia motora se realizé con
la escala de Edinburgo?®.

Por la naturaleza del padecimiento, los pacientes
se hospitalizaron un dia antes del procedimiento qui-
rurgico, manteniéndose su tratamiento farmacol6gico
tal como estaba indicado por el médico psiquiatra. El
procedimiento quirurgico se efectué bajo anestesia
general, asi se coloco el marco estereotaxico y se
realiz tomografia craneal computarizada para la pla-
neacion de los sitios anatomicos. Para localizar la AC
y el HPM se utilizaron o el sistema estereotaxico Za-
morano-Dujovny (Z-D) (Fischer, Leibinger, Alemania)
o el marco Leksell (Elekta AB, Suecia). Para localizar
la HPM se tomaron como referencia las coordenadas
estereotaxicas reportadas por Sano: x = 2.0 mm late-
ral a la pared del tercer ventriculo, y = punto medio
comisural y z = 2.0 mm debajo de la linea intercomi-
sural. La coordenada z se exploré desde los 4 mm
arriba del sitio para iniciar la estimulacion eléctrica
previa a la lesion'. Para la localizacion de la AC, se
tomd como referencia las coordenadas de Andy vy
Stephan'®, las cuales se ajustaron con el Atlas Cere-
bral Estereotdxico de Talairach?'y de Schaltenbrand
y Warrhen: x = 20-26 (24) mm para el componente
lateral de la amigdala, y =3 a 5 (2 a 4) mm en frente
del cuerno temporal y z a 7 mm por arriba del piso
del ventriculo temporal (0 15 mm por debajo de la li-
nea intercomisural). Para el calculo de coordenadas
en las imagenes de los pacientes se emplearon los
programas Stereoplan® (Fischer, Leibinger. Alemania)
0 Praezis® (Leibinger, Alemania) o el programa Fra-
melink® (Medtronic, EE.UU.). Para abordar los nu-
cleos se realiz6 un trépano coronal a 3 cm por fuera
de la linea media.

Ante las complicaciones funcionales reportadas en
la literatura médica al realizar lesiones bilaterales del
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mismo nucleo y al mismo tiempo, tanto para el com-
plejo amigdalino (NCA) como del hipotalamo postero-
medial, nosotros combinamos los nucleos, ya fuera
de manera simultanea unilateral para ambos o bilate-
ral en tiempos diferentes.

La lesion del NCA se realiz6 con un electrodo bipo-
lar de 0.5 mm de diametro (Fischer, Leibinger, Alema-
nia), a 80 °C durante 90 segundos. Para la lesion
hipotalamica se empled un electrodo bipolar de
0.3 mm de diametro (Fischer, Leibinger, Alemania), a
80 °C durante 60 segundos, empleando un generador
de lesiones por TCRF (N-50, Fischer, Leibinger, Ale-
mania). Solo para la HPM, se realizaron pruebas de
estimulacién eléctrica empleando voltajes entre 1.0 y
8.0 V, 500-1000 pys y 100 Hz de manera continua
hasta obtener una respuesta simpatica. La correcta
ubicacion del electrodo dentro del HPM provoc6 mi-
driasis ipsilateral, hipertension arterial y taquicardia.

Cuando se realiz6 la lesion por TCRF tanto de la
AC como del HPM en el mismo tiempo quirurgico, se
denomind al procedimiento como simultaneo. Cuando
se realizaron las lesiones de ambos nucleos en el
mismo hemisferio cerebral, se le denomind simétrico.
Cuando los nucleos tratados no estuvieron en el mis-
mo hemisferio cerebral, por ejemplo, AC derecha e
HPM izquierda o viceversa, se denomind asimétrico.
Si solo se operd un nucleo, AC o HPM, se denomind
como unilateral. En esta serie no se realizd lesion por
TCRF bilateral simultanea, ni de la AC ni del HPM
para evitar dafio funcional por lesién bilateral.

Los cambios postoperatorios en la conducta agre-
siva continuaron siendo evaluados cada 6 meses du-
rante al menos 36 meses con la escala OAS.

Resultados

El estudio incluyé 12 pacientes, 11 hombres y 1 mu-
jer. La media de la edad fue de 31.8 + 11.48 desviacién
estandar (DE). La agresividad patoldgica refractaria es-
tuvo presente en ocho casos con retraso mental (RM),
de este grupo cuatro sujetos no desarrollaron lenguaje,
dos se relacionaron con sindrome de Asperger, uno con
autismo y otro con epilepsia. Dos sujetos se relaciona-
ron con esquizofrenia, uno con sindrome postraumatico
(que ademas desarrollé trastorno obsesivo-compulsivo)
y otro con trastorno limite de la personalidad. Todos los
pacientes mostraron un patrén de agresividad extrema
de 16 puntos, lo cual es el maximo posible de acuerdo
con la escala global de Yodosfsky2. Cuatro casos mos-
traron heteroagresividad y ocho de forma combinada
(heteroagresividad mas autoagresividad). Cinco

pacientes masculinos mostraron conducta sexual au-
mentada y desinhibida, manifestada con masturbacion
en publico y un caso se acompafié ademas de acoso
sexual. En cuatros casos no se reportd la conducta
sexual y en tres se menciond como «normal». Nueve
pacientes fueron diestros. Todos los pacientes recibie-
ron al menos un neuroléptico (quetiapina, haloperidol,
ziprasidona, olanzapina, risperidona, cloropromazina y
clozapina) asociado a un antiepiléptico (carbamazepi-
na, valproato de Mg, clonazepam, primidona, levetira-
cetam y lorazepam). En un caso se utilizéd metilfenidato.
Cada paciente recibié entre tres y cinco farmacos para
reducir la conducta agresiva y en todos los casos a
excepcion de uno, se presentaron efectos adversos, los
mas frecuentes fueron los fenédmenos extrapiramidales
(distonia de torsién) en seis casos, diabetes mellitus en
cuatro pacientes, un sindrome metabdlico con plaque-
topenia y ginecomastia y otro con somnolencia y sialo-
rrea. Nueve pacientes recibieron TEC previo a la cirugia
(Tabla 1).

En los primeros cinco casos se selecciond al azar
una TCRF unilateral tanto de un NCA y de un HPM de
forma simultanea pero no de manera simétrica. Estos
primeros casos tratados tuvieron que ser reinterveni-
dos en menos de tres meses debido a la recidiva de
la conducta agresiva. Con el segundo procedimiento
quirdrgico se pudo observar que al completar la bila-
teralidad de los nucleos, ya fuera de la amigdala o del
hipotalamo posteromedial se lograba el efecto de tera-
péutico siempre y cuando las lesiones del HPM y del
NCA coincidieran contralaterales a la dominancia ma-
nual. Las observaciones y el andlisis de estos primeros
cinco casos reafirmaron los datos del estudio previo
sobre la dominancia del HPM y del NCA. En los siete
pacientes subsecuentes se realizé la asignacion del
sitio en funcién de la dominancia motora (Tabla 2).

Con fines de este reporte, se realizd seguimiento
desde los 6, 12, 18, 24, 30 y 36 meses. Los primeros
nueve casos ya han alcanzado los 60 meses de
seguimiento.

En la tabla 3 se observan los cambios de los valores
obtenidos en la OAS. Aplicando la prueba no paramé-
trica de rangos de Wilcoxon de las medidas obtenidas
en el periodo basal en comparacion con cada segui-
miento se observd un cambio estadisticamente
significativo, no obstante que no se completd el segui-
miento a 36 meses en los ultimos tres casos.

En la figura 1 se aprecian las imagenes de reso-
nancia magnética tipicas del postoperatorio inmediato
a la realizaciéon de la AC y la HPM. Los principales
efectos secundarios y los cambios en la conducta
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En esta tabla se observan los datos demograficos de los doce pacientes sometidos a amigdalotomia e hipotalamotomia
posteromedial

LSF M 28 RM Si Hiper Hetero Diestro QTP, HPD, ZSD, CBZ Distonias de torsion
ASF M 22 RM+Asperger No Hiper Hetero/Auto Zurdo OLZ, CBZ, VPM, CLZ Distonias de torsion
AAJ M 23 RM+Autismo No NR Hetero/Auto Diestro QTP, HPD, ZSD, CBZ Diabetes mellitus
RCA M 28 RM Si Hiper Hetero Diestro VPM, LTC, CLZ, QTP, LMZ Diabetes mellitus
NHR M 33 RM No Hiper Hetero/Auto Zurdo HPD, LTC, PMD, CLZ, Diabetes mellitus,
LMZ Plaguetopenia,
Ginecomastia,
Sindrome metabdlico
GBMA M 20 RM Si NR Hetero Zurdo MFD, ZSD, HPD, RPD, Distonfas de torsion,
VPM Diabetes mellitus
BRLM M 32 TOCTCE Si Hiper Hetero Diestro VPM, CBZ, QTP Somnolencia+Sialorrea
ACC M 22 TLP Si Normal Hetero/Auto Diestro QTP, VPM, CLZ Ninguna
RLM F 32 RM+Epilepsia Si Normal Hetero/Auto Diestro VPM, LTC, PRM, QTP Plaguetopenia
CLC M 48 EZF Si NR Hetero/Auto Diestro HPD, QTP, VPM Distonias de torsion
EMZE M 59 EZF Si NR Hetero/Auto Diestro HPD, QTP, CBZ Distonias de torsion
GMA M 35 RM+Autismo No Normal Hetero/Auto Diestro CPMZ, CZP, LZP, VPM Distonfas de Torsién

TOC: trastorno obsesivo compulsivo; RM: retraso mental; TCE: traumatismo craneoencefalico; EZF: esquizofrenia; QTP: quetiapina; HPD: haloperidol; ZSD: ziprasidona;
CBZ: carbamazepina; OLZ: olanzapina; VPM: valproato de mg; CLZ: clonazepam; LTC: levetiracetam; LZP: lorazepam; MFD: metilfenidato; RPD: risperidona; PRD: primidona;

CPMZ: clorpromazina; CZP: clozapina

Se especifica el sitio aleatorio donde se realizaron los procedimientos. Termocoagulacion por radiofrecuencia en los primeros
cinco pacientes y el sitio donde posteriormente se realizé una segunda lesion para lograr la reduccion de la conducta agresiva

LSF Diestro AD + HI Al + HI
ASF Zurdo Al + HI HD

AAJ Diestro AD + HI HD

RCA Diestro AD + HI Al + HI
NHR Zurdo Al + HI AD + HD

Al AD + Al
HD HI + HD
HD HI + HD
Al AD + Al
AD + HD Al + AD

HI + HD

AD: amigdala derecha; Al: amigdala izquierda; HD: hipotalamo derecho; HI: hipotalamo izquierdo

sexual fuero muy importantes puesto que en todos los
casos hubo casi una desaparicion del interés sexual.
Ningun paciente posterior a la cirugia requiri6 manejo
con cuidados intensivos (Tabla 4).

Discusion

Los resultados obtenidos en este trabajo muestran
un cambio estadisticamente significativo de la con-
ducta agresiva evaluado por medio de las calificacio-
nes de la OAS. Se aprecié una disminucion de las
medianas entre 13 y 14 puntos a lo largo de 36 meses
de seguimiento (p entre 0.002 y 0.007) (Tabla 3). El

objetivo principal de este trabajo fue identificar que
combinacion de lesiones por radiofrecuencia dirigidas
al nucleo central de la amigdala o por la lesion del
hipotdlamo posteromedial pudieran ser mas efectivas
en producir un cambio clinico. La evaluacion de los
primeros cinco casos en los que la reaparicion de los
sintomas del sindrome neuroagresivo casi de
inmediato orientd a este grupo de investigadores a
considerar la combinacién de la amigdalotomia e hi-
potalamotomia simétricas y contralaterales a la domi-
nancia manual como la primera opcion quirdrgica. El
trabajo previo de este mismo grupo habia vislumbrado
esta posibilidad™. Asi, la principal contribucién de
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En esta tabla se aprecian las calificaciones de la Over
Aggression Scale (OAS) en los periodos basales y de seguimiento
desde los 6 hasta el maximo seguimiento posible para cada caso,
que en 9 pacientes fue de 36 meses. Llama la atencién que salvo
los dos primeros casos en quienes la mejoria se acentué después
de los 6 meses y posterior a la reintervencion, todos los pacientes
operados desde el inicio con amigdalotomia e hipotalamotomia
contralateral al hemisferio dominante mejoraron desde el inicio.
Las diferencias observadas en las medianas de acuerdo con
la OAS fueron (prueba de rangos de Wilcoxon): basal vs. 6
meses, —13 puntos (p = 0.002; n = 12); basal vs. 12 meses, -14
puntos (p = 0.002; n=12); basal vs. 18 meses, —13 puntos (p =
0.003; n = 11); basal vs. 24 meses, —14 puntos (p=0.003; n = 11);
basal vs. 30 meses, —13 puntos (p = 0.005; n = 10) y basal vs. 36
meses, —13 puntos (p = 0.007; n = 9)

LSF 16 9 3 3 3 3 3
ASF 16 12 2 3 2 2 2
AAJ 16 3 4 4 4 4 4
RCA 16 0 0 0 0 0 0
NHR 16 5 4 4 4 4 4
GBMA 16 0 0 0 0 0 0
BRLM 16 ) 3 3 3 3 3
ACC 16 0 0 0 0 0 0
RLM 16 5 4 4 4 4 4
CLC 16 0 0 0 0 0 NA
EMZE 16 0 0 0 0 NA NA
GMA 16 0 0 NA NA NA NA
Media 16 325 167 191 182 200 222
DE 0 407 183 187 183 183 179

DE: NA: no accesible.

este trabajo ha sido el medir con un instrumento es-
tandarizado los cambios obtenidos por una TCRF de
la AC y del HPM en pacientes seguidos por 36 meses
y también describir que la agresividad puede tener
una lateralidad hemisférica compartida con la domi-
nancia manual.

Otros trabajos previos, como los informados por este
mismo grupo en el afio 2012 habia ya encontrado que
la lesién multiple de las proyecciones del frontal a las
estructuras de los nucleos basales puede disminuir la
conducta agresiva a costa de disminuir las funciones
ejecutivas'®. Los reportes de todos los autores previos
quienes han ya informado sobre la efectividad de la AC
y de la HPM no han sido seguidos tan largamente y no
han usado un instrumento validado en México'6.

Sin embargo, este trabajo aun es un estudio preli-
minar que busca una opcién quirurgica en los casos

En estas dos imdgenes axiales de resonancia magnética en
fase T1 se aprecian las sefales tipicas agudas de las nucleotomias
producidas por termocoagulacion por radiofrecuencia para la hipotala-
motomia posteromedial a la izquierda y la NCA a la derecha (se mues-
tran sefalados por flechas amarillas).

de pacientes con agresividad refractaria que no han
mejorado en sus condiciones clinicas, familiares y
sociales con los tratamientos convencionales. Las
principales limitaciones del presente trabajo corres-
ponden a los propios de un estudio piloto autocontro-
lado y son el reducido nimero de casos incluidos y la
ausencia de un grupo control. Sin embargo, salvo los
estudios de Ramamurti?, la mayor parte de los articu-
los publicados son series de casos con un numero
reducido de pacientes enrolados y sin un grupo con-
trol; lo cual no es posible en vista que un procedimien-
to quirdrgico de este tipo no puede compararse con
una simulacion de cirugia asignada aleatoriamente.

Aunque se realiz6é un estudio autocontrolado y se
aplicé una prueba estadistica no paramétrica (prueba
de rangos de Wilcoxon), es necesario extender la
experiencia en otros grupos de investigadores dedi-
cados a este campo de la medicina.

El paciente ASF, zurdo, mejoré sus condiciones cli-
nicas al completar la TCRF del hipotdlamo derecho,
considerando que ya se habia hecho una lesion de la
amigdala e hipotalamo izquierdos. En este caso parti-
cular la combinacion de los dos hipotdlamos y de la
amigdala no dominante mejoraron las condiciones del
enfermo y nos orientan a pensar que la evaluacion de
la dominancia pudiera ser dificil en ocasiones o que
las lesiones mdltiples, como en el caso de capsuloto-
mia y cingulotomia bilaterales, son también efectivas.

El mecanismo de accion de estos procedimientos
quirurgicos se ha discutido ya en los trabajos de los
autores originales que han mencionado acerca de la
interrupcién del sistema limbico como la princi-
pal explicacion del mecanismo de accion de estos
procedimientos'®'3,

Este grupo de investigadores considera que seria
interesante explorar los efectos de estos mismos nu-
cleos cerebrales mediante estimulaciéon eléctrica
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Se describen los efectos colaterales de la hipotalamotomia posteromedial y de la amigdalotomia central. Siete de 12 pacientes
mostraron efectos secundarios, siendo el de mayor frecuencia la somnolencia. En ningun caso fue definitivo alguno de los efectos
colaterales. También se describe el efecto sobre la reduccién en la conducta sexual. Cuatro de cinco casos disminuyeron su

comportamiento sexual

LSF Somnolencia

ASF Ninguna

AAJ Somnolencia

RCA  Somnolencia

NHR  Ninguna

GBMA Ninguna

BRLM  Ninguna

ACC  Ninguna

RLM  Monoparesia braquial, anorexia, somnolencia, hipertermia
CLC  Somnolencia

EMZE  Somnolencia, Anorexia

GMA  Somnolencia, hipotension arterial (requirié aminas)

cerebral profunda, donde podria ser utilizada la alea-
torizacién y el cegamiento. Al implantar un paciente
con electrodos cerebrales, y previo consentimiento
informado, los pacientes pueden ser seleccionados al
azar para encontrase bajo estimulacién o fuera de ella
y como la estimulacién es silente en cuanto a su ac-
cion local también es relativamente facil disefiar un
estudio doble o triple ciego. No obstante, no se ha
realizado algun ensayo clinico de ese tipo.

Claramente es necesario que otro grupo de inves-
tigadores considere replicar las observaciones sobre
la dominancia hemisférica de la conducta agresiva.
La dominancia izquierda del lenguaje y de ciertas
funciones ejecutivas pudieran orientar sobre la posi-
bilidad de que la conducta agresiva pudiera ser no
solo una actividad instintiva sino mas bien una activi-
dad motora planeada y ejecutada para lograr un ob-
jetivo especifico, tal como lo es dirigir la agresion
hacia la consecucidn del territorio, de los satisfactores
o del nivel jerarquico.

Seria importante realizar una evaluacién de las con-
diciones genéticas, hormonales y epigenéticas de los
pacientes con un sindrome neuroagresivo; es llamati-
VO que en la mayoria de los informes de series de caso
tratados neuroquirdrgicamente, los sujetos estudiados
son hombres. Finalmente, la posibilidad de realizar
procedimientos menos invasivos como radiocirugia o

Reduccioén
Anulacion de Pederastia

Hipersexualidad
Pederastia

Hipersexualidad Anulacion

Laceracion anal autoinfligida con objetos
No reportada No reportada
Hipersexualidad Anulacion
Hipersexualidad Reduccion

No reportada No reportada

Hipersexualidad Sin cambios
Normal Sin cambios
Normal Sin cambios

No reportada No reportada

No reportada No reportada

Normal Reduccion

estimulacion cerebral profunda es hasta el dia de hoy
un capitulo pendiente que se limita por la factibilidad
de conseguir los equipos de neuromodulacion.

Conclusiones

En este estudio se concluye que las lesiones unila-
terales simétricas y simultdneas mediante TCRF del
nucleo central de la amigdala y del hipotdlamo pos-
teromedial contralaterales a la dominancia motora
dan el mismo efecto clinico en la reduccion de la
agresividad patoldgica que las lesiones bilaterales.
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