% Maastricht University

Tourette Sendromunda DBS

Citation for published version (APA):

Leentjens, A., Tugcu, B., & Ackermans, L. (2019). Tourette Sendromunda DBS. In Y. Temel, E.
Kocabigak, C. Akbostanci, O. Dogu, & A. Savas (Eds.), Norolojik ve psikiyatrik hastaliklarda derin beyin
stimulasyonu (DBS) el kitabi (pp. 241-248). US Akademi.

Document status and date:
Published: 01/01/2019

Document Version:
Publisher's PDF, also known as Version of record

Document license:
Taverne

Please check the document version of this publication:

« A submitted manuscript is the version of the article upon submission and before peer-review. There can
be important differences between the submitted version and the official published version of record.
People interested in the research are advised to contact the author for the final version of the publication,
or visit the DOI to the publisher's website.

« The final author version and the galley proof are versions of the publication after peer review.

« The final published version features the final layout of the paper including the volume, issue and page
numbers.

Link to publication

General rights

Copyright and moral rights for the publications made accessible in the public portal are retained by the authors and/or other copyright
owners and it is a condition of accessing publications that users recognise and abide by the legal requirements associated with these
rights.

« Users may download and print one copy of any publication from the public portal for the purpose of private study or research.
« You may not further distribute the material or use it for any profit-making activity or commercial gain
« You may freely distribute the URL identifying the publication in the public portal.

If the publication is distributed under the terms of Article 25fa of the Dutch Copyright Act, indicated by the “Taverne” license above,
please follow below link for the End User Agreement:
www.umlib.nl/taverne-license

Take down policy
If you believe that this document breaches copyright please contact us at:

repository@maastrichtuniversity.nl
providing details and we will investigate your claim.

Download date: 09 Apr. 2024


https://cris.maastrichtuniversity.nl/en/publications/457c46f6-2dd8-46b4-be9c-edc998d1b653

ellar stimulation by dou-
f neurosurgery 48:407-

he role of neuromodu-
s of the temporal lobe.

stimulation of the hippo-
dy.. Epilepsia 48:1895-

arquez I Subacute and
ures: preliminary report

uble-blind, randomized
wtor seizures. Epllepsia

adictors in the treatment
»nucleus. Neurosurgery

ubacute electrical stim-
oxysmal EEG activities.

ocampal stimulation for

1 deep brain stimulation

De Herdt V, Achiten R,
ractory medial temporal

urrent surglical interven-

honses with deep brain
9, 2006

BOLUM

' 15

Tourette Sendromunda
Derin Beyin Stimiilasyonu

I Albert FG. Leentjens, Bekir Tugcu, Linda Ackermans

Giris i
Gilles de la tourette sendromu (TS) 5-18 yag grubundaki gocuklann %1 ‘inde gértildr,
kronik motor ve vokal tiklerle tanimlanir. Hastaliga bagh sikayetler geneliikle psikote-
rapi ve/veya medikal laclarla tedavi edilir, Daha ciddi ve tedaviye yanitsiz durumlarda 4
ise derin beyin stimllasyonu (DBS) uygulanabilir. TS, DBS'in ik uygulandidy hastalik- '
lardan biridir ve ilk kez 1999 tarihinde uygulamasi yapimistir.? Literatlirde yayinlan-
mig olgu sunumlannda ve oldukca kisith sayidaki calismalarda goriimektedir ki DBS i | ||
bazi TS hastalarinda glivenli ve etkili bir tedavi yontemidir. Bazi hareket bozuklugu
hastaliklannda DBS rutin ve yayginlasmig bir tedavi yontemi olmakla birlikte tedaviye 1|
cevap vermeyen TS olgulan igin, sadece uzmanlasmis merkezler tarafindan uygu-
lanacak son yontem olarak goriiimelidir, Yapillacak yeni calismalar, hedef noktas,
stimUlasyon parametrelerinin daha iyi belidenmesini ve tedavinin etkinligi agisindan '
daha fazla bilgi sahibi olmay saglayacaktr.

Semptomlar

Tourette sendromu motor tik/sarsintilan kadar vokal tiklerle de tanimianan néropsi- | IJ
Kiyatrik bozukluktur. Tikler ani, kisa, istemn digi hareketler sekliinde motor tikleri ya da !
vokal tikleri igerir."" "Diagnostics and Statistical Manual of Mental Disorder" kitapgigj- |
nin 5. baskisina gore (DSM-5) tikin 18 yas dncesi ortaya gikmasi, hastaligin seyrinde
birden fazla motor tik ve en az bir vokal tikin olmasi gerekmektedir ki bu tikler ayni
anda gorilme durumunda degildir.® Tik dogasi ve ciddivetine gére dalgalanabilr,
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genellikle her glin meveuttur ve en az bir yil stiresince meveut olmalidir. Aynca tikler
kakain gibi uyusturucular ya da diger medikal ajanlann kullanimina sekonder gelismisg
olmamaldir, SerebrovaskUler olay, Huntington hastaligi ya da postviral ensefalit gibi
tik nedeni clabilecek durumiar da ekarte edilmis olmalidir. Tikler vicudun herhangi bir
bolgesinde saptanabilir ancak agilikl olarak gtz kirpma gibi ylz bolgesinde bulunur.
Tikler kornpleks veya basit tikler olabilir. Vokalizasyonlar da gok degiskenlik gdstere-
bilir. Sesler, kelimeler ¢lkarma hatta mistehcen icerikli Kiftr sesleri seklinde olabilir.
Devam eden gunler ve hastaligin seyri boyunca tiklerin sikhgl ve yogunlugunda ani
dalgalanmalar olabilir ancak tikler dis fakidrlerden de etkilenebilider. Sikayetler strese
badll clarak adirasabilir, alkol kullanimi ya da uyku esnasinda artabilir ya da ortadan
kalkabilir,

5-18 yas grubundaki gocuklarda tahmini TS yayginldr %0,4 ile %3,8 arasinda degdis-
mektedir ve ortalama yayainhd %1'dir." Ortalama baslangic yasi 6,4'd(r. Tourette
sendromu erkeklerde kadinlara oranla dort kat daha fazla goriimektedir. Annesi ve
babasinda psikiyatrik bozukluk bulunan gocuklarda TS rastlanma sikigr artmaktadir.
1 Ergenlik dénemi (adolesan 13-21) sonrasi hastalarin ortalama 1/3'linde sikayet-
ler azaimakla dider 1/3'Unde ise kendiliginden ortadan kalkmakiadr,

Tourette sendromu siklikla tek basina bulunan bir hastalik degildir. Vakalann yansin-
dan fazlasinda hiperaktiviteye bagh dikkat bozuklugu (ADHD), obsessif-kompulsif
bozukluk (OCD) ya da obsessif-kompulsif davranis, otizm ve depresyon gibi davra-
nis bozukluklanyla birlikte gl

Tourette sendromunun patofizyolojisi tam olarak biinmemektedir. Son villarda oto-
immuin bozukluklar gibi genetik faktorlerin rold Uzerine pek gok arastirma yapilmistr.
Forksiyonel aragtirmalar bazal ganglia (ganglion) dahil kortikal ve alt kortikallerde
tiklerin gergeklesmesinde sapmalar oldugunu gdstemmistir. Bu kortikalbasal-gang-
liathalamokortikal devrenin islev bitimini (disfunction) isaret eder. Nérogorintlileme
callsmalarnda Kaudat voliminin tiklerin agirid ile ters orantil oldugu gozlenmis-
tir. Diger galsmalarda ise, ventral putamen, midbrain veya hipokarnpusda voldm
azalmasi saptanmistir.®"12 Elektrofizyolojik galismalar, fonksiyonel MR ve PET ca-
lismalanndan ¢ikan sonuclardan biri de, engellenemeyen isteklerin insula bolge-
sinden kaynaklandigi ve direkt olarak premotor alana udramaksizin motor kortekse
ulastig ve tikleri baslathdi yontindedir.®" Bir diger hipotez de édullendirme yolaginin
Onemli ndrotransmitteri olan dopaminin hiperaktivitesidir. Tourette sendromunda do-
pamin reseptdr bozukludu sebebiyle striatumdan globus palidus internusa (GPi)
ve substantia nigra pars reticulataya (SNr) kadar devam eden inhibitér néronlarda
aktivasyon olugur "% Bu durum, tikin olusmasiyla sonuglanan kortikal motor bolge-
lerdeki hipereksitabiliteyi olusturan eksitator ndronlann disinhibisyonuna sebebiyet
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verir (Sekil 1). Her ne kadar bu biraz basitlestiriimis bir sunum olsa da DBS gibi
tedavilerin etkisini anlatmak igin uygun bir model olugturur,

Cx: Selebral korteks
GPe= globus pallidus ekstema

hiperdirekt yol

indirktyol GPi= globus pallidus interna

SNc= substansiya nigra pars

direkt yol kompakta

SNr= substansiya nigra pars

retikulata

STN=subtalamik nukleus

GPUSNr Str=striatum
Th=Talamus

R P

---p glutamatat —» GABA —+ dopamine |

Sekil 1- TS'de kortikobasal-gangliatalamakortikal déngiiniin sermatik sunumu

Tourette Sendromu Tedavisi

Tikler genellikle psikaterapi ve/veya ilagla tedavi edilebilider. Popller olan tedavi yak-
lasimi ilactan kaginip davranigsal tedaviye yonelmekir. Psikoterapi baglaminda ¢ogu
bilimsel olarak dogrulanmis davranig terse gevirme yontemini kullanilir. Bu tedavide
hasta éncesindeki diirti olarak adlandirlan tiki olusturan gerilimi farketmeyi/tanimay
agrenir ve tik yerine duyguyu baska bir 6greniimis eylem/hareketle bogaltr.

lac tedavisi olarak en gok tercih edilen ilk basamak ajan alfa adrenerjik agonistlericiir
(Clonidine, Guanfacine). lkinci basamakta ise atipik antipsikotikler tercih edilir (ris-
peridone, aripiprazole). Uclincll basamakta ise ik jenerasyon antipsikotikler tercin
edimelidirer (pimozide, haloperidal ve fluphenazine).

Bir diger tedavi yaklagimi lokal botulinum toksin uygulamalandr. Tikleri azaltmada
etkindir, daha da llginci duysal tikleri de etkilemesidir.

Diger tedavi modalitelerine yeterli yanit vermeyen TS olgulannda cerrahi girisimler
akla gelmelidir. DBS igin uygun hastalarn segiminde dahil etmie ve harig tutma kri-
terler, uluslararas) konsensus kilavuzunda tanimlanmistir (Tablo 1).%% Agr TS olgu-
lannda medikal va da davranis psikoterapisi tedavilerine direng gdsteren, tiklerin en
az 5 yil stirdig hastalarda nérosiriirjikal midahaleler dustintimelidir. Tourette send-
romu tanist siipheye yer olmaksizin kesin olmalidir; tikler ana sikayet olmall, hastanin
ozel, sosyal ve mesleki fonksiyonlarni agikga bozacak sekilde olmalidir. Konserva-
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tif psikivatrik ve medikal tedavilerin etkisinin olmadidl kesin olmall ya da tedavinin
yan etkileri nedent ile tedavinin devami imkansiz olmaldir. Pek gok TS hastasinda
adolesan doneminden sonra tikler azaldigl hatta kayboldugu igin endikasyonlarin
degerlendirimesinde yas sinamasi uygulamasinin clmasi konusunda fikir birligine
varimis ancak alt sininn 18 ya da 25 olmasi gerekiidi konusunda kesin bir sonuca
vanlamamistir, Ek olarak operasyon déneminde ve dzelikle sonrasinda destek ve
rehberlik baglaminda iyi bir sosyal iletisim agina ihtiyag oldugu da vurgulanmigtr,

Tablo 1- Tourette Syndrome Association Intermational Deep Brain Stimulation (DBS) da-
tabase ve Registry Study Group konsensusuna dayal TS sendromunda DBS endikasyon

kriterleri

Tani: kesin DSM-5 TS tanisi
Yas: 18 yastan biiyiik hastalar
Hastalik derecesi: YGTSS> 35/50
Néropsikolojik es zamanl hastalik:
tikler oncelikli sikayet olmalidr,

eger bagka néropsikiyatrik sikayetler varsa; bu sikayetler 6n plana gikan gikayetler olma-
rmalichr.

son 6 ay icerisinde intinar fikri ya da tesebbUs( olmamalidir.
herhangi komorbid néropsikivatrik bozukiuk en az 6 aydr stabil olmalidir,

komorbid ndropsikivatrik bozukluk operasyon sonras takip edilebiimesi igin gegerli dlgUm
ensfrimanlaryla tespit edimelidir

Konservatif tedavi: en az 3 adet psikofarmakolojik madde ile yeterli sUrede ve dozda
alinmasina ragmen etkisi yaterli olmamall ya da tolere edilemez olmalidirlar.

davranig terapisi metodlanyla tedavi etkili olmamalicir,

Psikososyal faktorler: Akut ya da subakut stres etkeni olmadan veterli sosyal destedin
variidi, gerekli hallerde aklif psikolojik danismaniiga basvurma istegi olmal

Gayri resmi/ailevi destegin devami/takibi esnasinda danigmanlidin sikigi

SIS

Tum DBS distnilen hastalarda genel olarak, adir ve dekompanse sistermnatik
hastaliklann bulunmasi, MR'da yapisal anomalilerin eslik etmesi, siddetli uyumsuziuk
gibi nedenler kontrendikasyon olarak degerlendirimekiedir ve TS hastalannda da
bu durum gegerlidir. Bltlin bu detaylar operasyon oncesi gdzden gegirimelidir.
Tourette sendromiu hastalar mutlak sekilde multidisipliner olarak ele alinmal; ekipte
Beyin cerrahi, Psikiyatrist ve Néropsikolog yer almalidr.

1855'den beri TS hastalanna nérosirtirikal tedavi girisimleri clmustur. Toplamda ab-
latif cemrahinin bildirldigi 65 olgu literatiirde meveuttur.® Frontal korteks, talamus ve
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serebellumun da dahil oldugu genis bir hedef yelpazesi secilmistir. Bu prosedrlerin
sonuclan terapdtik etkilerin yoklugu ya da hemipleji ve distoni gibi ciddi yan etkiler
sebebiyle ya yeterince tanmlanmamig ya da tatmin edici clmamistir. Farkl ablasyon
hedeflerinde talamusun en uygun lezyon alani oldugu gériimiistir,

Idiopatik Parkinson hastaligi basta olmak Uzere hareket bozukluklanna yénelik néro-
modulasyon tedavisinin poptler olmaya bagladigl 20. ylzyilin son dekatindan iti-
baren hem teknik hem de hedef noktalanna yonelik bilgilerin birlkmesi ile psikiyatrik
hastaliklara yonelik DBS uygulamalan da tekrar glindeme gelmistir, Nitekim 1999
ylinda tedaviye cevap vermeyen bir TS hastasina DBS tedavisi ik kez uygulan-
mistir. Ik uygulamadan sonra yayinlar incelendiginde en sik kullanilan hedef nok-
talan su sekildedir; talamusun orta boltimi, ya da sentromedian nukleus-substan-
siya periventrikularis-nukleus ventro- oralis intermus kesisim noktas! (Cm-SPv-Voi);
sentromedian-parafasikular (Cm-Pf) kompleks; globus pallidus intermus (GPi) ya da
posteroventral bollim (motor bélge: mGPI); anteriomedial bolim (imbik alan: IGP);
nukleus akkumbens, kapsula intema &n ayad, subtalamik nukleus.

Hassasiyetler calisma bazinda degismektedir, Bazl calismalar tiklerin motor ele-
mentleri Uzerinde yogunlasirken digerleri kompulsif elementlere yogunlasmistir. Li-
teratlrde vaka sunumian ve kiigUk vaka serileri vardir. Son dénemlerde meta analiz
ve randomize kontrolllll caligmalar da yayinlanmigtr,!!+#19.132429 | iterat(Ir taranciginda
gunumize kadar &5 randomize kontrolll calisma saptanmistir ve vaka sayilan 3 ila
19 arasinda degismektedir. Ayni zamanda 17 adet open-label calisma saptannistir
ve bu galismalarda da vaka sayilan 2-18 arasinda degismektedir. GEraldigu Uzere
vaka serileri ¢ok fazla hastadan olugmamaktadir,

Talamik Hedef

Direncli TS nedeniyle ik talamik DBS implant sentromedian nukleus (Cm), Subs-
tansiya periventrikularis (Spv) ve talamus'un nukleus ventro-oralis (Voi) bolgesine
uygulanmis; 3 hastada sirasi ile %72, %83 ve %90 azalma gériimistir.” Hassler
ve Dieckman tarafindan daha 6nce stereotaktik lezyon operasyonu icin kullanilan
hedef secilmistir® Hipoteze gore striaturmun motor ballimine (senfromedian nuk-
leus) uygulanan ylUksek frekans uyanlarinda ve substansiya periventrikularis'in Lyarl-
masinda striatumun limbik béllimine giden uyan feedback'i yavaslar. Bu da tiklerin
azalmasina neden olur ve ilgii davranig anomalilerinde " dlzelme goériltr, Takiben,
yUz kaslanni kontrol eden motor korteksin dogrudan uyanc faaliyeti ventro-oralis
intermusun uyanmi tarafindan frenlenir,

Al TS hastasinda yapilan cift kér arastrmada talamusa uygulanan DBS ile de agir
tiklerde "Yale Global Tic Severity Scale" (YGTSS) degerinde ortalama %37'e varan
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azalma saglamigtir.' Bu iyilesme midahaleden bir yil sonra hala devam etmekteydi.
Baldermann tarafindan yapllan meta analizde 2016 yilina kadar yapilan derleme so-
nucu 156 hasta degerlendiriimistir. Bu 156 hastanin 78'inde hedef noktasi talamus
olarak secilmisti. Talamik hedefleme yapilan hastalarda global YGTSS degerlerinde
%47.62'lk bir azalma saptand.

Bu tedavinin yan etkileri bakis paralizileri, gegici vizliel semptomlar, libidoda degisik-
lik ve enerji disUKIOgUddr,

Globus Pallidus interna Hedefi

Tourette sendromiu hastalarda globus pallidus interna’nin (GPI) mator balimindin
uyarmi ik olarak 2002 yilinda uygulanmistir ve ivi sonuc alinmistr® Saleh ve ark.,
tarafindan yapilan glincel degerlendirme bu hedefin bu endikasyonda uygun DBS
hedefi oldugunu géstermektedir."® 16 hastaya uygulanan GPi uyanmi ile YGTSS
ortalama %65 azalmistir. Az sayida yapilan karsilastirmall galismaya gore GPi he-
deflemesi ile hem talamusdan daha fazla etki saglandidi hem de daha az yan etkisi
oldugu gbriimUsttr."®#0 Yakin zamanda yayirlanmig meta analizde 156 hastanin
44'inde GPi-anteromediial, 20'sinde ise GPi-posteroventral hedeflemesinin yapil-
cdigr ve bu hastalarda ortalama YGTSS azalmasinin srasiyla %55,32 ve %58,03 ol-
dudunu gostermiglerdir.” Bu calismada talamik hedeflemeye gore daha belirgin bir
azalma gdzlenmekteydi. Yine yakin zamanda yapilan iki randomize ¢aligmanin so-
nuglan da ilginctir. Kefalopoulou Gift kor fazi stresince tik agiriginda sadece %15!lik
dizelme izlerken Welter ve ark., ise ayni fazda anlaml bir dizelme kaydedememig-
lerdir. Halbu ki galismalarin agik fazinda dizelme crantan 9%540'lara varmaktayd."%29)

Globus pallidus interna; limbik (anteromedial) ve motor (posteroventral) bolimden
olusur. Posteroventral boltim uyanm hedefi olarak anteromedial bolimden daha sik
kullanimaktadir. Ancak limbik GPi uyanmi daha umut verici sonuclar vermektedir.
1919 Martinez Fermandez ve ark., 5 hasta Uzerinde motor ve limbik boltmilerinin uya-
nrnint tanimlamistin. ™ Posteroventrolateral béllim ile karsilastinldiginda, anteromedial
bolimde uyanm sonrast YGTSSS'de sirasiyla %38'den %20'ye kadar, Rush Video
Rating Scale (MRVRS)'de %54'den %37 'e dizelme olmustur, Yakin zamanda yapi-
lan bir calismada, limbik Gpi icinde TS icin daha etkin olabilecek bir hedef noktasi
arastnimistir. Ventral limbik Gpi icinde, ¢zellikle pallidum iginde medial meddiller la-
minada AC-PC hath seviyesinde bir alanin dzellikle tik dlizelmesinde daha anlaml)
olabilecedi gosterimistir.®
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Sonuc

Yayinlanmis vakalara ve aragtirmalara gore TS hastalannda DBS glvenli ve yiik-
sek oranda bagarlidir. Su anda talamus ve GP baghca kullanlan hedeflerdir ancak
TS'de DBS igin kesinlikle tercih edilen bir hedef hentiz bilinmemektedir ve genel bir
tavsiye yapilamamaktadir. Bu tedavinin etkinligini daha iyl kavramak ve daha iyi dogj-
rulamak icin ok iyi dizayn edilmis gift kor kargllagtirmal ve yiksek hasta sayilar ice-
ren galismalara intiyag vardir. DBS'e uygun olan TS hastalannin sayisinin dlstkIigu
dikkate alindiginda, bunun sadece uluslararasi ok merkezli denemelerde miimkin
olabilecegdi gorilimektedir.

Kaynaklar

1.

Ackermans L, Duits A, van der Linden C, et al.: Double-blind clinical tial of thalamic stimulation in patients
with Tourette syndrome. Brain 134:832-844, 2011

Akbarian-Tefaghi L, Akram H, Johansson J, et al.; Refining the Deep Brain Stimulation Target within the
Limbic Globus Pallidus Intemis for Tourette Syndrome. Stereatact Funct Neurosurg 95; 251-2568, 2017
American Psychiatric Association. Diagnostic and statistical manual of mental disarders (DSM 85). 5th ed.
Washington: American Psychiatric Association; 2013

Baldermann JC, Schiiller T, Huys D, et al.: Deep Brain Stimulation for Tourette-Syndrome: A Systematic
Review and Meta-Analysis. Brain Stimul 9:296-304, 2016

Bloch MH, Leckman JF, Zhu H, Peterson BS: Caudate valumes in childhood predict symptomn severity in
adults with Tourette syndrome, Neurology 65:1253-1258,2006

Cunha CD, Boschen SL, Gomez AA, et al.: Toward sophisticated basal ganglia neuromodulation: review
on basal ganglia deep brain stimulation. Neurosci Biobehav Rev 58:186-2 10, 2015

Garraux G, Goldfine A, Bohlhalter S, Lemer A, Hanakawa T, Hallett M: Increased midbrain gray matter in
Tourette's syndromie. Ann Neurol 59:381-385, 2006

Hassler R, Dieckmann G: Stereotaxic treatment of tics and inarticulate criss or coprolalia considered as
motor obsessional phenomena in Gilles de la Tourette's disease. Rev NeLirol 123:80-100, 1970

Houeto JL, Karachi C, Mallet L, et al.: Tourette's syndrome and deep brain stimulation. J Neurol Neuro-
surg Psychiatry 76:992-9895, 2005

Kefalopoulou Z, Zrinzo L, Jahanshahi M, &t al.: Bilateral globus palidus stimulation for severe Tourette's
syndrome: a double-blind, randomised crossaver trial. Lancet Neurol 14: 595-805, 2015

Leivonen S, Scharf JM, Mathews CA, et al.; Parental Psychopathalogy and Tourette: Syndrome/Chronic
Tic Disorder in Offspring: A Nationwide CaseControl Study. J Am Acad Ghild Adolesc Psychiatry 56: 297 -
303, 2017 !

Ludolph AG, Juengling FD, Libal G, Ludolph AC, Fegert UM, Kassubek J: Grey-matter abnormalities in
boys with Tourette syndrome: magnetic resonance imaging study using oplimised voxel-based mor-
phometry. Br J Psychiatry 188:484-485, 2008

Maciunas RJ, Maddux BN, Riley DE, et al.: Prospective randomized double-bind trial of bilateral thalamic
deep brain slimulation in adults with Tourette syndrome. J Neurosurg107:1004-1014, 2007
Martinez-Femandez R, Zrinzo |, Aviles-Clmos |, et al.: Deep brain stimulation for Giles de la Tourette
syndrome: a case series targeting subregions of the globus pallidus internus. Moy Disord 26:1922-1930,
2011

Massano J, Sousa C, Follynie T, Zrinzo L, Hariz M, Vaz R: Successiul palidal deep brain stimulation in
15-year-old with Tourette syndrome: 2-year follow-up. J Neurol 260:2417-2419, 2013




Albert FG. Leentjens, Bekir Tugeu, Linda Ackermans

Mink JW: Basal ganglia dysfunction in Tourelle's syndrome: a new hypothesis. Pediatr Neurol 25:190-
198, 2001

Robertson MM: Tourelle syndrome, associaled conditions and the complexities of treatment. Brain
3:425-462, 2000

Roberlson MM, Baneree S, Eapen V, Fox-Hiley P: Obsessive compulsive behaviour and depressive
symptoms in young people with Tourette syndrome. A controlled study. Eur Child Adolesc Psychia-
try11:261-265, 2002

Saleh G, Gonzalez V, Cif L, Coubes P: Deep brain stimulation of the globus paliidus intemus and Gilles
de 1a Tourette syndrome: Toward multiple networks modulation. Surg Neurof In 13:5127-42, 2012
Schrock LE, Mink JW, Woods DW, et al.: Tourette syndrome deep brain stimulation: a review and updat-
ad recommendations; Tourette Syndrome Association Internatior wal Deep Brain Stimulation (DBS) Data-
base and Registry Study Group. Mov Disord 30:448-471, 2015

Tinaz S, Belluscio BA, Malone P, van der Veen JW, Hallett M, Horovitz SG: Role of the sensorimotor cortex
in Tourette syndrome using multimodal imaging. Hurm Brain Mapp 3 34-5846, 2014

Vandewalke V. van der Linden C, Groenewegen HJ, et al.: Stereotactic treatment of Gilles de la Tourette
syndromne by high frequency stimulation of thalarmus. Lancet 353:724, 1999

Visser-Vandewalie V. Ternel Y, Boon P, et al.: Chroric bilateral thalamic stimulation: a new therapeutic
approach in intractable Tourette syndrome. Report of three cases. J Neurosurg 99:1094-1100, 2003
Walter ML, Mallet L, Houeto JL, et al.: Intemal pallidal and thalamic stimulation in patients with Touretie
synidrome. Arch Neurol65:962-957, 2008

Welter ML, Houeto JL, Thobois S, et al.; Anterior pallidal deep brain stimulation for Tourette's syr drome;
a randomised, double-blind, controlled trial. Lancet Neurol 16; 610-619, 2017






