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INTRODUCTION
Subthalamic nucleus deep brain stimula-

BACKGROUND: The aim of this study is to determine whether stereotactic
computed tomographic (CT) images fused with magnetic resonance images (MRI)
is superior to stereotactic MRI alone in accuracy for targeting the subthalamic
nucleus (STN) in deep brain stimulation (DBS).
METHODS: During 2006 to 2007, 21 consecutive patients with Parkinson’s disease
were enrolled in this retrospective cohort study. CT Fusion group included 10 patients
who underwent 20 procedures of STN-DBS under MRI-directed targeting in which
the MRIs were fused to stereotactic CT images for surgical coordinates. MRI group
included 11 patients who underwent 20 procedures under MRI-directed targeting
alone.
RESULTS: After DBS surgery, in comparison to baseline levodopa (L-dopa) OFF,
Uniﬁed Parkinson Disease Rating Scale, Part III scores improved by 43.6%  20.3%
and 39.0%  15.6% (P  0.60) in CT Fusion group and MRI group, respectively (L-dopa
OFF/DBS ON). The mean decrease in L-dopa equivalent daily dose was 38.9%
26.3% and 36.7%  30.5% (P  0.87), respectively. Single microelectrode recording
(MER) trajectory procedure was experienced in 65% of patients in the CT Fusion
group (13/20) and 45% of patients in the MRI group (9/20). The mean recorded STN
length from initial to ﬁnal MER trajectory in the CT Fusion and MRI groups was 4.3
mm (standard deviation [SD]  1.8 mm)/5.1 mm (SD  0.5 mm) and 3.6 mm (SD  1.7
mm) (P  0.214)/4.5 mm (SD  0.7 mm) (P  0.006), respectively. The ﬁnal recorded
STN length was signiﬁcantly longer in the CT Fusion group.
CONCLUSIONS: In-frame– based stereotactic STN targeting, an image fusion
technique between stereotactic CT and MRI, can record a signiﬁcantly longer
STN length through limited MER compared with MRI alone. Whether this could
translate into better clinical outcome and less morbidity still need a large and
randomized trial.



tion (STN-DBS) has been shown to have a
beneﬁcial long-term effect on patients with
Parkinson’s disease (PD) (14). In addition to
strict selection criteria for candidates, the
clinical efﬁcacy of STN-DBS relies on cor-
rect targeting of the STN with different sur-
gical strategies (11).
There are a number of targeting methods
used in DBS. Which method is used depends
on the facilities of the institution and the fa-
miliarity of the surgeon with the procedure.
Most practicing centers use magnetic reso-
nance imaging (MRI) as the only tool for tar-

geting; others use image fusion techniques to
co-register MRI and computed tomography
(CT) scanning, or, historically, intraoperative
ventriculography targeting for accuracy. MRI-
directed targeting for STN-DBS has proven to
be a simple yet accurate method in most cen-
ters using DBS (16). It has also been a stan-
dard procedure in our hospital since 2002 (9).
The distortion of MRI visualization of
the STN is still a major concern. That is
why some groups of investigators still use
ventriculography, which provides reliable
identiﬁcation of the anterior and posterior

commissures (AC-PC) as intraventricular
landmarks for indirect targeting methods
(7). Although the AC-PC and target (such as
the STN) are poorly visualized on CT, MRI
fused to stereotactic CT methods are be-
lieved to combine the advantages of both
methods to increase spatial validity and en-
sure more accurate localization, as current
fusion technology has improved (1, 5, 17).
However, based on our knowledge, there
have been no previous studies undertaken
to make a thorough comparison between
stereotactic MRI and MRI fused to stereo-
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Table 1. Preoperative Characteristics of CT Fusion Group and MRI Group Patients
CT Fusion Group	MRI Group	P Value
Gender (F/M)	5/5	3/8
Age (year)	53.7  10.6	56.7  8.7	0.480
Disease duration (year)	9.5  9.2	10.1  4.0	0.850
UPDRS part I Med off	3.4  2.1	5.0  1.7	0.065
UPDRS part I Med on	3.0  2.0	3.4  1.3	0.623
Improvement (%)	10.0  17.9	31.4  20.2	0.02*
UPDRS part II Med off	17.6  8.5	21.8  12.0	0.369
UPDRS part II Med on	7.5  4.2	10.5  5.0	0.160
Improvement (%)	56.8  23.9	45.2  24.7	0.289
UPDRS part III Med off	37.2  12.4	44.8  15.0	0.223
UPDRS part III Med on	16.7  8.7	24.0  6.6	0.043
Improvement (%)	56.8  15.5	43.9  14.1	0.061
UPDRS part IV On score	5.3  3.6	6.0  4.1	0.684
UPDRS total Med off	63.5  24.4	77.6  28.6	0.240
UPDRS total Med on	32.5  14.7	43.8  9.8	0.050
Improvement (%)	49.2  12.4	39.9  14.6	0.133
H&Y stage Med off	3.2  0.9	3.2  1.0	0.941
H&Y stage Med on	2.4  0.3	2.7  0.6	0.142
LEDD (mg)	796.3  487.9	787.6  356.2	0.963
Note: Data presented as mean   standard deviation.
UPDRS, Uniﬁed Parkinson’s Disease Rating Scale; H&Y, Hoehn and Yohr; LEDD, levodopa equivalent daily dose; CT, computed
tomography; MRI, magnetic resonance image.
*P   0.05.

day of surgery, stereotactic CT images (Gen-
eral Electric; Milwaukee, Wisconsin, USA)
for CT Fusion group and stereotactic MRI
images for MRI group were acquired for
ﬁducial registration. The images for target-
ing were both obtained from a 1.5-Tesla
MRI unit (General Electric). The standard
settings included T1-weighted axial images
(TR: 26 ms, TE: 6.9 ms, matrix size: 256
192, thickness: 0.7 mm) and T2-weighted
axial images (TR: 4800 ms, TE: 95 ms, ma-
trix size: 256   192, thickness: 2.0 mm).
Each of these sequences was performed in
contiguous slices. The images were trans-
ferred in a database (Digital Image Com-
munications in Medicine) through the pic-
ture archiving and communication system
to a neuronavigation workstation (BrainLab
VectorVision; Westchester, Illinois, USA).
In CT Fusion group, we fused the nonste-
reotactic MRIs to the stereotactic CT images
by using the image fusion software (Brain-
Lab VectorVision) (Figure 1). In MRI group,
stereotactic T1 images were used to register
the ﬁducial marker. T1 images were also
used for identiﬁcation and measurement of
AC-PC length in both groups of patients.
The tentative surgical target coordinates for
the tip of the permanent implantable elec-
trode were set at the central lowest border of
the STN, which was the intersection point
between the line of the anterior border and
2 mm lateral of the red nucleus on the MRI,
as previously described (6, 9). In the operat-

tactic CT. This study was performed to in-
vestigate whether MRI fused to a CT scan
localizer will be more accurate than an MRI
localizer alone during STN-targeting for
DBS with regard to the ﬁnal STN recorded
depth by microelectrode recording (MER)
and related clinical outcome.


METHODS
Patient Selection
During 2006 to 2007, 21 consecutive pa-
tients with PD were enrolled in this retro-
spective cohort study. The patients were di-
vided into two groups for comparison. CT
Fusion group included 10 patients who un-
derwent 20 procedures performed with
MRI-directed targeting and with fusion to
frame-on CT localizer for surgical coordi-
nates. The mean disease duration was 9.5
9.2 years. The mean Hoehn and Yahr stage
score was 3.2	0.9 in the “Off” state and

the average levodopa (L-dopa) equivalent
daily dosage (LEDD) was 796.3   487.9
mg. MRI group included 11 patients who
underwent 20 procedures of STN-DBS per-
formed with MRI-directed targeting alone.
The mean disease duration was 10.1   4.0
years. The mean Hoehn and Yahr stage
score was 3.2  1.0 in the Off state and the
mean LEDD was 787.6  356.2 mg (Table
1). All patients met the United Kingdom PD
Brain Bank diagnostic criteria. Before sur-
gery, each patient underwent an L-dopa test
to ensure a positive L-dopa response of
more than 30% improvement on part III of
the Uniﬁed Parkinson’s Disease Rating
Scale. Brain MRI was performed preopera-
tively in every patient to rule out structural
abnormalities. The same surgical team in
our hospital performed all DBS procedures.

Imaging and Targeting
We applied a Leksell G frame, which was
used for the stereotactic procedure. On the

ing room, the patient rested comfortably on
the operating table in a semi-Fowler posi-
tion and the head frame was secured on a
Mayﬁeld adaptor. The target coordinates
were applied to the stereotactic frame and
the working stage.

Microelectrode Recording Procedure
The microelectrode measured 200 mm in
length, had a 10-mm bare tungsten tip,
and was 10 to 40  m in diameter; the
recording impedance was between 0.5
and 1 M . The microelectrode was
mounted on a microdriver, by which it
was inserted into the target, the STN. The
signal obtained from the tip of the micro-
electrode was sent to the intraoperative
microrecording system (LeadPoint,
Medtronic Inc.; Minneapolis, Minnesota,
USA) where it was magniﬁed and dis-
played. In a typical trajectory to the STN,
the microelectrode passed through the
thalamus, the zona incerta, the STN, and
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RESULTS
The follow-up periods in both groups were
7.7	4.3 months in CT Fusion group
and 8.3	6.8 months in MRI group. After
DBS surgery, in comparison with baseline
(L-dopa OFF), Uniﬁed Parkinson’s Disease
Rating Scale, Part III scores were improved
by 43.6%  20.3% and 39.0%  15.6% (P
0.60) in the CT Fusion and MRI groups,
respectively (L-dopa OFF/DBS ON). There
was a mean decrease in LEDD of 38.9%
26.3% and 36.7%	30.5% (P	0.87), re-
spectively (Table 2). In terms of complica-
tion, there was no signiﬁcant difference in
either group (Table 3).
A signiﬁcant difference was found in the
AC-PC length (CT Fusion group 24.3	0.9
mm vs. MRI group 25.9	2.9 mm; P
0.028). There was no signiﬁcant difference
between the preoperative MRI-directed sur-
gical coordinates in both groups, but a sig-
niﬁcant difference was found on the X-co-
ordinates after ﬁnal MER (CT Fusion group
10.7	0.4 mm vs. MRI group 11.1	0.9
mm; P	0.037) (Table 4). The initial and
ﬁnal microelectrode recording of STN
length in the CT Fusion group was 4.3  1.8
mm and 5.1	0.5 mm, respectively, which
was greater than that recorded in the MRI
group (3.6	1.7 mm; P	0.214 and 4.5
0.7 mm; P	0.006). The MER tracts in the

Figure 1. (A) Stereotactic axial computed tomography (CT) images for ﬁducial registration. (B)
Nonfused axial magnetic resonance image (MRI) T1 images and stereotactic CT images. (C) Co-
registered Schaltenbran-Wahren atlas for red nucleus and subthalamic nucleus (STN) target planning
simulation. (D) Fused axial MRI T2 and CT images, spyglass with visualization of red nucleus (thin
arrow) and STN (thick arrow).

CT Fusion and MRI groups are 1.6   0.8
and 2.1  1.3 (P  0.117). In the CT Fusion
group, there was one-tract MER in 65% of
patients (13/20) and in the MRI group, in
45% (9/20); however, the difference was not
statistically signiﬁcant.



the underlying substantia nigra. Passive
movement of the contralateral limbs was
tested during the MER in the STN to de-
termine whether there was movement-re-
lated neuronal ﬁring change. Neurons
were regarded as movement-related if
there was audible alteration in the neuro-
nal discharge that was reproducible and
synchronous with the passive movement.
To shorten the operating time, we tested
the movement-related STN neurons in the
ﬁrst 2 mm of the STN because these cells
are mostly found in the dorsolateral part
of the STN. The selection of the ﬁnal tra-
jectory for electrode implantation de-
pended on the length of STN ﬁring, which
had to be at least 4.5 mm, and on the
presence of arm and/or leg passive move-
ment related to the STN neurons. If the
length of STN ﬁring in each trajectory was

not equal to or longer than 4.5 mm after
multiple trajectories, the track with the
longest STN signals and obvious passive
movement related neuronal ﬁring was se-
lected as the ﬁnal trajectory for electrode
implantation. Stereotactic intraoperative
ﬂuoroscopy was performed to record the
position of the microelectrode tip, which
served as a reference for ﬁnal electrode
implantation. All patients received ﬁnal
electrode implantation with Medtronic
3389 DBS leads (15).


Statistical Analysis
All data were expressed as mean  standard
deviation. If necessary, paired t-tests were
used for comparisons between two groups.
Signiﬁcance was set at a P value of less than
0.05 for all tests.


DISCUSSION
Our results showed that the ﬁnal recorded
length of the STN by MER was signiﬁcantly
longer in the group with MRIs fused to CT
scans. Because the length of the STN re-
corded plays a crucial role in the surgical
outcome of STN-DBS (3, 20), our results
provide evidence suggesting that direct tar-
geting of the STN by MRI, in which the im-
ages are fused to CT scans with a localizer
on the day of surgery, can be a convenient
and effective targeting method in STN-
DBS. Final recording length could depend
on different factors including persistence
and mechanism of the surgeon’s selection
on multiple tracts, and variability of STN
anatomy. In-frame– based stereotactic sur-
gery, there is no doubt that MRI can serve
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Table 2. Postoperative Follow-up of CT Fusion Group and MRI Group Patients
CT Fusion Group	MRI Group	P Value
Gender (F/M)	5/4	3/6
Age (year)	57.2  5.5	57.3  8.7	0.975
Disease duration (year)	8.7  5.3	11.0  4.5	0.367
UPDRS part I Med off	3.1  2.0	4.4  1.0	0.089
UPDRS part I DBS on	2.6  1.4	2.1  1.5	0.522
Improvement (%)	15.8  119.8	50.7  35.8	0.132
UPDRS part II Med off	17.1  8.9	20.1  8.7	0.481
UPDRS part II DBS on	9.8  4.4	10.6  4.2	0.707
Improvement (%)	34.7  27.1	46.1  18.3	0.314
UPDRS part III Med off	37.3  13.2	41.6  10.5	0.462
UPDRS part III DBS on	20.3  10.2	25.4  8.2	0.260
Improvement (%)	43.6  20.3	39.0  15.6	0.600
UPDRS part IV DBS off	5.3  3.8	5.8  4.6	0.826
UPDRS part IV DBS on	1.8  1.5	1.0  0.9	0.193
Improvement (%)	64.5  23.1	62.2  40.6	0.889
UPDRS total Med off	62.9  25.8	71.9  20.2	0.422
UPDRS total DBS on	34.4  15.2	39.1  12.6	0.489
Improvement (%)	41.8  19.5	45.5  15.1	0.654
H&Y stage (Med off)	3.2  0.9	3.2  1.0	0.941
H&Y stage (DBS on)	2.3  0.4	2.6  0.5	0.343
PreOP LEDD (mg)	832.4  503.7	802.4  319.0	0.882
PostOP LEDD (mg)	436.5  194.1	474.3  270.3	0.738
Decrease (%)	38.9  26.3	36.7  30.5	0.871
Follow-up (month)	7.7  4.3	8.3  6.8	0.807
Note: Data presented as mean   standard deviation.
UPDRS, Uniﬁed Parkinson’s Disease Rating Scale; H&Y, Hoehn and Yohr; LEDD, levodopa equivalent daily dose; CT, computed
tomography; MRI, magnetic resonance image.

software solution for distortion correction,
geometric errors could be reduced to the
order of pixel size (18, 21, 26). Our ﬁndings
conﬁrmed previous clinical studies on the
nonlinear distortion effect of MRI during
stereotactic procedures (8). Possible inher-
ent errors and a nonlinear magnetic ﬁeld
still are major concerns (24, 25). Compared
with possible higher accuracy targeting
methods, such as ventriculography, target-
ing with MRI would contribute to consis-
tently anterior displacement of the AC and
therefore elongation of AC-PC length (7). A
magnetic ﬁeld might result in this nonlin-
ear distortion, especially in the anterior-
posterior and medial-lateral axis.
Various MRI-based STN targeting meth-
ods have been studied including direct visu-
alization, indirect localization relay on the
red nucleus, and indirect localization with
regard to the midpoint of the anterior and
posterior commissures (mid-AC-PC line)
(19). In the study by Cuny et al., it was con-
cluded that indirect targeting of the STN
according to the mid-AC-PC line was supe-
rior to the direct targeting method (11).
Slavin et al. (19) proved the possibility and
the accuracy of direct visualization of the
STN by using 3T MRI. Using the red nucleus
as the internal ﬁducial landmark in target-
ing the STN was shown by Andrade-Souza
et al. (4) to be superior and more reliable
than mid-AC-PC referred indirect coordi-
nates.
In the CT Fusion group, the average MER
pass was 1.6, and one-tract surgery was per-
formed in 65% of patients. This group of
patients had a trend of fewer passes of MER
trajectories. Combining MRI with stereo-



as the only modality for targeting the STN
during DBS surgery. However, it may be dif-
ﬁcult for patients with advanced PD to un-
dergo MRI with a stereotactic frame, espe-
cially in the Off-medication state, with
obvious tremor or severe stoop posture.
There is a risk for these patients to receive
tranquilizers in the MRI suite for severe
tremor because the scanning time for MRI
may take more than 20 minutes. That is why
some centers use a speciﬁc protocol for di-
rect visualization of the STN in stereotactic
MRI, thereby saving time (13). On the other
hand, it is much more time-saving to per-
form a CT scan, especially when the equip-
ment is an up-to-date high-speed multislice
spiral CT (10). The stereotactic scan acqui-
sition time took about 3 minutes at our in-

stitution, which is far less than the average
MRI acquisition time of 20 to 25 minutes
for most centers.
Our targeting methods ﬁrst rely on direct
targeting, which was then adjusted accord-
ing to the red nucleus (6). However, identi-
ﬁcation and determination of anatomic
landmarks such as the AC and PC always
facilitates the comparison of different im-
aging modalities with regard to which one
leads to superior validity and accuracy (4).
Our results showed signiﬁcantly longer
AC-PC length in MRI targeting compared
with fused to stereotactic CT. However, the
ﬁnal recorded MER X coordinates in the for-
mer group were signiﬁcantly lateral than
when assisted with CT fusion. After manu-
facturers of MRI scanner have provided

tactic CT eliminated possible magnetic ﬁeld
imaging distortion from stereotactic MRI
per se. Therefore, patients could still receive
the same beneﬁt from STN-DBS with lim-
ited MER through more accurate targeting
methods (22). Various approaches by MER
have been described. Although ﬁve-tract or
three-tract MER passes simultaneously at
one time were documented without the ad-
verse effect of signiﬁcant bleeding, multiple
passes of ﬁne needles through the diseased
brain may lead to increased risk of hemor-
rhagic stroke and possible association with
postoperative delirium and a later neuro-
psychological changes (2, 12, 23).
Although it is still controversial perform-
ing MER during STN-DBS, it is widely ac-
cepted as a useful adjunctive tool in identi-
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Table 3. Complication Comparison Between CT Fusion Group and MRI Group


 (
CT
 
Fusion
 
(n
   
10)
         
MRI
 
(n
   
11)
         
P
 
Value
) (
Note:
 
Data
 
presented
 
as
 
number
 
(%).
)IPG, implantable pulse generator; CT, computed tomography; MRI, magnetic resonance image.

targeting alone. Although this could not
translate into better clinical outcome and
less morbidity, the limited MER may reduce
the inevitable risk during surgery. To con-
duct a large and randomized study is impor-
tant to elucidate the pros and cons from
different targeting approaches.
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