Nicht-invasive Stimulation des
menschlichen Gehirns -

Gegenwart
und
Perspektiven
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Michael Nitsche Das menschliche Gehirn ist ein auBerordentlich
komplexes Organ, das Milliarden von Nervenzellen
enthdlt. Diese sind vielfdltig miteinander vernetzt.
Der Informationsaustausch zwischen Nervenzellen
gelingt durch die Fortleitung elektrischer Signale,
sogenannter Aktionspotentiale, die zur Ausschiit-
tung von Botenstoffen an den Verbindungen der
Nervenzellen flihren und damit die Aktivierung
oder Deaktivierung des Folgeneurons bedingen.
Uber diesen grundlegenden Mechanismus kénnen
ganze Netzwerke im Gehirn in ihrer Aktivitat ver-
andert werden, die unser Erleben, Verhalten, und
die Durchfiihrung von Bewegungen steuern. Ein
weiteres wichtiges Merkmal dieser Verbindungen
zwischen Nervenzellen ist, dass ihre Stérke, und
damit die Giite der Informationsiibermittlung er-
hoht oder vermindert werden kann. Diese Phano-
mene werden Langzeitpotenzierung und Langzeit-
depression genannt und stellen eine wesentliche
Prof. Dr. med. Agnes Flgel Grundlage von Lernprozessen und Geddchtnisbil-

dung dar.
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tCS-EEG Therapiegerdt der Firma Neuroelectrics (www.neuroelectrics.com).

Das Gehirn ist ein im Wesentlichen elektrochemisches Organ. Nervenzellen kommunizieren
miteinander durch den Austausch elektrischer und chemischer Signale, und das Zusammen-
wirken dieser physiologischen Mechanismen ist eine wichtige Grundlage fiir Erleben und
Verhalten. Storungen dieser Kommunikation konnen zu neurologischen und psychiatrischen
Erkrankungen fiihren, treten aber auch im normalen Alterungsprozess auf.

Nicht-invasive Hirnstimulationsverfahren umfassen eine Vielzahl von Methoden, die es er-
lauben, diese Vorgédnge im Gehirn zu veridndern. Sie kommen in der Grundlagenforschung
zur Anwendung, in der sie helfen kdnnen, die Arbeitsweise des menschlichen Gehirns besser
zu verstehen. In den letzten Jahren werden sie aber auch zunehmend hinsichtlich therapeu-
tischer Perspektiven zur Verminderung krankhafter oder altersbedingter Veranderungen der
Gehirnfunktionen untersucht.

Diese grundlegenden Funktionsmechanismen
des Gehirns machen es plausibel, warum eine In-
tervention mit elektrischem Strom Gehirnfunktio-
nen verandern kann. Studien im 19. und friihen 20.
Jahrhundert konnten bereits zeigen, dass durch
invasive Hirnstimulation, bei der Elektroden direkt
auf der Hirnoberflache platziert werden, Bewegun-
gen und Wahrnehmungen ausgeldst werden kon-
nen. Diese Studien haben wesentlich zu unserem
heutigen Verstandnis der Gehirnfunktionen beige-
tragen.

Neben diesen Verfahren, die Nervenzellen direkt
aktivieren und ihre Effekte wahrend der Stimulati-
on erzeugen, wurden in den letzten Jahren nicht-
invasive Stimulationsverfahren entwickelt, die die
Erregbarkeit und Aktivitdt des Gehirns nachhaltig
beeinflussen kdnnen. Hierbei handelt es sich unter
anderem um die transkranielle Gleichstromstimu-
lation (englisch transcranial direct current stimula-
tion, tDCS). Bereits in den 50er und 60er Jahren des
20. Jahrhunderts wurde berichtet, dass das Anlegen



eines schwachen elektrischen Feldes Uber einer
Zielregion im Tierversuch zu einer polaritatsab-
hdngigen Verstarkung oder Verminderung der Ak-
tivitdt von Nervenzellen flihrt und dass diese Ef-
fekte bei einer geniligend langen Stimulation iber
Stunden anhalten konnen. Dieses Verfahren ist vor
allem deshalb konzeptuell interessant, weil es vor-
handene Aktivitdt von Nervenzellen verstarkt oder
abschwaécht, und die langanhaltenden Auswirkun-
gen der Stimulation der Langzeitdepression und
Langzeitpotenzierung &dhnlich sind. Hierdurch
konnen Aktivitatsmuster des Gehirns, die fiir psy-
chologische und Verhaltensprozesse relevant sind,
gezielt und lberdauernd verdndert werden. Letz-
teres ist vor allem relevant, um therapeutische Ef-
fekte zu erzielen, flr deren Effizienz eine gewisse
Stabilitdt essentiell ist. Ende des 20. Jahrhunderts
wurde die transkranielle Gleichstromstimulation
dann in gréBerem MaBstab als nicht-invasives
Hirnstimulationsverfahren fiir die Anwendung
beim Menschen weiterentwickelt. Es konnte zu-
nachst fiir Bewegungsareale des Gehirns, aber in
der Folge auch fiir andere Gebiete wie Spracharea-
le, belegt werden, dass diese Stimulation in Abhédn-
gigkeit von ihrer Polaritat die Erregbarkeit der
Zielareale erhoht oder vermindert. Dariiber hinaus
fiihrt eine Stimulation liber einige Minuten &hnlich
wie im Tierexperiment zu Nacheffekten.

Uber die physiologischen Effekte hinaus wurde
auch beim Menschen untersucht, ob diese Stimu-
lation Ged&chtnis - oder kognitive Kontrollfunktio-
nen verdndern kann. Und tatsdchlich konnte
gezeigt werden, dass tDCS das Lernen von Bewe-
gungen, sprachliche Gedachtnisfunktionen, Ar-
beitsgeddchtnisleistungen und kognitive Kontroll-
funktionen moduliert. Beispielsweise konnte eine
aktuelle Studie mit jungen gesunden Teilnehmern
zeigen, dass die simultane Applikation von tDCS
das Lernen eines neuen Vokabulars erleichtert. Die-
se Verbesserung verschwand nicht direkt nach Ende
der Stimulation, sondern war auch noch eine Wo-
che spater nachweisbar. Besonders spannend ist in
diesem Zusammenhang, dass eine solche Kopplung
von Stromapplikation und Training iiber mehrere
Tage nicht nur die trainierten Funktionen steigern
kann, sondern auch dhnliche, aber gar nicht unmit-
telbar gelibte Funktionen verbessert.

Die Mdglichkeit der Erzeugung von Lernen und
Verhaltensveranderungen legt es nahe, tDCS auch
bei neurologischen und psychiatrischen Erkrankun-
gen einzusetzen, bei denen entsprechende Funktio-
nen pathologisch veréndert sind. In einer Vielzahl
von Pilotstudien wurden Auswirkungen der tDCS
beschrieben, beispielsweise bei Depressionen, Hal-
luzinationen bei Patienten mit Schizophrenie,
Schmerzsyndromen, dementiellen Erkrankungen
und in der Rehabilitation motorischer und sprach-
licher Schwierigkeiten (sog. Aphasie) nach Schlag-
anfall. So kénnte tDCS eine vielversprechende Er-
ganzung zu bisherigen therapeutischen Interventi-
onen, die v.a. auf intensivem Uben beruhen, dar-
stellen. Mehrere Studien beobachteten z.B. bei
Patienten mit schlaganfallbedingter Aphasie - un-

Starstim ist ein hybrider Hirnstimulator, der EEG mit den drei Arten der nicht-inva-
siven elektrischen Stimulation kombiniert: Gleichstrom (tDCS), Wechselstrom
(tACS) und random-noise (tRNS) Stimulation. Der StarStim von Neuroelectrics ist
derzeit das weiterentwickeltste und flexibelste tDCS-System: ein Multikanal-
Gleichstromstimulator mit simultaner EEG-Ableitung, der sich intuitiv program-

mieren ldsst:

- bis zu 32 Stimulationselektroden,

- verschiedenste Stimulationsformen programmierbar,

- parallele Stimulation und EEG-Aufnahme mit einem einzigen System,
- ultra-leichtes Gerdt und komfortable Haube fiir eine mobile Anwendung,

- flexible und intuitive Software

- Sham- und Doppelblind-Stimulation sowie fernmedizinische Untersuchungen.

ter Anwendung der tDCS - eine bedeutsame Ver-
besserung der Erfolge, die durch ein alleiniges Be-
nenntraining erreicht werden kdnnen. In einer ak-
tuellen wissenschaftlichen Arbeit zeigten Aphasie-
patienten, dass neben dem Trainingserfolg, auch
deren alltagsrelevante Funktionen von einem
mehrtdgigen durch die tDCS unterstiitzten Be-
nenntraining profitierten.

Die Patientengruppe, welche wahrend des Trai-
nings zusatzlich eine Stromapplikation bekam,
konnte anschlieBend im Durchschnitt wieder bes-
ser beim Backer Brotchen bestellen oder einem Arzt
besser ihre Beschwerden vermitteln. Bei Patienten
mit Alzheimer-Krankheit konnten einige wenige
Studien vielversprechende Ergebnisse fiir positive
Effekte auf Gedachtnisfunktionen liefern. Bei die-
sen Patientenkollektiven scheint ein Beginn eines
tDCS-unterstiitzten Trainings insbesondere friih im
Krankheitsverlauf, sobald oder noch bevor erste
Symptome auftreten, sinnvoll zu sein, um eine
bestmdgliche Verbesserung zu erzielen oder einen
weiteren Funktionsabfall zu verzégern oder gar zu
verhindern. Das heit letztlich, dass insbesondere
Patienten mit subjektiven oder objektiven kogniti-
ven Einschrénkungen von einer solchen Therapie
profitieren.

Entsprechende Effekte konnten allerdings nicht
in allen Studien repliziert werden, therapeutische
Auswirkungen waren nicht in jedem Fall klinisch
bedeutsam, und bei den meisten Studien handelt es

Nicht-invasiver wireless tDCS-Stimulator.

Starstim wird erprobt bei neurologischen
und psychiatrischen Erkrankungen

Dr. rer. medic.
Daria Antonenko
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08035, Barcelona, Spain
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email: rafal.nowak@neuroelectrics.com

Neuroelectrics (Barcelona, Spanien) ist ein
fiihrendes Unternehmen im Bereich der
nicht-invasiven Neurotherapie. Wir ent-
wickeln und produzieren qualitativ hoch-
wertige medizinische Systeme und Pro-
dukte, die hauptséchlich in der Neurologie
und verwandten Bereichen Verwendung
finden, und stellt deren Support sicher.
Das mittelstandische Unternehmen be-
treut Uber autorisierte Fachhandelspart-
ner den Homecare-Bereich ebenso wie
Kliniken, Krankenhduser und Reha-Ein-
richtungen.

sich um kleine Pilotstudien. Somit ist die tDCS
gegenwartig noch kein Verfahren der klinischen
Routinetherapie, sondern ein experimentelles Ver-
fahren. Studien, die Ansétze verfolgen, die Effizienz
der tDCS zu erhohen, sind deshalb dringend not-
wendig, um das vorhandene Potential dieser
Methode zu nutzen. Hier ist vor allem die Notwen-
digkeit zu erwdhnen, systematische experimentelle
Ansatze auch an dlteren Probanden durchzufiihren,
da sich Beobachtungen und positive Effekte in
Studien mit jungen Teilnehmern nicht ohne Weite-
res auf diese Altersgruppe libertragen lassen. Auf-
grund des gut belegten Abbaus grauer und weiBer
Substanz im Gehirn sowie damit verbundenen Ver-
dnderungen in der Hirnchemie, Hirnaktivitdt und
Konnektivitdt zwischen Hirnarealen liegt es nahe,
dass die tDCS unterschiedliche Effekte im alteren
Gehirn im Vergleich zum jungen gesunden Gehirn
haben kann. So wurden beispielsweise bei der
Stimulation derselben Hirnareale unterschiedliche
Effekte auf Hirnaktivitat und Konnektivitat gezeigt,
wenngleich auf Verhaltensebene dhnliche Effekte
beobachtet wurden. Die Untersuchung der ver-
mittelten Modulation von Hirnprozessen im dlteren
Gehirn kann dabei behilflich sein, die Wirksamkeit
der tDCS besser zu verstehen und vor allem bei
solchen Patientenkollektiven, die meist aus &dlteren
Menschen bestehen, Aufschluss iiber die Effektivi-
tdt eines solchen Ansatzes zu erhalten.
Insbesondere offen sind Fragestellungen hin-
sichtlich der Optimierung der Effektivitdt der Me-
thode, der interindividuellen Faktoren, welche die
Ansprechbarkeit auf die tDCS beeinflussen sowie
die Ubertragbarkeit der Effekte iiber den experi-
mentellen Kontext hinaus, also deren 6kologische
Validitat, die gegenwartig unter anderem in meh-
reren durch das Bundesministerium fiir Bildung
und Forschung (BMBF) geforderten Projekten bear-
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beitet werden. Fiir diese Studien werden noch Pro-
banden gesucht.

Teilnahme an Studien | Probandenaufruf fiir
Dortmund und Greifswald im vom BMBF geforder-
ten TRAINSTIM Projekt:

Das Leibniz-Institut fiir Arbeitsforschung unter-
sucht in Dortmund, wie sich tDCS optimieren lasst,
um moglichst lang anhaltende Effekte bei dlteren
Menschen zu erzeugen und dariiber hinaus, inwie-
fern sich diese Stimulationseffekte leistungsfor-
dernd - vor allem hinsichtlich Bewegungs- und
Wahrnehmungsleistungen - auswirken. Hierfiir
werden gesunde Teilnehmerinnen und Teilnehmer
im Alter zwischen 50 und 80 Jahren gesucht. Bei
Interesse kann Kontakt mit Frau Strzelec (Telefon
0231 1084322, email strzelec@ifado.de, Leibniz-
Institut fir Arbeitsforschung, Ardeystrasse 67,
44139 Dortmund) aufgenommen werden.

An der Universitdtsmedizin Greifswald unter-
suchen wir, wie sich die Kombination von tDCS
mit mehrtagigem kognitivem Training auf die
Leistung in verschiedenen Aufgaben (wie das Ge-
d3chtnis oder das Denkvermdgen) bei ilteren Teil-
nehmerinnen und Teilnehmern im Erwerbs- sowie
im Rentenalter auswirkt und ob wir langanhalten-
de Effekte auf ihre kognitive Leistungsfahigkeit
erzielen kdnnen. AuBerdem fiihren wir eine Mag-
netresonanztomographie des Kopfes durch, um
die Effekte auf Ihr Gehirn zu Gberpriifen. Fiir unse-
re Studien suchen wir gesunde Teilnehmerinnen
und Teilnehmer im Alter zwischen 50 und 80 Jah-
ren. Bei Interesse kann Kontakt mit Frau Hayek
(email: studteamneurologie@uni-greifswald.de;

Klinik und Poliklinik fiir Neurologie, Universitats-
medizin Greifswald, Ferdinand-Sauerbruch-Stra-
Be, 17475 Greifswald, bei Angabe Ihrer Telefon-
nummer rufen wir Sie gerne zuriick) aufgenom-
men werden.

Das Starstim-System
ermdglicht mehrere Elektro-
denmontagen, die so ange-
ordnet werden kénnen, dass
spezifische multifokale
Netzwerke erreicht werden
kénnen. In Verbindung mit
einem Stimulationsoptimie-
rungs-Service bietet der
StarStim die Mdglichkeit,
ein einzelnes Gehirn zu
segmentieren und dabei das
Stimulationsziel iterativ
anzupassen.



