Deutsche Gesellschaft
fur  Elektrostimulation
und Elekfrotherapie e.V.

GESET Dr. A. Conrad, Kieler Str. 92, D-24247 Mielkendorf

(@ESED

Vorsitzender: Dr. med. Andreas Conrad
Bundesgeschdaftsstelle:
c/o Physiotherapie Sonja Soeder

An die am Deutschen Beckenbodenzentrum (DBBZ)
. . Josefshaus
MITg“GdGI’ der GESET St. Hedwig-Krankenhaus
GroBe Hamburger StraBe 5-11

D-10115 Berlin

Telefon: (030) 326 79 151
Facsimile: (030) 326 79 152

Web-site: www.geset.de
e-mail: conrad-mielkendorf@t-online.de

Deutsche Apotheker- und Arztebank
IBAN: DE67 3006 0601 0004 2858 67

Mielkendorf, 15.06.2021
Dr.Co

Betr.: Newsletter 11 / 2021
Sehr geehrte Mitglieder der GESET,

wir freuen uns, lhnen den zweiten Newsletter in diesem Jahr mit Informationen aus dem
Bereich der Elektrotherapie prasentieren zu kénnen', diesmal mit einem Beitrag von M. A.
Nitsche, einem ausgewiesenen Experten im Bereich der transkraniellen
Gleichstromstimulation (tDCS), der einen Uberblick (ber die neuro-elektro-
physiologischen Grundlagen und die Erkenntnisse und therapeutischen Fortschritte der
letzten Jahre bietet. Th. Mokrusch (u. a. Vorstandsmitglied der GESET) steuert diesmal
einen in der letzten Ausgabe der Neurologie & Rehabilitation bereits verdffentlichten
Kommentar zu einer aktuell erschienenen Studie zur Untersuchung des Ausmalles der
Neuroplastizitat nach Schlaganfall durch c-TBS bei. Wir winschen lhnen bei der Lektire

viel Spal3 mit fur Sie moglicherweise auch neuen Perspektiven.
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Wie schon in unserem letzten Newsletter erwahnt, werden wir im September 2021
dariiber entscheiden, wann und in welcher Form unsere néchste Mitgliederversammlung
in diesem Jahr stattfinden wird, so dass wir Sie dartuber auch in unserem nachsten

Newsletter informieren werden.

Mit freundlichem Grufd
FUr den Vorstand der GESET:;

Dr. Andreas Conrad, Frank P. Bossert MAS
Vorsitzender der GESET 2.Vorsitzender der GESET

Transkranielle Gleichstromstimulation fir Behandlun g von Erkrankungen
des zentralen Nervensystems

Michael A. Nitsche

Abteilung Psychologie und Neurowissenschaften, Leibniz-Institut far
Arbeitsforschung an der TU Dortmund
Abteilung Neurologie, Universitatsklinikum Bergmannsheil, Bochum

Nicht-invasive Hirnstimulation wird in den vergangenen Jahren zunehmend zur
Behandlung von Erkrankungen des zentralen Nervensystems eingesetzt. Zu den
meistverwendeten Verfahren gehodren die repetitive transkranielle Magnetstimulation
(rTMS) und die transkranielle Gleichstromstimulation (tDCS). Gemeinsamer
therapeutisch wirksamer Funktionsmechanismus ist die Erzeugung langanhaltender
Veranderungen kortikaler Erregbarkeit oder auch Neuroplastizitat. Neuroplastizitat ist ein
wesentlicher Mechanismus der dynamischen Adaptation des Gehirns an veranderte
Umweltbedingungen, und der Restitution nach Hirnschadigungen. Sie umfasst sowohl
Veranderungen der Starke synaptischer Verbindungen zwischen Nervenzellen, als auch
den Aufbau neuer struktureller Verbindungen, und ist ein wesentliches Korrelat von
Lernen und Gedachtnisbildung. Die grundlegende Relevanz der Neuroplastizitat fir
Erleben und Verhalten erklart, warum Effekte der nicht-invasiven Hirnstimulation
hinsichtlich sehr unterschiedlicher neurologischer und psychiatrischer Erkrankungen
beobachtet werden kdnnen.
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Bei der transkraniellen Gleichstromstimulation (tDCS) wird eine schwache
Stromintensitat (gewdhnlich 1-3 mA) Uber relativ grof3e Elektroden, die auf der Kopfhaut
angebracht sind, appliziert. Diese Stromintensitat ist gut vertraglich, und nicht
schmerzhaft. Die im Gehirn induzierten elektrischen Felder sind zu gering ausgepragt,
um Aktionspotentiale auszuldsen, hyper- oder depolarisieren aber neuronale
Ruhemembranpotentiale entsprechend ihrer Ausrichtung, und modulieren damit
neuronale Erregbarkeit. So fuhrt tDCS mit der Anode Uber dem motorischen Kortex zu
einer Erregbarkeitserhohung in diesem Areal, wahrend kathodale Stimulation zu einer
Erregbarkeitsverminderung fihrt. Diese Effekte sind unmittelbar wahrend der Stimulation
zu beobachten. Stimulation Uber mehrere Minuten flhrt zu gleichgerichteten
neuroplastischen Nacheffekten, die fir eine Stunde oder langer nach Ende der
Intervention anhalten. Neuere Studien zeigen, dass es sich hier um Plastizitat
glutamaterger Synapsen handelt, und dass eine stimulationspolaritatsunabhangige
Reduktion GABAerger Aktivitdt die Ausbildung dieser Plastizitat unterstitzt (Nitsche et
al. 2008, Stagg et al. 2018). Neben diesen regionalen Effekten auf kortikale Zielareale
wirkt sich tDCS auch auf Netzwerkaktivitdte aus. Wie funktionelle bildgebende Verfahren
zeigen konnten, erhoht beispielsweise anodale tDCS Uber dem motorischen Kortex
funktionelle  Konnektivitdtt des motorischen Netzwerkes, dass neben dem
primarmotorischen Kortex auch pramotorische und posteriore parietale sowie subkortiale
Areale wie die Basalganglien umfal3t (Polania et al. 2011, 2012).

Diese physiologischen Effekte der tDCS sind die Grundlage fir ihre Auswirkungen auf
psychologische und Verhaltensprozesse. Die Durchfiihrung von Aufgaben geht mit der
Aktivierung spezifischer Areale und Netzwerke einher, die durch tDCS modifiziert
werden kann. Dariiber hinaus sind Lernen und Gedéachtnisbildung eng mit
Neuroplastizitat assoziiert, die ebenfalls durch tDCS induziert wird. Es konnte
beispielsweise gezeigt werden, dass tDCS Uber préfrontalen Arealen exekutive
Funktionen wie Aufmerksamkeit und Arbeitsgedachtnisleistungen verbessern kann.
DarUber hinaus kénnen mit anodaler tDCS, die langzeitpotenzierungsverstarkende
Effekte hat, die wesentlich fir Lernen und Gedachtnisbildung sind, diese Prozesse
verbessert werden. Hinsichtlich motorischen Lernens zeigten sich nicht nur akute
Auswirkungen auf den Lernerfolg, sondern die entsprechenden Effekte waren fir
mindestens 3 Monate nach der Intervention stabil (Nitsche et al. 2003, Reis et al. 2009).
Wesentlich scheint hierbei zu sein, dass tDCS synchron mit entsprechenden Aufgaben
appliziert wird, da diese Interventionen dann synergistische Effekte hinsichtlich der
entstehenden Plastizitdt haben. Als neuromodulatorisches Verfahren sind die
Auswirkungen der tDCS abhéangig vom Status der Aktivitdt der stimulierten Hirnareale,
von der Art der absolvierten Aufgabe, und von weiteren Faktoren, so dass eine gewisse
interindividuelle Variabilitdt der Effekte dieser Intervention zu erwarten ist.

Auf der Grundlage dieser physiologischen, psychologischen und behavioralen
Auswirkungen wurde in den vergangenen Jahren eine Reihe von Studien durchgefinhrt,
die den Einsatz des Verfahrens zur Therapie neurologischer und psychiatrischer
Erkrankungen einschlie3lich der Rehabilitation untersuchten. Konzeptuell sind hier der
Einsatz der tDCS zur Beeinflussung abnormer Uber- oder Unteraktivitat spezifischer
kortikaler Zielareale, oder aber die Beeinflussung kortikaler Plastizitat in der
Neurorehabilitation im Sinne der Verstarkung aufgabenabhangiger Plastizitat
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vielversprechend. Die Mehrzahl der durchgefiihrten Untersuchungen umfal3t Pilotstudien
mit relativ kleinen Patientenpopulationen, die die grundsatzliche Wirksamkeit des
Verfahrens untersuchten, aber nicht das Ziel verfolgten, optimierte Protokolle fiir den
klinischen Einsatz zu etablieren (LeFaucheur et al. 2017). Hinsichtlich des Einsatzes zur
Kompensation pathologischer Verdnderungen Kkortikaler Erregbarkeit und Aktivitat
zeigten sich beispielsweise positive Effekte anodaler links prafrontaler und kathodaler
rechts prafrontaler tDCS bei Depressionen. Von diesem Stimulationsprotokoll wird
angenommen, dass es ein bei Depressionen vorhandenes Aktivierungsungleichgewicht
zuungunsten des linken prafrontalen Kortex kompensiert. Prafrontale Stimulation scheint
ebenfalls einen positiven Effekt hinsichtlich kognitiver Defizite bei einer Vielzahl von
Syndromen, einschlief3lich Fatigue-Symptomen zu haben. Anodale Stimualtion Gber dem
motorischen Kortex vermindert dagegen Schmerzsymptome, vermutlich Gber einen
Netzwerkeffekt, der somatosensorische thalamische Areale in ihrer Aktivitat reduziert.
Therapeutische Effekte der tDCS sind allerdings nicht auf erregbarkeitserh6hende
anodale tDCS beschrankt. Kathodale erregbarkeitsvermindernde tDCS Uber dem
temporo-parietalen Kortex zeigte positive Auswirkungen bei Patienten mit chronischen
akustischen Halluzinationen, bei denen dieses Areal Uberaktiv ist, und eine
Verminderung epileptischer Anfallsaktivitat bei Stimulation UGber entsprechenden
Zielarealen. Aufgrund der neuroplastischen Effekte der Stimulation halten diese Effekte
haufig deutlich Uber die Zeitdauer der tDCS selbst an. Ein weiteres Einsatzgebiet der
tDCS ist ihr kombinierter Einsatz in der Neurorehabilitation mit Ubungsverfahren. Erste
Studien zu dieser Thematik wurden bereits 2005 durchgefiihrt, und konnten zeigen, dass
bei Patienten in der chronischen Phase nach Schlaganfall eine Verbesserung
feinmotorischer Fertigkeiten zu erzielen war, wenn die Stimulation mit der Anode Uber
dem lasionierten primarmotorischen Kortex oder mit der Kathode Uber dem
kontral&dsionellen motorischen Kortex durchgefuhrt wurde. Das Rationale fir diese
Stimulation ist eine Re-Balancierung bilateraler motorkortikaler Aktivitdt, wie sie auch
durch die Constraint-induced Movement Therapie angestrebt wird. Nachfolgende
Studien zeigten, dass Stimulation in Kombination mit einem motorischen
Ubungsprogramm tiber mehrere Tage zu (iber mehrere Monate stabilen Effekten fiihren
kann (Allman et al. 2016). Hinsichtlich der optimalen Elektrodenposition weisen neuere
Ergebnisse darauf hin, dass Stimulation dber dem pramotorischen Kortex
maoglicherweise groRere Effekte erzielen kann, was dadurch begrindet wird, dass dieses
Areal von vaskularen Lé&sionen im Allgemeinen weniger betroffen ist als der
primarmotorische Kortex (Andrade et al. 2017). Uber die Rehabilitation motorischer
Defizite der oberen Extremitdaten hinaus legen erste Studienergebnisse auch eine
Effektivitdt der Gleichstromstimulation fir die Rehabilitation von Schluckstérungen und
motorischer Defizite der unteren Extremitaten nahe. Darliber hinaus belegt eine Reihe
von in den letzten Jahren vero6ffentlichten Studien auch therapeutische Effekte der tDCS
hinsichtlich nicht-motorischer Funktionsstérungen nach Hirnl&sionen, beispielsweise in
der Therapie der Aphasie.

Zusammengefal3t zeigt nicht-invasive Hirnstimulation beim Menschen mit tDCS
ermutigende Resultate in der Therapie neurologischer und psychiatrischer
Erkrankungen, die auf eine Modulation kortikaler Erregbarkeit und Neuroplastizitat
zurickzufuhren sind. Bei einzelnen Symptomen wund Erkrankungen sind die
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Studienergebnisse ausreichend, um eine Anwendung in der Klinik zu rechtfertigen, auch
weil sich dieses Verfahren unter Einsatz gut eingefuhrter Protokolle bisher als sicher und
nebenwirkungsarm herausgestellt hat (Bikson et al. 2016). Weitere Studien an grof3eren
Probanden- und Patientengruppen sind erforderlich, um die Effektivitat des Verfahrens
durch Optimierung der Interventionsprotokolle hinsichtlich Stimulationsstarken, -dauern,
Repetitionsintervallen, Personalisierung der Interventionen, sowie Kombination mit
weiteren Interventionen zu erhdohen und abzusichern.
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Studien im Focus — Kommentar zu:
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Neurorehabil Neural Repair 2021; 35(4): 307-320.

Die Studie an 60 Patienten nach Schlaganfall in zwei getrennten Kohorten
benutzte (nach Angabe der Autoren erstmalig) die cerebrale Theta-Burst-
Stimulation (cTBS), um in Abstdnden von 1-52 Wochen postapoplektisch anhand
der Messung der Amplitudenreduktion des MEP den Verlauf der synaptischen
Plastizitdt zu untersuchen. Diese zeigte sich am deutlichsten kontralasionell
innerhalb der ersten 14 Tage nach dem Schlaganfall als Hinweis auf eine
voribergehend gesteigerte Plastizitat in einem fir den frihestmdglichen Beginn
der rehabilitativen Therapie definierbarem Zeitraum.

Kommentar:

Das Zeitfenster mit erhdhter Plastizitat nach Schlaganfall kann mit c-TBS
maoglicherweise zuverlassig eingegrenzt werden. Detailllierte Kenntnisse zu
einem Zeitfenster des Therapiebeginns von Physiotherapie nach einem
Schlaganfall sind fur Effektivitat und Outcome der Therapie von Klinischer
Bedeutung, Ansatze zu einer Beurteilung ergeben sich mit einer Theta-Burst-
Stimulation (cTBS). Die Studie ist von grol3er Bedeutung fir die Planung einer
neurologischen Rehabilitation. Diese sollte friihzeitig einsetzen, am besten in
dem Zeitfenster, wenn die Plastizitdt am grof3ten ist. Ein solches Zeitfenster mit

1 Prof. Dr. med. Thomas Mokrusch, Vorsitzender Bundesverband NeuroRehabilitation, Past-Prasident DGNR,
MdV German Brain Council, mokrusch@mac.com
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erhohter Plastizitat nach Schlaganfall wird zwar schon lange sowohl aufgrund
praklinischer Untersuchungen als auch aufgrund bildgebender Verfahren und
laborchemischer Untersuchungen angenommen bzw. statuiert, sofern sich aber
jetzt die Untersuchungstechnik mit cTBS in Folgestudien als geeignet erweist, ein
solches Zeitfenster genauer zu bestimmen, ware dies eine grofRe Hilfe fir die
Planung der neurologischen Rehabilitation. Auch wére es eine
Argumentationshilfe gegenuber Kostentragern, wenn es um die rasche
Genehmigung einer stationdren Mal3Bhahme geht. Des weiteren konnte das
klinische Untersuchungs-Procedere dann auch auf andere Symptombereiche als
den hier gewahlten motorischen Bereich Ubertragen werden, z. B.
neuropsychologische oder aphasiologische Syndrome. Die hier durchgefiihrte
Studie beinhaltete nur leichter betroffene Patienten (Fugl-Meyer OE mit
durchschnittlich 62 von 66 moglichen Punkten), was moglicherweise eine
Erklarung dafir liefern kbénnte dass die betroffene, ipsilasionale Hemisphare nur
indifferente elektrophysiologische Veradnderungen zeigte. Auch dies sollte in
kommenden Untersuchungen an schwerer betroffenen Patienten weiter verfolgt
werden.

' Die Erkenntnisse in der Medizin unterliegen laafiem Wandel durch Forschung und
klinische Erkenntnisse. Die Verantwortlichen halggnRe Sorgfalt darauf verwendet,
dass die gemachten therapeutischen Angaben (ingb®®o hinsichtlich Indikation,
Dosierung und unerwinschter Wirkungen) dem degasitiWissensstand entsprechen.
Dies entbindet den Leser nicht von der Verpflicigtunhre/ seine therapeutischen
Entscheidungen in eigener Verantwortung zu treffen.

Dieser Newsletter enthélt Informationen fir medsghes Fachpublikum
Inhalte zum Thema Gesundheit ersetzen nicht denddat die Behandlung eines
Therapeuten, Arztes oder eines anderen AngehddgerHeilberufe. Die Autoren und
der Betreiber lehnen jede Verantwortung fur Schaager Verletzungen ab, die direkt
oder indirekt durch die Anwendung der in der Websliairgestellten Ubungen, Therapien
und Behandlungsmethoden entstehen kénnen. Es wsdrizcklich bei Auftreten von
Krankheitssymptomen und gesundheitlichen Beschwerd® einer Selbstbehandlung
auf der Grundlage der auf dieser Website dargestelhhalte ohne weitere arztliche
Konsultation gewarnt!

Die kostenlosen und frei zuganglichen Inhalte dieBmkuments/ dieser Webseite
wurden mit grodtmoglicher Sorgfalt erstellt. Der bieter dieses Dokuments/dieser
Webseite Ubernimmt jedoch keine Gewahr fur die @®jkkit und Aktualitat der
bereitgestellten kostenlosen und frei zuganglichearnalistischen Ratgeber und
Nachrichten. Namentlich gekennzeichnete Beitrddeegedie Meinung des jeweiligen
Autors und nicht immer die Meinung des Anbietersder. Allein durch den Aufruf der
kostenlosen und frei zuganglichen Inhalte kommné&eei Vertragsverhaltnis zwischen
dem Nutzer und dem Anbieter zustande, insoweit fehlam Rechtsbindungswillen des
Anbieters.
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