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Uebersicht

e Transkranielle Magnetstimulation (TMS):
Methode, Anwendungen

e Hochauflosendes Elektroenzephalogramm
(ha-EEG) : Methode, Anwendungen

e Kombination TMS/EEG

Lernziel: Verstandnis neuer
Untersuchungsmethoden der Hirnforschung

und deren Anwendung In Humanexperimenten
und -therapien



Transkranielle Magnetstimulation



Transkranielle Magnetstimulation




Wirkungsmechanismus

Magnetic
field B

Macroscopic response

— evoked neuronal
activity (EEG)

— changes in blood flow
and metabolism (PET,
fMRI, NIRS, SPECT)

— muscle twitches (EMG)

. — changes in behaviour

Intracranial field

Pyramidal
axons

l

Microscopic response
Local
+ + +

2./ depolarisation
2 >
Q:;?Ek
P '1'"- -\“\ I:':' . n x’

E «

Axon s
membrane



TMS Anwendungen

Wie wird TMS eilngesetzt
e Klinisch: Behandlung von Depressiven

e Grundlagenforschung: Direkte kortikale
Stimulation, virtuelle Lasion



Reizleitung - Evoziertes Potenzial

Wie lange dauert die Reizleitung vom Kortex
bis zu einem Handmuskel?

Elektromyogramm
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Amplitude (uV)

Motorisch evoziertes Potenzial
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Langzeit Potenzierung

Langzeit-Potenzierung (engl.: long-term potentiation, LTP; Bliss and Lomo 1973)
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rTMS Konditionierungs-Experiment

Huber et al., PLoS 1 2007




Erregbarkeirtsanderung
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Huber et al., Nat Neurosci 2006



Zusammenfassung TMS

»Starker magnetischer Puls resultiert iIn
Depolarisation von kortikalen Neuronen

»>TMS 1St eine nicht-invasive Methode um den
Kortex zu stimulieren

»Dies ermoglicht die Erfassung von
Reizlertungsanderungen



Hochauflosendes Elektroenzephalogramm



EEG Einfuhrung




Berger




Langsame Wellen und Schlaftiefe

Blake and Gerrard, 1937



SchlaFf HomOostase

Schlafdruck Schlafintensitat

TLwa

Wach Schlaf

Borbély, 1982



Langsamwellige Aktivitat im Schlaf

Schlafentzug
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Hochauflosendes EEG

Auflosung: EEG ha-EEG MR PET
Zeitlich ms ms S min
Raumlich 5-10cm 1-2cm mm mm

<Bildgebendes Verfahren mit guter
raumlicher und zertlicher Aufldsung

eNicht 1nvasiv

Tiefe Anschaffungskosten



Hochauflosendes EEG
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Studienablauf

n=11

Huber et al., Nature 2004

Schlaf EEG

12 pm

Schlaf
Erster Zyklus

Versuchspersonen:
e gesunde, junge Manner
e rechtshandig
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Lokaler Anstieg der LWA nach Lerntest

Kontrolltest Lerntest / Kontrolltest
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Zusammenfassung EEG

»Das Elektroenzephalogramm misst neuronale
Aktivitat

»Hochauflosendes EEG verbindet die gute
zeitliche Auflosung mit verbesserter
raumlicher Auflosung

»Lokale Unterschiede 1n der kortikalen
Aktivitat sind messbar



Synaptische HomOostase Hypothese
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Kombination haEEG/TMS



Aufbau

ha-EEG TMS NBS




Neuronavigation




TMS evoziertes

Potenzial




Lokal1sation der Aktivierung
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Beispiel Experiment:
_Parred associrative stimulation®



Spike Zeirtabhangige Plastizitat

1. pre 2. post

0= = -

2. pre 1. post

Abbott and Nelson, 2000



Gepaarte

Pre Test

Amplitudenanderung
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Studienablauf

Huber et al., J Neurosci 2008

n=19 Schlaf EEG
11 pm 12 pm 2am

haEEG
Schlaf

Erster Zyklus

Versuchspersonen:
e gesunde, junge Manner
e rechtshandig



TMS evozierte Hirnantwort
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Lokale Anderung der Schlaf LWA
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Zusammenfassung TMS/EEG

>»>Dre Kombrination von TMS und ha-EEG erlaubt
es die Reaktion des Gehirns auf ernen
Stimulus direkt zu verfolgen

»Neuronavigation ermoglicht eine anatomische
Lokalisation der Reaktion

»Dies ermoglicht das Erfassen von kortikalen
Erregbarkeitsanderungen



Lernverbesserung nach Schlaf als
Konsequenz?



1. Beispiele

Karni Test Walker et al., 2002
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Beispiele
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Wiederabspielen wahrend des Schlafes?

Born et al.

Stimulus

]

'-‘\-'L ¥ Y
Sensorische Wahrnehmung
Wiederholung Kurzzeitgedachtnis

\ o

1 Verfestigung

Langzeitgedachtnis




Wiederabspielen wahrend des Schlafes?

Sharp wave-ripple
Memory replay

Acetylcholine,
Cortisol, ete.

Born et al., Neuroscientist 2006



learning score change
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Schlaf scheint mit Lernen und Gedachtnis i1n
Verbindung zu stehen

Wie dies geschieht 1st noch umstritten
Ein gutes Argument fur Schlaf als i1deales

Konsolidierungsmilieu 1st der unbewusste
Zustand



Wie entsteht das?

- generelles Abschalten
- Abschalten des _,Bewusstseinszentrum®
- Abbruch der Kommunikation zw. Hirnarealen

MOoglichkeit das zu untersuchen i1st Schlaf



ExXperiment:
TMS/EEG wahrend dem Schlaf



TMS wahrend dem Ernschlafen

(wiw g ) speuy osy

Science 2005

imini et al.
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Aktivierungsmuster Wach - Schlaf

Wach

81 ms 63 ms B3 ms 120 ms 155 ms 220 ms 280 ms

Schlaf




Im Schlaf scheint der Informationsaustausch
zwischen Hirnregionen nicht vorhanden zu sein

Im Rahmen der ,Information Integration
Theorie“ zum Bewusstseiln von Tononi widrde
dies den unbewussten Zustand i1m Schlaf
erklaren

Was geschieht jedoch mit den i1nduzierten
Langsamen Wellen im Schlaf?



Induktion von langsamen Wellen
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Entstehung und Ausbreitung

Massimini et al., J Neurosci 2004



Resultat der LW Induktion
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Langsamwellige Aktivitat

Unterdruckung der langsamen Wellen
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Zusammenfassung

2>Mittels TMS und ha-EEG kann der Kortex
stimuliert und die resultierende
Aktivierung direkt erfasst werden

»Schlaf und Wach konnen nicht getrennt
voneilnander betrachtet werden

»Schlaf scheint einen Zusammenhang mit
Lernen/Gedachtnis zu haben
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