Das Hirn stimuliert

Steinbeis-Team entwickelt Stimulator zur tierexperimentellen Parkinson-Erforschung

Die Parkinsonkrankheit ist eine Erkrankung des Gehirns, die mit dem fortschreitenden Verlust von Nervenzellen einhergeht. Die Tiefe Hirnsti-
mulation (THS) ist eine relativ neue Behandlungsmethode, bei der unterhalb der GroBhirnrinde eine kleine Hirnregion elektrisch stimuliert wird,
die unter anderem fiir die unbewusste Steuerung der Willkiirmuskulatur zustindig ist. Neuere Entwicklungen ermoglichen es, mit Hilfe der THS
die Parkinson-Symptome bereits in friiheren Stadien zu behandeln. Trotz des medizinischen Erfolgs der THS wird iiber den genauen Wirkme-
chanismus noch immer spekuliert, so dass fiir die Therapie bisher nur empirische Verbesserungen méglich sind. Gemeinsam mit dem Lehrstuhl
fiir Biophysik der Universitat Rostock und der Riickmann und Arndt GbR aus Berlin hat das Steinbeis-Transferzentrum Zell-Manipulations- und
Monitoring-Systeme (CMMS) eine Stimulatorplatine und Stimulationselektroden entwickelt, die Langzeit-THS-Studien ermdglichen.

Zur Parkinson-Behandlung im fortgeschrittenen Stadium wurden ur-
spriinglich Lasions-Operationen durchgefiihrt, bei denen man ein Kern-
gebiet des Thalamus im Zwischenhirn zerstorte. Dabei wurden die
Krankheitssymptome gemildert, indem man eine fehlerhafte Verschal-
tung unterbrach, die durch den fortschreitenden Ausfall der schwarzen
Nervensubstanz entsteht. Zur Lokalisation des optimalen Ldsionsortes
wihrend der Operationen verwendeten die Arzte eine Stimulationselek-
trode. Die bereits wahrend der Operation erkennbaren positiven Effekte
dieser elektrischen Stimulation fiihrten zur Idee der Entwicklung der
THS-Therapie. Ungewdhnlich dabei: Der Therapieeinsatz einer operati-
ven Methode am Menschen ohne vorherige Untersuchungen an einem
geeigneten Tiermodell.

Weil sich systematische invasive Untersuchungen am Menschen aus
ethischen Griinden verbieten und zellbasierte In-vitro-Verfahren das
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komplexe Krankheitsbild leider nicht abbilden kénnen, sind fiir die Er-
forschung der neuronalen Mechanismen der THS und ihrer Optimie-
rung Tiermodelle, wie beispielsweise Ratten, zurzeit unverzichtbar.
Der GroBenunterschied zwischen den Hirnen der Ratte und des Men-
schen flihrt jedoch dazu, dass sich die Stimulationsbedingungen der
klinischen Therapie nicht 1:1 auf das Tiermodell libertragen lassen.
Um dennoch aussagekraftige experimentelle Ergebnisse zu erzielen,
haben der Lehrstuhl fiir Biophysik der Universitdt Rostock, Riickmann
und Arndt und das Steinbeis-Transferzentrum Zell-Manipulations-
und Monitoring-Systeme (CMMS) in Rostock speziell auf die Anato-
mie der Ratte abgestimmte Elektroden und Stimulatoren entwickelt
und getestet. Der Vorteil dieser mobilen Stimulatoren liegt in der
Mdglichkeit, erstmalig reprasentative Langzeitstudien an vollkommen
frei beweglichen Tieren Uber bis zu sechs Wochen kontinuierlicher
Dauerstimulation durchzufiinren. Ubertragen auf den Menschen ent-
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spricht dieser Zeitraum einer Stimulationsdauer von etwa 4,5 Jahren.
Damit wurden die Beschrankungen der bisherigen Tierstudien, bei-
spielsweise durch behindernde externe Kabelbdume, Giberwunden.

Im Tierexperiment an der Klinik und Poliklinik fiir Neurologie an der
Universitat Rostock wird eine einseitige, sogenannte Hemiparkinson-
Erkrankung induziert. Dadurch wird fiir den Test motorischer Funktio-
nen ein Vergleich von gesunder und erkrankter Seite mdglich. Die Sti-
mulationselektroden werden in den subthalamischen Nukleus der
erkrankten Seite implantiert. Die Tests missen parallel an gesunden,
scheinldsionierten und Schein-THS-behandelten Tieren durchgefiihrt
werden. Um Langzeiteffekte der THS auf die Sensomotorik und Emotio-
nalitdt zu studieren, werden die chronisch instrumentierten, frei be-
weglichen Hemiparkinson-Ratten zu unterschiedlichen Zeitpunkten im
Krankheitsverlauf auf ihr Verhalten untersucht.

Das Projektteam um die Steinbeis-Forscher konnte mit dem neuen Sys-
tem in den Verhaltenstests signifikante Lasions- und Therapieeffekte
nachweisen. Damit stellt das Modell eine vielféltig einsetzbare Platt-
form zum Testen unterschiedlicher Stimulationsparameter, wie zum
Beispiel neuartiger Elektroden oder unerforschter Zielgebiete dar. Die
stabile chronische Instrumentierung eignet sich auch fiir andere Tier-
modelle von Erkrankungen, bei denen eine klinische THS Erfolg ver-

spricht. Neben den bereits fiir die THS zugelassenen Bewegungsstérun-
gen wie der Parkinsonerkrankung, der Dystonie und dem essentiellen
Tremor (Zwangszittern) gibt es weitere Indikationen wie Zwangsstorun-
gen, bei denen zukiinftig THS eingesetzt werden kdnnte.
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Abb.: Lage einer unipolaren Stimulationselektrode in einem koronalen Hirnschnitt
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