Funktionelle Bildgebung im Rahmen des Drogenentzugs durch Elektrostimulation

Mit Hilfe der funktionellen Bildgebung (elekirische Hirnxitigkeit) fanden Forscher heraus, wie durch elek-
trische Stimulation ein sanfter Drogenentzug moglich ist. Uberraschenderweise wurden Verdnderungen
gemessen, wie sie nach Gabe von Morphin bei Patienten beobachtet wurden.
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Hinweise zur Wirksamkeit einer transkutanen Elektrostimulation bei Drogenentzug finden sich in der in-
ternationalen Literatur seit vielen Jahren. So berichten Ellison und Mitarbeiter 1987 iiber einen erfolgrei-
chen Entzug bei 400 Patienten im Rahmen zweier Studien mit doppel-blindem Design. Unter Verwendung
der Reizparameter nach Limoge wurde iiber einen Erfolg in 80 % der Patienten berichtet. Als Erfolgskrite-
rium wurde eine ausbleibende Reaktion auf eine Naloxoninjektion gewertet. Eine weitere erfolgreiche
doppelblinde Studie an 18 Opiatabhéngigen sowie 25 Kokainabhiingigen berichtet von einer Erfolgsrate
von 88 % im Verlauf einer 10 tigigen Behandlung (Garitit et al., 1992). Allerdings konnte kein signifikan-
ter Unterschied zwischen Placebo und aktiver Stimulation gesehen werden, moglicherweise, weil auch die
Placebogruppe 0.2 mA Strom appliziert bekam. Dieses Ergebnis wirft die Frage auf, inwieweit die ange-
wandten Reizparameter eine Rolle spielen bzw. inwieweit es moglich ist, durch eine spezielle Stimulation
den Entzug erfolgreicher zu gestalten. Insbesondere konnte man eine Reduktion der Entzugssymptome so-
wie eine Verkiirzung der Behandlungsdauer anstreben. Erste Hinweise hierzu liefert die Anwendung des
"Neurojet” durch André Stucki. Mit Hilfe dieser Neuentwicklung und den auf die Leistungsfahigkeit der
Stimulation abgestimmten Entzugsprotokollen konnten in einem Zeitraum von 5 Jahren bereits mehr als
400 Drogenabhiingige innerhalb von 5 Tagen erfolgreich "sanft" entzogen werden .

Es lag daher nahe, die Anwendung dieser Stimulation hinsichtlich einer potenziellen Verdnderung der elek-
trochemischen Kommunikation des Gehirns objektiv zu untersuchen. Hier bietet sich die Methode des
quantitativen EEGs, wie sie in zahlreichen Medikamentenstudien angewandt wird, zur Uberpriifung an
(Dimpfel et al., 1993). In einer Pilotphase wurden daher insgesamt 20 Probanden mit dem "Neurojet" sti-
muliert und entzogen. Zur Objektivierung wurde die erste Behandlung unter EEG Kontrolle durchgefiihrt.
Auf Grund technischer Probleme muBten die Daten von 2 Patienten unberiicksichtigt bleiben. Die Auswer-
tung erfolgte daher durch Mittelung der Ergebnisse von 18 Patienten (s. Tabelle).

Die Patienten zeigten zu Beginn der ersten "Neurojet” Sitzung generell erste Entzugserscheinungen. Die
letzte Applikation der Droge lag unterschiedlich lange zuriick (siche Tabelle). Zu diesem Zeitpunkt wurde
zunichst ein Referenz-EEG tiber 20 Minuten ( 10 Minuten unter der Bedingung "Augen auf” plus 10 Mi-
nuten "Augen zu") abgeleitet, auf welches das EEG der Behandlungsphase (weitere 20 Minuten) bezogen
wurde (es werden nur die Unterschiede dargestellt). Details der Ableitemethode finden sich in einer Publi-
kation von Dimpfel et al., 1993 sowie Schober et al., 1995. In Kiirze: es wurde ein 16-Kanal EEG mit Hil-
fe einer Elektrodenhaube (Fa. Electrocap, USA) iiber einen Batterie-betriebenen Verstirker der Firma Me-
diSyst, 35440 Linden, Deutschland) per Glasfaseriibertragung der Daten an einen Auswerterechner iiber-
tragen und mit Hilfe der CATEEM® Software dargestellt und ausgewertet. Berechnet wurden die Veridnde-
rungen einzelner Frequenzbereiche als Unterschied in der elektrischen Aktivitit zwischen der ersten Mes-
sung vor Anwendung des Neurojet und den ersten 20 Minuten, die der Elektrostimulation folgten (jeweils
fiir die einzelnen Elektrodenpositionen im internationales 10-20er System). Die Anderungen der Lei-
stungsdichte in den Frequenzen von delta, iiber theta, alpha bis beta (Definition s. Schober et al., 1995)
wurden in Prozent des Vorwertes dargestellt. Die statistische Auswertung erfolgte nichtparametrisch mit
Hilfe des Vorzeichentestes. Trotz der nicht einheitlichen Ableitebedingungen (unterschiedlicher Zeitpunkt
der letzten Drogenapplikation) wurde eine Mittelung der Daten vorgenommen, um einen ersten Eindruck
der Objektivierbarkeit des Erfolges der Elektrostimulation zu erhalten.

Die Ableitung des EEG's vor der Elektrostimulation zeigte keine statistisch signifikanten Abweichungen
im Vergleich zu Werten einer Normgruppe (500 Personen), die routinemi8ig zur Diagnose neurologischer
Erkrankungen herangezogen wird. Die Verinderungen, die durch die Elektrostimulation bewirkt wurden,
sind in den Abb. 1-3 dargestellt. Wihrend der Untersuchung mit offenen Augen zeigte sich eine massive
Zunahme der alphal Frequenzen auf allen Elektrodenpositionen. Dariiberhinaus finden sich im fronto-zen-
tralen Bereich noch deutliche Zunahmen im theta und beta Bereich. Wihrend der Untersuchung mit ge-
schlossenen Augen dominieren Zunahmen im delta, theta und alphal Bereich. Die Zunahmen der elektri-
schen Leistung waren statistisch signifikant (Abb. 4 unf 5).

Die Applikation des "Neurojet" fithrte bei allen Patienten in unterschiedlichem AusmaB zu einer Erhohung
der theta, alphal und der beta Aktivitit in breiten Bereichen des Kortex. Die Frage nach der Bedeutung
dieser Verinderungen kann zwar noch nicht abschlieBend beantwortet werden, doch féllt eine Ahnlichkeit
zu den Verdnderungen auf, die nach Gabe von Neuroleptika (Schellenberg et al., 1994) oder stark wirksa-



men Opiaten (Zimmermann et al, in Vorbereitung) berichtet wurden . Es ist somit denkbar, daB diese Zu-
nahmen der Leistungsdichte vorwiegend im theta und alphal Band auf die Ausschiittung von endogenen
Opiaten (Endorphinen und Enkephalinen, insbesondere Dynorphin) zuriickfithren 148t. Direkte und indi-
rekte Hinweise fiir diese Interpretation finden sich auch in der Literatur. So berichten Auriacombe et al.,
1990, iiber einen dreifachen Anstieg der Morphin-Analgesie nach transkutaner kranialer Elektrostimulation
mit Limoge's Parametern in einem doppelt-blinden Design an der Ratte bei gleichzeitiger Unterdriickung
des Abstinenzsyndroms. In Heroin-Abhingigen konnte beispielsweise eine Erhohung der Met-enkephalin
Spiegel in der Cerebrospinalfliissigkeit nach erfolgreicher Elektroakupunktur gemessen werden (Clement-
Jones et al., 1979). Die berichteten Beobachtungen legen nahe, daB es sich bei der "Neurojet” Stimulation
um eine quantifizierbare und damit mittels EEG objektivierbare Methode handelt, die zu einer endogenen
Ausschiittung von Endorphinen fithrt. Diese Ergebnisse miissen allerdings noch durch weitere systemati-
sche Untersuchungen abgesichert werden. Auf jeden Fall sollte diesen Hinweisen nachgegangen werden.

Wilfried Dimpfel hat eine Honorarprofessur fiir Pharmakologie und Toxikologie an der Justus Liebig Uni-
verstitit GieBen inne, Andre” Stucki leitet das Behandlungszentrum fiir Opiatabhingigkeit “Escape Ambu-
latorium "in Schoftland, Schweiz.
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Abb. 1 Darstellung des Zeitganges des Experimentes an der Elektrode F4. Nach Ableitung von je 10 Minu
en unter der Bedingung "Augen auf" sowie "Augen zu" wurde eine 20-30-miniitige Elektrostimulation mi
lem "Neurojet"durchgefiihrt (3). Danach wurde eine identische Ableitung vorgenommen. Der Vergleicl
tir die ElektrodenpositionF4 zeigt eine deutliche Zunahme der theta, alpha und beta Frequenzen.



Abb. 2 und 3Darstellung des Unterschieds beziiglich verschiedener Frequenzen vor und nach Anwendung
ler interaurikuldren Elektrostimulation mit Hilfe des "Neurojet". Obere Abbildung unter der Bedingung
Augen offen", untere Abbildung unter der Bedingung "Augen zu". Mittelwerte von N=18 Patienten, von :
*atienten konnten auf Grund technischer Probleme nicht geniigend Daten erhalten werden. Daten sind it

‘rozent des Vorwertes dargestellt. (Darstellungsfenster fiir Augen offen: 90 bis 160 9; fiir Augen zu: 9(
e 130 96 100 % line ie denicted ag a dat lina)



Bu & LN Ay = 0§ He

Abb. 4 und 5 Darstellung des Unterschieds beziiglich verschiedener Frequenzen vor und nach Anwendun,
ler interaurikuléren Elektrostimulation mit Hilfe des "Neurojet" wie in Abb. 2 und 3. Statistische Auswer
ung mit Hilfe des Vorzeichentestes. Signifikanzen sind mit Hilfe der Grife der Miniquadrate (p < 0.2
1.05-0.02-0.005=kleinstes bis grofites Quadrat) fiir jede einzelne Elektrodenposition dargestellt. Obere At

sldine nnter der Bedinenne "Aneen nffen” nntere Ahhildine nnter der Redinonne " Anoen #n”



Pat. Code | Alter Droge Daten nicht | Dauer der | letze Drogeneinnahme
verwendbar | Stimulation in Stunden
1 AN-34-m 34 Heroin 30 6,00
2 AN-41-m 41 Heroin 30 7,00
3 LI-37-w 37 Heroin 30 7,00
4 RA-37-w 37 Heroin 30 3,50
5 IS-37-w 37 Heroin X 30 3,50
6 RO-32-m 32 Heroin 30 17,00
7 MO-39-m 39 Heroin 30 5,00
8 PE-34-m 34 Heroin 30 5,00
9 SU-24-w 24 Heroin 30 4,50
10 AN-37-w 37 Heroin 30 8,50
11 RO-40-m 40 Heroin X 30 1,50
12 MI-32-m 32 Heroin/Methadon 30 28,00
13 FR-31-m 31 Heroin 30 9,00
14 AD-24-m 24 Methadon 30 26,00
15 MI-34-m 34 Heroin 30 6,00
16 AN-42-w 42 Heroin 30 10,00
17 KR-22-m 22 Heroin 30 9,00
18 RE-42-w 42 Heroin 30 11,00
19 RE-40-m 40 Heroin 30 11,00
20 ST-46-m 46 Methadon 30 30,00
13-minnlich 17-Heroin
7-weiblich 2-Methadon
1-Heroin/Methadon

mean 35 9,17
SD 6 8,06
SEM 1 2,08

Tabelle Auflistung der einzelnen Patienten beziiglich Alter, Drogenabhingigkeit und Dauer



