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Tinnitus

« Wahrnehmung eines Gerauscheindrucks ohne
adaquaten akustischen Input

lokalisiert a

e Es gibt viele Tinnitusformen:
— Permanenter Dauerton oder intermittierend
— Ton oder Rauschen
— Hochfrequent und niederfrequent
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Tinnitus

* |In der Vergangenheit wurde Tinnitus oft als
einheitliches Symptom betrachtet.

» Mittlerweile gehen wir von verschiedenen
Unterformen von glicherweise

_ unterschiedliche
— unterschiedlichem Ausloser
— unterschiedlichem Leidensdruck auf den individuellen Patienten

» Die Pathophysiologie von Tinnitus ist im Moment noch
ungenugend verstanden, wird oft falsch verstanden.

Tinnitus wird oft falsch behandelt oder gar nicht
behandelt.
Tinnitus kann als Symptom einer Erkrankung genauso

auftreten wie idiopathisch.
s existieren viele verschiedene Ausloser, die meisten sind
unbekannt.
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Was verursacht Tinnitus?

 Erhohte Inzidenzraten bel

— Vestibul
— M. Méniere

_ Verletzung des Schéadelhirntrauma
Hornerven — Knalltrauma
— Plotzliche Larmexposition
— M. Wilson
— M. Down




LES TINNITUS SYMPOSIUM 2010 UNIVERSITATSKLINIKUM REGENSBURG

Innituseffekte auf ein Individuum

Tinnitus kann darstellen:

— nur einen leisen Eindruck
eine mehr oder '

harakter.
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Schwierigkeiten der
Objektivierbarkeit von Tinnitus

e ind
e ein

Abnormalitaten
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Tinnitus und Hyperakusis

- Gerausche konnen verzerrt werden
— Hintergrund: fehlerhafte Verarbeitung akustischen Inputs

e Abneigung gegen bestimmte Gerausche

— Hintergrund \,
e Gerausche hrgenommen

werden oder Angst erzeugen
— Hintergrund: inkorrektes “Routing” von Informationen

- Reduzierte Gerauschtoleranz in Normalumgebung

Hintergrund: fehlerhafte Verarbeitung bzw. Interpretation
von Gerauschen




INTERNATIONAL NNITUS SYMPOSIUM 2010 UNIVERSITATSKLINIKUM REGENSBURG

Viele Formen von Tinnitus stellen
Phantom-Eindrucke
dar und ahneln dem Phantomschmerz
nach itat

Ursache hierfiur ist oftmals eine
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wel verschiedene Tinnitus-Qualitaten

* Perzeption

es klingt”)
— Reaktion auf Tinnitus
— Negative Reaktion
“wie lastig es ist”)
Leidensdruck




- Der Tlnnltusschweregrad korreliert
nicht direkt dami ‘es Klingt”,

hervorruft,
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le Reaktion einer Person auf
ein Gerausch hangt davon ab,
wie dieses

e Sensorli

auch Tinnitus, verlangen nach elner

Interpretation:

bewusst
unbewusst
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Verschiedene Menschen
re agler dliche

Dies qgilt auch fiir Tinnitus.
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Die Reaktion einer
Person auf einen Gerausch-
Stimulus hangt von der

e Der selbe Tinnitusel von verschiedenen
Personen vollig verschieden interpretiert werden,
bzw. selbst von einer einzigen Person in

nterschiedlichen Situationen unterschiedlich
ahrgenommen werden.
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\ie auch andere sensorische Stimuli muss
Tinnitus von unserem Gehirn interpretiert

— bewusst

e Zwel Personen mit ahnlichem Tinnitus-Eindruck
konnen verschiedene Interpretationsmodi und
damit verschiedene Reaktionen auf ihren Tinnitus
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Interpretation von sensorischen
Stimuli

e Die Info
Rezept
erfolgt mkomplett und verzerrt.

e Das Gehirn muss deswegen fehlende Information
rganzen und Verzerrungen korrigieren.
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odelle vereinfachen die Interpretation
der Botschaft eines sensorischen
Stimulus

+ Die Inter

setzt voraus
verwendet, mit welchem die erhaltene

sensorische Information abgegeglichen werden
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Ein Beispiel aus dem
Bereich des Sehens
(Rubins Vase)

Das Sehen ein
Gefaldes und die
Interpretation des
Gesehenen als Gefald
tzt voraus, dass das
hirn tber ein Modell
es GefaRes verflgt.

UNIVERSITATSKLINIKUM REGENSBURG
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Zwei verschiedene
Interpretationen

Das Gehirn verflgt
tiber zwei Modelle
welche auf die
Information des
Gesehen passen
«dnnen: ein Gefak

. ein
iIchtsprofil.
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Interpretation des Tinnitus-Signals

e Der selbe Tinnitus kann unterschledhch

Interpretiert
welche Mod

Verfligung steher
— Maoglicherweise passt das Modell eines angenehmen
Gerausches

— Moglicherweise passt eher das Modell eines
Gerausches.
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Viele Formen von Tinnitus weisen zwel
vOllig unterschiedliche Komponenten auf:

1. Perze

Frequenz, tor
nicht tonal etc. NERENY,

Interpretation der schadlich
Botschaft des

Gerausches Reflexe kbnnen

ausgelost werden.
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Behandlungsziel bei Tinnitus:
eduktion der Perzeption des Tinnitus

» Die Intensitat
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Ziele in der Tinnitusbehandlung

e Der Effekt von Tinnitus steht
mogllcherwelse |n keinem Zusammenhang mit

Daher ist

Intensitétsreduktion m
Patienten gar nicht vorteilhatft.

Es ware besser, den Fokus auf eine Reduktion
des Tinnituseffekts zu legen anstatt
lediglich auf eine Verminderung der Lautstarke
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Pathologie von Tinnitus

e Unser Verstandnis der Pathophysiologie von
Tinnitus hat sich in den letzten Jahren
gewandelt.

e Die anato e
Bereich des Oh
Gehirns zu suchen.

e Das pathophysiologische Korrelat stellt in den

- meisten Fallen eine funktionelle Veranderung
dar, welche durch die Aktivierung neuronaler
Plastizitat ausgelost wird.
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Was lost Tinnitus aus?

e GestOrte Homoostase im auditorischen System

fehlinterpretiert wi

“*Re-routing” von Information zu Hirnstrukturen, welche

In der Regel sonst nicht mit auditorischer Information
versorgt werden.
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o0 Ist die Pathologie lokalisiert?

er glaubte man, Tinnitus wird durch pathologische
randerungen im Bereich des Ohres ausgelost, aber
tlerweile wissen wir, dass der Symptomatik eine
Fehlfunktion von ZNS-Strukturen zugrundeliegt.
Aus diesem Grund v g des Ohres
eine Tinnitus

"It ain't what you don't know that get's you into trouble.
It's what you know for sure that just ain't so”

ht die Dinge, die Du nicht weil3t, bringen Dich In
hwierigkeiten. Es sind eher diejenigen, uber die Du
vollig im Klaren bist, die aber nicht wirklich so sind.” .
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Welche Pathologien konnen Tinnitus
auslosen?

" Tinnitus kann von verschiedenen Pathologien
ausgeldst werden von denen einige bekannt und

Gewohnlich

Verletzungen der Smneszellen oder des Hornerven

Die meisten Ausloser beruhen auf funktionellen
normalitaten im Zuge von

Im Gehirn.




LES TINNITUS SYMPOSIUM 2010 UNIVERSITATSKLINIKUM REGENSBURG

Unser Gehirn ist nicht fest programmiert,
sondern plastisch angelegt und verformbar.

Eine EI

Ruckmarks, we
wenn sie aktiviert wird.

m Guten wie Im
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“Gute” Plastizitat

Basis fur die Regeneration des Gehirns
nach Verletzung (Schlaganfall)
Notwendig fC

Anforderung

Notwendig flr eine normale
Kindheitsentwicklung
ann Demenz und Alzheimererkrankung
erzogern, moglicherweise auch
rsbedingte Schwerhorigkeit vermindern.
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Neuroplastische Veranderungen kénnen
Symptome einer Erkrankung hervorrufen:

Zentraler neuropathischer Schmerz

astizitat
kinese
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Was bezeichnet neuronale Plastizitat?

 Basiert auf der Tatsache, dass das Gehirn nicht fest
programmiert, sondern ISt.

 Die Plastizitat des Gehirns und Ruckenmarks wird
nur sichtbar bei A le bei Genen).

e Bei Aktivi

Plastizitat folgendes auslosen
— Veranderungen in synaptischer Effektivitat
— Ausbildung neuer Synapsen
— Ausbildung neuer neuronaler Verbindungen
— Elimination von Synapsen
— Ausloschung von Zellen (tber Apoptose)
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Neuroplastische Veranderungen

 Neuroplastische Veranderungen gehen einher mit
— Veranderungen synaptischer Effektivitat
— Ausbildung ode
— Apoptose

e Diese Veranderungen kénnen ausldsen:
— Veranderte Exzitabilitat in neuronalen Verbanden
Re-routing von Informationen
Synchronisierung von Nervenzellen
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Unterscheidung zwischen
Neuroplastizitat und Lernen

. Neuroplastische Veranderungen verlaufen unbewusst

e Gelernte
» Beispiel:
euronale Plastizitat: Erwerb der Fahigkeit, ein

nbekanntes Wort auszusprechen, etwas, was
erzeit abrufbar ist.
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Aktivierung neuroplastischer Prozesse

von Information auslosen

Aktivierung ne

fihren, dass Information andere ZNS-Bereiche
erreicht als urspringlich dafiir vorgesehen.

Dies erklart, weswegen neuroplastische

Funktionsstorungen sich mit vielen

unterschiedlichen Symptomen und Zeichen
yperakusis, Phonophobie etc.) aul3ern konnen.




INTERNATIONALES TINNITUS SYMPOSIUM 2010 UNIVERSITATSKLINIKUM REGENSBURG

Funktionelle ZNS-Verbindungen
sind dynamisch

Die meisten Gehirnfunktionen beruhen auf

vielerlel funktionellen Verbmdungen zwischen
anatomisch

Wie diese

Verbindung stehen |st von entscheldender
Bedeutung fir normale oder pathologische
Prozessierungsfunktionen.

neuroplastische Aktivierung kann in
Veranderungen der funktionellen
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Was kann die neuronale Plastizitat des
auditorischen Systems anstol3en?

Verlust des akusti
Einige Fun
Funktionsstoru
Abnorme akustische Stimulation
Interne Prozesse im auditorischen
Nervensystem

nbekannte Faktoren
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Plastizitatserkrankungen

Zentraler neuropathischer Schmerz
Kann in unterschiet gionen auftreten

Einige Ti

kdnnen wahrgenommen werden als “vom Ohr
verursacht”

- Spasmen und Spastizitat
kénnen nach Unfallen auftreten.
Andere Phantom-Eindricke

Schmerzen und Kribbelparasthesien in amputierten
Gliedmal3en
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Objektive Kriterien neuroplastischer
Krankheiten sind selten
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Gemeinsamkeiten von und
zentralem neuropathischem
Schmerzsyndrom

Schmerzs
Phan

Oft begleitet von: ft begleitet von:
Allodynie Hyperakusis
Hyperpathie Misophonie

Phonophobie
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Unterschiedliche Reaktionen auf
Schmerzwahrnehmung
bel Schmerz sind
andere Gehirnareale betelligt als bel

bel aktiver oder passiver Schmerzregulation werden
unterschiedliche Strange in der periaquaduktalen
grauen Substanz (PAG) aktiviert.
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Unterschiedliche Reaktion
bei Tinnitus

Gibt es auch S cht

Maoglicherweise betreffen diese unterschiedlichen
Formen auch unterschiedliche Gehirnareale?
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NVas ist die anatomische Lokalisation
der Tinnitus-Pathologie?
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Die Aktivierung der neuronalen Plastizitat
beinhaltet eine Kaskade an Strukturen

ACTIVATION PATHOLOGY NORMAL ABNORMAL PERCEPTION OF
OF | INDUCED IN A FUNCTIONING ACTIVITY ] SYMPTOMS
PLASTICITY STRUCTURE STRUCTURE

Dies geschieht in ahnlicher Weise auch bel
anderen Storungen wie D.m. Typ |

METABOLIC
SYNDROME

INSULIN HYPERGLYCEMIA DIABETES
> OBESETY ™ RESISTANCE > NEUROPATHY

GENETICS
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- Welcher der Strukturen mit abnormaler
Funktion sollten als Behandlungs-Target
herangezogen werden?

e Pathologische S

« Strukturen, die patholo erhalten:

— Konnen eine Milderung von Symptomen wahrend der
Behandlung bewirken.

Bi-stabile Strukturen kénnten beteiligt sein

Strukturen konnen einen stabilen pathologischen
Zustand aufweisen, der zunachst rickgangig gemacht
werden muss.
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elche nicht-auditorischen Strukturen
konnten betelligt sein?

Information vom auditorischen System kann die
Amygdala auf zwei verschiedenen Wegen
rreichen, denn es existieren zwei
terschiedliche aszendierende auditorische
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Zwel parallele
aufsteigende Bahnen zur Amygdala

Klassischer Pfad:

standig aktiv
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Aszendierende auditorische Bahnen

Classical (specific)
auditory pathways

Midline Midline Association

Primary cortex ’WW))GOﬂiCES

Limbic system %

N

e Dorsal-medial |/
/| Ventral thalamus // /"
thalamus

Primary sensory
system

Receptor / Receptor
Nucleus S Nucleus

Other sensory systems

Receptor
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Die klassischen
(spezifischen oder lemniscalen)
Pfade

Sinnesqu

e penutzen ventrale thalamische Kerne

* Projizieren zu primaren sensorischen
Cortices

Primare Cortices projizieren wiederum zu
realen des Assoziationskortex
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. Erhalten Inp

Sinnesmodalitat

 Bendltzen dorsale and mediale
thalamische Nuclel

“Umgehen primare sensorische Cortices

rojizieren zu
nderen Tellen des ZNS.
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Sekundare sensorische Cortices

nicht-sensorische

Tierexperimente haben Hinweise erbracht, dass
sekundare Cortices in Langzeiterinnerungen von
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Dorsale and mediale thalamische Kerne

Projizie

Hippocamp
Insularer Cortex
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Abnormale Beteiligung des

(des emotionalen Gehirns)

Die subkortikalen Verbindungen des medialen
Thalamus |

unausweichlichem Angsterleben fluhrt.

Dies konnte eine Erklarung dafur liefern,

- weswegen manche Individuen mit schwerem
Tinnitus oder chronischem Schmerz unter
affektiven Symptomen wie Depression und
Gerauschangsten (Phonophobie) leiden.
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Sensorische Pfade
zum limbischen System
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*

Der “hohe Pfad” und der “tiefe Pfad” zur Amygdala

Cariox

Auditorischer
Cortex

T..E-""x e iy

\ SRR st (BN
(fj / Y 7

"High Routa"

IHJ“ _>@ ¥ Amygdala

von der

Thalamus Hﬂlﬂ}“ﬂ" ' Verbindungen
1 Amygdala

! [
II. L
[

|

|
|
|
ﬁ_‘.’ Ice

Fra 3.7
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Der “hohe Pfad” zur Amygdala

Primary = Secondary Association Cingulate
cortex cortices cortices gyrus

=

Prefrontal cortex

A Classical
ascending
pathways

High route

O] Ventral
thalamus

UNIVERSITATSKLINIKUM REGENSBURG

Amygdala
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Der “tiefe Pfad” zur Amygdala

B

Secondary
cortices Association

cortices
@

Non-classical
ascending
pathways

=

Dorsal
medial
thalamus

Low route

UNIVERSITATSKLINIKUM REGENSBURG
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Wichtige
Verbindungen
der basolateralen
und zentralen
Kerne der
Amygdala:

L: Lateral nucleus

of the amygdala;
BL: Basolateral
nuclel, CE:
Central nuclei of
the amygdala.

UNIVERSITATSKLINIKUM REGENSBURG

4 s

Arousal and plasticity
to primary and
secondary cortices

Multiple
cortical areas
@)

O Nucleus

N :
basalis
Olfactory I

input

Autonomic
systems
(sympatic and
parasympatic)

T

Behavioral
and emotional
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teiligung anderer
Gehirnareale bel Tinnitus

woman:

Visuelles
Hippocampus

~ Insularer Cortex
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Somatosensorisches System

Elektrische Stim

rleichtern.

Personen mit temporomandibularen
Gelenksbeschwerden leiden haufig unter

Tinnitus
Gerausch-Eindriucke durch Beruhren der Haut
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Somatosensorisches System

Anatomische Verbindungen zwischen
Neuronen in den dorsa

Stlmulatlon*** VO

Nerven kann Neuronen in den cochlearen
Kernen inhibieren.
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Visuelles System
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Hippocampus:
Platz-Zellen

Platz-Zellen des Hlppocampus In Ratten
sprechen , We ie |
spezifisch

Die Ansprechbarkelt ser Zellen verandert sich

nach Gerauschexposition

- Ohne vorige Gerauschexposition bleibt die
- Ansprechbarkeit dieser hippocampalen Zellen
Uber viele Stunden konstant.
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Hippocampus: normale Platz-Zellen

Interval after control exposure in sound chamber

Baseline

W @ 2 i \ 2 ¥ ' T L] \
h "J ",_T ; -
I “._ -
|

Firing Rate (Hz)

WW
After Goble et al 2007




INTERNATIONALES TINNITUS SYMPOSIUM 2010 UNIVERSITATSKLINIKUM REGENSBURG

Platz-Zellen nach Gerauschexposition

Interval after noise exposure in sound chamber

|

Baseline 4 hr

.
N
=
el
L
~
2
en
=
=
(&

:

After Goble et al 2007
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Beemflusst Tinnitus (oder em
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ularer Cortex?

Der insuléare Cortex zeigt sich beteiligt bei:
Selbst-Bewu

Emotio
Gedachtnis
Schmerz-Modulation
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Die Behandlung von Tinnitus

Neuroplastische Veranderungen sind
reversibel

Medikation und chirurgische Eingriffe die
Symptome neuroplastischer Storungen wie
chmerz, Tinnitus und Spasmen lindern.
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Die Umkehrung von neuronaler
Plastizitat: Neuromodulation

Schmer

Transderm
elektrische

g 1 dl
Stimulation “TENS” s

Elektrische Stimulation Elektrische Stimulation
von des Ohres (cochlear
dorsalem Riickenmark implants)

dem pramotorischen des auditorischen Cortex
- Cortex des dorsalen Thalamus?

Tinnitus Retraining Therapy
dem Thalamus (TRT)
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Starke, gepulste Magnetfelder konnen
elektrische Stromimpulse im Gehirn induzieren.

Stimulus pulse strength 1—-8 T

2204 200 1A

Thyristor — —
¥ VRN 1N

II C trigger circuit "'-: .-"r IRAR N v
f II.' ".I N II | I." I'-I II|
|I II E II II

! ' |

4700 uF

Discharging the capacitor

From Kleinjung et al, 2007
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ie Methode
wird nicht-
Invasiv fur die
Behandlung und
die Probanden-
testung
angewandt, um
festzustellen, ob
eine
Erleichterung
der Symptomatik
erreicht werden
kann.
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Hypnose

We

Kann effektiv sein

Setzt die aktive Mitarbeit und
Beteiligung des Patienten voraus.
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cebo effects:

Doppelbllnd -Studien in Bezug auf die
Effektivitat verzerren.
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Schlussfolgerungen:

grof3e individ

Tinnitus hat zwei unterschiedliche und
differenziert zu betrachtende Aspekte:

Wahrnehmung eines Gerauscheindrucks ohne
_ akustischen Stimulus von aul3en.
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Wie kann unser Verstandnis der

Verstandnis von neuronaler Interpretation von
nnitus als sensorisches Signal.
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oher konnten Behandlungsfortschritte
bel Tinnitus kommen?

Analogien mit ander

“Lastigkeit des Tinnitus”)

Placebo Effekte bei der Testung neuer
Behandlungsansatze einkalkulieren

euorientierung, wie Behandlungserfolge bestatigt
erden.
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