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Addiction-Like Behavior with Continuous Self-Stimulation
of the Mediothalamic System

Summary. In a patient with postamputation pain a continuous self-stimulation
of the mediothalamic systemn by a chronic deep brain electrode induced a
change in behavior, similar to addiction. At the same time various psycholog-
ical tests (HAWIE, Benton, Hooper-VOT and concentration tests) were
significantly disturbed.

After interruption of the deep brain stimulation all induced psychic
abnormalities normalized within few days.

Key words: Cerebral self-stimulation - Mediobasal thalamus - Addiction-like
behavior - Postamputation pain

Zusammenfassung. Nach mehrmonatiger ununterbrochener elektrischer Selbst-
reizung des mediobasalen Thalamus {iber eine Hirntiefenelektrode bei einem
Patienten mit therapieresistenten Phantomschmerzen wird eine Verhaltens-
anderung beschrieben, die suchtihnlich wirkt. Gleichzeitig kommt es zu einer
testpsychologisch erfafiten Stérung im HAWIE-, Benton- und Hooper-VOT-
Test sowie in den Konzentrationstesten.

Nach Absetzen der Reizung bilden sich die beschriebenen Stérungen nach
voriibergehenden Entzugserscheinungen wieder zuriick.

Schliisselwérter: Hirntiefenstimulation — Reizsucht - Mediobasaler Thalamus —
Postamputationsschmerz
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Tabelle 1. Psychische Effekte elektrischer Hirnreizungen mit tiefliegenden intracerebralen Elek~

troden
Autoren Gereiztes Hirnareal Zahl Psychischer Effekt
der Pa-
tienten
Heath and Mickle Septumbereich 52 + erscheint munter,
1960 fiihlt sich wohl und
wiinscht wiederholte
Reizung
rostraler Hypothalamus 31 — Angst, Tachykardie,
autonome Effekte,
unerwiinschte
Empfindungen
caudales Diencephalon, 3 - Wut
mesencephales Tegmentum
Ncl. caudatus 19 — schlafrig
rostrale Amygdala 7 —  Waut, Furcht,
Fluchtreaktion
Hippocampus 14 — Déja-vu-Erlebnisse
Sem-Jacobson und Medialer Thalamus 18 Relaxation, Freude,
Torkildsen 1960 {(Wand des 3. Ventrikels), Euphorie
Mesencephalon
Ervin et al. 1966 Necl. caudatus, posteriorer 1 leichte Euphorie,
und anteriorer Thalamus wie berauscht
Gol 1966 Septumbereich 6 bei 2 Pat. gehobene,
heitere Stimmung
Mark und Ervin laterale Amygdala links 1
1969 unbeschwert,
euphorisch, Raum
erscheint grofier,
lichter, heller
Richardson und Nel. parafascicularis, 1 Gefiihl wohliger
Akil 1977 mediales Pulvinar, Entspannung
ventrales, mesencephales,
periaquaeductales Grau
Bechtereva et al. Amygdala, re. und li. 1 iible Laune, Aggres-
1977 sionen und Groll
Centrum medianum rechts 1 positive sexuelle

Sensationen
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Einleitung

Olds und Milner [15] beschrieben 1954 Verhaltensweisen von Ratten nach
Selbstreizung basaler Hirnareale. Positive Reizeffekte (approach behavior), die
einer Nahrungsaufnahme oder sonstiger Triebbefriedigung vorgezogen wurden
und zu hiufiger Wiederholung der Reizung fithrten, lieBen sich vom Rhinence-
phalon und Hypothalamus, abschreckende Effekte (avoidance behavior) hingegen
mehr von der Mittelhirnhaube sowie von benachbarten Gebieten des Thalamus
und Hypothalamus auslsen. Bei bestimmten Elektrodenlagen im Hypothalamus
reizten sich die Tiere sogar bis zur volligen Erschépfung unter Vernachldssigung
aller Ubrigen Verhaltensweisen [10, 14, 15].

Olds [14] folgerte aus diesen Beobachtungen, die spater an Katzen und Affen
bestétigt wurden [10], dafl das neuronale Substrat lustbetonter Affekt- und Trieb-
mechanismen in mediobasalen Hirnregionen lokalisiert sei und vom Mittelhirn
iiber den Hypothalamus zum medialen Thalamuskern und von dort bis in die sub-
corticalen und corticalen rhinencephalen Strukturen reiche [5].

Am Menschen sind seit 1960 wenige Beobachtungen iiber elektrische Hirn-
reizungen mittels chronischer Hirntiefenelektroden bei unterschiedlichen therapie-
resistenten Krankheitsbildern mitgeteilt worden [3-9, 13, 16-20]. Die dabei
offensichtlich nur selten beobachteten psychischen Nebenwirkungen sind auch
beim Menschen im verhaltenspsychologischen Sinne positiv im Bereich medio-
basaler Hirnstrukturen, von der Septumregion bis zum medialen Thalamus
(Tabelle 1).

Wie auch aus den oben zitierten Tierversuchen bekannt, konnen offensichtlich
positive und negative Reizeffekte von benachbarten Hirnarealen ausgeldst werden.

In keiner klinischen Mitteilung wird jedoch bisher die Entwicklung einer suchz-
dhnlichen Selbstreizung erwihnt, wie wir sie bel einem Patienten mit implantierter
multipolarer Hirntiefenelektrode im medialen Thalamus rechts wegen therapie-
resistenter Phantomschmerzen tiber mehrere Monate beobachten konnten. Diese
auffallende Verhaltensinderung war nach Unterbrechung der Reizung nach etwa
1 Woche vollstindig reversibel.

Kasuistik

H.D., 44 Jahre, zog sich 1962 bei einem Autounfall neben einer Oberarmfraktur eine komplette
Armplexuslasion mit cervicaler Wurzelschadigung links zu. Bei mangelhafter Callusbildung und
1 Jahr nach dem Unfall einsetzenden starken Schmerzen im gelihmten linken Arm wurde 1965
eine hohe Oberarmamputation durchgefiihrt. 14 Tage nach Operation traten erstmals eigentliche
Phantomschmerzen in der abgesetzten Extremitat auf mit schmerzhaft verkrampfter Phantom-
hand. Eine operative Neuromentferung sowie Stellatumblockaden dnderten die Schmerzen
nicht. Es begann ein Schmerzmittelabusys. 1971 erfolgte eine Implantation von Hinterstrang-
reizelektroden in Hohe HWK 6 intradural, leider jedoch ohne Dauererfolg [12].

1978 wurde eine multipolare Hirntiefenelektrode (Medtronic®) im medialen Thalamus rechts
stereotaktisch so implantiert, dal die 4 Elektrodenpole in den Ncl. parafascicularis, dem me-
dialen Anteil des Centrum medianum und dem basalen Anteil des Medialkerns lagen [20]. Bei
postoperativer Reizung fand sich der ginstigste Reizeffekt mit fast vollstindiger Schmerz-
minderung zwischen den mittleren Elektrodenpolen, so daf} diese bei endgiiltiger Implantation
mit dem Empfinger verbunden wurden.
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Bereits am ersten postoperativen Tag trat bei Reizung (Einzelimpulsbreite 0,2 ms, Frequenz
50 Hz) eine wesentliche Schmerzminderung ein, die nach Ausschalten des Gerites tiber Stunden
andauerte. Die verkrampfte Phantomhand wurde dabei wieder in Normalstellung empfunden.

Obwohl schon Tage nach der Operation durch Reizung von nur wenigen Minuten eine
befriedigende Schmerzddmpfung fiir den ganzen Tag erreicht wurde, setzte der Patient sich iiber
die Anweisung zu kurzer intermittierender Reizung hinweg und begann trotz Nebenwirkungen
wie Schwindel, Gangunsicherheit und Flimmern vor den Augen, was eine Reizung nur im Liegen
mdglich machte, permanent und mit héchster Intensitdt zu stimulieren.

Drei Monate spiiter berichtet die Ehefrau tiber eine tiefgreifende Anderung im Wesen ihres
Mannes mit auffallender Antriebslosigkeit und Interessenlosigkeit. Frither trotz der Schmerzen
aktiv und aufgeschlossen, liege er jetzt den ganzen Tag bei laufender Hirnreizung auf seinem Bett
und erledige selbst kleinere Aufgaben nicht mehr. Er sei hinsichtlich seiner eigenen Person
nachlassig und schlampig, véllig desinteressiert und gleichgiiltig geworden. Selbst seinem Hobby,
der Taubenzucht, widme er keine Aufmerksamkeit mehr und lasse die Tiere sogar durch einen
Bekannten fiittern. Seit der Operation habe er entgegen fritherer Angewohnheit angefangen,
stark zu trinken, jegliches sexuelles Interesse sei erloschen. Das Reizgerét lasse er tags wie nachts
mit maximaler Verstdrkung laufen, wechsle vorsorglich mehrfach taglich die Batterien und habe
schon an die zusitzliche Implantation eines Ersatzgerites gedacht.

Bei einer stationdiren Kontrolle im selben Monat bestitigt der Patient diese Angaben im
wesentlichen. Der Reizeffekt wird als wohltuende Wirme im ganzen Korper empfunden. Die
Phantomschmerzen sind seit der Implantation und Reizung anhaltend verschwunden.

Subjektiv schildert er wihrend der Reizung ein Gefiih! gliicklicher Passivitdt, mit Antriebs-
und Interesselosigkeit, in dem ihm sein Verhiltnis zur Umgebung vollig gleichgiiltig gewesen sei.
Das Erinnerungsvermégen an diese Zeit der Hirnreizung sei ungestort.

Die klinische Untersuchung zeigt einen 44jahrigen in gutem Allgemein- und ErnZhrungs-
zustand mit Amputation im linken proximalen Oberarm, in dessen Narbenbereich am medialen
Stumpfanteil zwei druckschmerzhafte Resistenzen palpabel sind. Der neurologische Befund ist
im Gbrigen unauffillig.

Bei Hirnreizung wird ein Flimmern auf beiden Augen angegeben, gleichzeitig wird ein nieder-
frequenter vertikaler Spontannystagmus nach unten beobachtet. Eine Gang- oder Standataxie
tritt nicht auf.

Das Elektroencephalogramm ist auch wihrend der Reizung unauffillig: Alpharhythmus
(10~11/5) vor und bei der Reizung.

Im Elektronystagmogramm ist die Optokinetik nach rechts gemindert, bei Reizung wird ein
vertikaler feinschligiger Blickrichtungsnystagmus nach unten registriert (Frequenz um 4/s,
Amplitude 5°). .

Erst etwa 4 Monate und nach mehreren drzilichen Mahnungen, die Reizung abzubrechen
oder wenigstens zeitlich zu begrenzen, wird der Sender des Reizgerites von der Ehefrau im
Verlaufe eines Streites abgenommen und weggeschlossen.

Nach Entzug des Gerites tritt fiir etwa 1 Woche ein Zustand von allgemeiner Unruhe,
Erregtheit mit vermehrtem Schwitzen und Schiafstdrungen auf, der sich — wie auch sein
Verhalten zur niheren Umgebung — rasch normalisiert.

Testpsychologisch wurden der HAWIE (Hamburg-Wechsler-Intelligenztest fiir Erwachsene),
Benton-Test (Merken und Reproduzieren gestalthafter Figuren), Hooper-VOT (Erkennen will-
kiirlich zerteilter Figuren), d 2 (Konzntrationstest), KVT (Konzentrationsverlaufstest) und das
FPI (Freiburger Personlichkeitsinventar) iiberpriift.

Der Patient wurde ein halbes Jahr nach Operation sowie 4 Monate nach Absetzen des
Reizgerdtes mit der gleichen Testbatterie untersucht. Da an die Erstuntersuchung jede exakte
Erinnerung fehlt, sind die Tests unmittelbar miteinander vergleichbar.

Bei der Erstuntersuchung wirkt er stumpf, initiativlos und aspontan. Unfihig zur Selbst-
kritik und Reflektion ist er in seinem Denken eingeengt und bagatellisiert bestehende Schwierig-
keiten. Bei der Nachuntersuchung ist er deutlich zugewandter, aufgeschlossener und zur
Mitarbeit bereiter, erlebt sich selbstbewuflter und realistischer.

Wihrend in den Leistungstests bei Erstuntersuchung ihn die kleinsten Schwierigkeiten zum
Aufgeben bringen, verdoppelt er bei der Kontrolle seine Anstrengung, wenn er nicht sofort zum
Ziel kommt und holt neue Informationen ein. Zwar wird in beiden Untersuchungen im
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Intelligenztest ein zahlenmifig fast gleicher Quotient erzielt, jedoch besteht zwischen dem
sprachgebundenen und dem praktisch-anschaulich visomotorischen Testteil der Erstunter-
suchung eine signifikante Differenz. Vor allem fallen Schwichen im Bereich der visomotorischen
Koordination und der Bildung neuer unbekannter Assoziationen auf, was auf eine reduzierte
Flexibilitdt der Denkabldufe hinweist. Bei der Zweituntersuchung besteht zwischen beiden Test-
teilen keine diagnostisch relevante Differenz mehr, das Leistungsprofil ist einheitlich und
ausgeglichen.

Im Benton-Test wie auch im Hooper-VOT spricht die erhéhte Fehlerzahl fiir eine beeintrich-
tigte visuelle Erfassungsfihigkeit, vor allem fiir eine deutlich reduzierte kurzfristige optische
Merkfahigkeit, wogegen in der Kontrolluntersuchung der Hooper-VOT fehlerfrei bearbeitet
wird. Im Benton-Test gelingt Fehlerfreiheit nur, wenn die Tafeln abgezeichnet werden kdnnen.
Auffallend ist bei der Kontrolle, dafl unterlaufene Fehler jetzt erkannt werden.

Im Hinblick auf die Konzentrationsleistung ergibt sich ebenfalls eine deutliche Verbesserung,
da nun ein, wenn auch kurzplaniges, konzentriertes Arbeiten gelingt. Auch im KVT, wo das
Tempo selbst bestimmt werden kann, liegen die Ergebnisse bei der Kontrolle im Durchschnitt
besser, sowohl im Hinblick auf das Tempo wie auf die Sorgfaltsbelastung.

Zusammenfassend besteht schon vom duBleren Erscheinungsbild und von der Art, in der der
Patient auf das Gespriich und die einzelnen Testaufgaben eingeht, eine deutliche Anderung. Er
ist bei der Nachuntersuchung zugewandter, aufgeschlossener, leistungsmotivierter, frustrations-
toleranter und macht insgesamt einen lebhafteren, aber auch deutlich belasteteren, leichter
irritierbaren Eindruck. Die damalige Apathie mit Neigung, alle Schwierigkeiten zu bagatelli-
sieren, ist deutlich zuriickgetreten. Er erlebt sich selbstbewuBter, intensiver und realistischer und
vermag zumindest in Ansdtzen auch Schwierigkeiten, wie zum Beispiel vermehrte Reizbarkeit
und innere Unruhe, einzugestehen. Im Leistungsbereich zeichnet sich eine durchgehende Tendenz
zur Verbesserung ab, wenn man von Schwierigkeiten im Bereich der kurzfristigen optischen
Merkfihigkeit und der Konzentrationsfiahigkeit absieht. Hinweise auf eine bleibende hirn-
organisch bedingte Minderung der intellektuellen Leistungsfahigkeit ergeben sich dariiber
hinaus nicht mehr.

Diskussion

Die bei lingerer Selbstreizung des mediobasalen Thalamus rechts beobachtete
Verhaltensidnderung eines Patienten, bei dem wegen therapieresistenter Phantom-
schmerzen nach Oberarmamputation links eine mulitipolare Hirntiefenelektrode
implantiert worden war, zeigt deutliche Parallelen zu Verhaltensanderungen bei
elektrischer Reizung mittelliniennaher Strukturen im Tierexperiment.

Bei Reizung vorwiegend rhinencephaler und hypothalamischer Strukturen bei
Ratten berichteten Olds und Milner [15] tiber suchtihnliche Verhaltensweisen,
wobel die Selbstreizung allen anderen Trieben vorgezogen wurde. Der positive
Effekt der Selbstreizung dominierte alle anderen Triebhandlungen, obwohl er zu
keiner Sittigung und damit Triebbefriedigung fiihrte.

Das durch Reizung des mediobasalen Thalamus ausgelGste Verhalten unseres
Patienten ist natiirlich mit den zitierten Tierexperimenten nur beschrankt ver-
gleichbar, da die Reizpunkte nach neuroanatomischen, physiologischen und
neurochemischen Kriterien sicher unterschiedlich sind. Es zeigen sich jedoch eine
Reihe deutlicher Parallelen. Auch in unserem Fall dominiert der positive Effekt der
Hirnreizung alle anderen Triebmechanismen. Es trat keine Sattigung unter der
Dauerreizung auf, Reizstirke und -dauer wurden wihrend der monatelangen
Reizung nie gemindert. Da eine Steigerung der Reizstéirke nicht mehr méglich war,
148t sich natiirlich tiber eine Toleranzdnderung keine Aussage machen. Der Trieb
zur Selbstreizung iibertraf Nahrungs- und Sexualtrieb.



60 B. Schmidt et al.

Diese dargestellten Verhaltensweisen erlauben einen Vergleich mit Sucht-
mechanismen, da praktisch alle typischen Merkmale der Sucht erfiillt sind. Der
Wunsch, das Suchtmittel zu beschaffen, grenzt hier mit dem Sammeln elektrischer
Batterien ans Skurrile. Als Tendenz zur Dosissteigerung wire der mehrfach
tagliche Wechsel neuer Batterien zur Erzielung des hochsten Reizeffektes zu
deuten. Neben dem erzwungenen Absetzen treten Entzugserscheinungen mit
psychomotorischer Erregung, Unruhe und vegetativen Symptomen iiber mehrere
Tage auf.

Akil et al. [2] konnten 8 Patienten mit chronischen Schmerzsyndromen, bei
denen identische multipolare Hirnstimulationselektroden im Bereich des peri-
ventriculiren Hohlengraues, medial des Ncl. parafascicularis und nahe der
Commissura posterior, stereotaktisch implantiert wurden, auf Verdnderungen im
Liquor cerebrospinalis wihrend der Hirnreizung untersuchen. Eine elektrische
Reizung an dieser Stelle verminderte die spontanen Schmerzen. Der Liquor nach
Stimulation iiber einen intraventriculdren Katheter entnommen, zeigte einen
signifikanten Anstieg encephalindhnlicher Substanzen, die dem Methionin-Enke-
phalin sehr dhnlich waren. Danach konnte die bei intracerebraler Reizung auf-
tretende Analgesie auch beim Menschen auf eine Aktivierung endogener schmerz-
modulierender Systeme mit Opioidkomponenten zuriickzufiihren sein, zumal der
Reizeffekt teilweise durch den Opiatantagonisten Naloxon blockierbar ist [1, 3].

Endorphine, also korpereigene Peptide mit morphindhnlicher Wirkung, wur-
den aus Hirngeweben und dem Liquor cerebrospinalis erstmals 1974 nachge-
wiesen. Seither wurde eine Reihe opiatdhnlicher Substanzen im ZNS isoliert, so
mittlere Konzentrationen von Methionin-Enkephalin und Beta-Endorphin im
Hypothalamus und zentralen Hohlengrau. Von den korpereigenen Endorphinen
ist entgegen urspriinglicher Hypothesen anzunehmen, dal} sie alle bisher be-
kannten Opiatwirkungen auslosen konnen [11]. Dies gilt in unserem Falle auch fiir
die Gewohnung. Es kommt ausnahmslos zur Toleranzentwicklung gegeniiber der
analgetischen Wirkung. Tiere entwickeln unter zusitzlicher Gabe des Opiat-
antagonisten Naloxon ein Entzugssyndrom als Zeichen korperlicher Abhingig-
keit. Umgekehrt kann eine intraventriculdre Applikation von Met-Enkephalin die
Entzugssymptome morphinabhingiger Tiere unterdriicken.

Vor dem Hintergrund dieser Mitteilungen konnten die in unserem Fall
beobachteten suchtdhnlichen Verhaltensidnderungen unter dauernder Hirnreizung
iiber einen dhnlichen Endorphin-Mechanismus induziert worden sein.
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