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Introducao



Introducao

* Guidelines. Evidence-based guidelines on the
therapeutic use of repetitive transcranial

magnetic stimulation (rTMS). Lefaucheur et al,
2014.

* Clinical Neurophysiology 125 (2014) 2150—-
2206



Introducao

* Nivel A de evidéncia (definitiva eficacia):

— Efeito analgésico de EMT com alta frequéncia no
cortex motor primario (M1)

— Efeito antidepressivo de EMT com alta frequéncia
no cortex pré-frontal dorsolateral esquerdo
(DLPFC).




Introducao
Nivel B de evidéncia (eficacia provavel):

— Efeito antidepressivo de EMT com baixa
frequéncia no cortex pré-frontal dorsolateral
direito

— Tratamento de sintomas negativos da
esquizofrenia

— Melhora motora com EMT de baixa frequéncia no
cortex motor (M1) contralateral a lesao




Introducao

Nivel C de evidéncia (possivel eficacia):

— Efeito em alucinacdes auditivas com EMT no
cortex témporo-parietal esquerdo

— Efeito no zumbido com EMT no cortex témporo-
parietal esquerdo



Historico



Michael Faraday, 1845




Arsene d’Arsonval (1911, a direita)




Sylvanus P. Thompson (1910)

.

“Fosfenos”




' Magnusson and
Stevens (1914)




M. Polson - 1982




Historico

e Em 12 de fevereiro de 1985, Reza Jalinous,
aluno de A. Barker, demonstrou que o cérebro
de Merton poderia ser estimulado sem dor e
causar contracdes musculares



T.A. Barker (1985)




Jalinous, Freeston, Barker - 1985

Barker AT, Jalinous R, Freeston IL (1985): Non-invasive magnetic stimulation of the
human motor cortex. Lancet 1:1106—-1107.




Estados Unidos

* John Cadwell: “O estimulador magnético nao
é uma radical nova técnica (...). Ele nao é
magico, nao age magneticamente (...). A
complexidade e o mistério estao na
organizacao do sistema nervoso. A magia da
estimulacao magnética esta na habilidade de
introduzir correntes em aereas até entao
inacessiveis do corpo.”

Cadwell Laboratories, Kennewick, WA 99336



Estados Unidos

Mark George, MD Alvaro Pascual-Leone, MD



Reza Jalinous, PhD Sarah Lisanby, MD

Harold Sackeim, PhD
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Aprovacao pela FDA

e 8 de outubro de 2008

* “FDA CLEARS NEUROSTAR® TMS THERAPY
FOR THE TREATMENT OF DEPRESSION”



Neuronetics
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Historico no Brasil

e Joaquim Brasil-Neto (EUA, 1990-93)

 Primeiro estudo com TMS realizado no BR

* Brasil-Neto JP, Araujo VP, Carneiro CR.
Postexercise facilitation of motor evoked
potentials elicited by ipsilateral voluntary

contraction. Muscle Nerve. 1999,
22(12):1710-2.



Historico no Brasil

* Primeiro estudo com TMS em psiquiatria

* Brasil-Neto, Joaquim P., Boechat-Barros, Raphael and
Mota-Silveira, Doralucia A. da O uso da estimulacao
magnética transcraniana de baixa frequéncia no
tratamento da depressao no Hospital Universitario
de Brasilia: achados preliminares. Arg. Neuro-
Psiquiatr., Mar 2003, vol.61, no.1, p.83-86



Joaquim Brasil Neto, Pablo Oliveira, Moacyr Rosa, Raphael Boechat
Brasilia, 2012



Historico no Brasil

* Primeira tese de doutorado defendida em 05
de fevereiro de 2004 (Universidade de Sao
Paulo):

— “Estimulacao magnética transcraniana de
repeticao: comparacao da eficacia com a
eletroconvulsoterapia” (Rosa, M.A.)



Montevideo 1996




Medtronic/MagVenture




Com Sarah H. Lisanb




Com Harold Sackeim




Equipe USP (2002)




TMS no Brasil

* No ano 2007, a Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (ANVISA), avaliou e aprovou para uso
no Brasil o estimulador magnético Neurosoft-
MS®, comercilizado pela Neurosoft do Brasil



Neurosoft: Neuro - MS




TMS no Brasil

« RESOLUCAO CFM 1.986/2012

* (Publicada no D.O.U. de 02 de maio de 2012,
Secao |, p. 88)



TMS no Brasil

Reconhecer a Estimulacao Magnética
Transcraniana (EMT como ato
meédico privativo e cientificamente valido para
utilizacao na pratica médica nacional, com
indicacao para depressoes uni e bipolar,
alucinacoes auditivas nas esquizofrenias e
planejamento de neurocirurgia. A EMT
superficial para outras indicacdes, bem com a
EMT , continua sendo um
procedimento experimental.




TMS: Passado e Presente
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A Historia Continua...




Principios Fisicos



Estimulacao Magnética

e Utilizar campo magneético para despolarizar
neurdnios

* O aparelho guarda e dispara corrente elétrica
através de uma bobina

 Gera um campo magnético que passa sem
deflexao pelo escalpe e cranio

Barker et al. Lancet (1985) 1:1106-1107



Visao Geral

= Capacitor € carregado com alta voltagem (0-3.000 V)

= Capacitor € descarregado para a bobina (corrente 0-8.000 A)

= Campo magneético € induzido ao redor da bobina de estimulacao

(0-2,5T)

Bobina
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[Neuronetics]



TMS Age Através de Inducao Eletromagnética
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Sequéncia de Eventos

Corrente na bobina (a) induz campo
magnético (b)

Campo magnetico pulsatil (c) induz
campo elétrico (d) no cérebro (d)

Campo elétrico (d) induz corrente
elétrica (e) no tecido cerebral

Correntes induzidas (e) despolarizam
membranas neuronais (f)

Despolarizacao neuronal (f) modula
disparo resultando em efeitos
comportamentais

[Walsh & Pascual-Leone, 2003]
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Tipos de Pulso

Campo
Magnético

Campo
Elétrico

Potencial de
Membrana Neuronal
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= Estimulagao menos seletiva
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= Aparelhos com pulso de
repeticao
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Pulsos TMS vs. ECT

= Pulsos de ECT convencionais sao retangulares, com duracoes
ultra-breves (0,25 a 0,4 ms) ou breves (0,5 a 2 ms)

= Pulsos de TMS séo sinusoidais com periodos de 0,2-0,4 ms

= A carga por fase no cerebro da TMS ¢é de apenas 10-15% da
carga da ECT

625ms
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Tipos de Aparelhos

Monofasico

trigger [ gate
controller———» drive

amplitude FI) Q

Bifasico

,—»—*

—>charger| —— C

—— D

R

= Aparelhos com frequéncia
maxima de ~ 1 Hz

= Bobina aquece mais

= Alguns aparelhos
comerciais: Magstim 200,
Medtronic MagPro X100,
Nexstim eXemia

trigger [ gate
™ drive

controller

amplitude Q

,—>—$
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C
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= Aparelhos com frequéncia
alta < 100 Hz

= Bobina aquece menos

= Alguns aparelhos
comerciais: Neurosoft,
Magstim Rapid, Medtronic
MagPro X100, Neuronetics
2100, Nexstim eXemia
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Aparelhos



Aparelhos

Neurosoft —
Neuro - MS®
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Aparelhos

Neurosoft —
Neuro - MS®
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Aparelhos

Neurosoft —
Neuro - MS®




Aparelhos

Magstim Rapid ®
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Neurostar ®

Aparelhos

Treatment (_:gil

Mobile Console
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Neurostar ® -
Bobina

Aparelhos
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Neurostar ®
Fixador

Aparelhos
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MagVenture -
Magpro X100®

Aparelhos
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Bobinas



Tipos de Bobinas - I

Circular

Dupla

58



Tipos de Bobinas - I

’ L Fluxo magnético

Refrigerada
com ar

Bobina circular Bobina em Figura de 8
= Nao focal (dupla)
= Focal

= Eficiencia média
= Rapida queda do campo " Baixa eficiencia
= Rapida queda do campo*



Campo Elétrico Induzido

-

electric field

Induced

= Figura de 8 estimula focalmente sob a interseccao

= Circular estimula igualmente todas as estruturas sob o circulo

Circular coil Figure-of-eight coil

10 cm

[Ruohonen & IImoniemi, 2005]
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Campo Elétrico Induzido




Raio X da Bobina - Neurosoft




Tipos de Bobinas - 11

Nucleo de Ferro



Tipos de Bobinas - II

-core

Cone duplo Nucleo de ferro (Iron-core)

25



Bobina com Nucleo de Ferro

Neurostar ® -
Bobina com
Senstar ®
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Bobinas: Duplo Cone e Nucleo de Ferro




Bobina H (“Deep” TMS)

1 2 34 5 67
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Bobina H (“Deep” TMS)

(Hesed coil)






Tipos de Bobinas - III

=20 circulares
(#1-20)

=21 figure-8
(#21-41)

"4 miscelanea
(#42-50)



Bobinas Circulares

——
—

FDA clearance for
depression



Campo Induzido (Circulares)
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Bobinas em Figura de 8

Neuronetics
Neurosoft

Duplo cone o
MagVenture Twin coil FDA clearance for

depression



Campo Induzido (Figura de 8)

Neuronetics

Neurosoft

Duplo cone

MagVenture Twin coil



Outras Bobinas (Miscelania)




Campo Induzido (Miscelania)




Focalidade e Profundidade:
Conceitos Relativos



Importancia da Distancia

Campo elétrico
induzido é
SEMPRE mais
intenso na
superficie!




Focalidade da Bobina/Profundidade da Penetracao

Pequena: focal, pouca penetracao Limi tag(")es fI’SicaS'

= Bobinas pequenas:
= Estimulam o cortex mais
focalmente, mas nao
Y atingem estruturas mais
profundas

Grande: difuso, maior penetracao

= Bobinas grandes:
= Estimulam estruturas
mais profundas, mas sao
menos focais




Focalidade/Profundidade

* Focalidade: quao pouco se espalha pela
superficie cortical (tangencial).

* Profundidade: quanto atinge abaixo do cortex,
em direcao ao centro do cérebro (radial).



Definindo Focalidade e Profundidade

® E = E,_,, on cortical surface
O DeepestE=E_ /2
mE=>E, /P2

B E<E./2

@ Half-value depth, d,,




Definindo Focalidade e Profundidade

* Profundidade: ponto mais profundo da
distancia radial da superficie cortical onde o
campo elétrico é a metade do valor na

superficie cortical (d1/2)

* Focalidade: area exposta a pelo menos
metade do campo elétrico maximo (S1/2).
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300

200

100

20

10

50

Focalidade x Profundidade

Neuronetics
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Focalidade e Profundidade

Extremos:

* Mais focais:
— Circular: mini-coil (#1) [primatas]
o d¥%=1cm; S %=34 cm?,
— Figura de 8 com 3 camadas (#21)
e d% =0,9 cm; S %=5 cm?



Circular Mais Focal
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Figura de 8 Mais Focal

Neuronetics

Neurosoft

Duplo cone



Campo Induzido (Figura de 8)

Neurosoft Neuronetics




Focalidade e Profundidade

* Mais profundas:
— Bobinas H (#8-14): d%: =1,7a 2,4 cm
— Circulares convencionais (#4-7, 15): d’2=1,4-1,9 cm
— Circulares grandes (#16-19): d%2=2,5-2,7 cm

— Cone duplo grandes (#36, 39): d 5= 2,5-3,1 cm (mais
profundas que as H) com igual ou maior focalidade



M a,l S P rOfu n d aS Circulares convencionais

Bobinas Hd% =1,7a 2,4 cm d%2=1,4-1,9cm

Circulares grandes (#16-19): d’2=2,5-2,7 cm



Malis Profundas

Circulares convencionais

i v —
Bobinas Hd% =1,7a 2,4 cm d% =1,4-1,9 cm

Circulares grandes (#16-19): d%:=2,5-2,7 cm



Mais Profundas

Neuronetics
Neurosoft

Duplo cone Cone duplo grandes : d 2= 2,5-3,1 cm

MagVenture Twin coil



Mais Profundas

Neurosoft Neuronetics

Duplo cone

Cone duplo grandes : d 5= 2,5-3,1 cm

MagVenture Twin coil



Focalidade e Profundidade

Melhor tradeoff:

 Cone duplo grandes (#36, 39): d .= 2,5-3,1 cm (mais profundas que
as H) com igual ou maior focalidade

e Estimula representacao motora de membros inferiores (na fissura
interhemisférica)

* Ativa o cortex cingulado anterior (transinapticamente) através da
estimulacao do cortex frontal medial

* Muito eficiente para inducao proposital de convulsdes (MST);
provavelmente menos segura com uso subconvulsivo



200t

150t

70t

50

Twin Coil (MagVenture)
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Focalidade e Profundidade

Bobinas H: chegam a 8 cm?

Bobina H2 a 150% LM: “ativacao” de regides prefrontal
medial e frontal subcortical até 7-8 cm.

Usaram outra definicao de profundidade em modelo
de solucao salina.

E possivel, mas chegar a 6 cm é certamente inseguro
considerando a excessiva estimulacao superficial e o
volume cerebral atingido




Focalidade e Profundidade
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EMT Profunda: Conceito Relativo




Principais Limitacoes do Campo Elétrico

= Atenuacao: Mais intenso sob a bobina; cai exponencialmente
com a profundidade

= Bobinas comuns de TMS tém penetracao pequena: Figura de
8 ~ 2-3cm; Duplo cone ~ 3-4 cm

= Nao é possivel produzir

campo elétrico maximo profundamente

Sagittal 83



Barulho da Bobina

= Ocorrem forgas eletromagnéticas breves, mas e
intensas durante o pulso (~ 2000 Ib de forca =«
radial) c"" = A

= Forcas internas resultam em vibracao
= Esta vibracao resulta em clique

= Cada clique pode ser tao alto quanto uma
sirene (120-300 dB, 10 cm da bobina), apesar
de durar muito pouco (~200-400 ps)

= Protetor auricular deve ser utilizado por
paciente e aplicador

Protetor

99



Neurofisiologia



Potencial Motor Evocado (MEP)



Potencial Motor Evocado

b A
1. amplitude
MEP

............ 2 area-under-
the-curve

Cororees e > L mV |_
A 3. latency

TMS artifact > msec




Potencial Motor Evocado




Potencial Motor Evocado




Potencial Motor Evocado (MEP)
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Facilitacdo do MEP com Ativacdao Muscular
Voluntaria

Jyf




Limiar Motor



Limiar Motor

LM é definido como a intensidade minima de estimulacao
cortical capaz de induzir MEPs de 50 uV de amplitude no
musculo alvo em 50% das vezes

O local ideal € a regiao do escalpe que que induz MEPs
de maxima amplitude, sendo diferentes para diferentes
musculos alvo

O musculo mais utilizado € o abdutor curto do polegar
por requerer a menor intensidade para ativacao
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Lirmlar Wotor

Primeiro interosseo
dorsal




Cortex Motor Primario
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Penfield Homunculus




Hormunculo cde Pentielc




(A) Stimulation

L cortex

RID
AMP [mV]
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Stimulus




Coil Current /
\ <

T »
% / Induced Current
/ g \

Descending Volley

Reflete excitabilidade neuronal através de
conductibilidade dos canais idnicos



Importante dar um intervalo entre os estimulos
durante a determinacao do LM (5-10 segundos)

* Diferentes posi¢cbes do membro podem mudar o LM
(por diferente input proprioceptivo)

Existe uma grande variacao entre os individuos

« Existe uma menor variacdo no mesmo individuo

« Estima-se uma mudanca de ~ 10% no LM para o
mesmo individuo no periodo de 1-3 meses
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Posicionarnento cda Booina

Ico central
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