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LA  STIMOLAZIONE  MAGNETICA  

TRANSCRANICA



• The past year have seen a remarkable
number of paper on the therapeutic effects
of rTMS from stroke to addiction

• After 10 years there is still debate wether
rTMS has any greater effects than placebo 

NATURE 2007



Corticografia in awake surgery. 

Potenziali motori evocati Posizionamento strip



Extradischarges after train of stimulation



LA STIMOLAZIONE MAGNETICA LA STIMOLAZIONE MAGNETICA 

TRANSCRANICATRANSCRANICA

I.  STIMOLO SINGOLO (SINGLE PULSE-
TMS)

→ Conduzione fascio cortico-
spinale

→ Eccitabilità corticale 
(soglia)

→ Periodo silente

→ Rappresentazione corticale 
(mappaggio)

II. STIMOLO DOPPIO (PAIRED-

TMS)

→ Eccitabilità intracorticale

III.  STIMOLO RIPETITIVO 
(REPETITIVE TMS)



MECCANISMO MECCANISMO DD’’AZIONEAZIONE

AREA MOTORIA AREA MOTORIA 



Area di stimolazione e coil

1 – 2 cm  di area di stimolazione 





Meccanismo d’azione

D wave
stimolazione diretta assonale

I wave
stimolazione indiretta transinaptica
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Figura 3: curva intensità-ampiezza del PEM ottenuta a riposo e durante modesta attivazione muscolare. A riposo si assiste 

ad un incremento graduale dell’ampiezza del PEM che presenta una elevata variabilità per stimolazioni successive. 

Durante attivazione, il PEM raggiunge già a bassa intensità l’ampiezza massimale ed è più stabile. 

La latenza del PEM è 2,4 msec più precoce durante attivazione rispetto a quella registrata a riposo.



Figura 4: registrazione effettuata dal m. abduttore breve del pollice

Curva di reclutamento del PEM
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Figura 7: a sinistra registrazione dal m. APB durante contrazione del 30%. Si nota un incremento progressivo della durata 

del  PS all’aumentare dell’’intensità di stimolazione. Nella traccia inferiore è illustrato il PS periferico (PSP) che occupa la 

parte iniziale del PS da stimolo corticale. A destra, il PS si incrementa linearmente in  relazione all’intensità di stimolazione 

(A), mentre non viene modificato dalla variazione della forza muscolare (B).  



M. DeltoideM. Bicipite B.

M. Flessore R.C.M. APB

Figura 6: rappresentazione corticale di 4 muscoli dell’arto superiore che, in senso disto-prossimale, sono l’abduttore b.

pollice, il flessore radiale del carpo, il m. bicipite brachiale e il m. deltoide. Si noti la più ampia rappresentazione in termini di 

area e la maggiore ampiezza del PEM nei muscoli distali rispetto ai prossimali. La soglia motoria dei muscoli della mano è

significativamente più bassa rispetto ai muscoli prossimali come il deltoide.
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STIMOLAZIONE MAGNETICA 

TRANCRANICA RIPETITIVA 

PROLONGED EFFECTS ON BRAIN

�30 – 60 MIN 

�DEPENDS ON : 

�NUMBER OF PULSES 

�FREQUENCY

�INTENSITY  



CONVENTIONAL RTMS 

• BELOW MOTOR THRESHOLD 

• TO AVOID SENSORY INPUT 

• TO SAFETY CRITERIA

• LOW FREQUENCY  < 1 HZ (0.5 HZ) 

• HIGH FREQUENCY > 1 HZ (5-10-20 HZ)



rTMS e  MODULAZIONE  DELL’ECCITABILITA’

MOTORIA

Frequenza, Intensità e Durata

DURANTE  LA  STIMOLAZIONE 

MODULAZIONE LONG-LASTING

LTP - LTD

TMS - impulsi

millisecondi

TMS - test

Minuti 

DOPO  LA STIMOLAZIONE

A

B

TMS - impulsi

millisecondi



LOW FREQUENCY STIMULATION DECREASE OF MEP 
AMPLITUDE DURING STIMULATION

1 HZ rTMS



HIGH FREQUENCY STIMULATION SALTATORY INCREASE OF MEP 
AMPLITUDE DURING STIMULATION

10 Hz



Aumento dell’eccitabilità durante rTMS
ad alta frequenza 

PATTERN ALTERNANTE



Aumento dell’eccitabilità dopo rTMS



Extra discharges after rTMS on motor areas

Stop stimulus



Spread during and after rTMS



Aumento dell’eccitabilità durante rTMS
ad alta frequenza 

la diffusione su ouput motori non contigui: SPREAD

Sincronizzazione delle latenze dopo stimolazione 5 Hz (150%)
tra muscoli distali e prossimali



Meccanismi della modulazione dell’eccitabilità

corticale

1. Long-term potentiation (facilitazione, >5 Hz)

2. Long-term depression  (inibizione, < 1Hz)

3. Long-term depotentiation ? (normalizzazione,< 1Hz)

4. Modificazione dei neurotrasmettitori (  dopamina)

5. Modificazione del metabolismo



Decrease in mep amplitude after 1 

Hz rTMS



DORSAL PREMOTOR CORTEX 1 HZ RTMS DECREASE 

OF PET METABOLIC ACTIVITY



Increase MEP amplitude during

and after high frequency rTMS



EFFETTO DELLA STIMOLAZIONE RIPETITIVA 5 HZ E 

NEUROIMAGING FUNZIONALE : STUDI PET

EFFETTO SU AREE LONTANE 

AUMENTO DEL METABOLISMO DEL GLUCOSIO A LIVELLO DELL’AREA 
MOTORIA PRIMARIA E DELLA SUPPLEMENTARE MOTORIA DOPO 5 Hz 

EFFETTO PIU’ GRANDE PIU’ LUNGA E’ LA DURATA DEI TRENI DI STIMOLO

Siebner et al 2000 Neurology



PAUS  STRAFELLA  2001







• VARIABILITY OF RTMS EFFECTS 

• ANATOMICAL 

• INTRINSIC EXCITABILITY 

• HORMONES LEVELS (IN FEMALES) 

• GENETIC FACTORS  (BDNF) 

• DRUGS 





Pharmocological treatement:

• Level of drug induce inhibitory –facilitaroy 
effects (valproate) 

• Parkinson rtms facilitation lost without
dopa

• Dextro amphetamine effect on rtms



Hypometabolism and 
hypofunction
Left frontal lobes

FACILITATION

ON LEFT 

INHIBITION 

ON RIGHT



High frequency
On left frontal lobe



RISULTATI GRUPPO TRATTATO: 8/12 PAZIENTI HANNO 
MOSTRATO UN SIGNIFICATIVA (P <0.01) RIDUZIONE DELLO 

SCORE ALLA BDI DELLA DURATA DI UN MESE

Beck inventory (individual values)
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BORTOLOMASI M., MINELLI A. MANGANOTTI P. 2007



RISULTATI GRUPPO TRATTATO: 8/12 PAZIENTI HANNO 
MOSTRATO UN SIGNIFICATIVA (P <0.01) RIDUZIONE DELLO 

SCORE ALLA HDRSS DELLA DURATA DI UN MESE

Hamilton 

(mean values of 12 patients)
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Hamilton (individual values)
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Nature july 2007



Acta Psych Scandinavica 2007



Ridotta inibizione 
TRANSCALLOSALE

(sbilanciamento dinamico)

DIASCHISI 

VIE IPSILATERALI 

AUMENTO DELL’ECCITABILITA’
LATO SANO

THE INTERACTION MODEL 
AND MOTOR STROKE



THE INTERACTION MODEL 

AND MOTOR STROKE







Increase brain activity
in cocaine dependent patients

Precentral gyrus
Posterior cingulate gyrus 
Superior temporal gyrus
Inferiorior occipital gyrus
Lingual gyrus





High frequency over RIGHT FRONTAL LOBES DECREASE CRAVING 

SIX SUBJECTS  CROSS OVER STUDY  20 TRENI 10 HZ  DI 10 SECONDI



Microdialyisis in nucleus accumbens



• Withdrawal in rats with chronic drug abuse

• Is associate to decrease of dopamine in 
mesolimbic structures 

• 10 Hz rtms induced release of dopamine in 
morphine sensitized rats



High frequency rtms decrease cigarette smoking

P. Eichhammer et al. 2003

J Clin Psychiatry 64; 951-953  

• Rtms over the left frontal lobe decrease
smoking craving

• Reduced number of sigarettes

• Sham condition

• Vas and number of cigarette

Johan et al. Psych prax 2003 11 patients with similar results



Rtms and craving

• The craving induces metabolic and 
neurotrasmitter changes

• The hypothesis that Rtms can induce 
transitory changes in dopamine and 
excitability in patients can be plausible

• Cross over and sham studies on patients
are necessary



Summary

• Rtms is a real instrument of brain
stimulation not a placebo brain stimulation

• Safety criteria should be respected 

• Terapeutical protocols need a congruent 
hypothesis  (Ridding and Rothwell 2007) 

• Transitory effects can be useful and 
different therapies can be combined




