Verbesserung der motorischen Funktion nach
bilateralem Armtraining bei chronischen miRig
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schweren Folgen eines Schlaganfalls und damit
einhergehende Reorganisation des Gehirns

Falibericht

Motor Function improvement Is Associated with Brain Reorganisation after
Bilateral Arm Training in Chronic Moderate Stroke - Case Report

Hintergrund: Neueste Ergebnisse legen nahe, dass bilaterales
Armtraining mit rhythmischen akustischen Einsatzzeichen (BA-
TRAC) nach einem Schlaganfall kontraldsionale motorische Netz-
werke reorganisieren und damit motorische Beeintrachtigungen
bessern kann.

Ziel: Der Fallbericht untersuchte, ob kKlinisch relevante funktionelle
Verbesserungen mit kontraldsionaler Reorganisation einhergehen.
Methoden: Ein 62-jihriger Mann mit chronischer Hemiparese
(NIHSS-Skala: 2; Fugl-Meyer-Skala: 27) unterzog sich einem
6-wéchigen BATRAC und zusdtzlichen neuralen und motorischen
Funktionstests.

Ergebnisse: Nach BATRAC lieRen sich mit funltioneller Kernspin-
tomographie (fMRI) im priméren und pramotorischen Kortex neue
Orte kontraldsionaler Aktivierung feststelien. Verbesserungen der
motorischen Funlktion waren anhand der Fugl-Meyer-Skala fiir die
obere Extremitdt, des Wolf Motor Function Test (Zeit und Gewicht},
der Messungen von Muskelkraft und Bewegungsausmaf, der
Steuerung von Armbewegungen und nach Angaben des Patienten
heim alitdglichen Gebrauch des Arms nachweisbar
Schlussfolgerungen: Die Reorganisation der neuronalen Schalt-
ireise in den kontraldsionalen motorischen Rindenfeldern nach
BATRAC geht mit einer Reihe klinischer Verbesserungen der mo-
torischen Fuaktion einher.

Schiaganfall - bilaterales Training - Hirnaktivierung - fMRI - moto-
rische Funktion

Background: Recent evidence suggests that bilateral arm training
with rhythmic auditory cueing {BATRAC) can reorganise contra-
lesional motor networks after stroke along with improvement in
motor impairment.

Objective: The case report investigated whether clinically rele-
vant functional improvements are associated with contralesional
reorganisation.

Methods: A 62 year-old male with chionic hemiparesis (NIHSS-
Scale: 2; Fugl-Meyer-Scale; 27) underwent 6 weeks of BATRAC
along with neural and metor function testing.

Results: After BATRAC, new sites of contralesional activation were
found in the primary and pre-motor cortices using fMRI, Motor
function improved in the Fugl-Meyer Upper Extremity Arm Test,
the Wolf Motor Time and Weight Tests, strength and range of mo-
tion measures, arm centrol and reported daily use of the arm.
Conclusions: Reorganisation of neuronal circuitry in the con-
tralesional motor cortices after BATRAC is asscciated with a
range of clinical moter function improvements.

Stroke - bilateral training - brain activation - IMRI - motor function
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im das Leben einer wachsenden Zahl chronisch behinderter Per-
sonen mit eingeschrankrer Armfunktion zu verbessern, sind neue
Renabilitationsmethoden nach Schlaganfai! erforderlich. Die als bi-
laterales Armtraining nach rhythmischen akustischen Einsatzzei-
chen (BATRAC) bezeichnete Methode verlangt den Gebrauch bei-
der Arme in gleichzeitiger oder alternierender Bewegung nach
repetitiven akustischen Vorgaben. Bei Patienten mit makig schwe-
rar oder leichrer Hemiparese konnten mit dieser Methode Verbes-
serungen der motorischen Funktion erreicht werden [11, 14].

Eine Kleine randomisierte Studie zeigte kiirzlich, dass BATRAC
bei einigen - wenn auch nicht allen - Patienten zu einer kontra-
lisionalen Reorganisation der kortikalen motorischen Netzwer-
%e und einer damit verbundenen Verminderung der motorischen
Beeintrachtigung auf der Ebene des einzelnen Gelenks fiihrte {91,
Rei dieser kleinen Stichprobe lieen sich keine klinisch relevan-
ten funktionellen Verbesserungen.

Dariiber hinaus stellten vor kurzem Untersuchungen zur natiirli-
chen Genesung fest, dass gesteigerte kontraldsionale Aktivierung
[10] auf der Seite der betroffenen Extremitdt sowie erhohte Erreg-
harkeit [3] als akute voriibergehende Ereignisse zwar ver, jedoch
nicht nach Trainingsprogrammen auftreten. Da fortbestehende
lontralisionale Aktivitit schlechte Ergebnisse nach sich zieht,
wird diskutiert, ob das erneute Initiieren kontralisionaler Altivie-
rung maladaptativ {5}, bel manchen Patienten eine notwendige
Kompensation [12] oder ein Anpassungsprozess ist (7]

In der vorliegenden Fallstudie liefS sich bei einem Patienten mit
chronischer und relativ schwerver Beeintrichtigung der Armfunk-
tion mittels Messung einer Reihe klinisch relevanter MaRe fiir die
motorische Funktion sowie Darstellung der neuralen Aktivierung
nachweisen, dass kontraldsionale Aktivierung nach BATRAC eine
fiir die Kempensation notwendige Rolle spielte.

Die Versuchsperson war ein 62-jilriger Weiffer mit 2 Jahre zuvor
eflittenem vollstindigen ischimischen Insult der rechten A. cere-
bri media, der zu einer miRig schweren bis schiweren Hemiparese
des Arms gefithrt hatre. Auf der National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS) wurde die Beeintrachtigung seiner Armfunktion mit
2 [13] und auf der Fugl-Meyer-Skala fiir dle obere Extremitat mit
27 [6]. d.h. als mdRig schwer bis schwer eingestuft. Anhand der
Mini-Mental State Examination Scale erfolgte die Einstufung seiner
kognitiven Funktion auf den Wert 28 [4].

Um auszuschlieRen, dass es zu Herzinsuffizienz mit Symptomen
oder instabiler Angina pectoris, unkentroiliertem Bluthochdruck
£>190/110), durch den Haltungs- und Bewegungsapparat beding-
ten oder chronischen Schmerzzustinden, schwer wiegender post-
apoplektischer Depression, aktiver neoplastischer Erkrankung oder
schwerer obstruktiver Lungenerkrankung kommmen kinnte, wurde
der Patient umfassend untersucht. Der Patient wies keine metalli-
schen Implantate im Schadel oder friihere Probleme mit klaustro-
phobischen Zustanden auf, die eine Untersuchung mit funktionel-
ler Kernspintomographie (fMRI) unméglich gemacht hdtten.
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Der Proband gab seine wohl informierte Zustimmung, und die
Studie wurde von der joint Veterans Administration des Institutio-
nal Review Board der Universitat Maryland sowie vom fehns Hop-
kins Review Board gebilligt und finanziell unterstiezt.

Untersuchungen

Mithilfe funktioneller Kernspintomographie wurden Informatic-
nen iiber die Durchbiutung des Gehirns wihrend Bewegung der
proximalen Musleln {M. biceps brachii) gewonnen. Die dabei ver-
wendete, auf den Sauerstoffgehalt des Blutes bezogene (Blood
oxygen level dependent - BOLD) Methode misst regionale Unter-
schiede der Sauerstoffsittigung des Blutes, die die neuronale Akti-
vitdt widerspiegelt.

Der Patient lag zundchst 10 Minuten lang ruhig im Kernspintomo-
sraphen, wedurch eine anatomische (T1-gewichtete) Bilderfoige
gewonnen werden konnte. Das statische Kernspintomogramin
diente hei der spiteren Lokalisierung aktivierter Regionen zum
Vergleich der Hirnstrukturen. Die Arme wurden separat getestet,
und zwar zuerst der nichtparetische Arm,

Fine Versuchsreihe bestand aus 3 Zyklen ven je 10 Bewegungen
und einer anschlieRenden ebenso langen Ruhephase. Die Bewe-
gungen umfassten durch akustische Einsatzzeichen vorgegebene
Flexion und darauf folgende Extension des Ellenbogens mit einer
Frequenz von 1 Hz. Sie waren fiir beide Arme ebenso wie fiir vor
und nach BATRAC gleich. Infolge der Funktionseinschrankungen
des paretischen Arms des Patienten zeigten sie einen Bewegungs-
ausschlag von nur 25°.

Das abschlieRende Kernspintomogramm wurde angefertigt, um
die kortikale Realtion des Patienten alleine auf die akustischen
Stimuli zu beurteilen.

Die Datenanalyse des fMRI erfolgte mithilfe ven SPM2 und Stan-
dardprogrammen (detaillierte Angaben siehe 181

Abb.1 In frontalem, axialem und sagittalem T1-gewichteten T1-Kern-
spintomogramm dargestellte Lésion. Erkennbar ist die rdumliche Aus-
dehnuna der ischamischen Lasion, die sich zu elner mit Zerebrospinal-
flissigkeit gefiillten Hhle umgebildet hat.




Das AusmalR der Lasion, eines groRen Infarkts der A. cerebri me-
dia, zeigt Abb. 1.

An weiteren Tagen wurden bilaterale EMG-Untersuchungen des
M. biceps brachii bei isometrischen Tests vorgenommen {Signal-
(ibertragung mithilfe eines Telemyo-Telemetrie-Gerdts mit einer
Rate von 1.400 Hz), um die Moglichkeit zu den kernspintomogra-
phischen Abbildungen beitragender Spiegelbewegungen zu ermit-
tein. Die Platzierungen der Elektroden wurden sorgfiltig gemes-
sen, um den Fehler bei dieser Nachuntarsuchung so gering wie
méglich zu halten.

Zur Untersuchung der motorischen Funktion dienten folgende

Tests (detaillierte Testbeschreibung siehe [14]):
Fugl-Meyer-Test zur Beurteilung motorischer Gepesung nach
Schlaganfall, Abschnitt motorische Leistung der oberen Extre-
mitat [6];
Wolf Motor Funiction Test flir den Armi (Abschnitte Gewicht, Zeit
und Funktion; [16]};
University of Maryland Arm Questionnaire for Stroke (UMAQS,;
2]

- Beurteilung der isometrischen Kraft der Armgelenke mithilfe
des Chatillon Kraftdynamometers {1];

- Messung des oaktiven und passiven BewegungsausmajfSes
(AROM/PROM) der oberen Extremititen mittels Standard-Go-
niometrie,

AuRerdem wurden wihrend BATRAC die Bewegungsbahnen der
Hand des Patienten mithilfe des Motion Analysis Magnetic System
gemessen, das Bewegungshahnen magnetisch verfolgt und drei-
dimensionale Positionsdaten liefert, anhand derer sich qualitati-
ve und quantitative Verdnderungen bei der Koordination zwi-
schen beiden Armen analysieren lassen.

Training

Wihrend 6 Wochen erfolgte 3-mal pro Woche (18 Sitzungen) bila-
terales Armtraining mit rhythrmischen alustischen Einsatzzeichen
{BATRAC; detaillierte Beschreibung siehe [14]). Das Training um-
~ fasste 4 jeweils S-mintitigen Perioden von BATRAC mit dazwischen
liegenden Ruhepausen von 10 Minuten. Die Perioden 1 und 3 be-
standen aus bilateralem symmetrischen Training, die Perioden
2 und 4 aus bilateralem alternierenden Training. Dabei gab ein
zkustisches Metronom das Bewegungstempo vor, das zuvor auf
die vom Patienten bevorzugte Geschwindigkeit eingestellt worden
war und wihrend der 6 Trainingswochen uaverandert blieb.

Funktionelle Kernspintomographie (fMRI)

Die vor und nach dem Training gewonnenen Aktivierungsbilder
des fMRI wurden auf eine dreidimensional wiedergegebene Ober-
fliche des Patientengehirns projiziert (Abh. 2a-¢), Dabei wurde er-
sichtlich, dass zwar die ipsilateraie Aktivierung abgenommen hat-
te, sich aber neue kontralisionale Herde im primiren und
pramotorischen Kortex entwickelten. Auch die schon anfangs be-
stehende Aktivierung im kontraldsionalen Gyrus praecentralis
war vermehrt. Der frontale Schnitt bestétigte die Lokaklisierung
der kontralisionalen Aktivierung im kortikalen Band (Abb. 2¢).

Weder das EMG des M. biceps brachii bei isometrischen Kentrak-
tionen noch die kontinuierlichen Videcaufzeichnungen der Ellen-
bogenbewegungen wahrend der funktionellen Kernspintomogra-
phie lieRen darauf schlieRen, dass vor oder nach dem Training
Kokontraktionen des nichtparetischen Arms die Bewegungen des
paretischen Arms begleiteten.

Motorische Funltion

Die Werte auf der Fugl-Meyer-Skala [6] stiegen von 27 auf 33
(19% relative bzw. 10% absolute Verbesserung). Aufferdem war
der Patient, der vor dem Training keinerlei Gewicht heben konn-
te, nach dem Training in der Lage, knapp 1 kg zu heben (Wolf Ge-
wichttest).

Bei den Tests mit Zeitmessung {Wolf Zeittest), die der Patient vor
und nach dem Training durchfiihren konnte, verbesserte sich die
durchschnittlich bendtigte Zeit von 6,24 sec auf 2,08 sec (durch-
schnittliche relative Abnahme um 67%). Die Werte des Wolf-Tests
fiir funktionelle Fahigkeit blieben unverdndert.

Bemerkenswert war der Kraftzuwachs (kg) auf der paretischen
Seite bei Flexion des Handgelenks (von 1,1 auf 5,2), Extension des
Handgelenks (von 0 auf 1,5), Flexion der Schulter {von 2,3 auf 5,4}
und Abduktion der Schulter (von 2,7 auf 4,4) sowie auf der nicht-
paretischen Seite bei Extension des Handgelenks (von 5,2 auf 6.8)
und Flexion der Schulter (von 8,0 auf 10,0},

Wesentliche Verdnderungen beim aktiven Bewegungsausmafl
ergaben sich auf der paretischen Seite fiir die Flexion des Hand-
gelenks {von 07 auf 50°) und des Ellenbogens (von 120 auf 1347).
Der UMAQS-Wert erhohte sich um 1 Punkt, und der Patient gab
an, neuerdings den paretischen Arm zum Offnen einer Glasschie-

Abb.2 a-c Kernspintomographische Auf-
nahmen der Hirnstrukturen und -aktivierung.
a u. b Vor bzw. nach dem Training gewonne-
ne dreidimensicnal dargestellte fMRI-Bilder
in axialer Ebene (Stroke cavity =schlag-
anfallsbedingte Hahle). ¢ Aufnahme in der
Frontalebene nach dem Training.
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betiic und zum Heranzichen eines Stuhles gebrauchen zu kén-
nen. Auf die Frage, ob er mit dem Training zufrieden sei, antwor-
tete er neutral, er habe sich weit groBere Fortschritte erhofft.

Bei der mittels Bewegungsanalyse beurteilten beidseitigen Steue-
rung der Armbewegungen ergaben sich qualitativ ein reibungs-
loserer Bewegungsablauf beider Arme sowie eine exaktere und
stabilere Armkoordination (Abb.3a-d). Quantitativ nahm die
Armkoordination fiir gleichzeitige Bewegungen an Genauigkeit
von 95° auf 99° zu {100% bedeutete eine zeitlich perfekt abge-
stimmte symmetrische Bewegung). Bei alternierende Bewegun-
gen stieg die Genauigkeit von 37° auf 51° (50% bedeutete ein zeit-
lich perfekt abgestimmtes Abwechseln). Die Konsistenz der
Bewegungen, deren Zunahme sich in abnehmender Variabilitat
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Abb.3 a-d Linke Hemiplegie - Verlage-
rung der Griffe der Trainingsmaschine, an-
hand derer die Armkoordination vor und
nach dem Traiming ablesbar ist {blaue Linie:
nichtparetischer Arm; schwarze Linie: pareti-
scher Arm). a Armkoordination bel simulta-
ner Bewegung vor dem Training. b Arm-
koordination bei simultanar Bewegung nach
dem Training. ¢ Armkoordination bei alter-
nierender Bewegung vor dem Training. d
Armkoordination bei afternierender Bewe-
gung nach dem Training.

(oder Standardabweichung vom Mittelwert) zeigt, verbesserte
sich von 2,3 auf 1,4 bei gleichzeitigen bzw. von 25,5 auf 2,9 bei ab-
wechselnden Bewegungen.

wie sich auf mehreren Analyseebenen (Fugl-Meyer-Skala, Wolf
Motor Arm Test fiir Gewicht und Zeit, Fihigkeit zu alltglichem
Gebrauch des Arms sowie Koordination beider Arme) zeigte,
fillrte bei dern Patienten mit chronischer maRig schwerer bis
schwerer Hemiparese 6 Wochen bilaterales Armrtraining zu Ver-
besserungen der beeintrdchtigten motorischen Funktion. Mit
den Verbesserungen ging eine Recrganisation der motorischen




Netzwerlke fiir die Funktion des Ellenbogengelenks einher, pri-
maér in der kontraldsionalen Hirnhilfte, Die verschiedenen, un-
tereinander korrelierenden Daten lassen vermuten, dass bilate-
rales Training insbesondere bei Patienten mit chronischen
madlsig schweren bis schweren Folgen eines Schlaganfalls eine
notwendige und niitzliche kompensatorische Strategie kontralé-
sionaler Aktivierung auslést.

Im vorliegenden Fall sprechen 2 Fakten dafir, dass kontralasio-
nale kortikale Aktivierung kompensierend anstatt maladaptativ
wirkte:
Das Ausmal der Lasion (Abb.1) legt nahe, dass auf der ipsila-
sionalen Seite fiir eine Reaktivierung durch repetitives Trai-
ning nur wenige Bahnen verfiighar waren. Auch wenn sich ei-
nige Bahnen einen ,erlernten Nichtgebrauch” [15] angeeignet
hatten, standen doch nur wenige zur Verfiigung.
Die Reihe der klinisch refevanten funktionellen Fortschritte
zeigt, dass der Patient wesentlich vom bilateralen repetitiven
Traming profitierte, auch wenn er selbst die Verbesserungen
nicht {iberwidltigend fand. Selten zeigen sich nach einem Trai-
ning derartig viele niitzliche Genesungsauswirkungen.

Insgesanit sprechen diese Tatsachen dafiir, dass bei diesem spe-
zifischen Probanden mit maRig schwerer Beeintrichtigung die
kentraldsionale Aktivierung eine notwendige kompensatorische
Rolle spielte.

Eine Begrenzung der Studie ist der Mangel an unmittelbar auf den
Schlaganfall folgenden Becbachtungen. Es ist anzunehmen, dass
bei dem Patienten der ,typische” natiriiche Genesungsfortschritt
von kontraldsionaler zu ipsildsionaler Aktivierung weder auftrat
noch auftreten konnte. Diese Annahme ldsst sich jedoch nicht be-
legen, auffer vielleicht durch die Tatsache, dass schon vor dem BA-
TRAC-Training eine gewisse kontraldsionale Aktivierung vorlag.

Weiterhin kann angenommen werden, dass das erneute Initiieren
kontraldsionaler Aktivierung bei chronischen Patienten mit
schlechtem Genesungsverlauf sogar ,adaptativ® ist. Wenn dies
stimmt, kann BATRAC bei schwerer beeintrichtigten Patienten
eine Rehabilitationsmethode darstellen, die anderen Behandlun-
gen vorzuziehen ist, weil sie darauf beruht, dass bilaterale Bewe-
gungen Mechanismen bilateraler neuraler Kopplung wachrufen,
die die durch Bewegung des paretischen Arms allein hervorgerufe-
ne Aktivierung steigern kinnen.

Maglicherweise ldsst sich auf diese Weise also kontralisionale Ak-
tivierung durch bilaterale Bewegungen fordern. Zur Uberpriifung
dieser Hypothese und um zu bestimmen, wie und wann BATRAC
oder andere Trainingsprogramme kontraldsionale Aktivierung als
kompensatorische oder adaptative neuroplastische Rehabilita-
tionsstrategie nutzen kinnen, sind jedoch groffe randomisierte
Studien oder viele Einzelfallstudien erforderlich.

Repetitives hilaterales Armtraining verbesserte bei einem Patien-
ten mit starker Hemiparese etndriicklich die motorische Funltion,
wobel anscheinend kontraldsionale motorische Netzwerke zu-

mindest als ein nach dem Training auftretender notwendiger und
niitzlicher Kompensationsmechanismus genutzt wurden.

Die klinischen Implikationen dieses Ergebnisses sollen die Hypo-
these stlitzen, dass repetitive bilaterale Trainingsmethoden bei
Patienten mit schwereren chronischen Folgen eines Schiaganfalls
moglicherweise die Riickgewinnung funktioneller Fihigkeiten fér-
dern kénnen.

Die Reorganisation der neuronalen Schaitkreise in den kontra-
ldsicnalen motorischen Rindenfeldern nach BATRAC bewirkt eine
Reihe klinischer Verbesserungen der motorischen Funktion.

Die vorliegende Studie wurde finanziell unterstiitzt von Claude D.
Pepper Independence for Older Americans Grant (Pl Andrew Geld-
berg), Jehns Hopkins GCRC (NCRR MO1-00052), Eleanor Nayior
Dana Charitable Trust und teilweise dem Baltimore Department of
Veterans Affairs Geriatrics, Research, Education and Clinicai Center
{GRECC).

Die Autoren danken der an der Studie teilnehmenden Versuchs-
person sowie Jim Boyd, Larry Forrester und Richard Macko fiir
ihre Beitrige.

Quintessenz

» Beistarker Herniparese verbessert repetitives bilaterales Armtrai-
ning deutlich die motorische Funktion. Dabei dienen wahrschein-
lich kontraldsionale motoiische Netzwerke als Kompensations-
mechanismen.

b Repetitive bilaterale Trainingsmethoden férdern bei schwereren
chronischen Folgen eines Schlaganfalls moglicherweise die Riick-
gewinnung funktioneller Fahigkeiten.

» BATRAC reorganisiert die neurcnalen Schaltkreise in den kontra-
ldsionalen motorischen Rindenfeldern und verbessert somit die
motorische Funktion.
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