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Zusammenfassung

Einleitung: Der primdr motorische Kortex (M1) tragt beim Bewegungslernen eine wichtige
Rolle fir die Bildung von langerfristigen Gedé&chtnisspuren. Durch Interferenzeffekte von re-
petitiven transkraniellen Magnetstimulationen (rTMS) konnte die Involvierung des M1 an der
kurzfristigen Konsolidierung einer Gleichgewichtsaufgabe gezeigt werden, wobei spezifische
Adaptionen der kortikospinalen Erregbarkeit und intrakortikalen Inhibition vermutet werden.
Das Ziel dieser Studie war es, die Rolle des M1 in der Langzeit-Konsolidierung einer Gleich-
gewichtsaufgabe zu untersuchen und dabei einhergehende neuronale Adaptionen zu erforschen.
Methodik: Zwei Gruppen (RTMS: n = 15; SHAM: n = 16) absolvierten an 4 Trainingseinhei-
ten das identische Gleichgewichtstraining auf einer Wippe (4 Serien mit 6 Versuchen a 8 s). Im
Anschluss folgten in der RTMS-Gruppe 900 rTMSs (1Hz), wobei die SHAM-Gruppe nur un-
echten Stimulationen erhielt. Die Langzeit-Konsolidierung wurde uber retrograde Interferenz-
effekte bezogen auf das Leistungsverhalten in den Trainingseinheiten und Konsolidierungspha-
sen bewertet. Mit zwei zusatzlichen Sitzungen inklusive Training (Pre und Post) wurden kurz-
und langerfristige neuronale Adaptionen anhand der kortikospinalen Erregbarkeit (CSE) und
der intrakortikalen Inhibition (SICI) im Stand und auf der Wippe gemessen.

Resultate: Ein Trainingseffekt (p <.001) wurde gruppenubergreifend festgestellt, wobei Leis-
tungsverbesserungen von —28% (RTMS) bzw. —27% (SHAM) erzielt wurden. Die SHAM-
Gruppe erreichte ab dem zweiten Trainingsbeginn signifikante Verbesserungen. Hingegen wur-
den Leistungsriickgénge in den Konsolidierungsphasen durch die Interferenz von rTMS ermit-
telt. In beiden Gruppen resultierte im Stand eine langerfristige Reduktion der CSE (p =.006).
Kurz- und auch langerfristig tendierte die RTMS-Gruppe zu einer SICI-Reduktion auf der
Wippe. Dagegen neigte die SHAM-Gruppe langerfristig zur SICI-Stabilisierung. Gruppeniber-
greifend wurde ein positiver Zusammenhang (p =.043) zwischen der kurzfristigen SICI-Re-
duktion in der Pre-Sitzung und dem langerfristigen Trainingsfortschritt festgestellt.
Diskussion: In Ubereinstimmung mit neusten Ergebnissen konnte die Beteiligung des M1 auch
in der Langzeit-Konsolidierung einer Gleichgewichtsaufgabe belegt werden. Dabei schien die
Modulationsféahigkeit der intrakortikalen Inhibition ein wichtiger Aspekt zu sein, jedoch resul-
tierten breite Streuungen in den neurophysiologischen Messungen. Eindeutigere Interferenzef-
fekte wurden maoglicherweise durch eine zu tiefe Trainingslast verhindert.

Schlussfolgerung und Ausblick: Der M1 ist auch bei einer komplexen Gleichgewichtsaufgabe
am langerfristigen Konsolidierungsprozess involviert. Um die Trainingsstrukturen gezielt wei-

ter zu verbessern, sollte auch die Beteiligung weiterer neuronaler Netzwerke untersucht werden.
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1 Einleitung

Die aufrechte Haltung stellt eine gewohnliche Anforderung dar, die bei einer Vielzahl von Be-
wegungen bendtigt wird (Taube et al., 2008). Ein Training der Gleichgewichtskontrolle kann
folglich die Ausfiihrung alltaglicher Aufgaben direkt beeinflussen. Neben der verbesserten pos-
turalen Stabilitat sind durch Training auch Verbesserungen der athletischen Leistung, schiit-
zende Wirkungen gegentiber Verletzungen und Stiirzen sowie vorteilhafte Rehabilitationsver-
laufe zu erwarten (Kimmel et al., 2016; Taube et al., 2008). Mechanismen zur Steigerung dieser
koordinativen Féhigkeit werden Uber neuronale Veranderungen angenommen, wobei Adaptio-
nen auf kortikaler, subkortikaler und spinaler Ebene erforscht wurden. Solche Erkenntnisse aus
neuronalen Untersuchungen erméglichen es schliesslich, die Trainingsstruktur und Ubungsab-
folgen in Bewegungs- sowie Rehabilitationsprogrammen stetig zu verbessern (Lugassy et al.,
2018; Taube et al., 2008).

In dieser Forschungsarbeit wurde anhand einer Gleichgewichtsaufgabe die Rolle des primar
motorischen Kortex (M1) in der Langzeit-Konsolidierung beim Bewegungslernen untersucht,
indem ein mdoglicher Interferenzeffekt durch repetitive transkranielle Magnetstimulation
(rTMS) generiert wurde (Censor & Cohen, 2011). Ausserdem war dabei der Untersuchungsfo-
kus auf die neuronalen Adaptionen der kortikalen Strukturen gesetzt, um maégliche Auswirkun-
gen von Interferenzeffekten zu beurteilen. Als neurophysiologische Methode zur Nervenstimu-
lation wurde die transkranielle Magnetstimulation (TMS) benutzt, welche als nicht-invasives
Verfahren unter anderem zur Analyse von kortikospinalen und intrakortikalen Adaptionen dient
(Hallett, 2000, 2007; Wahl & Ziemann, 2007).

1.1 Motorische Kontrolle

Die motorische Kontrolle unterliegt einem komplexen System aus verschiedenen Strukturen,
die Uber unterschiedliche Prozesse und Mechanismen miteinander interagieren (Schmidt et al.,
2018). Im zentralen Nervensystem werden zielgerichtete, koordinierte Bewegungshandlungen
generiert. Sowohl das Ausflihren wie auch das motorische Lernen benétigt die gleichen Hirn-
strukturen, was die Komplexitat zu neuroplastischen Forschungsarbeiten hervorhebt (Seidler,
2010). Ausserdem beschrankt sich die neuronale Bewegungskontrolle nicht auf ein spezifisches
neuronales Areal, da neben den motorischen Arealen unter anderem auch subkortikale Struktu-
ren wie die Basalganglien und das Kleinhirn in der Bewegungskontrolle involviert sind. Weiter

sind verschiedene Bereiche des prafrontalen und posterioren Kortex an der



Bewegungsausfiihrung beteiligt (Dayan & Cohen, 2011). Ausserdem kdnnen sich die relevan-
ten Bereiche auch aufgabenabhéngig und in zeitlicher Hinsicht beziglich des Lernens unter-
scheiden.

Der motorische Kortex mit dem M1 gilt als hauptséchliche Schaltstelle des menschlichen Ge-
hirns flr die Bewegungskontrolle (Hallett, 2006). Er beinhaltet eine Mehrheit aller Axonen, die
uber den Kortikospinaltrakt zu spinalen Alpha-Motoneuronen monosynaptisch verschaltet sind.
Durch die beachtliche Plastizitatskapazitat gilt der M1 unter anderem als Schliisselknoten zur
Bildung von motorischem Gedé&chtnis (Butefisch et al., 2000; Della-Maggiore et al., 2015). Die
Adaptionsmechanismen nehmen einen variablen Charakter ein, wobei eine Veranderung der
motorischen Représentation, der Erregbarkeit oder der Hirnaktivitat erfolgen kann (Hallett,
2006). Von Pascual-Leone et al. (1995) wurden mittels TMS festgestellt, dass nach einer mo-
torischen Lernaufgabe die entsprechenden Korperreprésentationen im M1 zunahmen. Die In-
volvierung des M1 in der frihen Lernphase wurde ausserdem tber die Modulation der korti-
kospinalen Erregbarkeit an einem einmaligen Training gezeigt, was mehrheitlich zu einer Er-
héhung fiihrte (Leung et al., 2015; Mason et al., 2019; Muellbacher et al., 2001). Jedoch zeigten
sich auch zeitabh&ngige Anpassungen, wobei direkt nach dem Training reduzierte Werte fest-
zustellen waren (Latella et al., 2016; McNeil et al., 2011). Unter anderem wurden auch inhibi-
torische Mechanismen im M1 fur aufgabenabhangige Anpassungen festgestellt (Butefisch et
al., 2000). Laut Hallet (2006) sind solche Veranderungen tber die komplexen kortikalen Ner-
venverbindung begriindet, bei denen strukturelle und funktionelle Verédnderungen durch Lern-
aufgaben zu erkennen sind. Einerseits konnte kurzfristig eine Aktivitatsveranderung der inhi-
bitorischen Interneurone als Anpassungsmechanismus wirken. Andererseits kommt esim Lern-
verlauf zu synaptischer Plastizitét, welche fir die anhaltende Adaption verantwortlich sein mag
(Della-Maggiore et al., 2015; Muellbacher et al., 2002). Deshalb sollte der motorische Kortex

als relevante Stelle fir Anpassungen bei motorischem Lernen betrachtet werden (Hallett, 2006).

1.1.1 Motorisches Lernen

Motorisches Lernen kann als Verédnderung der motorischen Leistung umschrieben werden, wo-
bei verschiedene Prozesse an der Anpassung der motorischen Fahigkeit beteiligt sind (Hallett,
2006). Das Nervensystem besitzt dabei die Fahigkeit, sich anforderungsspezifisch tber struk-
turelle und funktionale Adaptionen anzupassen (Della-Maggiore et al., 2015). Eine Verhaltens-
verbesserung kann erzielt werden, indem durch wiederholtes Ausfiihren der Bewegungsablaufe
die Interaktion zwischen dem zentralen und peripheren Nervensystemen gestarkt wird (Schmidt

et al., 2018). In diesem Prozess nimmt der M1 eine zentrale Rolle zur Konsolidierung einer
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Aufgabe in der friihen Lernphase ein (Muellbacher et al., 2002). Bei Muellbacher et al. (2001)
wurde gezeigt, dass eine erhohte kortikale Aktivitdt des M1 in der friihen Phase des Lernens
festzustellen ist, was die Involvierung des M1 bei neuen motorischen Anforderungen bestéatigt.
Jedoch unterscheidet sich die Beteiligung der kortikalen sowie subkortikalen Strukturen am
Lernprozess je nach Aufgabe, Schwierigkeit und Spezifitat der Bewegungshandlung (Della-
Maggiore et al., 2015; Doyon & Benali, 2005). Es wird angenommen, dass der M1 wichtig flr
die Initiierung des langerfristigen motorischen Gedachtnis ist und dadurch die Konsolidierung
und Retention einer Aufgabe unterstiitzt (Galea et al., 2011; Richardson et al., 2006). Neuronale
Adaptionen wurden unter anderem Uber synaptische Plastizitat erkannt, wobei solche Verénde-
rungen mit verschiedenen Neurorezeptoren wie unter anderem den inhibitorischen Verbindun-
gen zusammenh&ngen konnten (Cantarero et al., 2013). Grundsétzlich wurde bei Lernprozessen
eine Vielzahl an Mechanismen beobachtet, wodurch Aktivitatsveranderungen und plastische
Adaptionen verschiedener Arten im Nervensystem erfolgen konnen (Krakauer & Shadmehr,
2006; Seidler, 2010).

Neben dem M1 sind unter anderem zwei kortiko-subkortikale Schaltkreise in der Bewegungs-
kontrolle aktiv, die ebenfalls relevant fiir den motorischen Lernprozess sind (Doyon et al.,
2009). Zusétzlich unterstitzen pramotorische und supplementare Gehirnregionen die motori-
schen Prozesse (Seidler, 2010). Bei einer neuen bzw. verénderten Bewegungsanforderung neh-
men die Basalganglien und speziell das Striatum eine zentrale Rolle fir die Akquirierung und
Planung von Féhigkeitsaufgaben ein (Doyon et al., 2009; Seidler, 2010). Der zweite neuronale
Regelkreis bildet das kortiko-zerebellare System, welches unter anderem der fortlaufenden
Korrektur der neuromuskuléren Ansteuerung dienen soll (Della-Maggiore et al., 2015; Doyon
et al., 2009). Schlussendlich fuhrt der Lernprozess in den beteiligten Hirnstrukturen zu neuro-
plastischen Adaptationen, wodurch die erlernten Ablaufe abgespeichert werden (Seidler, 2010).
In wissenschaftlichen Arbeiten gilt es verschiedene Lernbedingungen zu unterscheiden
(Sternad et al., 2014). Oftmals wurde motorisches Lernen uber Greifbewegungen getestet, wo-
bei visuelle oder kraftbedinge Pertubationen eingesetzt wurden (Baraduc et al., 2004; Brashers-
Krug et al., 1996; Galea et al., 2011; Herzfeld et al., 2014; Richardson et al., 2006; Zach et al.,
2005). Andere Methoden umfassten Genauigkeits- oder ballistische Schnellkraftaufgaben (M.
M. Beck et al., 2020; Kantak et al., 2011; Lundbye-Jensen et al., 2011; Muellbacher et al., 2001,
2002; Rogasch et al., 2009; Rosenkranz et al., 2007). Zudem wurden auch die Adaptionen an
sequentiellen motorischen Aufgaben (Karni et al., 1998; Pascual-Leone et al., 1995; Press et
al., 2005) oder Kombinationen aus Sequenzlernen und Kraftpertubationen erforscht (Cantarero

et al., 2013). Mit den Grundlagenerkenntnissen aus solch simplen Bewegungsaufgaben wurden
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schliesslich komplexere Fahigkeiten wie die Gleichgewichtskontrolle untersucht (S. Beck et
al., 2007; Egger et al., 2021; Mouthon & Taube, 2019; Papegaaij et al., 2016; Taube et al., 2007,
2008, 2020). Laut Sternad et al. (2014) entsteht dadurch die Problematik, dass Schlussfolge-
rungen von einfachen auf komplexe Aufgaben Gbernommen und somit Lerncharakteristiken
ubergeneralisiert werden. Zudem sprachen die Autoren davon, dass nicht bei jeder motorischen
Aufgabe ein tatsdchlicher Fahigkeitszuwachs entsteht. Demnach resultiert durch Pertubation
nur eine Bewegungsadaption zu einer bereits beherrschten Aufgabe. Ausserdem kénnen neu-
roplastische Veranderung beim eher expliziten Sequenzlernen und bei der eher impliziten Mo-
toradaption die gleichen Hirnregionen betreffen, doch wird auch von unterschiedlichen Mecha-
nismen und Aktivitaten beztiglich der neuronalen Areale oder dem zeitlichen Aspekt des Lern-
prozesses ausgegangen (Della-Maggiore et al., 2015; Doyon et al., 2009; Doyon & Benali,
2005; Seidler, 2010). Daher sollten die Lernverhalten und neuronalen Adaptionsmechanismen
zu simplen motorischen Aufgaben mit Vorsicht auf die Untersuchung der Langzeit-Konsoli-

dierung beziiglich des M1 interpretiert werden (Sternad et al., 2014).

1.1.2 Motorischer Lernprozess

Der Lernprozess wird im Allgemeinen in die Phasen der schnellen und langsamen Akquirierung
eingeteilt (siehe Abbildung 1; Doyon & Benali, 2005). Dabei kommt es zur neuronalen Reor-
ganisation mit funktionellen und strukturellen Anpassungen (Galea et al., 2011; Rosenkranz et
al., 2007; Taubert et al., 2010, 2011). Zu Beginn kénnen schon in einzelnen Trainingseinheiten
beachtliche Leistungsfortschritte erzielt werden. Dagegen resultieren in der spaten Phase tiefere
Lernraten Uber mehrere Trainings verteilt. Die benétigte Zeit fur die Akquirierungsphasen
hangt von der Komplexitat der Aufgabe ab (Dayan & Cohen, 2011). Nach einer Ubungseinheit
erfolgt die Konsolidierung, die bis 6 h und langer nach dem Training andauern kann, wobei
spontane Leistungsverbesserungen ohne physische Ausfihrungen, die sogenannten Offline-
Verstarkungen, erzielt werden kénnen (siehe Abbildung 1; Doyon et al., 2009; Karni et al.,
1998; Robertson et al., 2004). Diese Offline-Verstarkungen hangen ausserdem von verschiede-
nen Faktoren wie Schlaf, Trainingsaufbau oder Aufgabenspezifitét ab (Censor et al., 2012). Die
Konsolidierung kann weiter als Mechanismus verstanden werden, bei dem die impliziten mo-
torischen Gedéachtnisspuren nach dem Training von einem initial labilen Zustand mit fortschrei-
tender Zeitdauer stabilisiert werden und somit weniger anfallig auf Stérungen sind (Doyon et
al., 2009; Lundbye-Jensen et al., 2011; Robertson et al., 2004). Nach jeder weiteren Lerneinheit
erfolgt eine Rekonsolidierung, die fir zusétzliche Verbesserungen sorgt und das motorische

Gedéachtnis weiter an Robustheit gegeniiber Interferenz gewinnen l&sst (Censor et al., 2012;
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Robertson, 2012). Im fortschreitenden Lernprozess wird es immer schwieriger, Leistungsver-
besserung zu erzielen (Schmidt et al., 2018). Dieses Phanomen wird als sogenannter Ceiling-
bzw. Floor-Effekt beschrieben, durch welchen fehlerhafte Interpretationen des Lernprozesses
entstehen konnen. In der spéaten Lernphase folgt eine Starkung der neuronalen Netzwerke im
gesamten Nervensystem und eine Reorganisation zwischen bestehenden und neu erworbenen
Gedéchtnisstrukturen ist moglich (Della-Maggiore et al., 2015; Robertson, 2012). Dieser Vor-
gang kann Tage, Wochen oder noch langer dauern. Im Endstadium des Lernens kommt es zur
Automatisierung, bei der die kognitiven Ressourcen minimiert werden (Doyon & Benali,
2005). Eine erlernte Fahigkeit wird als relativ konstant angenommen, wobei die Leistung einer
Handlung auch (iber andere veranderliche Faktoren wie Stimmung, Motivation oder korperli-
che Verfassung beeinflusst werden kann (Schmidt et al., 2018). Demnach kann nach langerer
Pause eine Lernaufgabe in einem Retentionstest ohne bedeutende Leistungseinbussen ausge-
fuhrt werden (Doyon & Benali, 2005).

Abbildung 1
Motorische Lernkurve

N
Langsames
Lernen
=
g /
W Langsames
& Lernen A
(Y8
o
=
2
:g: Schnelles Konsolidierung:
s Lernen - Offline-Verstarkungen
- Gedachtnisstabilisierungen
|
Offline
>
|

Online Zeit

Anmerkung. Das Lernverhalten ist konzeptionell tber den zeitlichen Verlauf dargestellt. Zu
Beginn des Trainings geschehen schnell grosse Verbesserungen innerhalb der Trainings. Da-
nach flacht die Lernkurve ab und Verbesserungen erfolgen tber mehrere Trainingseinheiten
hinweg. Zwischen den Einheiten kommt es zur Konsolidierung der erlernten Fahigkeit, wobei
eine Gedachtnisstabilisierung stattfindet. Zusatzlich kénnen Offline-Verstarkungen (A) erzielt
werden. (adaptiert aus Wessel et al., 2015, S. 2)
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1.2 Konsolidierung und Interferenz

Die Verarbeitung des motorischen Gedéchtnis endet nicht nach dem Training (Censor et al.,
2012). Motorisches Lernen aktiviert neuronale Prozesse, die nach Beendigung der Lerneinheit
weiter anhalten (Brashers-Krug et al., 1996). Es kommt zur Konsolidierung, bei der die erlern-
ten Gedé&chtnisspuren gefestigt werden und an Robustheit gegeniiber Stérungen gewinnen (Do-
yon et al., 2009; Karni et al., 1998; Robertson et al., 2004). Ausserdem koénnen Offline-Ver-
starkungen oder Interferenzeffekte durch Stérungen folgen (Baraduc et al., 2004; Kantak et al.,
2011; Lundbye-Jensen et al., 2011; Muellbacher et al., 2002; Press et al., 2005; Robertson et
al., 2004). Zudem konnten Akquirierung und Konsolidierung zumindest teilweise verschiedene
Prozesse darstellen, indem die Stabilisierung nicht vollstdndig von den generierten Gedachtnis-
spuren des Erwerbs abhéngt (Zach et al., 2005). Um die implizite Geddchtnisstabilisierung einer
motorischen Aufgabe A zu analysieren, wird typischerweise die Leistung der Akquirierungs-
phase mit jener eines Retentionstests verglichen (siehe Abbildung 2A). Mdégliche Stérungen
der Konsolidierung kénnen Uber retrograde Interferenzeffekte einer zweiten Aufgabe B zwi-
schen den beiden Testzeitpunkten untersucht und anhand der Leistungsveranderungen beurteilt
werden (siehe Abbildung 2B; Robertson et al., 2004).

Die Leistungsveranderungen nach dem Training wurden in unterschiedlichen Zeitabschnitten
erkannt (Brashers-Krug et al., 1996; Doyon et al., 2009; Karni et al., 1998; Press et al., 2005;
Robertson et al., 2004). Unter anderem wurden fir die serielle Reaktionsaufgabe von Press et
al. (2005) signifikante Leistungsverbesserungen erst nach 12-stindiger Pause ermittelt. Im Un-
terschied dazu waren nach einer Stunde keine Fortschritte festzustellen und nach 4 Stunden eine
Tendenz zur Leistungssteigerung erkennbar. Signifikant hohere Retentionsleistungen wurden
am zweiten Messtag festgestellt, wenn die Konsolidierung im Anschluss ans Training tber
4-6 h nicht gestort wurde (Brashers-Krug et al., 1996; Cantarero et al., 2013). Die unterschied-
liche Zeitdauer der Gedachtnisstabilisierung scheint ausserdem Uber die Aufgabenspezifitat de-
terminiert zu sein, wodurch auch die Anfalligkeit auf Interferenz beeinflusst werden kann
(Lugassy et al., 2018). Somit folgt der Konsolidierungsprozess erworbener Fertigkeiten im All-
gemeinen einem zeitabhangigen Verlauf, wobei interferierende Aufgaben die Stabilisierung der
motorischen Gedachtnisspuren beeintrachtigen kdnnen (Krakauer & Shadmehr, 2006; Press et
al., 2005). Diese Zeitabhangigkeit konnte grundlegende Mechanismen der neuronalen Plastizi-

tat widerspiegeln, die beim motorischen Lernen zum Tragen kommen (Karni et al., 1998).
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Abbildung 2

Konsolidierung und Interferenz
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Anmerkung. In A ist ein theoretischer Konsolidierungsprozess gezeigt, wobei mégliche Offline-
Verstarkungen und Interferenzeffekte dargestellt werden. In Abhéngigkeit der Zweitaufgabe
(geschwungener Pfeil) kann der Konsolidierungsprozess beeinflusst werden. Ein Interferenzef-
fekt ist iber Leistungseinbussen zu erkennen. Ohne Stérung konnen Offline-Verstarkungen
(A Fahigkeit) erfolgen (adaptiert aus Robertson et al., 2004, S. 2). In B sind zwei Interferenz-
arten aufgezeigt. Einerseits kann durch die Interferenz zwischen Aufgabe A: und B eine ret-
rograde Storung auf die Konsolidierung der ersten Aufgabe A1 generiert werden, wodurch die
Retentionsleistung in A reduziert wird. Andererseits wird bei einer proaktiven Interferenz die

Akquirierung von Aufgabe A. durch B gestort. (adaptiert aus Robertson et al., 2004, S. 5)

Neuroplastische Adaptionen wahrend der Konsolidierung werden hauptsachlich in den motori-
schen Arealen angenommen, wobei auch subkortikale Strukturen involviert sind (Brashers-
Krug et al., 1996; Della-Maggiore et al., 2015; Doyon et al., 2009). Kurzfristige Anpassungen
wéhrend der Konsolidierungsphase werden Uber die Starkung von beteiligten Nervensynapsen
vermutet, wahrenddem langerfristige Adaptionen auch uber die Rekrutierung von neuen Ner-
venverbindungen erfolgen kénnten (Brashers-Krug et al., 1996). Durch gezielte Stérung mittels
rTMS wurde gezeigt, dass der M1 eine zentrale Rolle in der friihen Phase der Konsolidierung
einnimmt (Muellbacher et al., 2002). Solche Interferenzeffekte beim Bewegungslernen konnten
anhand verschiedener Methoden gezeigt werden, bei denen unter anderem Handbewegungen
in Rotationskraftfeldern (Brashers-Krug et al., 1996), sequentielle Fingerlernaufgaben mit ver-
anderten Krafteinwirkungen (Cantarero et al., 2013), visuelle Rotationsaufgaben (Krakauer,

2009) oder konkurrierende Muskelbewegungen (Lundbye-Jensen et al., 2011) ausgefiihrt
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wurden. Somit konnte die Relevanz des M1 bei der Gedachtnisstabilisierung mehrfach bestétigt
werden.

Die Forschungsarbeit von Lundbye-Jensen et al. (2011) untersuchte beziiglich des M. Soleus
(SOL) die Interferenz zwischen ballistischen Kraftibungen und Genauigkeitsaufgaben. Dabei
konnte eine retrograde Storung in der Konsolidierungsphase gezeigt werden, wenn die Folge-
aufgaben dhnliche, motorische Areale involvierten, Lerncharakter aufwiesen und subsequent
trainiert wurden. Hingegen trat nach eine Pausendauer von 4 h und zwischen unterschiedlichen
Bewegungsarten keine retrograde Interferenz auf. Daher wurde von den Autoren tber Interfe-
renz beim Bewegungslernen angenommen, dass sich insbesondere Bewegungsformen mit den-
selben neuronalen Schaltkreisen Uberlagern und deshalb konkurrieren. Die Untersuchung von
Roig et al. (2014) verfolgte ein dhnliches Untersuchungsdesign wie Lundbye-Jensen et al.
(2011), jedoch wurde motorisches Lernen anhand von Handgelenksbewegungen untersucht. Im
Unterschied zu den Fussgelenksbewegungen wurde flr junge Erwachsene keine Interferenz
zwischen ballistischen und akkuraten Handgelenksbewegungen gemessen. Dieser Vergleich
lasst vermuten, dass Interferenz beim Bewegungslernen unter anderem auch muskelspezifische
Unterschiede aufweisen kdnnte. Ausserdem wurden in der Studie von Kantak et al.(2011) un-
terschiedliche Konsolidierungsprozesse in Abhéngigkeit des Lerncharakters erkannt. Folglich
resultierten im M1 nur Interferenzeffekte im Transfertest nach konstanter und nicht nach vari-
abler Lernbedingung. Dies liess die Autoren vermuten, dass bei variablem Lernen durch die
kognitive Anforderung auch der dorsolaterale prafrontale Kortex an der Gedachtnisstabilisie-
rung beteiligt ist. Deshalb sollte grundlegend bei der Konsolidierung bedacht werden, dass in
Abhangigkeit der Muskulatur, des Aufgabencharakters und der Lernbedingung unterschiedli-
che Zeitcharakteristiken moglich sowie verschiedene anatomische Hirnareale beteiligt sind
(Baraduc et al., 2004; Kantak et al., 2011; Krakauer & Shadmehr, 2006; Lugassy et al., 2018).

1.2.1 Interferenz mittels rTMS

Die Konsolidierung einer motorischen Lernaufgabe wurde nicht nur Gber Interferenz von kon-
sekutiven Bewegungsaufgaben untersucht, sondern auch mit Hilfe von nicht-invasiven Hirnsti-
mulationen durchgefiihrt (Censor & Cohen, 2011). Dabei wurde die repetitive Form der TMS
als effektive Methode erkannt, um neuronale Adaptionsmechanismen, motorische Gedachtnis-
bildung und involvierte Strukturen im Bewegungslernen zu erforschen. Mit der Applikation
von tieffrequenten rTMSs (in der Folge: rTMS = tieffrequente rTMS) ber den motorischen
Représentationen ist es mdglich, die Konsolidierung im M1 zu storen (Pell et al., 2011).

Dadurch wird laut Censor & Cohen (2011) moglicherweise eine Interferenz zu den
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fortlaufenden Gedé&chtnisprozessen generiert, was sich uber die temporare Reduktion der kor-
tikospinalen Erregbarkeit widerspiegeln konnte. Wiederum wird diese Modulation hauptséch-
lich Uber synaptische Plastizitat vermutet (Pell et al., 2011).

In mehreren Untersuchungen zu ballistischen Fingeraufgaben konnte eine signifikante Interfe-
renz durch die Applikation von uberschwelligen rTMSs nach einer Lerneinheit erzeugt werden
(Baraduc et al., 2004; M. M. Beck et al., 2020; Lundbye-Jensen et al., 2011; Muellbacher et al.,
2002). Die motorischen Leistungsverbesserungen wurde nach einer 15- bis 20-min(tigen Ein-
heit an rTMS signifikant eliminiert und waren dem Ursprungsniveau &hnlich (Lundbye-Jensen
et al., 2011; Muellbacher et al., 2002). Im Gegensatz dazu wurden nach unechten (sham) Sti-
mulationen und unterschwelligen Stimulationsintensitdten keine Beeintrachtigungen der moto-
rischen Leistung festgestellt. Ausserdem resultierte ein vergleichbarer Verhaltensriickgang
nach rTMS und interferierender Bewegungsaufgabe (Lundbye-Jensen et al., 2011). Zudem
wurde der Interferenzeffekt nur erkannt, wenn die Stimulation ber den korrespondierenden
Bereich des M1 appliziert wurde, was die Spezifitat dieser Methodik unterstreicht (Muellbacher
et al., 2002).

Die Beeinflussung von rTMS am Konsolidierungsprozess kann sich in Abhéngigkeit des Auf-
gabencharakters, des Applikationszeitpunkts oder der Leistungserhebung unterscheiden (Ba-
raduc et al., 2004; M. M. Beck et al., 2020; Kantak et al., 2011). Im Vergleich wurde nach
rTMS fir die simple, ballistische Beschleunigungsaufgabe bei Lundbye-Jensen et al. (2011) ein
Rickgang von ~30% und fiir die komplexere Fingeraufgabe mit akkuraten und schnellen Be-
wegungen bei M. M. Beck et al. (2020) lediglich eine Abnahme von 3% ermittelt. Dabei wurde
die Leistung bei ersterem direkt im Anschluss an eine rTMS-Einheit und bei letzterem erst 24 h
danach bewertet. Anders als bei den ballistischen Bewegungen war mittels rTMS keine Inter-
ferenz bei Fingerbewegungen in dynamischen Kraftfeldrotationen festzustellen (Baraduc et al.,
2004). Nach Vermutungen der Autoren waren bei solchen Aufgabentypen neuroplastische An-
passungen ausserhalb des M1 mdglich, da die Bewegungskorrekturen nicht nur muskelspezi-
fisch sind, sondern auch visuelle Verarbeitungen in die Ansteuerung miteinfliessen. Ahnlich
argumentierten Kantak et al. (2011) in ihrer Studie zu konstanter und variabler Lernbedingung,
bei der nach variablem Lernen ein Interferenzeffekt nur nach rTMS ber dem dorsolateralen
prafrontalen Kortex auftrat. Hingegen bewirkte rTMS tber dem M1 keine Interferenz in einem
sehr dhnlichen Transfertest. Dies verweist wiederum auf die unterschiedlichen neuroplastischen
Vorgange beim Lernprozess. Schliesslich bietet das rTMS-Verfahren unter anderem die Mdg-
lichkeit, Ruckschlusse zur Involvierung des M1 in der Gedachtnisstabilisierung zu gewinnen
(Censor & Cohen, 2011).
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1.3 Gleichgewicht und Training

Im Gegensatz zu simplen motorischen Aufgaben sind bei der Gleichgewichtskontrolle mehrere
Muskelgruppen gleichzeitig aktiv und es werden verschiedene sensomotorische Systeme kom-
plementér genutzt (Taube et al., 2008). Die bipedale Haltungskontrolle des Menschen stellt
somit eine komplexe motorische Aufgabe dar, bei der sowohl die sensorischen Systeme der
Kdérperwahrnehmung wie Propriozeption, Vestibuldr- und Sehsinn sowie auch das motorische
System zur Ansteuerung der entsprechenden Muskulaturen miteinander interagieren. Dabei er-
fordert die Gleichgewichtskontrolle stets die Féhigkeit, das Gleichgewicht tGber der Unterst(it-
zungsflache zu halten. Dazu soll der Korperschwerpunkt (ber den Flissen gehalten werden,
indem die Bewegungen entlang der Gelenke von Fuss tiber Hiifte zu Rumpf entsprechend ko-
ordiniert werden (Bardy et al., 2006). Durch Training kann die Gleichgewichtsfahigkeit gestei-
gert werden, wobei die Leistungsfortschritte iber neuronale Anpassungen auf verschiedenen
Ebenen des Nervensystems begriindet werden (siehe Abbildung 3; Taube et al., 2008). In die-
sem Prozess nehmen supraspinale Zentren eine wichtige Rolle ein, welche zum einen die Re-
flexbewegungen der posturalen Kontrolle regulieren (Taube et al., 2007). Zum anderen wird
durch Training die kortikale Aktivitat moduliert.

Nach der Betrachtungsweise von Seidler (2010) kann das Lernen einer Gleichgewichtsaufgabe
als sensomotorische Adaption interpretiert werden, bei welcher die motorischen Kommandos
entsprechend dem sensorischen Feedback angepasst werden. Eine verénderte, instabile Unter-
lage fuhrt zur kontinuierlichen Stérung des Gleichgewichts, wobei das System aus motorischen
Aktionen, sensorischem Feedback und der Balancierumgebung kontinuierlich interagiert. Auf-
grund dessen unterscheidet sich die antizipatorische Komponente beim Gleichgewichtstraining
zu motorischen Lernaufgaben mit spezifischer Pertubation (Baraduc et al., 2004; Brashers-
Krug et al., 1996; Galea et al., 2011; Herzfeld et al., 2014; Richardson et al., 2006; Zach et al.,
2005). Folglich kann bei Gleichgewichtstraining von einem tatsachlichen Lerneffekt ausgegan-
gen werden (Sternad et al., 2014).

Wie bei simplen motorischen Aufgaben wird auch beim Gleichgewichtslernen von aufgaben-
spezifischen Anpassungen im Nervensystem ausgegangen (Taube et al., 2007). Demnach wer-
den je nach Aufgabenkomplexitét, Trainingsintensitat, Bewegungsdynamik und Variabilitét der
muskularen Aktivitat unterschiedliche Ausmasse an neuroplastischen Adaptionen vermutet.
Diese Arbeit von Taube und Kollegen befasste sich damit, die Ebene der neuronalen Verande-
rungen bei Gleichgewichtstraining zu lokalisieren. Durch konditionierte H-Reflexmessungen

und motor-evozierte Potentiale (MEP) mit Hilfe von TMS konnte festgestellt werden, dass

16



hauptséchlich supraspinale Veréanderungen fiir die Verbesserung der posturalen Kontrolle ver-
antwortlich waren. Dies wurde aufgrund der Reduktion der konditionierten H-Reflexe und
MEPs abgeleitet, da die Messantworten im Pre-Post-Vergleich nur fur die transkortikalen und
nicht fir die spinalen Reflexbdgen veréndert ausfielen. Diese Erkenntnis interpretierten die Au-
toren als Hinweis fir die Regulierung der Gleichgewichtskontrolle in den héheren neuronalen
Zentren. Als moglicher Mechanismus wurde die reduzierte Ubertragung der la-Afferenzen
durch die prasynaptische Hemmung vermutet, welche tiber supraspinale Zentren reguliert wird.
Aus funktioneller Sichtweise bedeutet die Hemmung der spinalen Reflexen eine Unterstlitzung
der posturalen Stabilisierung, da reflexbasierte Bewegungen reduziert werden und somit weni-
ger Gelenkoszillationen entstehen (Taube et al., 2008). Durch diesen Mechanismus bietet sich
fir die supraspinalen Zentren eine Kontrolle der spinalen Ubertragung, indem anforderungs-
spezifisch die prasynaptische Hemmung reguliert wird.

Laut Taube et al. (2007) stellt die kortikale Plastizitat eine wichtige Rolle in der Akquirierung
und dem Lernprozess eines Gleichgewichtstasks dar. Folglich wurde in dieser Forschungsarbeit
nach mehrwochigem Training eine tiefere kortikospinale Erregbarkeit wahrend Pertubation ab-
geleitet. Auch zeigten die spezifischen Anpassungen an Gleichgewichtstraining von Beck et al.
(2007), dass nach 4-wdéchigem Training die kortikospinale Erregbarkeit, gemessen wéhrend der
Bewegungsaufgabe, reduziert ausfiel. Die analysierten Forschungsarbeiten im Ubersichtsarti-
kel von Taube et al. (2008) deuteten darauf hin, dass langerfristig ein grésserer Lernfortschritt
mit einer Reduktion der kortikalen Erregbarkeit verbunden ist. Dieser Zusammenhang soll eine
Indikation zur Verlagerung der Bewegungskontrolle sein, indem eine Aktivitatsverschiebung
von kortikalen zu subkortikalen Strukturen erfolgen kénnte (Abbildung 3). Demnach wurde
von den Autoren vermutet, dass bei langerfristigen Trainingsdauern die posturale Kontrolle
unter anderem vermehrt im Cerebellum und in den Basalganglien erfolgt. Diese Aktivitatsmo-
dulation soll wiederum ein Zeichen fiir den Automatisierungsprozess sein. Durch Untersuchun-
gen zu motorischen Lernaufgaben von Handbewegungen konnte gezeigt werden, dass in der
initialen Lernphase sowohl kortikale als auch subkortikale Strukturen eine Aktivitdtszunahme
verzeichneten (Puttemans et al., 2005). Dagegen erfolgte ein Aktivitatsriickgang in der Auto-
matisierungsphase fur kortikale Areale. Nur in subkortikalen Strukturen wie dem Putamen und
dem anterioren Cerebellum blieb die erhdhte Aktivitét bestehen, was wiederum die Relevanz
dieser Areale flr das langerfristige Bewegungsgedéchtnis hervorhob. Wie schon von Doyon et
al. (2009) und Seidler (2010) fiir simple Bewegung festgehalten wurde, unterstreicht diese An-
nahme von Taube et al. (2008) die Involvierung der kortiko-striatalen und kortiko-zerebellaren

Regelkreise.
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Abbildung 3
Neuronale Adaptionsmechanismen an Gleichgewichtstraining
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Anmerkung. Die modellhafte Darstellung stellt mogliche Adaptionsmechanismen an Gleichge-
wichtstraining verteilt auf die verschiedenen neuronalen Ebenen dar. Es wird vermutet, dass
der Lernfortschritt mit einer Reduktion der kortikalen Aktivitat einhergeht, wodurch auch die
Erregbarkeit der spinalen Reflexb6gen reduzierte ausfallt. Dafur sollen im Zuge des Automati-
sierungsprozesses die subkortikalen Strukturen vermehrt fur die verbesserte Gleichgewichts-
leistung mit fortschreitender Trainingsdauer verantwortlich sein. CST = Kortikospinaltrakt;
PSI = Prasynaptische Inhibition; la = la-Afferenz. (adaptiert aus Taube et al., 2008, S. 111)

Neben den mdoglichen Veranderungen zur kortikospinalen Aktivitat mittels transkranieller und
peripherer Stimulationsverfahren wurden auch bildgebende Methoden zur Untersuchung von
neuroplastischen Adaptionen an Gleichgewichtstraining eingesetzt. Dabei konnten strukturelle
Veranderungen der grauen und weissen Substanz nach 6-wdchigem Training festgestellt wer-
den, die mit dem Leistungsfortschritt korrelierten (Taubert et al., 2010). Ausserdem waren Ver-
anderungen der grauen Substanz in diesem Untersuchungsverlauf schon nach zwei Trainings-
einheiten zu erkennen. Die Autoren interpretierten diese Reorganisation der kortikalen Struk-
turen und Faserverbindungen, indem wichtige Adaptionen fir die optimale aufgabenspezifische
Bewegungskoordination geschehen. In einer weiterfihrenden Arbeit wurden die funktionellen
und strukturellen Veranderung in Verbindung mit Gleichgewichtstraining bestétigt, wobei die
Adaptionen in den supplementédren motorischen Arealen in den ersten drei von sechs Wochen

ausgepragter waren (Taubert et al., 2011). Dies deutete laut den Autoren darauf hin, dass die
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neuromorphologischen Anpassungen Uber die Aktivitat in den beteiligten Hirnstrukturen be-
griindet sind. Neben den l&ngerfristigen Adaptionen wurden auch kurzfristige Verédnderungen
der grauen Substanz im M1 nach einstlindigem Gelichgewichtstraining erkannt (Taubert et al.,
2016). Diese Erkenntnis unterstreicht die schnelle neuroplastische Adaptionsfahigkeit fur mo-
torisches Lernen. Zwei Review-Artikel fassten ausserdem zusammen, dass neben den kortika-
len Strukturen auch das Cerebellum, die Basalganglien, der Hirnstamm, der Thalamus und der
Hippocampus an der Gleichgewichtskontrolle beteiligt sind (Dijkstra et al., 2020; Surgent et
al., 2019). Obwohl fir Gleichgewichtsaufgaben mittels bildgebender Verfahren eine ganzheit-
liche Hirnaktivitdt gemessen wurde, sind diese Areale als relevante Kontrollzentren eingestuft
worden. Ausserdem wurde dem Cerebellum eine zentrale Rolle fir die dynamische Anpassung
zugesprochen, um situationsabhéngig die aufrechte Haltung zu regulieren (Dijkstra et al.,
2020). Wie schon von Taube et al. (2008) tber die Gleichgewichtskontrolle angenommen
wurde, nehmen folglich die subkortikalen Strukturen eine zentrale Rolle fur automatisierte, gut
gelernte Bewegungsaufgaben ein. Demnach kann aus den verschiedenen Forschungsabreiten
abgeleitet werden, dass neben den kortikalen auch die subkortikalen Areale zu einem hohen
Anteil an der Gleichgewichtskontrolle und deren Adaptionen beteiligt sind (S. Beck et al., 2007;
Della-Maggiore et al., 2015; Dijkstra et al., 2020; Doyon et al., 2009; Seidler, 2010; Surgent et
al., 2019; Taube et al., 2007, 2008; Taubert et al., 2010, 2011, 2016).

1.4 Inhibitorische Veranderungen an Gleichgewichtstraining

Langerfristige Anpassungen an Gleichgewichtstraining wurden mit einem Riickgang der korti-
kospinalen Erregbarkeit in Verbindung gebracht (S. Beck et al., 2007; Taube et al., 2007, 2008),
was mit Adaptionen beim Automatisierungsprozess zusammenhangen kénnte (Puttemans et al.,
2005). Zwar konnte in weiteren Forschungsarbeiten die Reduktion zu langerfristigen Adaptio-
nen nicht direkt reproduziert werden, doch wurden im Vergleich auch keine konditionierten
Muskelpotentiale analysiert (Mouthon & Taube, 2019; Penzer et al., 2015; Taube et al., 2020).
Dementsprechend wurde nach 2- bis 6-wdchigem Gleichgewichtstraining kein Rickgang der
kortikospinalen Erregbarkeit festgestellt. Gleichwohl gelten die neuroplastischen Adaptionen
an Gleichgewichtstraining in den motorischen Zentren essenziell fir den Lernprozess, bei wel-
chem dem M1 eine zentrale Rolle zur Konsolidierung angedacht wird (Lundbye-Jensen et al.,
2011; Muellbacher et al., 2002; Taube et al., 2008). Schliesslich konnte in den Arbeiten von
Mouthon und Taube (2019) und Taube et al. (2020) ein Zusammenhang der Gleichgewichts-
leistung mit den Adaptionen der kortikalen Hemmmechanismen festgestellt werden. Demnach

korrelierte die Leistungsverbesserung positiv mit den Verénderungen der intrakortikalen
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Inhibition (Mouthon & Taube, 2019). Uber diese neuronale Veranderung wurde von Taube et
al. (2020) spekuliert, dass die Modulation der kortikalen Inhibition mit einer Aktivitatsverschie-
bung von kortikomotorischen zu subkortikalen Strukturen verbunden ist.

Als Methode zur Bestimmung dieser Hemmung wird ein TMS-Verfahren mit Doppelpulsen
eingesetzt, welches die intrakortikale Inhibition bei kurzen Intervallen (short-interval intracor-
tical inhibition, SICI) erhebt (Wahl & Ziemann, 2007). Dazu werden mit einer ersten unter-
schwelligen Stimulation die hemmenden Nervenverbindungen im Kortex angeregt, da fur diese
inhibitorischen Netzwerke eine tiefere Erregungsschwelle erkannt wurde als fur die kortikospi-
nalen Bahnen (Garry & Thomson, 2009; Kujirai et al., 1993; Roshan et al., 2003; Vucic et al.,
2009). Das Interstimulusintervall folgt aus der Anzahl und Art der synaptischen Verbindungen
(Roshan et al., 2003; Vucic et al., 2009). Schliesslich generiert erst der zweite Uberschwellige
Puls ein MEP. Die Amplitudendepression dieser konditionierten MEPs nach Doppelpuls-TMS
im Vergleich zu den unkonditionierten MEPs nach Einzelpuls-TMS liefert mit SICI indirekt
ein Mass fir die intrakortikale Inhibition (Du et al., 2014; Hallett, 2007). Uber die Regulierung
dieser inhibitorischen Netzwerke wurde vermutet, dass dadurch die Involvierung der kortikalen
Bereiche aufgabenspezifisch moduliert wird und es somit auch zur Verénderung der Erregbar-
keit kommt (Taube et al., 2020).

Fur verschiedene Anforderungen an die posturale Kontrolle zeigte sich eine muskel- und auf-
gabenabhéangige Modulation der intrakortikalen Inhibition (Papegaaij et al., 2016). In dieser
Studie resultierten tiefere SICI-Werte bei hoherer Anforderung an die aufrechte Haltung.
Gleichermassen kam es bei der Untersuchung von Tokuno et al. (2018) im SOL und M. Tibialis
anterior (TA) zu verringerter Inhibition durch die erhohte Standschwierigkeit. Im Gegensatz
dazu wurden dabei eine erhohte kortikospinale Erregbarkeit gemessen, was die aufgabenspezi-
fische, kortikale Beteiligung an der Bewegungskontrolle unterstreicht. Von Papegaaij et al.
(2016) wurde bezuglich der reduzierten intrakortikalen Inhibition bei anspruchsvollen Aufga-
ben angenommen, dass dadurch die Erregbarkeit der kortikomotorischen Areale gebahnt ist und
somit einem unerwarteten Gleichgewichtsverlust entgegengewirkt wird. Anhand dieser Ergeb-
nisse lasst sich ableiten, dass gemessene SICI-Werte nicht nur durch Training moduliert wer-
den, sondern auch Uber die Messsituation determiniert sind. Laut Taube et al. (2020) sollten
daher die moglichen Anpassungen zur intrakortikalen Inhibition beim Ausfuhren der trainierten
Aufgabe und nicht in Ruhe gemessen werden. Die Autoren beanstandeten daher auch das Vor-
gehen in der Meta-Analyse von Berghuis et al. (2017), da die verschiedenen SICI-Ergebnisse
nicht bezuglich Messkonditionen differenziert wurden. Hingegen gingen Berghuis und Kolle-

gen von einer vergleichbaren Sensitivitat der Messwerte fiir die verschiedenen Messsituationen
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aus. Jedoch zeigten die Resultate von Mouthon und Taube (2019) und Taube et al. (2020), dass
die Veranderung der intrakortikalen Inhibition wahrend der Aufgabe und nicht in Ruhe ver-
starkt gemessen werden.

Die Modulation der Hemmmechanismen hangt laut Taube et al. (2020) von verschiedenen Fak-
toren wie der Trainingsmodalitat, der involvierten Muskulatur und der Aufgabenspezifitat ab.
Die muskelspezifische SICI-Modulation wurde von Lauber et al. (2018) untersucht, wobei in
der Unterschenkelmuskulatur Unterschiede fiir die Bewegung als Agonist oder Antagonist so-
wie auch in Ruhe festgestellt wurden. Ausserdem variierte die intrakortikale Inhibition bei
Gleichgewichtsaufgaben in Abhangigkeit der Messsituation (Mouthon & Taube, 2019; Pa-
pegaaij et al., 2016; Soto et al., 2006; Taube et al., 2020; Tokuno et al., 2018). Weiter beein-
flussen auch zeitliche Aspekte die SICI-Modulation. Grundsétzlich wird beim Lernen kurzfris-
tig eine SICI-Reduktion erwartet (Bachtiar & Stagg, 2014; Kolasinski et al., 2019; Stagg et al.,
2011), was unter anderem die Verdnderungen an einmaligem Krafttraining und an visuell-ko-
ordinativen Aufgaben zeigten (Leung et al., 2015; Mason et al., 2019). Gleichermassen wurde
fur diese beiden Aufgabentypen eine Reduktion der intrakortikalen Inhibition nach langerfris-
tigem Training ermittelt (Leung et al., 2017; Mason et al., 2020). Jedoch sollten solche koordi-
nativen Aufgaben mit visueller Nachverfolgung von Trainings zur posturalen Kontrolle diffe-
renziert werden (Sternad et al., 2014). Dementsprechend resultierte in langerfristigen Anpas-
sungen an Gleichgewichtstraining eine Zunahme der Inhibition (Mouthon & Taube, 2019;
Taube et al., 2020). Auch im Quervergleich von Experten zu Novizen liess sich diese chroni-
sche Adaption fur Badmintonspieler zeigen (Dai et al., 2016). Jedoch wurden nach einem ein-
maligen Gleichgewichtstraining von 20 min keine Veranderungen der kortikospinalen Erreg-
barkeit und intrakortikalen Inhibition des TA ermittelt (Bakker et al., 2021), was entgegen den
allgemeinen Annahmen der Inhibitionsmodulation steht (Bachtiar & Stagg, 2014; Leung et al.,
2015; Mason et al., 2019).

Zusammenfassend wurden anhand der Aufgabencharakter zeitabhangig unterschiedliche Adap-
tionen festgestellt, wobei kurzfristig eher von einer Reduktion der intrakortikalen Inhibition
auszugehen ist. Langerfristig zeigte sich ein Erhalt dieser Reduktion flr explosive Kraftausfih-
rung, wodurch eine hohe Erregbarkeit der neuronalen Muskelansteuerung gewéhrleistet werden
soll (Kidgell et al., 2017). Dagegen sind tiefere Muskelaktivitaten fir koordinative Anforde-
rungen erforderlich, weshalb hierfur eine erhéhte intrakortikale Inhibition angenommen wurde
(Taube et al., 2020). Weiter wurde vermutet, dass anspruchsvolle Koordinationsaufgaben die
hemmenden neuronalen Verbindungen fordern (Mouthon & Taube, 2019). Dieser gesamte

Adaptionsmechanismus wurde von Taube et al. (2020) als aufgabenspezifische Modulation des
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inhibitorischen Systems sowie auch der Erregbarkeit gedeutet, um den Involvierungsgrad der

kortikomotorischen Areale zu steuern.

1.4.1 GABAerge Inhibition und SICI

Das Messverfahren mit Doppelpuls-TMS, welches zur Bestimmung von SICI dient, hat in der
Forschung eine hohe Relevanz, weil mit einem einfachen, nicht-invasiven Verfahren auf die
inhibitorische Wirkung des Neurotransmitter y-Aminobuttersdure (gamma-aminobutyric acid,
GABA) geschlossen werden kann (Wahl & Ziemann, 2007). Als einer der wichtigsten inhibi-
torischen Neurotransmitter im Gehirn ist GABA insbesondere im Kortex stark vertreten (Di
Lazzaro et al., 2000). Das Ausmass der intrakortikalen Inhibition, welche nach der SICI-Me-
thodik gemessen wird, hédngt mit der Erregbarkeit von diesen GABAergen inhibitorischen in-
trakortikalen Nervenverbindungen zusammen. Die SICI-Messung reprasentiert die postsynap-
tische Inhibition, welche Gber GABAAa-Rezeptoren vermittelt wird (Horn, 2012; Rossini et al.,
2015). Medikamentése Modulationen mit Benzodiazepinen bestétigten dieses TMS-Messver-
fahren, da die GABAaerge Inhibition verstérkt ausfiel (Wahl & Ziemann, 2007). Schliesslich
wirkt das GABAerge System inhibitorisch auf die Pyramidenzellen und beeinflusst somit die
neuronale Ansteuerung Uber die absteigenden Bahnen (Di Lazzaro et al., 2000).

Uber motorisches Lernen wird angenommen, dass es schnelle Veranderungen der GABA-Kon-
zentration bewirken kann (Floyer-Lea et al., 2006; Kolasinski et al., 2019; Stagg et al., 2011).
Dabei wurden GABA-Veranderungen bei Lernaufgaben und nicht bei simplen Bewegungen
ohne Lerncharakter festgestellt, wobei diese kurzfristige Modulation wiederum den Lernpro-
zess unterstutzen soll (Floyer-Lea et al., 2006). Fur sequenzielle Lernaufgaben wurde gezeigt,
dass die Fahigkeit zur Verringerung der GABAergen Hemmung wichtig fur den Leistungsfort-
schritt ist und dass sich tiefe GABA-Konzentrationen zu Beginn der Lernphase vorteilhaft fur
das folgende Lernverhalten auswirken (Kolasinski et al., 2019; Stagg et al., 2011). Hingegen
konnte eine Erhéhung der GABAergen Hemmung die Bildung von weiterem Gedéachtnis ein-
schrénkten (Evans & Viola-McCabe, 1996; Wixted, 2004). Folglich wurde aus den Ergebnissen
zu Benzodiazepineinnahmen angenommen, dass die reduzierte Fahigkeit zur Gedachtnisbil-
dung den vorangegangenen Lernprozess schutzt und somit einer méglichen retrograden Inter-
ferenz entgegenwirkt. Dieser Zusammenhang wurde durch die schlechtere Akquirierung einer
motorischen Aufgabe gestutzt, nachdem die GABAerge Hemmung medikamentts hochregu-
liert wurde (Willerslev-Olsen et al., 2011). Daher scheint das GABAerge System einen wichti-
gen Anteil fur neuroplastische Adaptionen im motorischen Kortex zu haben (Kolasinski et al.,
2019).
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Im Vergleich zu den kurzfristigen Veranderungen wurden langerfristig mit Jongliertraining bei
unterschiedlichen Intensitaten verschiede Modulationen der GABA-Konzentration im M1 fest-
stellt (Sampaio-Baptista et al., 2015). Die hoheren Trainingszeiten bewirkten hingegen keine
signifikanten Veranderungen der GABA-Werte, wobei fur die niedriger intensive Trainingslast
reduzierte Konzentrationswerte gemessen wurden, was mit den kurzfristigen Adaptionen ver-
glichen werden konnte. Die Autoren vermuteten daher, dass das GABAerge System in Zusam-
menhang mit den verschiedenen Lernphasen stehen konnte. Eine Abnahme der GABAergen
Inhibition wird im Allgemeinen als wichtig fiir motorisches Lernen und die damit verbundenen
neuroplastischen Adaptionen angenommen (Bachtiar & Stagg, 2014). Dies konnte darauf hin-
deuten, dass kurzfristig eine Reduktion der GABAergen Hemmung den Lernprozess unter-
stitzt. Hingegen auf langerfristige Sicht scheint im Zuge des Lern- und Automatisierungspro-
zesses die GABAerge Inhibition aufgabenspezifisch moduliert und stabilisiert zu werden (Put-
temans et al., 2005; Taube et al., 2020).

1.5 Interferenz bei Gleichgewichtstraining

Nachdem verschiedene Leistungsverhalten und neuronale Adaptionsmechanismen an Gleich-
gewichtstraining diskutiert wurden, stellt sich die Frage, inwiefern die Leistungsverbesserun-
gen im Anschluss an eine Lerneinheit anféllig auf Interferenz sind. Bei simplen motorischen
Aufgaben wurde nachgewiesen, dass die Konsolidierung empfindlich auf spezifische Zweitauf-
gaben und auch auf rTMS bei den korrespondierenden primér motorischen Arealen reagiert
(Baraduc et al., 2004; M. M. Beck et al., 2020; Lundbye-Jensen et al., 2011; Muellbacher et al.,
2002). In welchem Ausmass eine komplexere Bewegungsaufgabe wie die Gleichgewichtskon-
trolle gestort werden kann, wurde noch nicht abschliessend geklart. Von Giboin et al. (2018)
wurde gezeigt, dass zusatzliche Gleichgewichtsaufgaben keine retrograde Interferenz auslos-
ten. Somit wurde fir verschiedene, langerfristige Trainingsstrukturen keine Interferenz durch
zusétzliches Slacklinetraining auf die Kippbrettleistung erzeugt. Laut den Autoren sollte dies
die Spezifitat einer Gleichgewichtsaufgabe unterstreichen, da die Lernfortschritte nicht durch
eine andere Ubung gestort wurden. Diese hohe Spezifitat verdeutlichten auch weitere Untersu-
chungen zu Gleichgewichtsaufgaben, indem nur der gelernte Task verbessert wurde und keine
Transfereffekte zu weiteren, vergleichbaren Ubungen generiert wurden (Giboin et al., 2015;
Naumann et al., 2015). Ausserdem ergaben sich vergleichbare Lernfortschritte flir neue Gleich-
gewichtsaufgaben, nachdem tber 6 Wochen entweder Gleichgewicht oder Explosivkraft trai-

niert wurde (Giboin etal., 2019). Nach diesen Erkenntnissen kénnte angenommen werden, dass
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durch die hohe Spezifitat und die unterschiedlichen Charakteristiken einer Gleichgewichtsauf-
gabe keine retrograde Interferenz mit Zweitaufgaben generiert werden kann.

Dieser Sachverhalt wurde in der Arbeit von Egger et al. (2021) jedoch vertieft hinterfragt. Dazu
wurde Uberprift, inwiefern Aufgaben mit ahnlichem Bewegungscharakter bei einmaligem Trai-
ning gegeneinander interferieren. Im Gegensatz zu Giboin et al. (2018), welcher Kippbrettper-
formance mit Slacklinetraining storen wollte, wurde bei Egger und Kollegen eine Interferenz
zwischen Kippbrett und Balancierkreisel untersucht. Die Resultate lieferten schliesslich eine
signifikante Storung der Konsolidierung, wobei ausschliesslich durch den Balancierkreisel und
nicht durch ballistische Kraftiibungen oder Genauigkeitsausfiihrungen eine retrograde Interfe-
renz auf die Kippbrettleistung erzeugt wurde. Somit konnte erstmals die Empfindlichkeit auf
Interferenz zweier Ganzkdrper-Gleichgewichtsaufgaben an einem einmaligen Training festge-
stellt werden. Ahnlich wie fiir die Untersuchung von Lundbye-Jensen et al. (2011) zu simplen
Bewegungen wurde demnach die Storanfalligkeit in der Konsolidierungsphase flr subsequent
gelernte Gleichgewichtsaufgaben mit &hnlichem Bewegungscharakter gezeigt.

In verschiedenen Studien konnte mittels rTMS die Interferenz beim Bewegungslernen repro-
duziert werden, wodurch die Involvierung des M1 in der Konsolidierungsphase bestatigt wurde
(Baraduc et al., 2004; M. M. Beck et al., 2020; Lundbye-Jensen et al., 2011; Muellbacher et al.,
2002). Die Rolle des M1 beim Erlernen einer Gleichgewichtsaufgabe untersuchte Egger et al.
(0.D.) in einer weiterfuhrenden Arbeit. Dabei wurde spezifisch die Involvierung des SOL un-
tersucht, welcher als Agonist am aufrechten Stand beteiligt ist (Di Giulio et al., 2009). Egger
und Kollegen stellten nach einem einmaligen Wippentraining anhand des Retentionsleistungs-
vergleichs fest, dass mittels rTMS die Konsolidierungsphase signifikant gestort wurde (siehe
Abbildung 4). Dieses Ergebnis bestatigte fur die untersuchte Muskulatur, dass das priméar mo-
torische Areal des SOL beim Lernprozess und an der Konsolidierung einer Gleichgewichtsauf-
gabe involviert war. Im Gegensatz zu den kurzfristigen Interferenzeffekten bleibt offen, inwie-
fern die Gleichgewichtskonsolidierung Gber mehrere Trainingseinheiten mittels rTMS gestort
werden kann. Entgegen den Ergebnissen aus Giboin et al. (2018) konnte eine Interferenz auf
die langerfristige Konsolidierung erwartet werden, da in beiden Forschungsarbeiten von Egger
et al. (2021, 0.D.) eine kurzfristige Stéranfalligkeit erkannt wurde. Dafur kommt es durch wie-
derholtes Lernen zur Reaktivierung und Rekonsolidierung der Lernaufgabe, was die Anféllig-
keit gegenlber Storungen reduzieren sollte (Censor et al., 2012; Robertson, 2012). Daher
konnte vermutet werden, dass ein Interferenzeffekt beztuglich M1 bei langerfristigem Gleich-
gewichtstraining mit anhaltender Trainingsdauer abnimmt oder moglicherweise verschwindet,

da es zumindest im M1 zur vollstdndigen Konsolidierung kommen konnte (Della-Maggiore et
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al., 2015; Doyon et al., 2009; Doyon & Benali, 2005; Kantak et al., 2011; Taube et al., 2008,
2020).

Abbildung 4

Kurzfristiger Interferenzeffekt von rTMS

) X

-201

-401

l

rTMs sham

mittlere Abweichung [S6 zu Ret] (%)

Anmerkung. Die Konsolidierung an einem einmaligen Gleichgewichtstraining ist aufgezeigt.
Die Gleichgewichtsleistung (mittlere Abweichung) wurde am Ende des Gleichgewichtstrai-
nings und einen Tag danach im Retentionstest gemessen, wobei eine Gruppe im Anschluss ans
Training rTMS und die andere sham Stimulationen erhielt. Es zeigten sich signifikante Verbes-
serungen der Gleichgewichtsleistung ohne stérende Zweitaufgabe, wahrendem keine Leis-
tungsveranderungen durch die Interferenz von rTMS resultierte. S6 = letzte Serie im Training;

Ret = Retentionstest. (adaptiert aus Egger etal., 0.D., 0.S.)

1.6 Fragestellung

Aufgrund der aufgefiihrten Erkenntnisse zu kurzfristigen Interferenzeffekten beim Gleichge-
wichtstraining wurde in dieser Forschungsarbeit untersucht, ob diese Stéranfélligkeit auch tber
mehrere Trainingseinheiten anhdlt. Demnach hatte diese Arbeit zum Ziel, die Rolle des M1 in
der Langzeit-Konsolidierung einer Gleichgewichtsaufgabe zu beurteilen, indem eine retrograde
Interferenz mittels rTMS in einer der beiden Interventionsgruppen generiert werden sollte. In
der Kontrollbedingung wurde die Konsolidierung nicht gestort. Fur die erwarteten Interferenz-
effekte wurden gruppenspezifische Modulationen der kortikospinalen Erregbarkeit und der in-
trakortikalen Inhibition angenommen, was auf den Fortschritt im Lernprozess hindeuten kénnte

(Puttemans et al., 2005; Sampaio-Baptista et al., 2015; Taube et al., 2008, 2020). Ausserdem
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konnte die SICI-Modulation in Abh&ngigkeit zur Leistungsverbesserung stehen (Kolasinski et
al., 2019; Mouthon & Taube, 2019).
Die Fragestellung wurde mit diesen folgenden Hypothesen berpriift.

1)

2)

3)

4)

5)

Durch die Applikation von rTMS wird die langerfristige Konsolidierung einer Gleich-
gewichtsaufgabe und die damit verbundenen Leistungsverbesserungen im Vergleich
zu sham Stimulationen gestort.

Das langerfristige Gleichgewichtstraining bewirkt eine Reduktion der kortikospinalen
Erregbarkeit.

Gleichgewichtstraining flhrt zu einer Steigerung der intrakortikalen Inhibition (ge-
messen mit SICI).

Die kortikospinale Erregbarkeit und die intrakortikale Inhibition werden in Abhéngig-
keit der Interventionsart (rTMS oder sham Stimulationen) unterschiedlich moduliert.
Es gibt einen Zusammenhang zwischen der Verénderung der Gleichgewichtsleistung
und der intrakortikalen Inhibition in Relation zur Interventionsart (rTMS oder sham

Stimulationen).

26



2 Methodik

2.1 Studiendesgin

Die Interventionsstudie wurde als kontrolliertes Quasiexperiment aufgebaut. Das Design sah
ein Gleichgewichtstraining a zwei Gruppen mit unterschiedlichen Interventionskonditionen
vor. Dabei wurde die langerfristige Konsolidierung einer Gleichgewichtsaufgabe (Task A) im
M1 (ber sechs Termine (Pre- & Post-Sitzung und vier Trainingseinheiten) untersucht, die in-
nerhalb von 9 bis 16 Tagen absolviert wurden (siehe Abbildung 5). Diese Intervention wurde
als Pilotstudie in Ubereinstimmung mit der Deklaration von Helsinki durchgefiihrt, bei der
keine offizielle Genehmigung der lokalen Ethikkommission bendtigt wurde.

Abbildung 5
Studiendesign
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Minimale bis maximale Interventionsdauer: 9-16 Tage (M + 5D = 12.4 + 1.6 Tage)
Minimale bis maximale Dauer zwischen den Terminen: 1-5 Tage (M +SD = 2.5+ 1.0 Tage)

Anmerkung. Der Studienablauf mit den beiden Gruppen RTMS und SHAM ist dargestellt. Zwi-
schen der Pre- und Post-Sitzung wurden vier weitere Trainingseinheiten absolviert. An jedem
der sechs Termine folgte nach dem Gleichgewichtstraining (Task A) die entsprechende repeti-
tive Stimulationsart (Task B). Beim ersten und letzten Termin wurden jeweils vor (Before) und
nach (After) der Intervention die neurophysiologischen Messungen durchgefiihrt. Rep = Repe-

titionen; rTMS = repetitive transkranielle Magnetstimulation; sham rTMS = unechte rTMS.

Nach den Before-Messungen in der Pre-Sitzung wurden die Probanden entweder der RTMS-
oder SHAM-Gruppe zugewiesen. Diese Zuordnung hing von der individuellen motorischen
Schwelle der TMS-Messungen ab. Um das TMS-System wahrend der rTMS im Task B nicht
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zu Uberlasten, wurden Probanden mit einer hohen motorischen Schwelle tendenziell der
SHAM-Gruppe zugeordnet (siehe Tabelle 1). Alle Probanden absolvierten das gleiche Gleich-
gewichtstraining (Task A). Einziger Gruppenunterschied in der durchgefuhrten Studie bezog
sich auf den Task B, der im Anschluss an Task A an allen sechs Terminen folgte. Task B bein-
haltete rTMS fir die eine Gruppe (RTMS-Gruppe) und fur die andere Gruppe sham Stimulati-
onen (SHAM-Gruppe), welche als Kontrollgruppe in dieser Studie diente. In der Pre- und Post-
Sitzung wurden zusatzlich zum Training die neurophysiologischen Messungen fiir die rechts-
seitige Unterschenkelmuskulatur durchgefiihrt. In dieser Intervention wurden die Veranderun-
gen beziglich des SOL untersucht, welcher im Sprunggelenk eine Plantarflexion erzeugt und
als Agonist an der Kontrolle des aufrechten Stands beteiligt ist (Di Giulio et al., 2009).

2.2 Studienteilnehmende

Eingeschlossen zur Studienteilnahme wurden gesunde Personen im Alter zwischen 18 und 40
Jahren. Die Probanden wurden im Umfeld der Universitat Fribourg und aus der Region Fri-
bourg gesucht, um anfallende Distanzen zur Laboreinrichtung gering zu halten. Mittels elekt-
ronischer Nachrichten, 6ffentlichen Anzeigen und personlichen Anfragen wurden die 31 Pro-
banden rekrutiert. Die anthropometrischen Daten und weitere Charakteristiken sind in Tabelle
1 zusammengefasst. Ausgeschlossen wurden Personen, die schon einmal an einer dhnlichen
Studie im Zusammenhang mit Gleichgewichtstraining teilnahmen. Alle Probanden entschieden
sich auf freiwilliger Basis zur Teilnahme, wobei jeder zum Interventionsende ein Entgelt in der
Hohe von 50 CHF erhielt. Die Probanden wurden im Voraus Gber Nutzen und Risiken des For-
schungsprojekts aufgeklart. Obwohl ein Studienausstieg jederzeit auf Eigeninitiative eines Pro-
banden und ohne Begriindung méglich gewesen ware, kam es zu keiner frihzeitigen Beendi-
gung.

Alle Studienteilnehmenden wurden im Pre-Assessment tber die Intervention informiert und
mussten eine studienspezifische Einverstandniserklarung unterzeichnen, in welcher Aus-
schlusskriterien und Messverfahren aufgefuhrt waren (siehe Anhang Al). Die Probanden durf-
ten keine akut diagnostizierten peripheren oder neurologischen Beeintrédchtigungen aufweisen.
Die verwendeten Messmethoden mit TMS, peripherer Nervenstimulation (PNS) und Elektro-
myographie (EMG) wurden bei Einhaltung der entsprechenden Ausschlusskriterien als risiko-
frei deklariert (Hallett, 2000, 2007; Keel et al., 2001; Wassermann, 1998).
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Tabelle 1

Charakteristiken der Probandengruppen

RTMS SHAM p-Wert
FIM y>-Test
Geschlecht (n) 8/7 8/8 .853

Mittelwert (Standardabweichung) Mann-Whitney

U-Test
Grosse (cm) 175 (10) 174 (7) 937
Gewicht (kg) 65 (10) 68 (13) 707
Alter (Jahre) 23 (2) 26 (6) 564
RMT Pre-Before (% MSO) 65 (10) 76 (16) .036*
AMT Pre-Before (% MSO) 45 (6) 55 (7) .001*
Median (Minimum, Maximum) y>-Test
Wippenniveau 53,9 5.5(2, 14) 478

Mittelwert (Standardfehler) Mann-Whitney

U-Test
Wippenleistung Pre-1 ®) 9.6 (0.6) 10.0 (0.7) .599
Wippenleistung T1-S1 ®) 6.8 (0.8) 8.2 (0.7) 232
SP-MEP Stand Pre-Before (% Mwax) 6.6 (1.2) 6.1 (1.1) 545
SP-MEP Wippe Pre-Before (% Mwax) 10.0 (1.4) 9.2 (1.5) 635
SICI Stand Pre-Before (%) 25.5 (4.6) 21.8 (4.4) 830
SICI Wippe Pre-Before (%) 31.5 (4.7) 9.5(7.9) .072

Anmerkung. Die Charakteristiken der beiden Probandengruppen (RTMS und SHAM) sind mit
den entsprechenden Datenverteilungen angegeben. Die Gruppen wurden auf Unterschiede zu
Interventionsbeginn getestet (p-Wert). AMT = aktive motorische Schwelle; F =Frauen;
M = Manner; Muax = maximales Muskelsummenpotential der PNS; MSO = maximaler Stimu-
lator Output; Pre-1 = Pre-Sitzung erste Trainingsserie; RMT = ruhende motorische Schwelle;
SP-MEP = Einzelpuls-MEP; T1-S1 = Trainingseinheit 1 erste Trainingsserie. Signifikanz:

* = signifikanter Gruppenunterschied.
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Alle Probanden wurden vor der Pre- und Post-Sitzung bezlglich der TMS-Messungen aufge-
fordert, moglichst auf beeintrachtigende Faktoren wie koffeinhaltige Getranke oder Medika-
mente zu verzichten, um die intraindividuelle Variabilitat zu verringern (Pellegrini et al., 2020).
Die Probanden sollten vor diesen beiden Sitzungen einen moéglichst gewohnlichen Ablauf be-
zuglich korperlicher Aktivitat und Nahrungseinnahme haben. Zudem wurden die Pre- und Post-
Sitzungen moglichst zur gleichen Uhrzeit durchgefiihrt, um die Variabilitat der TMS-Messung
zu reduzieren (Matamala et al., 2018; Sale et al., 2007).

Die Probandenanzahl wurde basierend auf friiheren Forschungsarbeiten zu langerfristigen An-
passungen an Gleichgewichtstraining berechnet. Mittlere bis grosse Interaktionseffekte der
Gleichgewichtskonsolidierung wurden dabei bei Gruppengréssen von 15 bis 20 Probanden mit-
tels interferierender Gleichgewichtsaufgabe (Egger et al., 2021) und subsequenter rTMS (Egger
et al., 0.D.) ermittelt (n% = 0.288 und n% = 0.146; resp.). Ausserdem wurde ein signifikanter
Interaktionseffekt (F1,24 = 8.1) nach 2-wochiger Gleichgewichtsintervention in Bezug auf die
Verdnderung der intrakortikalen Inhibition mit gesamthaft 26 Teilnehmenden gemessen
(Mouthon & Taube, 2019). Folglich wurde fiir dieses Untersuchungsdesign a priori eine Pro-
bandenanzahl von mindesten 15 Teilnehmer pro Gruppe berechnet, wodurch mittlere Effekte
beziglich der Konsolidierungsunterschiede und Veranderungen der intrakortikalen Hemmme-

chanismen erwartet wurden.

2.3 Untersuchungsablauf

Die Gleichgewichtsintervention wurde von geschultem Studienpersonal angeleitet. Jede Ein-
heit startete mit einem Aufwarmen, bei dem zur Angewdhnung sechs Versuche auf der Trai-
ningswippe absolviert wurden. Danach folgten in den Pre- und Post-Sitzungen die neurophysi-
ologischen Messungen (siehe Abbildung 6A). In den vier Trainingseinheiten wurden nur die
ruhende motorische Schwelle (resting motor threshold, RMT) bestimmt, welche fir den Task
B benétigt wurden (siehe Abbildung 6B). Im Anschluss daran wurde Task A durchgefihrt, bei
dem das Gleichgewicht auf der speziell angefertigten Trainingswippe mit medio-lateralen Ro-
tationsachse trainiert wurde (siehe Abbildung 7). Das Training beinhaltete 24 Versuche verteilt
auf vier Serien. Die Probanden pausierten zwischen den Versuchen mindestens 25 s und inter-
seriell ca. 1 min (Egger et al., 2021, 0.D.). Direkt im Anschluss an das Training folgte der Task
B, bei dem je nach Gruppenzuordnung rTMS oder sham Stimulationen appliziert wurden. Ab-
schliessend erfolgten ausschliesslich in den Pre- und Post-Sitzungen die After-Messungen. Alle

Mess- und Trainingsversuche wurden entweder in Socken oder barfuss absolviert.
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Abbildung 6

Untersuchungsablauf

A | Pre- & Post-Sitzung | B | Trainingseinheit

H/M-Rekrutierungskurve:
Kondition Stand & Wippe

- RMT & AMT RMT

Before

2 Serien a 20 TMS (10 SP + 10 PP):
Kondition Stand & Wippe

Task A Task A
& &
Task B Task B

RMT & AMT

2 Serien a 20 TMS (10 SP + 10 PP):
Kondition Stand & Wippe

After
1

H/M-Rekrutierungskurve:
Kondition Stand & Wippe

Anmerkung. In A ist der Ablauf fur die Pre- und Post-Sitzung dargestellt. Die neurophysiologi-
schen Messungen wurden in den beiden Konditionen Stand und Wippe aufgenommen. Die
H/M-Rekrutierungskurve wurde mittels PNS aufgenommen. Pro Kondition und Zeitpunkt (Be-
fore und After) wurden mittels TMS 20 Einzel- (SP) und 20 Doppelplus (PP) aufgenommen.
In B ist der Ablauf fiir die vier Trainingseinheiten abgebildet. AMT = aktive motorische
Schwelle; H = H-Reflex; M = M-Welle; RMT = ruhende motorische Schwelle.

2.4 Task A — Gleichgewichtsaufgabe

Als Gleichgewichtsgerat wurde die Trainingswippe (siehe Abbildung 7A) eingesetzt, bei der
Vorwarts- und Rickwartsbewegungen moglich waren (Egger et al., 2021). Die Wippenbewe-
gungen wurden als Winkelposition der medio-lateralen Achse durch einen Goniometer (MP20,
Megatron Elektronik, Putzbrunn, Deutschland) mit einer Abtastfrequenz von 2 kHz eingelesen.
Das Schwierigkeitsniveau der Trainingswippe wurde individuell in der Pre-Sitzung wéhrend
der Aufwéarmphase angepasst und danach fur die gesamte Interventionsdauer fixiert. Der
Schwierigkeitsgrad wurde (ber unterstiitzende Federn mit unterschiedlichen Konstanten

(0.124-1.119 N/mm) reguliert. Das Niveau wurde entsprechend gewéhlt, dass die Probanden
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eine initiale mittlere Abweichung zur Wippenhorizontalen von rund 6-12° innerhalb der 8-
sekiindigen Versuche erreichten. Somit wurde sichergestellt, dass die Probanden zum Interven-
tionsbeginn tber gentigend Potential zur Leistungssteigerung verflgten. Die Probanden hatten
zum Ziel, das Gleichgewicht in zweibeinigem Stand mdglichst bei horizontaler Wippenposition
zu halten und somit eine geringe mittlere Abweichung zu erzielen (Giboin et al., 2018). Gleich-
ermassen sollte ein Kontakt am Wippenanschlag bei ~20° Neigung in Vorwaérts- und Rick-
wartsrichtung vermeiden werden. Nach jedem Versuch erhielten die Probanden die mittlere
Abweichung in Grad und die Anschlagszeit in Sekunden als Feedback, um den Lernvorgang
und Trainingsfortschritt zu unterstiitzen (siehe Abbildung 7B; Lauber & Keller, 2014). Zu Be-
ginn eines Versuchs wurde eine stabile horizontale Position auf der Wippe eingenommen, was
durch einen seitlich positionierten Handlauf garantiert war. Ein Versuch war giiltig, falls wéh-
rend den 8 s weder die Wippe verlassen noch der Handlauf bendtigt wurde. Anderenfalls wurde
ein Versuch wiederholt.

Abbildung 7

Trainingswippe und Feedback

B Duchschnitt: 6.28°
+20 Anschlagszeit: 0.60 s
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Anmerkung. In A ist ein Foto der Trainingswippe zu sehen. Federn zur Unterstiitzung der
Gleichgewichtskontrolle wurden vorne und hinten angebracht, wie dies hier fiir die eine Seite
dargestellt ist. Auf der einen Seite der medio-lateralen Rotationsachse war der Goniometer
montiert. In B ist das Feedback nach einem Versuch auf der Trainingswippe anhand einer Bei-
spielkurve dargestellt. Neben dem Verlauf der Wippenposition erhielten die Probanden die
mittlere absolute Abweichung (Durchschnitt) und die Anschlagszeit als Rlickmeldung. Die rote

Linie gab die Referenz der horizontalen Wippenposition.
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2.5 Task B — rTMS und sham-Stimulationen

Nachdem das Gleichgewichtstraining von Task A fir beide Gruppen gleich strukturiert war,
unterschied sich die Stimulationsart in Task B (siehe Abbildung 5). In der RTMS-Gruppe wur-
den tieffrequente rTMSs (1Hz) tiber dem M1 als Interferenz zum Task A appliziert (Lundbye-
Jensen et al., 2011; Pell et al., 2011). Die SHAM-Gruppe erhielt nur unechte Stimulationen,
indem die Spule um 90° rotiert wurde (Baraduc et al., 2004). Die Spulenposition wurde jeweils
durch ein TMS-Halterungsarm (Localite GmbH, Bonn, Deutschland) justiert. Wéahrend 15 min
wurden total 900 Stimulationen appliziert, bei denen die Probanden in liegender Position ver-
weilten. In der RTMS-Gruppe wurde mit 115% der RMT Uber dem M1 beim motorischen Hot-
spot des SOL stimuliert. Die Stimulationsstarke wurde gegebenenfalls online adaptiert, damit
eine eindeutige Erkennung der MEPs im Vergleich zum Hintergrund-EMG (Background EMG)
garantiert war. In der SHAM-Gruppe wurde die repetitive Stimulation vorgetéuscht, was durch
die Stimulationsgerdusche und den Spulenkontakt am Schédel unterstiitzt war. Dadurch sollten

allen Probanden im Unwissen (ber die unterschiedliche Art des Task B bleiben.

2.6 Transkranielle Magnetstimulation

Die TMS ist eine nicht-invasive, schmerzfreie Methode mit elektromagnetischer Stimulation
des kortikalen Nervengewebes, um unter anderem neuronale Adaptionsmechanismen zu unter-
suchen (Hallett, 2007). Die induktive Nervenstimulation depolarisiert durch das Magnetfeld der
Spule die Nervenzellen im Gehirn bzw. M1, wodurch Muskelzuckungen ausgeldst werden
(Hallett, 2000). Diese MEPs kdnnen an der korrespondierenden Muskulatur gemessen werden.
Verschiedene Stimulationsverfahren ermdéglichen es, lber MEP-Amplituden unter anderem
Ruckschliisse auf die kortikospinale Erregbarkeit und intrakortikale Inhibition zu gewinnen
(Kobayashi & Pascual-Leone, 2003; Wahl & Ziemann, 2007).

Zur magnetischen Stimulation wurden zwei verschiedene Achterspulen verwendet, um eine
maoglichst fokale Stimulierung zu erzeugen (Rossini et al., 2015) und um die Stimulationsin-
tensitat der entsprechenden TMS-Methode besser zu kontrollieren. Die rTMS wurde mit einer
wassergekuhlten Doppelspule (MCF-B70, Tonica Elektronik A/S, Farum, Danemark) durch-
gefiihrt und die TMS-Messungen mit einer luftgekihlten Doppelspule (D-B80, Magventure
A/S, Farum, Denmark; @ 95 mm, £ 120 °). Als Stimulationsgerat diente ein MagPro X100 mit
MagOption (MagVenture A/S, Farum, Danemark). Uber dem M1 wurden jeweils die Doppel-
spulen mit Griff nach hinten zur Stimulation in anterior-posterioren Richtung orientiert (Wahl
& Ziemann, 2007). Vorangehend an die beiden TMS-Applikationen wurden bei jedem Termin

die optimalen Stimulationspunkte lokalisiert. Diese Hotspots wurden im Sitzen auf der
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kontralateralen Seite des M1 fiir den SOL des rechten Beins ermittelt und mit Farbe markiert
(Rossini et al., 2015). Danach folgte die Bestimmung der RMT mit der MCF-B70 Spule und
der aktiven motorischen Schwelle (acitve motor threshold, AMT) mit der D-B80 Spule, wobei
die AMT nur in der Pre- und Post-Sitzung definiert wurde. In sitzender Position wurden mit
relaxierter Beinmuskulatur die RMT und mit leichter muskul&rer Aktivitat in Richtung Plant-
arflexion die AMT ermittelt. Die Schwellen wurden zuerst in 5%- und dann in 1%-Schritten
gesucht (Rossini et al., 2015). Es wurden die Werte festgehalten, bei denen drei aus fiinf MEPs
>50 pV fur die RMT bzw. >100 pV fiir die AMT waren (Lundbye-Jensen et al., 2011; Rossini
et al., 2015). Zudem sollten die MEPs bei der Detektion der aktiven Schwelle deutlich erkenn-
bar sein. Schliesslich wurden die TMS-Messungen der beiden Konditionen Stand und Wippe
auf einer weiteren, speziell angefertigten Messwippe durchgefiihrt, welche der Trainingswippe
identisch war. Hierbei wurde mit Hilfe einer Helmvorrichtung zur Fixierung der D-B80 Spule
durchgefihrt, um die Variabilitat der Spulenposition zwischen den Before- und After-Messun-
gen moglichst gering zu halten (siehe Abbildung 8A).

Bei den TMS-Messungen wurden Einzelpuls-MEPs (single puls MEP, SP-MEP) und Doppel-
puls-MEPs (paired puls MEP, PP-MEP) aufgenommen, um die kortikospinale Erregbarkeit
bzw. die intrakortikale Inhibition mittels SICI zu bestimmen (siehe Abbildung 8B). Die SICI-
Messung diente zur Aktivitatsbestimmung jener kortikokortikalen Netzwerke, welche auf GA-
BAaergen Rezeptorverbindungen basiert sind (Du et al., 2014; Hallett, 2007). In der vorliegen-
den Studie wurde SICI mit einem Interstimulusintervall von 2 ms gemessen (Roshan et al.,
2003; Vucic et al., 2009). Ausserdem wurden die Stimulationsintensitat in der Pre-Before Mes-
sung individuell fir jeden Probanden angepasst und fir die weiteren Sitzungszeitpunkte fixiert
(Garry & Thomson, 2009). Die SP- und PP-Teststimuli wurden im Bereich von 120%-160%
der AMT festgelegt, um konsistente MEPs zu erzeugen (Wahl & Ziemann, 2007). Die Erregung
der inhibitorischen Nervenverbindungen wurde zwischen 60% und 90% der motorischen
Schwelle erkannt (Garry & Thomson, 2009; Kujirai et al., 1993; Roshan et al., 2003; Vucic et
al., 2009). Schliesslich wurde der PP-Konditionierungspuls individuell zwischen 65%-85% der
AMT gewdhlt, um im Stand eine erkennbare Hemmung der PP-MEPSs von ~50% im Vergleich
zu den SP-MEPs zu generieren (Du et al., 2014; Wahl & Ziemann, 2007). Dadurch sollten
Veranderungen der intrakortikalen Inhibition innerhalb der Intervention bestmdglich erkennbar

sein.
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Abbildung 8
Haltevorrichtung zur TMS-Applikation und MEP-Auswertung
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Anmerkung. Zur Befestigung der TMS-Spule wurde die Haltevorrichtung aus A verwendet. Die
Spule wurde am Hotspot entsprechend ausgerichtet und fixiert, damit die Position wahrend den
Sitzungszeitpunkten unveréndert blieb. Ausserdem entlastete die Aufhdngung das Spulenge-
wicht fir die Probanden, wodurch ein Balancieren auf der Wippe moglich war. In B sind bei-
spielhaft ein Einzelpuls- (SP-MEP) und ein Doppelpuls-MEP (PP-MEP) einer individuellen
Messung dargestellt. Im Zeitbereich von 30-80 ms (schwarz gestrichelte Linien) nach dem
Trigger (rot gestichelte Linie) wurden die Spitze-zu-Spitze-Amplituden ausgewertet. Diese bei-
den aufeinanderfolgenden Messungen sollen musterhaft die Hemmung der PP-MEPs beziiglich
der SP-MEPs aufzeigen (braune Pfeile).

Fur die Messungen im Stand wurde die Messwippe in horizontaler Stellung fixt. Die Messung
der Kondition Wippe wurden fir alle Probanden mit einheitlichen Federkonstanten
(3.537 N/mm) umgesetzt, um durch die starkere Federunterstiitzung im Vergleich zum Gleich-
gewichtstraining gentigend Stabilitat wahrend den andauernden TMS-Applikationen zu ge-
waéhrleisten. Ein Trigger zur Stimulation auf der Wippe wurde durch ein massgefertigtes, py-
tonbasierten Softwareprogramm ausgelést, falls die Wippe von hinten nach vorne mit weniger
als 40°/s bewegt wurde und sich die Wippenposition kurz vor der Horizontalen bei —0.5° be-
fand. Die TMS-Messungen wurden jeweils in zwei Serien a 20 Stimuli durchgefiihrt, bei denen
abwechslungsweise Einzel- und Doppelpulsstimulationen mit minimaler Interstimuluspause

von 4 s appliziert wurden (siehe Abbildung 6A).
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2.7 Periphere Nervenstimulation

Mittels elektrischer Stimulation des N. Tibialis wurde die H/M-Rekrutierungskurve aufgenom-
men, um die periphere, motoneuronale Erregbarkeit zu ermitteln (Knikou, 2008). Die Konstant-
stromquelle AS100 (ALEA Solutions GmbH, Zirich, Schweiz) diente zur PNS. Um die Re-
flexantworten des SOL zu messen, wurde die Kathode in der Fossa Poplitea und die Anode
uber der Patella angeklebt (Giboin et al., 2020). Der optimale Stimulationspunkt in der Fossa
Poplitea wurde individuell bestimmt und innerhalb der Pre- bzw. Post-Sitzung nicht veréndert.
Die Stimulation erfolgte durch einen Rechtecksplus mit einer Dauer von 1 ms. Im zweibeinigen
Stand wurde die Rekrutierungskurve auf dem Boden und der Messwippe aufgenommen. Dabei
galten auf der Messwippe die gleichen Konditionen zur Erzeugung des Stimulationstriggers
wie bei den TMS-Messungen. Mit einer minimalen Interstimuluspause von 4 s wurden pro
Kondition zwischen 9 und 54 Stimuli appliziert, um den maximalen H-Reflex und das maxi-
male Muskelsummenaktionspotential (Mwmax) zu ermitteln. Zur Erhebung des Mmax wurde die
Stimulationsintensitat so lang erhoht, bis die M-Welle ihr Amplitudenplateau erreichte und
nicht weiter anstieg. Fur die PNS-Applikation und Messungen der Reflexantworten wurde ein
LabView-basiertes Softwareprogramm (National Instruments, Austin, TX, USA) verwendet,
mit welchem die Stimulationskontrolle manuell reguliert und die Datenaufzeichnung sowie
-abspeicherung realisiert wurde. Die Auswertung des H-Reflexes wurde in dieser Arbeit nicht

weiter verfolgt und kann in den Ergebnissen von Meyer (2021) eingesehen werden.

2.8 Elektromyographie

Die ausgeldsten Muskelantworten aus TMS- und PNS-Applikation wurden mittels bipolarer
Oberflachen-EMG aufgezeichnet (Konrad, 2011). Je zwei Oberflachenelektroden (BlueSensor
P, Ambu GmbH, Bad Nauheim, Deutschland) wurden in L&ngsrichtung auf dem Muskelbauch
des SOL und des TA aufgeklebt. Vor der Anbringung der Elektroden wurden die Muskelstellen
rasiert, mit Elektrodengel abgerieben und desinfiziert. An die EMG-Elektroden wurden Trans-
mitter (myon aktos, Myon AG, Schwarzenberg, Schweiz) angebracht, die mit Netzverband ge-
genuber dusseren Storungen fixiert wurden. Die elektrischen Muskelsignale wurden analog ver-
starkt (x200), drahtlos zur Empféngerstation des aktos Systems Ubermittelt und anschliessend
mit einer Abtastfrequenz von 2 kHz aufgezeichnet. Die EMG-Daten aus den Wippentrainings
und den TMS-Messungen wurden mit einem massgefertigten Softwareprogram (IMAGO Re-
cord, Pfitec Biomedical Systems, Endingen, Deutschland) eingelesen und abgespeichert. Damit

wurde auch die Korrektheit der Muskelsignale online Gberpruft.
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2.9 Datenverarbeitung

Die aufgezeichneten Daten wurden offline mit Hilfe von Matlab (R2019b, The MathWorks,
Inc., Natick, MA, USA) und Microsoft Excel (Microsoft 365 MSO, Microsoft Corporation,
Redmond, WA, USA) analysiert. Die Winkelposition der Trainingswippe wurde tiefpass-gefil-
tert (10 Hz) und die absolute mittlere Abweichung zur horizontalen 0°-Linie in Grad Uber die
8-sekiindigen Versuche berechnet. Zur Bewertung der Gleichgewichtsleistung wurde die
Durchschnittsleistung pro Serie kalkuliert, wobei in jeder Serie der beste und schlechteste Ver-
such zur Ausreiserminimierung geldscht wurde (Egger et al., 2021).

In der Offline-Analyse der TMS-Messungen wurde jedes MEP visuell auf eine korrekte Daten-
aufzeichnung tberprift und bei anfélligen Signalverlusten aus der weiteren Datenverarbeitung
gestrichen. Die aufgezeichneten MEPs wurden bandpass-gefiltert (20-450 Hz) und in einem
Zeitfenster von 30-80 ms nach der Stimulation analysiert (siehe Abbildung 8B). Zur Normie-
rung der MEPs wurde das Mmax (mV) anhand des Spitze-zu-Spitze-Werts aus den PNS-Mes-
sungen im Stand bestimmt, um periphere Einflisse und Unterschiede zwischen den Sitzungen
zu beriicksichtigen (Groppa et al., 2012; Rossini et al., 2015). Zur Berechnung der SP- und PP-
MEPs wurden die Spitze-zu-Spitze-Amplituden (mV) gebildet, pro Kondition sowie Sitzungs-
zeitpunkt gemittelt und mittels Mmax aus den entsprechenden Standmessungen normiert (Wahl
& Ziemann, 2007). Die mittleren normierten SP-MEPs dienten zur Bestimmung der kortikospi-
nale Erregbarkeit. Die durchschnittlichen SICI-Werte als Mass der intrakortikale Inhibition

wurden als prozentuale Differenz zwischen dem konditionierten PP-MEP und dem unkonditi-
onierten SP-MEP nach der Formel 100 — PPMEP/SPMEP * 100 berechnet (Di Lazzaro et al.,

2000). Die Background EMG-AKtivitat zu den jeweiligen MEPs wurde ber den gemittelten
RMS-Wert gebildet und ber ein Zeitintervall von 100 ms vor der Stimulation ausgewertet
(Mouthon & Taube, 2019). Einzelne MEPs wurden aus der Datenanalyse entfernt, falls pro
Kondition (Stand und Wippe) die korrespondierende Background EMG-Aktivitat grosser war
als die zweifache Standardabweichung des individuellen Sitzungszeitpunkts (Pre-After, Pre-
Before, Post-Before, Post-After).

2.10 Statistische Analyse

Die statistische Auswertung wurde mit jamovi (Version 1.6.16.0, Sydney, Australia) durchge-
fuhrt. Das Signifikanzniveau (a-Fehler) war bei 5% (p <.05) angesetzt. Angegebene Resultat-
werte ohne weitere Anmerkungen sind als Mittelwerte zu verstehen. Alle erhobenen Datensatze

der Gleichgewichtsleistung und der neurophysiologischen Messungen wurden auf
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Normalverteilung (Shapiro-Wilk-Test) gepriift. Die entsprechenden Analysen und Vergleiche
wurden mittels Levene’s Test auf Varianzhomogenitit getestet. Alle Gruppenvergleiche und
Post-hoc Analysen wurden mit nicht-parametrischen Tests durchgeftihrt, da eine kleine Stich-
probengrdsse mit 15 Probanden in der RTMS- respektive 16 Probanden in der SHAM-Gruppe
bestand und dadurch die Normalverteilung sowie die VVarianzhomogenitat oftmals verletzt wa-
ren. Aus Anwendungsgrinden wurden in jamovi nur parametrische ANOVAs mit Messwieder-
holung fiir die Effekt- und Interaktionsbestimmung angewendet. Ausserdem wurden mittels
Mann-Whitney U-Test und Chi-Quadrat-Test die Initialwerte der Pre-Sitzung sowie der ersten
Trainingseinheit auf Gruppenunterschiede untersucht (siehe Tabelle 1). In der Post-hoc-Ana-
lyse wurden die Signifikanzwerte nach Holm Kkorrigiert.

Die Gleichgewichtsleistung wurde anhand der mittleren Abweichung analysiert, welche jeweils
zu Beginn (erste Serie = S1) und am Ende (vierte Serie = S4) aller vier Trainingseinheiten er-
zielt wurde. Eine Reduktion der mittleren Abweichung war als Verbesserung und eine Zunahme
als Verschlechterung zu verstehen. Da in den Pre- und Post-Sitzungen mdogliche Verzerrungen
durch die Messverfahren das Wippenverhalten tiberlagern hétten kénnen, wurden in der statis-
tischen Analyse nur die vier Trainingseinheiten integriert. Um die Verénderungen der Gleich-
gewichtsverhalten zu bewerten, wurde eine zweifaktorielle ANOVA mit Messwiederholung
mit dem Innersubjektfaktor Zeitpunkt (Trainingseinheit 1 erste Serie = T1-S1, T1-S4, T2-S1,
T2-S4 T3-S1, T3-S4 und T4-S1) und dem Zwischensubjektfaktor Gruppe (RTMS und SHAM)
angewendet. Wegen verletzter Spharizitat wurde die Greenhouse-Geisser-Korrektur benutzt.
Die Post-hoc Analyse zu den gruppenspezifischen Trainingsverbesserungen wurde mittels
Mann-Whitney U-Test Test durchgefiihrt. Weiter wurden die Interaktionen zwischen den Grup-
pen in Bezug auf die vier Trainingsveranderungen (T1-S4 zu T1-S4 =T1, T2, T3 und T4) und
auf die drei Konsolidierungsphasen (Intervall T1-S4 zu T2-S1 = Int1-2, Int2-3 und Int3-4) mit-
tels Wilcoxon Test berechnet. Dazu wurden jeweils die Differenzen der Gleichgewichtsleistung
gebildet. Sdmtliche Analysen wurden mit Absolutwerten durchgefiihrt. Die p-Werte zu den
gruppenspezifischen Trainingsverbesserungen, den Trainingsveranderungen und den Konsoli-
dierungsphasen wurden jeweils separat nach Holm korrigiert.

Die Analyse der neurophysiologischen Daten erfolgte fir die beiden Konditionen Stand und
Wippe. Dafur wurde jeweils eine dreifaktorielle Varianzanalyse mit Messwiederholung mit den
Faktoren Sitzung (Pre und Post), Zeitpunkt (Before und After) und Gruppe (RMTS und SHAM)
angewendet, um die Veranderungen der kortikospinalen Erregbarkeit und von SICI zu beurtei-
len. Die Post-hoc Analyse der kortikospinalen Erregbarkeit im Stand erfolgte fur alle Probanden

gemeinsam, indem die vier ausgewdhlten Vergleiche zu den kurzfristigen (Pre-Before zu Pre-
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After, Post-Before zu Post-After) und langerfristigen Verdnderungen (Pre-Before zu Post-Be-
fore, Pre-After zu Post-After) mittels Wilcoxon Test durchgefiihrt wurden. Zusétzlich wurden
die prozentualen Veranderungen der normierten SP-MEPs beztglich der jeweiligen Initialwerte
gerechnet. Gleichermassen wurden beziglich SICI im Stand flr alle Probanden gemeinsam die
kurzfristigen Verdnderungen in der Pre- und Post-Sitzung (Pre-Before zu Pre-After, Post-Be-
fore zu Post-After) analysiert. Bei der Wippenkondition diente der Mann-Whitney U-Test zur
Interaktionsbestimmung zwischen den beiden Gruppen in Bezug auf die kurzfristigen SICI-
Veranderungen (Pre-Before zu Pre-After, Post-Before zu Post-After). Dazu wurden die Diffe-
renzen zwischen den prozentualen SICI-Werten gebildet, welche jeweils auch als Unterschied
beziglich des Initialwerts angegeben wurden. Signifikante Effekte und Interaktionen der ANO-
VAs wurden mit dem generalisierten Eta-Wert (n%; > 0.02: schwach; > 0.13: mittel; > 0.26:
stark) eingestuft. In den Post-hoc Analysen wurden ausgewéhlte Werte mit der Cohen's Klas-
sifizierung (> 0.1: schwach; > 0.3: mittel; > 0.5: stark) angegeben.

Die Korrelationsanalysen wurden fur die Veranderungen der Gleichgewichtsleistung und der
SICI-Werte durchgefuhrt. Daftr wurde die Korrelation nach Kendall-Tau-B fiir alle Probanden
gemeinsam und gruppenspezifisch berechnet. Die prozentualen Leistungsverédnderungen bei
T4-S4 in Bezug auf die Initialleistung T1-S1 wurden auf einen Zusammenhang mit den kurz-
fristigen SICI-Unterschieden der Pre-Sitzung (Pre-After — Pre-Before) und mit den langerfris-
tigen SICI-Unterschieden (Post-Before — Pre-Before) Uberprift. Der Zusammenhang wurde
anhand des Korrelationskoeffizienten t bewertet (|t| < 0.2: schwach; 0.2 < |t| <0.3: mittel;
[t| > 0.3: stark).
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3 Resultate

3.1 Gleichgewichtsverhalten

Der Verlauf der Gleichgewichtsleistung anhand der absoluten mittleren Abweichung beziiglich
T1-S1 ist fur beide Gruppen in Abbildung 9A aufgezeigt. Uber alle Zeitpunkte von T1-S1 bis
T4-S4 wurde ein signifikanter Trainingseffekt (Fa.25,12312 = 16.508, p < .001, n%s = 0.082) fest-
gestellt, wobei kein Unterschied zwischen den Gruppen (p =.087) und auch keine Interaktion
fir Training*Gruppe (p = .592) resultierte. Uber den gesamten Trainingsverlauf wurde die mitt-
lere Abweichung bei T4-S4 in Bezug auf die Initialleistung (T1-S1) um —28% in der RTMS-
und um —27% in der SHAM-Gruppe reduziert. Die Post-hoc Analyse mittels Wilcoxon Test
ergab fir die paarweisen Vergleiche beider Gruppen signifikante Leistungsunterschiede bezig-
lich der Initialwerte T1-S1 bei der SHAM-Gruppe ab dem Zeitpunkt T2-S1 (T2-S1:
PHoim = .031; T2-S4: phoim =.005; T3-S1: pProm =.002; T3-S4: phom <.001; T4-S1:
PHolm = .027; T4-S4: prom = .004). Die RTMS-Gruppe verbesserte ihre Leistung erst ab T2-S4
signifikant und jeweils nur zum Trainingsende (T2-S4: pHoim = .009; T3-S4: proim = .030; T4-
S4: prom = .014; T2-S1, T3-S1 und T4-S1: alle prom = .177). Nach der ersten Trainingseinheit
(T1-S4) kam es bei beiden Gruppen noch zu keinen signifikanten Leistungsverbesserungen
(RTMS und SHAM: beide prom = .177).

Mittels Mann-Whitney U-Test wurden keine unterschiedlichen Veranderungen zwischen den
Gruppen innerhalb der Trainings von der ersten zur letzten Serie festgestellt (T1: pHoim = 1.000;
T2: proim = .701; T3: proim = 1.000; T4: prom = 1.000). Die prozentualen Verédnderungen inner-
halb der Trainings sind in Abbildung 9B dargestellt. Mit den gruppenspezifischen Vergleichen
nach Wilcoxon resultierte bei der SHAM-Gruppe in den Trainings T1, T2, T3 und T4 eine
Leistungssteigerung von —9%,—7%, —4% und —11% ohne Signifikanz (pHom =.212,
PHoim = .212, PHoim = .348 und prom = .212; resp.). Auch in der RTMS-Gruppe wurden in T1,
T2 und T3 Leistungsverbesserung von —16%, —18% und —11% ermittelt (pHoim =.212,
PHoim = .106 und pHoim = .212; resp.), hingegen ergab sich ausschliesslich eine signifikante Ver-
besserung von —19% innerhalb T4 (pHoim = .001, rp = .983).
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Abbildung 9

Gleichgewichtsverhalten
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Anmerkung. Die Veranderungen der Gleichgewichtsleistung auf der Wippe sind anhand der
mittleren Abweichung abgebildet. Eine negative Veranderung ist als Leistungsverbesserung zu
verstehen und umgekehrt eine positive als Leistungsreduktion. In A ist die durchschnittliche
absolute Leistungsverdnderung ersichtlich. Gruppenspezifische signifikante Unterschiede sind
beziglich der Initialleistung T1-S1 markiert. Das 95%-Konfidenzintervall ist durch die Indika-
toren gekennzeichnet. B zeigt die prozentualen Veranderungen innerhalb der Trainings auf,
welche jeweils von der letzten Serie (S4) in Bezug auf die erste (S1) bestanden. C stellt die
prozentualen Veranderungen wahrend den drei Konsolidierungsphasen dar, welche jeweils von

der ersten Serie (S1) der Folgetrainingseinheit in Bezug auf die letzte (S4) der vergangenen
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Trainingseinheit vorlagen. Die Kastendiagramme in B und C stellen die prozentuale Datenver-
teilung dar. Die Mittelwerte sind als Kreuz (x) abgebildet und die horizontalen Linien innerhalb
der Boxen zeigen den Median an. Die Boxen umfassen die 25-75%-Perzentile. Die Whisker
beinhalten den 1.5-fachen Bereich der Boxengrosse. Die Kreise (o) zeigen die Ausreisser im
Bereich von der 1.5-2.5-fachen Boxengrdsse, die Datenpunkte mit Sternchen (x) befinden sind
noch weiter entfernt. Signifikanzwerte in B und C beziehen sich auf die Analyse mit den Ab-
solutwerten. Signifikanz: * = signifikanter Unterschied zu T1-S1; { = signifikante Trainingsin-
terkation; * = signifikanter Unterschied innerhalb eines Trainings; # = signifikanter Effekt zwi-
schen den Gruppen.

Die Leistungsveradnderungen in der Konsolidierungsphase unterschieden sich zwischen den
Gruppen ausschliesslich von der letzten Serie in der Trainingseinheit 2 und der ersten in der
folgenden Trainingseinheit 3 (Int2-3: prom = .014, rp, =.583; siehe Abbildung 9C). Ansonsten
resultierten keine signifikanten Konsolidierungsunterschiede mittels Mann-Whitney U-Test
(Int1-2 und Int3-4: beide pHoim = .989). Weiter ergaben auch die separaten Wilcoxon Tests keine
signifikanten Veranderungen innerhalb einer Gruppe. In der RTMS-Gruppe resultierte bei je-
dem Intervall eine prozentuale Leistungsverschlechterung (Int1-2:+14%; Int2-3: +20%; Int3-4:
+22%), wobei die korrigierten p-Werte in der zweiten und dritten Konsolidierungsphase eine
Tendenz zur Signifikanz aufwiesen (proim = 1.000; pHoim = .062; pHoim = .090; resp.). Nach einer
Leistungsstabilisierung in Int1-2 von —1% und Int2-3 von —4% (Proim = 1.000 und pHom = .757;
resp.) folgte in der SHAM-Gruppe eine Leistungsreduktion in Int3-4 von +18% (pHoim = .519).

3.2 Neurophysiologische Veranderungen

3.2.1 Kortikospinale Erregbarkeit

Die normierten SP-MEPs sind in Tabelle 2 aufgefuhrt. Die dreifaktorielle ANOVA ergab in der
Standkondition einen signifikanten Effekt fir die Faktoren Sitzung (F1.20 =8.621, p =.006,
1% = 0.023) und Zeitpunkt (F1.29 = 6.087, p = .020, n’c = 0.015) sowie eine signifikante Inter-
aktion fiir Sitzung*Zeitpunkt (F1.20 = 4.651, p =.039, n?c = 0.005), ohne dass ein Gruppenef-
fekt (p =.659) oder ein Interaktionseffekt fir Sitzung*Zeit*Gruppe (p =.457) bestand. Die
Post-hoc Analyse mit allen Probanden ergab anhand des Wilcoxon Tests eine signifikante Re-
duktion der kortikospinalen Erregbarkeit fur die kurzfristige Veranderung in der Pre-Sitzung
(Before zu After: —21%; prom = .028, r, = .536), welche auch als langerfristige Anpassung von
Pre-Before zu Post-Before (—25%; pHom =.019, rp, =.568) erhalten blieb. Ein zusatzliches
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Training in der Post-Sitzung ergab keine weitere kurzfristige Veradnderung der kortikospinalen
Erregbarkeit (Before zu After: —7%; prom = .231). Ausserdem unterschieden sich Werte aus
der After-Messung nicht signifikant (Pre zu Post: —11%; prom =.281). Flr die Kondition
Wippe wurden keine signifikanten Effekte oder Interaktionen beziiglich der kortikospinalen
Erregbarkeit ermittelt, wie anhand der unveranderten MEP-Werte in Tabelle 2 zu erkennen ist.

Tabelle 2
Kortikospinale Erregbarkeit

Amplituden der normierten SP-MEPs

Pre-Before Pre-After Post-Before Post-After

Mittelwert (Standardfehler)

(% von M MAX)

Kondition Stand

RTMS 6.62 (1.15) 5.40 (0.93) 5.04 (0.92) 4.48 (0.94)
SHAM 6.06 (1.06) 4.55 (0.63) 4.48 (0.86) 4.35 (0.83)

Kondition Wippe

RTMS 10.03 (1.39) 9.74 (1.57) 10.33 (2.17) 8.37 (1.33)
SHAM 9.18 (1.48) 9.18 (1.11) 8.90 (1.25) 9.45 (1.20)

Anmerkung. Die normierten SP-MEPs sind fiir die beiden Konditionen Stand und Wippe ange-
geben. Zur Normierung dienten die Mmax-Werte zu den jeweiligen Sitzungszeitpunkten, die
im Stand gemessen wurden. Fir Mmax wurden keine Effekte und Interaktionen uber alle Pro-
banden festgestellt (Faktor Sitzung*Zeitpunkt: p =.850).

3.2.2 Intrakortikale Inhibition

Die SICI-Werte fiir die Messkonditionen Stand sind in Abbildung 10A dargestellt. Die dreifak-
torielle ANOVA fir diese Kondition ergab ausschliesslich fir den Faktor Zeitpunkt
(F1.29 = 4.401, p = .045, n%c = 0.030) eine signifikante SICI-Reduktion. Getrennt fiir beide Sit-
zungen wurde in der Post-hoc Analyse mit allen Probanden mittels Wilcoxon Test keine kurz-
fristige SICI-Differenz mit Signifikanz ermittelt (Pre: —7%; Post: —9%; beide prom = .281). Fir
die anderen Faktoren und Interaktionen blieb bei der ANOVA eine Signifikanz aus (Sitzung:

p =.251; Sitzung*Gruppe: p = .176; Zeitpunkt*Gruppe: p = .557; Sitzung*Zeitpunkt: p = .747,
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Sitzung*Zeitpunkt*Gruppe: p = .800). Ausserdem resultierte auch kein Gruppenunterschied im
Stand (p = .518). La&ngerfristig neigten die durchschnittlichen SICI-Werte tber alle Probanden
zu einer Stabilisierung (Post-Before — Pre-Before: —3%; Post-After — Pre-After: —5%).

Abbildung 10
Intrakortikale Inhibition

A SICl im Stand B SICl auf der Wippe
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Anmerkung. Die intrakortikale Inhibition fur die Konditionen Stand und Wippe sind in A bzw.
B. dargestellt. Die Kastendiagramme in A und B stellen jeweils fir jede Gruppe einzeln und
pro Sitzungszeitpunkt die SICI-Datenverteilung dar. Die Mittelwerte sind als Kreuz (x) abge-
bildet und die horizontalen Linien innerhalb der Boxen zeigen den Median. Die Boxen umfas-
sen die 25-75%-Perzentile. Die Whisker beinhalten den 1.5-fachen Bereich der Boxengrosse.
Die Kreise (o) zeigen die Ausreisser im Bereich von der 1.5-2.5-fachen Boxengrosse, die Da-
tenpunkte mit Sternchen (x) befinden sind noch weiter entfernt. Signifikanz: 1 = signifikante

Interkation.

Die SICI-Werte fur die Kondition Wippe sind in Abbildung 10B veranschaulicht. Die dreifak-
torielle ANOVA fiir diese Kondition ergab bei beiden Innersubjektfaktoren keine signifikanten
SICI-Verdnderungen (Sitzung: p =.289; Zeitpunkt: p = .836). Ausserdem bestand kein Grup-
penunterschied (p =.772) sowie keine Interaktion fur Sitzung*Gruppe (p =.079), Sit-
zung*Zeitpunkt (p = .310) und Sitzung*Zeitpunkt* Gruppe (p = .160). Eine signifikante Inter-
aktion wurde ausschliesslich fur die Interaktion Zeitpunkt*Gruppe (F1.29 = 4.638, p =.040,
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n%c = 0.023) ermittelt. In der Post-hoc Analyse mittels Mann-Whitney U-Test wurden zur kurz-
fristigen SICI-Modulation signifikante Unterschiede zwischen den beiden Gruppen innerhalb
der Pre-Sitzung berechnet (RTMS: —8%; SHAM: +15%; pHoim = .027, ry = 0.517). In der Post-
Sitzung bestand keine signifikante Interaktion (RTMS: —5%; SHAM: +1%; pHoim = .379). Ob-
wohl langerfristig mit der ANOVA kein signifikanter Effekt festgestellt wurde, zeigten sich
trotzdem Veranderungen der mittleren SICI-Werte. Dabei resultierte in der RTMS-Gruppe ein
SICI-Unterschied von —15% (Pre-Before — Post-Before) und —12% (Pre-After — Post-After).
Dagegen waren in der SHAM-Gruppe zum Sitzungszeitpunkt Post-Before die SICI-Werte um
+10% zu Pre-Before hoher und zum Sitzungszeitpunkt Post-After um —4% zu Pre-After tiefer.

Tabelle 3
Korrelation zwischen den kurzfristigen SICI-Unterschieden und den langerfristigen Leis-

tungsverhalten

Alle RTMS SHAM

Langerfristige Veradnderung der
Gleichgewichtsleistung (T1-S1 zu T4-S4 in %)

Kondition Stand

Kendall's ¢ 104 .019 170
Kurzfristige p-Wert Al4 921 366

SICI-Differenz Kondition Wippe
(Pre-After — Pre-Before)

Kendall's ¢ .257 .010 A24
p-Wert .043* 1.000 .024*

Anmerkung. Die Kendall’s Tau Korrelation ist fiir alle Probanden und getrennt fiir beide Grup-
pen notiert. Die entsprechenden p-Werte sind angegeben. Es wurde Uberpruft, inwiefern die
Differenz zwischen der intrakortikalen Inhibition von Pre-After zu Pre-Before einen Zusam-
menhang mit der prozentualen Leistungsveranderung von T1-S1 zu T4-S4 hat. Signifikanz:

* = signifikante Korrelation.

3.3 Korrelation
Die Analyse der kurzfristigen SICI-Unterschiede aus der Pre-Sitzung bezlglich den langerfris-

tigen Gleichgewichtsveranderungen ergab einen signifikanten Zusammenhang fir die
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Kondition Wippe (siehe Tabelle 3). Diese Korrelation wurde fur alle Probanden zusammen
(p = .043) mit mittlerem Effekt (t = .257) sowie getrennt fir die SHAM-Gruppe (p =.024) mit
starkem Effekt (t = .424) ermittelt. Folglich wurden grossere Lernfortschritte auf der Wippe
erzielt, falls in der Pre-Sitzung eine kurzfristig grossere Reduktion der intrakortikalen Inhibition
stattfand. Im Gegensatz dazu resultierte dieser Zusammenhang separat fur die RTMS-Gruppe
nicht (p = .921). Weiter konnte mit den relativen Leistungsveranderungen im Gleichgewichts-
training nicht auf die kurzfristige SICI-Modulation in der Post-Sitzung geschlossen werden
(alle p>.3).

Tabelle 4
Korrelation zwischen den langerfristigen SICI-Unterschieden und Leistungsveranderungen

Alle RTMS SHAM

Langerfristige Veradnderung der
Gleichgewichtsleistung (T1-S1 zu T4-S4 in %)

Kondition Stand

Kendall's t 218 181 .254

- -Wert .086 379 175

Langerfristige p-YVer
SICI-Differenz Kondition Wippe
(Post-Before — Pre-Before)

Kendall's t .106 —.086 .254
p-Wert 424 .697 175

Anmerkung. Die Kendall’s Tau Korrelation ist fiir alle Probanden und getrennt fiir beide Grup-
pen notiert. Die entsprechenden p-Werte sind angegeben. Es wurde Uberprift, ob die prozentu-
ale Leistungsveranderung von T1-S1 zu T4-S4 mit der Differenz der intrakortikalen Inhibition
von Post-Before zu Pre-Before einen Zusammenhang hat. Alle Zusammenhénge waren nicht

signifikant (p > .05).

Es kam zu keinem Zusammenhang zwischen dem langerfristigen Fortschritt der Gleichge-
wichtsleistung und der langerfristigen Veranderung der intrakortikalen Inhibition. Der Unter-
schied der gemessenen SICI-Werte zwischen den Post-Before und Pre-Before Messungen war
weder im Stand noch auf der Wippe signifikant mit den relativen Wippenverbesserungen von

T1-S1 zu T4-S4 verbunden (siehe Tabelle 4). Fur alle Probanden gemeinsam resultierte nur
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eine Signifikanztendenz bei den langerfristigen VVeranderungen von Pre-Before zu Post-Before
(p =.086). Kurzfristig wurden im Stand und auf der Wippe keine signifikanten Zusammen-
hénge fir alle Probanden sowie auch nicht gruppenspezifisch ermittelt. Dies galt innerhalb der
Pre- und Post-Sitzung.
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4 Diskussion

Diese Arbeit behandelte die Rolle des M1 bei der Konsolidierung einer Gleichgewichtsubung.
Dazu wurde der langerfristige Interferenzeffekt von rTMS auf die Leistungsfortschritte des
Wippentrainings untersucht. Kirzlich konnte die Konsolidierungsstorung an einem einmaligen
Gleichgewichtstraining gezeigt werden (Egger et al., 2021, 0.D.). Abgeleitet von diesen Resul-
taten wurde vermutet, dass der M1 auch in der Langzeit-Konsolidierung anfallig auf Interferenz

reagieren koénnte.

4.1 Gleichgewichtsverhalten

Das Gleichgewichtstraining auf der Wippe fuhrte zu einem signifikanten Trainingseffekt
(p <.001). Klare Trainingsunterschiede zwischen den Gruppen blieben aus, was die vergleich-
baren Leistungsverbesserungen von —28% in der RTMS- und —27% in der SHAM-Gruppe ver-
deutlichten. Ausserdem zeigten sich innerhalb der Trainings &hnliche Lernverhalten unabhén-
gig von Task B. In den theoretischen Lernkurven wird grundsétzlich von einer schneller Lern-
phase zu Beginn ausgegangen, die mit fortlaufender Dauer abflacht (Doyon & Benali, 2005;
Robertson et al., 2004). Zudem kann es zwischen dem Training zu Offline-Verstarkungen kom-
men, welche die Leistung ohne physisches Training verbessern (Doyon et al., 2009; Robertson
et al., 2004). Dieser Leistungsverlauf traf teilweise fur die SHAM-Gruppe zu, da es Uber die
ersten drei Trainings hinweg zu konstanten Verbesserungen innerhalb und zu Stabilisierungen
zwischen den Trainings kam. Ausserdem reduzierten sich die Verbesserungen innerhalb der
ersten drei Trainings leicht. Jedoch wurden keine signifikanten Unterschiede zwischen den
Trainingseinheiten ermittelt, was die nicht-signifikante Leistungssteigerung in T1 unterstrich
(siehe Abbildung 9A). Schliesslich war die Leistung ab Beginn des zweiten Trainings (T2-S1)
zu T1-S1 signifikant verbessert. Fur die RTMS-Gruppe zeigte sich ein vergleichbares Lernver-
halten innerhalb der Trainings, wodurch kein Effekt von rTMS auf das aktive Lernverhalten
angenommen wird. Jedoch folgte in den Konsolidierungsphasen eine Leistungsreduktion (siehe
Abbildung 9B), was die nicht-signifikanten Leistungsveranderungen zu Trainingsbeginn bei
T2-S1, T3-S1 und T4-S1 im Vergleich zur Initialleistung T1-S1 bekraftigten. Tendenziell wur-
den aber grossere Leistungsverbesserungen innerhalb der Trainings im Vergleich zur SHAM-
Gruppe erzielt, wodurch Uber das gesamte Training ein ausgeglichener Leistungsfortschritt in
beiden Gruppen resultierte. Schliesslich deutete der Vergleich beider Lernkurven mit Trai-
nings- und Konsolidierungsphasen (siehe Abbildung 9A) auf unterschiedliche Verhaltensmus-

ter, was somit den Einfluss der rTMS in der Gleichgewichtskonsolidierung unterstrich. Deshalb
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kann mit den vorliegenden Ergebnissen angenommen werden, dass zu einem gewissen Grad
eine Interferenz durch die Applikation von rTMS auf die Konsolidierung der Gleichgewichts-
leistung erzeugt wurde. Folglich kann auch fir die Wippeniibung die Beteiligung des M1 am
Konsolidierungsprozess vermuten werden (Della-Maggiore et al., 2015; Doyon & Benali, 2005;
Galea et al., 2011; Hallett, 2006; Lundbye-Jensen et al., 2011; Muellbacher et al., 2001, 2002;
Richardson et al., 2006). Jedoch fehlten grosstenteils signifikante Interaktionen beim Leistungs-
verhalten innerhalb und zwischen den Trainings, weshalb die Hypothese 1) zur gruppenspezi-
fischen Leistungsveranderung tber das gesamte Training prinzipiell nicht erfullt wurde.

Uber das gesamte Training blieb eine signifikante Interaktion Training*Gruppe (p = .592) aus.
Entgegen den Annahmen von Egger et al. (2021, 0.D.) koénnte dies ein Anzeichen dafir sein,
dass wegen den spezifischen Bewegungsausfihrungen keine Interferenzeffekte bei langerfris-
tigem Gleichgewichtstraining bestehen (Giboin et al., 2015, 2018; Kummel et al., 2016;
Naumann et al., 2015). Die unterschiedlichen Lernverhalten der Gruppen wiesen aber eher auf
einen Interferenzeffekt hin, da in der RTMS-Gruppe ab T2 jeweils nur zur letzten Trainingsse-
rie (S4) eine signifikante Verbesserung im Vergleich zu T1-S1 erzielt wurde. Ausserdem sollte
auch bedacht werden, dass die Wippeniibung eine komplexe Aufgabe zur posturalen Kontrolle
mit Beteiligungen verschiedener Muskelgruppen und sensomotorischen Systemen darstellt (Di
Giulio et al., 2009; Taube et al., 2008). In dieser Arbeit wurde die Konsolidierung mittels rTMS
uber der motorischen Représentation des SOL gestort. Deshalb kénnte auch vermutet werden,
dass diese spezifische Interferenz ungenigend war, wodurch schliesslich der Effekt geringer
ausfiel. Jedoch wird dies nicht von den kurzfristigen Interferenzeffekten bezuglich der Wippen-
Ubung gesttzt (Egger et al., 0.D.), weshalb auch langerfristig eine gezielte Konsolidierungs-
stérung des SOL dazu fuhren konnte.

Der fehlende Gruppenunterschied auf das gesamte Training deutete grundsatzlich darauf hin,
dass durch die Applikation von rTMS nicht die erwartete Inferenz beim Lernprozess erzeugt
wurde. Beispielsweise fuhrte rTMS zu einer anterograden und retrograden Interferenz bei ei-
nem einmaligen Training einer Greifaufgabe mit Pertubation, wodurch im Vergleich zu sham
Stimulationen eine hohere Fehlerrate im Retentionstest entstand (Richardson et al., 2006).
Ebenfalls konnte dieses Interferenzverhalten fur Zweitaufgaben mit Aktivitat gleicher Musku-
laturen und rTMS Uber dem korrespondierenden primar motorischen Areal festgestellt werden
(Lundbye-Jensen et al., 2011). Solche kurzfristigen Reaktionen in der Konsolidierungsphase
wurden erst kirzlich fir die komplexe Bewegung einer Gleichgewichtsaufgabe reproduziert
(Egger et al., 2021, 0.D.). Doch im Gegensatz zu den beiden Arbeiten von Egger und Kollegen

konnte in der vorliegenden Untersuchung kein kurzfristiger Interferenzeffekt nach der ersten
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Konsolidierungsphase (Int1-2) festgestellt werden. Einige Differenzen bestanden beziiglich der
Trainingsvolumen zwischen dieser und den zwei erwédhnten Gleichgewichtsstudien. Dabei
fuhrten die Probanden die Wippentbung in den kurzfristigen Interventionen im Vergleich dop-
pelt so oft durch. Ausserdem wurde in der vorliegenden Studie das Wippenniveau gezielt
schwieriger gewahlt als bei Egger et al. (2021, 0.D.), um uber den gesamten Trainingsverlauf
Fortschritte zu ermdglichen und nicht verfriht einen Floor-Effekt anzutreffen (Schmidt et al.,
2018). Diese Unterschiede waren schliesslich auch tber den Lerneffekt erkennbar, da bei den
Ergebnissen von Egger et al. in den einmaligen Einheiten Leistungsverbesserungen tber 30%
erzielt und in der vorliegenden Arbeit die Leistungen gesamthaft nur ~30% gesteigert wurden.
Dagegen resultierten Steigerungen innerhalb der einzelnen Trainings um ~20% ohne Signifi-
kanz (siehe Abbildung 9B). Folglich kdnnte dies einen Einfluss auf die Konsolidierung mit den
moglichen Verstarkungen und Gedé&chtnisstabilisierungen genommen haben. Jedoch ist diese
Spekulation uber Trainingslast und Konsolidierung schwierig zu beurteilen. Einerseits gilt es
zu hinterfragen, ob fir jeden Probanden das Niveau im richtigen Bereich ausgewahlt wurde.
Eine Studie zur posturalen Kontrolle konnte entsprechend aufzeigen, dass die Retentionsleis-
tung sowohl durch zu hohe als auch durch zu tiefe Aufgabenschwierigkeiten im Vergleich zu
mittleren Levels abgeschwacht wurde (Akizuki & Ohashi, 2015). Andererseits wurde von Ge-
bel et al. (2018) fir das Trainingsvolumen eine breite Trainingsdauer zwischen 15-60 min als
effektiv eingestuft, wobei die Trainingsintensitat als potentieller Leistungsmediator vermutet
wurde. Es gilt auch zu bedenken, dass Zach et al. (2005) zumindest teilweise unterschiedliche
Gedachtnisprozesse fur Akquirierung und Konsolidierung vermutete. Demnach widerlegten ei-
nige Untersuchungen den Dosis-Antwort-Zusammenhang zu komplexen Bewegungen. So
wurde bei Fussballern kein Unterschied der Gleichgewichtsleistung zwischen drei- und sechs-
maligem Training pro Woche festgestellt (Gioftsidou et al., 2012). Weiter fuhrte auch die Jong-
lierintervention von Sampaio-Baptista et al. (2015) zu keinen Leistungsunterschieden bei nied-
riger und hoher Trainingsdauer. Basierend auf diesen Ergebnissen kénnte durchaus von einigen
Effektunterschieden durch die tiefere Trainingslast im Vergleich zu Egger et al. (2021, 0.D.)
ausgegangen werden. Dadurch waren die nicht-signifikanten Lernfortschritte nach der ersten
Trainingseinheit erklarbar, was moglicherweise auch einen Interferenzeffekt in den anschlies-
senden Konsolidierungsphasen beeinflusste.

Mit simplen Bewegungen wie sequenzieller Fingeraufgaben oder manipulierten Greifausfih-
rungen (Brashers-Krug et al., 1996; Cantarero et al., 2013; Press et al., 2005) sowie mit den
komplexen Wippenlbungen (Egger et al., 2021, 0.D.) konnten kurzfristig signifikante Offline-

Verstarkungen innerhalb einer Konsolidierungsphase gezeigt werden. Dies wurde jedoch in der

50



vorliegenden Arbeit nicht reproduziert, da in die SHAM-Gruppe zur zweiten Trainingseinheit
hin nur eine Leistungsstabilisierung ermittelt wurde (siehe Abbildung 9C). Dafir resultierte
zwischen den Trainings 2 und 3 eine signifikante gruppenspezifische Leistungsmodulation.
Dies konnte ein weiteres Indiz dafiir sein, dass die Lernkurve unter anderem Gber das Trainings-
volumen und die Trainingsintensitét beeinflusst wurde (Akizuki & Ohashi, 2015; Gebel et al.,
2018). Moglicherweise wurde die wiederholende Aktivierung und Konsolidierung bei dieser
schwierigen, komplexen Bewegungsaufgabe bendtigt, um solch unterschiedliche Konsolidie-
rungsverhalten durch die Interferenz von rTMS auszuldsen (Censor et al., 2012; Robertson,
2012). Daher konnte vermutet werden, dass bei deutlicheren Lernkurven auch grossere Konso-
lidierungsunterschiede moglich gewesen waéren.

Waéhrend der Konsolidierung werden die involvierten, motorischen Gedachtnisspuren der er-
lernten Bewegung gefestigt (Krakauer & Shadmehr, 2006; Press et al., 2005). Es wurde vermu-
tet, dass es im langerfristigen Training zu einer vollstdndigen Konsolidierung im M1 kommt
und damit die Storanfalligkeit reduziert wird (Della-Maggiore et al., 2015; Doyon et al., 2009;
Doyon & Benali, 2005). Im Vergleich zu den ersten zwei Konsolidierungsphasen unterschied
sich die Leistungstendenz in Int3-4. Anhand der Ergebnisse der RTMS-Gruppe scheint es mog-
lich, dass die Konsolidierung nach Trainingseinheit 3 noch nicht abgeschlossen war, da ver-
gleichbare Leistungsreduktionen in Int2-3 und Int3-4 resultierten. Hingegen kdnnte eine voll-
stdndige Konsolidierung in der SHAM-Gruppe eingetroffen sein, da sich die Leistung in der
letzten Konsolidierungsphase (Int3-4) reduzierte. Eine weitere Erklarung fiir diese motorischen
Verhalten wére ber den Floor-Effekt mdglich, wodurch Leistungsverbesserungen und deren
Bewertungen immer schwieriger werden (Schmidt et al., 2018). Ausserdem wirken auch ver-
anderliche Faktoren wie Motivation und Konzentration auf die motorische Leistung, was mog-
licherweise zum Leistungsriickgang im Int3-4 beigetragen hatte (Sternad et al., 2014). Fir wei-
terfihrende Trainingseinheiten konnte schliesslich vermutet werden, dass sich keine Unter-
schiede Uber Interferenzeffekte mehr ergeben wirden.

Die individuellen Lernverhalten kdnnten ausserdem die Starke der Interferenzeffekte beein-
flusst haben (Schmidt et al., 2018). Laut Lundbye-Jensen et al. (2011) soll nur eine Interfenz
zur erlernten Fahigkeit generiert werden konnen, falls ein Lerneffekt besteht. In Anbetracht der
vorliegenden Resultate wurde zwar ein signifikanter Trainingseffekt fur die durchschnittliche
Leistung ermitteltet. Jedoch kam es lber die gesamte Trainingsdauer bei drei Probranden der
RTMS-Gruppe und zwei der SHAM-Gruppe zu keiner Verbesserung der Leistung. Auch resul-
tierte nicht bei allen Proabenden in jeder Trainingseinheit eine Leistungssteigerung von der

ersten (S1) zur letzten Serie (S4). Diese Problematik konnte einen Einfluss auf die
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Untersuchungsergebnisse gehabt haben, wodurch gruppenspezifische Unterschiede in der Kon-
solidierungsphase maoglicherweise weniger ausgepragt ausfielen.

Um Interferenzeffekte zu untersuchen, ist ausserdem der Konsolidierungsprozess bei dynami-
schen, variablen Lernprozessen zu beachten (Baraduc et al., 2004; Censor & Cohen, 2011;
Dayan & Cohen, 2011; Kantak et al., 2011). Es wurde angenommen, dass der M1 je nach Lern-
aufgabe unterschiedliche Rollen in der Konsolidierung einnimmt und dass ein randomisiertes
Training zu einer schnelleren Stabilisierung der Geddachtnisspuren flhrt (Censor & Cohen,
2011; Dayan & Cohen, 2011). Folglich wurden bei solchen Lernbedingungen keine Interfe-
renzeffekte durch rTMS an den primér motorischen Arealen festgestellt, da moglicherweise die
Gedéachtnisverarbeitung ausserhalb des M1 passiert (Baraduc et al., 2004; Kantak et al., 2011).
VVon dem Wippentraining kann angenommen werden, dass keine Wiederholung der anderen
glich und deshalb auch ein variables Lernen in dieser Intervention erfolgte. Deshalb ware dies
auch ein Erklarungsgrund fiir die weniger deutlichen Interferenzeffekte im Vergleich zu den
Interventionen mit simplen Bewegungsaufgaben (Baraduc et al., 2004; Lundbye-Jensen et al.,
2011; Muellbacher et al., 2002).

Beim Bewegungslernen sind neben dem M1 auch weitere motorische Areale und verschiedene
hohere Zentren beteiligt (Della-Maggiore et al., 2015; Doyon et al., 2009; Seidler, 2010). Unter
anderem bestehen zwei wichtige Schaltkreise zwischen kortikalen Strukturen und Kleinhirn
sowie Striatum. Zudem wird mit dem Automatisierungsprozess eine erhéhte subkortikale Ak-
tivitdt angenommen (Puttemans et al., 2005; Taube et al., 2008). Bildgebende Verfahren deuten
ausserdem darauf hin, dass funktionelle und strukturelle Anpassungen an Gleichgewichtstrai-
ning neben den primar motorischen, pramotorischen und supplementdr motorischen Arealen
auch bei weiteren Regionen innerhalb des Frontallappens sowie in subkortikalen Strukturen
stattfinden (Dijkstra et al., 2020; Surgent et al., 2019; Taubert et al., 2010, 2011, 2016). In der
vorliegenden Arbeit wurde ausschliesslich die Rolle des M1 tber die Interferenzeffekte von
rTMS untersucht. Zuséatzlich wurden noch neurophysiologische Messungen durchgefihrt. Je-
doch wiesen die verschiedenen Forschungsarbeiten auf eine Vielzahl von weiteren Bereichen
hin, die bei der Gleichgewichtskontrolle und beim Gleichgewichtslernen wahrend sowie zwi-
schen den Trainings beteiligt sind. In diesem Sinne lassen sich auch die weniger deutlichen
Ergebnisse zu den spezifischen Interferenzeffekt des SOL erkléren, da die Langzeit-Konsoli-

dierung einer Gleichgewichtsaufgabe nur teilweise vom M1 abhéngen mag.
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4.2 Neurophysiologische Veranderungen

4.2.1 Kortikospinale Erregbarkeit

Langerfristige Anpassungen an Koordinationsaufgaben werden mit einer Reduktion der korti-
kospinalen Erregbarkeit in Verbindung gebracht und deuten auf den Automatisierungsprozess
und die Okonomisierung hin (S. Beck et al., 2007; Penzer et al., 2015; Puttemans et al., 2005;
Taube et al., 2007, 2008). Ein solcher Riickgang der kortikospinalen Erregbarkeit (—25%)
konnte gruppenunspezifisch im Stand zwischen den beiden Before-Zeitpunkten festgestellt
werden. Wie in Hypothese 2) vermutet, deutete dies auf die generelle Annahme hin, dass nach
Gleichgewichtstraining die kortikomotorische Aktivitat abnimmt (Taube et al., 2008). Auf der
Wippe wurde aber diese Modulation im Pre-Post-Vergleich nicht unterstutzt (siehe Tabelle 2).
Das ist wiederum den Resultaten von Mouthon und Taube (2019) und Taube et al. (2020) ent-
sprechend, wobei durch die Gleichgewichtsintervention keine Verdnderungen der kortikospi-
nalen Erregbarkeit wéhrend der Aufgabe festgestellt wurden. Ausserdem wurde die Konditi-
onsabhangigkeit der MEP-Messungen wie bei Mouthon und Taube (2019) bestatigt, indem auf
der Wippe héhere SP-MEPs gemessen wurden als im Stand. Da beide Gruppen vergleichbare
Trainingsfortschritte auf der Wippe (~30%) erzielten, kdnnte demnach auch vermutet werden,
dass entgegen der Hypothese 4) die kortikospinale Erregbarkeit gruppentbergreifend vergleich-
bar moduliert wurde. Mdglicherweise war der Lernprozess in beiden Gruppen &hnlich fortge-
schritten, was Uber die vergleichbaren Leistungsverhalten in Int3-4 und T4 erklarbar wére
(Dayan & Cohen, 2011; Doyon & Benali, 2005). Somit eliminierte sich mdglicherweise der
Einfluss von rTMS gegen das Interventionsende, weshalb die kortikospinale Erregbarkeit auch
gleichermassen reduziert wurde (Puttemans et al., 2005; Taube et al., 2008).

Kurzfristige Adaptionen an Bewegungslernen zeigten entsprechende Aktivitatserh6hungen im
M1 (Leung et al., 2015; Mason et al., 2019; Muellbacher et al., 2001; Pascual-Leone et al.,
1995; Rogasch et al., 2009; Taubert et al., 2016). Entgegen diesen Erkenntnissen vermittelten
die vorliegenden Resultate ein umgekehrtes Bild, indem es wie schon langerfristig auch kurz-
fristig zu einer gruppenunspezifischen Reduktion im Stand kam (—22%). Da die Probanden
nach dem Training zuerst eine 15-minitige Ruhephase in Riickenlage absolvierten, kdonnte dies
die neuronalen Veranderungen am Training beeinflusst haben. Jedoch zeigten sich nach 30-
mindtiger Pause fir Fingerabduktionen weiterhin erhdhte SP-MEPs (Rogasch et al., 2009). Be-
zuglich der SHAM-Gruppe wird deshalb vermutet, dass sich die SP-MEPs direkt nach dem
Training und nach der 15-minttigen Pause nicht bedeutend unterscheiden wirden. Weniger

gestutzt wird die Feststellung, dass die kortikospinale Erregbarkeit nach einem einmaligen
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Training abnimmt. Jedoch wurde diese Reduktion schon im Anschluss an anstrengendes Kraft-
training oder bei anhaltenden leichten Muskelkontraktionen erkannt (Latella et al., 2016;
McNeil et al., 2011). Daher scheint es moglich, dass das Wippentraining tatsachlich zu einer
Reduktion der kortikospinalen Erregbarkeit fiihrt. Jedoch musste der Verlauf nach dem Trai-
ning genauer untersucht werden.

Fur Applikation von rTMS zeigte sich grundsatzlich, dass dieses Verfahren zu einer Reduktion
der kortikospinalen Erregbarkeit fuhrt (Hallett, 2007; Pell et al., 2011). Als Grund dafir wurde
angenommen, dass die synaptische Wirksamkeit und das Erregbarkeitsniveau verandert werden
(Taube et al., 2015; Touge et al., 2001). Uber diesen Zusammenhang kénnte die kurzfristige
Reduktion in der Pre-Sitzung bei der RTMS-Gruppe erklart werden.

In dieser Studie wurde nur die Involvierung des SOL untersucht. Jedoch ist fur ein Gleichge-
wichtstraining zu vermerken, dass es sich um eine multimuskuldre Bewegungskontrolle handelt
(Taube et al., 2008). Als Basis zur grundlegenden Fragestellung von Egger et al. (2021, 0.D.)
dienten eher simple motorische Aufgaben (Baraduc et al., 2004; Lundbye-Jensen et al., 2011;
Muellbacher et al., 2001). Daher kénnte auch die Problematik vorliegen, dass die Mechanismen
von einfachen auf komplexe Lernaufgaben generalisiert wurden (Sternad et al., 2014). Ausser-
dem konnte mit dieser Untersuchung auch nicht auf das Aktivitatsverhalten im préfrontalen
oder posterioren Kortex sowie zwischen Kortex und Kleinhirn oder Basalganglien geschlossen
werden, obwohl diese Systeme ebenfalls eine wichtig Rolle beim motorischen Lernen einneh-
men (Dayan & Cohen, 2011; Della-Maggiore et al., 2015; Doyon et al., 2009; Seidler, 2010).
Somit sollte diese kurzfristige Reduktion speziell in der SHAM-Gruppe durch weitere Unter-
suchungen auf Reproduzierbarkeit Uberprift und gegebenenfalls genauer charakterisiert wer-

den.

4.2.2 Intrakortikale Inhibition

Die Modulation der intrakortikalen Inhibition gilt als wichtiger Faktor beim motorischen Ler-
nen (Bachtiar & Stagg, 2014; Floyer-Lea et al., 2006; Kolasinski et al., 2019; Sampaio-Baptista
et al., 2015; Stagg et al., 2011; Taube et al., 2020). Mit Hilfe der SICI-Messung wird auf Ver-
anderungen dieses inhibitorischen GABAAaergen Systems riickgeschlossen (Di Lazzaro et al.,
2000; Rossini et al., 2015; Wahl & Ziemann, 2007). Einerseits wurde eine muskel-, aufgaben-
und trainingsspezifische Modulation der intrakortikalen Inhibition gezeigt (Lauber et al., 2018;
Leung et al., 2015, 2017; Mason et al., 2019, 2020; Mouthon & Taube, 2019; Papegaaij et al.,
2016; Soto et al., 2006; Taube et al., 2020; Tokuno et al., 2018). Andererseits stand auch die
Lernphase mit der Adaption der intrakortikalen Inhibition in Verbindung (Dai et al., 2016;
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Sampaio-Baptista et al., 2015; Taube et al., 2008). Grundsatzlich wird kurzfristig eine Reduk-
tion dieser GABAergen Inhibition erwartet, welche den Lernprozess unterstiitzen soll (Bachtiar
& Stagg, 2014; Floyer-Lea et al., 2006; Kolasinski et al., 2019; Leung et al., 2015; Mason et
al., 2019; Stagg et al., 2011). In Ubereinstimmung mit fritheren Forschungsarbeiten resultierte
in der vorliegenden Studie ein kurzfristiger Effekt, der im Stand auf die Reduktion der intra-
kortikalen Inhibition innerhalb einer Sitzung (p =.045) hinwies. Dabei wurden keine Unter-
schiede zwischen der RTMS- und SHAM-Gruppe (p = .518) ermittelt. Der gruppenunspezifi-
sche Effekt (n%c = .030) fiel in der statistischen Analyse klein aus, wodurch sich das Ausbleiben
von signifikanten Post-hoc Vergleichen innerhalb der Gruppen und zwischen den Sitzungszeit-
punkten erklaren liess.

Langerfristig wird eine aufgabenabhangige Modulation vermutet, die auch auf neuronale Akti-
vitdtsverschiebungen im Lernprozess hindeuten kdnnte (Taube et al., 2008, 2020). Jedoch liess
sich in l&ngerfristiger Hinsicht bei keiner der beiden Messkonditionen eine signifikante SICI-
Veréanderung feststellen, wodurch die Hypothesen 3) und 4) nicht direkt belegt wurden. Auf der
Wippe kam es nur zu einer Tendenz (p =.079), welche in der RTMS-Gruppe auf eine Reduk-
tion und in der SHAM-Gruppe auf eine konstante Erhéhung der intrakortikalen Inhibition hin-
deutete. Daher konnte aufgrund verschiedener Studien vermutet werden, dass die Gleichge-
wichtsintervention zumindest in der SHAM-Gruppe zu einer langerfristigen Erhéhung bzw.
Stabilisierung fiihrte (Dai et al., 2016; Mouthon & Taube, 2019; Sampaio-Baptista et al., 2015;
Taube et al., 2020). In dieser Arbeit lag beziiglich der Gleichgewichtsleistung kein eindeutiger
Interferenzeffekt durch die Applikation von rTMS vor. Trotzdem neigten die Lernkurven zu
gruppenabhéngigen Verlaufen, bei denen in der RTMS-Gruppe keine Offline-Verstarkungen
festgestellt wurden. Deshalb kann Gber den langerfristigen, leichten Riickgang der intrakortika-
len Inhibition in der RTMS-Gruppe (Pre-Before zu Post-Before: —15%) nur spekuliert werden,
dass dies mit der Interferenz von rTMS zusammenhing. Zumindest zeigte sich, dass die Trai-
ningsintensitat beim Jonglieren einen Einfluss auf das GABAerge System bewirkte (Sampaio-
Baptista et al., 2015). Daher vermuteten die Autoren, dass die niedrigere GABA-Konzentration
nach der tieferen Trainingslast mit einem kleineren Fortschritt im neuronalen Lernprozess ver-
bunden war. Moglicherweise kénnte dieser Hintergrund auch eine Erklarung fur die anhaltende
SICI-Reduktion auf der Wippe durch die Interferenz von rTMS sein. Deswegen waére es denk-
bar, dass die RTMS-Gruppe durch die gestérten Konsolidierungsphasen im Lernprozess weni-
ger fortgeschritten war als die SHAM-Gruppe.

Diese Annahme wurde teilweise durch die Korrelationsanalyse unterstiitzt, da tuber die kurz-

fristige  SICI-Modulation ein  signifikanter Zusammenhang mit der folgenden
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Leistungsveranderungen Uber die vier Trainingseinheiten bestand. Neben tiefen GABA-Kon-
zentrationen zum Lernbeginn wurden auch die schnelle Modulationsfahigkeit und die redu-
zierte GABAerge Inhibition vorteilhaft furs motorische Lernen eingestuft (Bachtiar & Stagg,
2014; Floyer-Lea et al., 2006; Kolasinski et al., 2019; Stagg et al., 2011). Ausserdem wiesen
héher GABA-Konzentrationen eine schlechtere Akquirierung auf (Kolasinski et al., 2019; Wil-
lerslev-Olsen et al., 2011). Durch die positive Korrelation zwischen der SICI-Abnahme (Pre-
After — Pre-Before) auf der Wippe und den Leistungssteigerungen im gesamten Training wurde
dieser Zusammenhang gestiitzt. Interessanterweise wurde diese signifikante Korrelation fir alle
Probanden (p =.043) und separat fur die SHAM-Gruppe (p =.024) berechnet. Da in der
RTMS-Gruppe dieser Zusammenhang nicht bestand (p =.921), bestétigte diese Korrelations-
analyse, wie in der Hypothese 5) vermutet, die Interferenz von rTMS auf die Konsolidierung
im M1,

Ein Zusammenhang zwischen den l&ngerfristigen SICI- und Leistungsveranderungen wurde
hingegen nicht wie bei Mouthon und Taube (2019) festgestellt. Gruppenabhangig und gruppen-
ubergreifend fielen die Ergebnisse im Stand sowie auf der Wippe nicht signifikant aus. Auf-
grund der Ergebnisse von Mouthon und Taube folgte die Annahme, dass grossere Leistungs-
fortschritte mit hoheren Zunahmen der intrakortikalen Inhibition zusammenhangen. Jedoch
sollte betont werden, dass eine Signifikanz in der genannten Studie nur im Stand resultierte und
nicht fur die unterstitzte oder freie Gleichgewichtskondition. In Anbetracht der leichten Ten-
denz zur Signifikanz im Stand fir alle Probanden (p = .086) konnte héchstens spekuliert wer-
den, ob dies zu einem gewissen Grad den Resultaten von Mouthon und Taube entspricht. Je-
doch kdénnte auch ein muskelspezifischer Modulationsunterschied der kortikalen Hemmmecha-
nismen fiir die fehlende Signifikanz verantwortlich sein (Lauber et al., 2018). Demnach wiess
bei Lauber und Kollegen der TA ein breiteres inhibitorisches Modulationsspektrum auf als der
SOL. Dies wirde auch mit den gemessenen SICI-Werten Ubereinstimmen, da generell keine so
deutlichen langerfristigen SICI-Verénderungen wie bei Mouthon und Taube am TA festgestellt
wurden.

Die intrakortikale Inhibition sollte laut Taube et al. (2020) wahrend der Aufgabenausfiihren
gemessen werden, um eine klarere Ausgabe Uber Veranderungen zu ermdglichen. In Ruhe und
auch im Stand wurden fiir SICI-Messungen die Tendenz festgestellt, dass eine Modulation an
Training ausbleibt (Berghuis et al., 2017; Mouthon & Taube, 2019; Taube et al., 2020). Deshalb
wurden in dieser Arbeit die beiden Konditionen Stand und Wippe gemessen. Im Stand zeigte
sich gruppenubergreifend eine kurzfristige Reduktion. Dagegen liessen sich keine eindeutigen

Veranderungen auf der Wippe beziiglich Gruppe und Sitzungszeitpunkt feststellen, obwohl dies
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laut Taube et al. (2020) die préaferierte Messkondition wére. Mdglicherweise wurde das Resultat
vom standardisierten Schwierigkeitsniveau der Messwippe beeinflusst. Die neurophysiologi-
schen Messungen auf der Wippe wurden bei allen Probanden mit den gleichen Federkonstanten
(3.537 N/mm) durchgefuhrt, was individuell einen betrachtlichen Niveauunterschied darstellte.
Somit entstand fiir jeden Probanden eine unterschiedliche Schwierigkeit, wodurch auch die
SICI-Modulation beeinflusst war (Mouthon & Taube, 2019; Taube et al., 2020; Tokuno et al.,
2018). Ausserdem bekraftigen die vergleichbaren SICI-Werte aus Stand- und Wippenmessung
(siehe Abbildung 10), dass die beiden Konditionen moglicherweise keine grossen Anforde-
rungsunterschiede an die Gleichgewichtskontrolle stellten. Trotzdem hatte der Niveauabgleich
seine Berechtigung, um tberhaupt die Messung auf der Wippe uber eine langere Zeitspanne zu
ermoglichen. Jedoch sollte méglicherweise flr weitere Untersuchungen eine kleinere Differenz
zwischen Aufgabe und Messsituation angestrebt werden.

Ein weiterer Aspekt neben dem Wippentraining, der die kurzfristige Modulation der intrakor-
tikalen Inhibition beeinflusst haben kénnte, war die 15-mindintige Applikation von rTMS. Im
Stand wurde zwar ein signifikanter Effekt fur die kurzfristige Veranderung berechnet, jedoch
blieben Post-hoc Vergleiche ohne Signifikanz. Laut der Ubersichtsartikel von Pell et al. (2011)
kann uber die Applikation von rTMS angenommen werden, dass diese Stimulationsart wohl
ohne Effekte auf die intrakortikale Inhibition bleibt. Dies wurde zudem in mehreren Studien
bestéatigt (de Jesus et al., 2014; Fitzgerald et al., 2002; Romero et al., 2002). Ausserdem galt
diese Erkenntnis auch fiir die sham Stimulationen in den Kontrollgruppen (de Jesus et al., 2014;
Peinemann et al., 2000), wodurch fir die vorliegende Untersuchung gruppenspezifische SICI-
Modulationen aufgrund des Task B tendenziell ausgeschlossen wurden. VVon Pell et al. (2011)
wurde der Wirkung von rTMS zwar eine wichtige Rolle beziiglich der inhibitorischen Nerven-
verbindungen zugesprochen, doch kénnten bahnende und hemmende Netzwerke in vergleich-
barem Ausmass stimuliert werden. Somit wirde folglich ein Effekt auf die SICI-Messung aus-
bleiben. Aufgrund dieser Grundlagen von verschiedenen Forschungsarbeiten kann angenom-
men werden, dass die gruppenunspezifische Reduktion der SICI-Werte im Stand ein Anzeichen
fir die kurzfristigen neuroplastischen Adaptionen beim Bewegungslernen war. Dies ware in
Ubereinstimmung mit der Ansicht, dass die kurzfristige Reduktion der intrakortikalen Inhibi-
tion den Lernprozess unterstiitzt (Bachtiar & Stagg, 2014; Kolasinski et al., 2019; Leung et al.,
2015; Mason et al., 2019; Stagg et al., 2011; Taube et al., 2020).

Die SICI-Messungen auf der Wippe und im Stand zeigten oft unterschiedliche Modulationsten-
denzen, was einerseits zu erwarten war (Taube et al., 2020), doch andererseits wichen diese

auch von den aufgestellten Annahmen ab. Im Gegensatz zu den Standmessungen wurde auf der
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Wippe kurzfristig eine gruppenspezifische SICI-Modulation erkannt. Hingegen fehlte langer-
fristig ein signifikanter Unterschied, wodurch auf der Wippe die Hypothese 4) bezuglich SICI
nur mit der kurzfristigen Analyse unterstltzt wurde. In der Pre-Sitzung fuhrte die schwache
Interaktion (n° = .023) zwischen den Gruppen zu signifikant unterschiedlichen Modulationen.
Bei der RTMS-Gruppe tendierte der SICI-Wert zu einer leichten Reduktion (—8%), &hnlich wie
in der Standmessung bei allen Probanden (—7%). Im Vergleich dazu erhdhte sich die intrakor-
tikale Inhibition bei der SHAM-Gruppe (+15%), was gruppenibergreifend eine einzigartige
Modulation tber alle Messung in der Pre- und Post-Sitzung sowie im Stand und auf der Wippe
darstellte. Prinzipiell sollte eine kurzfristige Inhibitionsabnahme mit motorischem Lernen ein-
hergehen (Bachtiar & Stagg, 2014; Floyer-Lea et al., 2006; Kolasinski et al., 2019; Leung et
al., 2015; Stagg et al., 2011; Taube et al., 2020). Jedoch kdnnte im Anschluss ans Lernen auch
von einer Hochregulierung ausgegangen werden, um die Bildung von neuem, weiterem Ge-
déchtnis zu verhindern und somit neuronale Adaptionen der erlernten Aufgabe zu schitzen
(Evans & Viola-McCabe, 1996; Wixted, 2004). Daher bleibt zu spekulieren, inwiefern sich die
SICI-Werte direkt nach dem Training mit den Werten nach der 15-mindtigen Pause unterschie-
den hatten. Ausserdem wurde diese mittlere SICI-Zunahme in der Pre-Sitzung relativiert, da
ein grosser Unterschied in der SICI-Modulation festzustellen war.

Diese breite Streuung der Messwerte zwischen Zunahme und Reduktion bis hin zur Fazilitie-
rung gibt Grund zur Annahme, dass die Reliabilitat der SICI-Messungen mdglicherweise be-
eintrachtigt war. Generell lag ein grosses Spektrum der SICI-Werte fir beide Gruppen im Stand
und fiir die SHAM-Gruppe auf der Wippe vor (siehe Abbildung 10B). Dazu wurde zu fast je-
dem Zeitpunkt eine Bahnung anstatt Hemmung der PP-MEPs mit den gewéhlten SICI-Konfi-
gurationen von 2 ms Interstimulusintervall und 65%-80% AMT fur den Konditionierungspuls
gemessen. Ein bahnender Effekt wurde auch in friheren Arbeiten erkannt, jedoch wurde dies
bei Stimulationsintensitaten tber 90% flr den Konditionierungspuls festgestellt (Kujirai et al.,
1993; Peurala et al., 2008; Vucic et al., 2009). Deshalb kdnnte die Vermutung aufgestellt wer-
den, dass bei einigen Probanden der Konditionierungspuls mit einer zu hohen Intensitat gewahlt
wurde. Es erwies sich jedoch als ziemlich schwierig, die optimalen Stimulationsintensitaten zu
Studienbeginn festzulegen (Wahl & Ziemann, 2007). Mit der Absicht, eine Hemmung von
~50% zu erreichen, wurden schliesslich SICI-Werte im Stand von ~20% erzielt. Zusétzlich re-
sultierte bei zwei Probanden der SHAM-Gruppe eine Fazilitierung. Mdglicherweise ware ein
fixes Verhdltnis der Stimulationsintensitaten zwischen den Konditionierungs- und Testpulsen
reliabler. Jedoch wurden dabei auch fazilitierende Effekte gemessen (Mouthon & Taube, 2019;

Papegaaij et al., 2016). Trotzdem sollte grundsatzlich die Reliabilitat der SICI-Messungen in
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Frage gestellt werden. Eine zuverlassige Aussagekraft wirde Uber eine hohere Stimulationsan-
zahl und eine zusétzliche MEP-Auswertung der unterschwelligen Konditionierungspulsen er-
reicht werden (Goldsworthy et al., 2016; Groppa et al., 2012; Rossini et al., 2015). Mit der
vorliegenden Datenverteilung erschwert sich eine prazise Schlussfolgerung, womit auch die
ermittelte Leistungsvorhersage ber die kurzfristige SICI-Modulation in Frage gestellt werden
sollte.

Obwohl durch diese Gleichgewichtsintervention die langerfristige SICI-Veranderung nicht wie
in vergangenen Studien (Mouthon & Taube, 2019; Taube et al., 2020) ausfiel, sollte beim mo-
torischen Lernen trotzdem von einer wichtigen Rolle der Modulationsféhigkeit der intrakorti-
kalen Inhibition ausgegangen werden. Verschiedene Studien belegten, dass diese Hemmme-
chanismen langerfristig spezifisch moduliert sind, was bei Koordinationsaufgaben zu einer Er-
héhung und bei explosiven Kraftibungen zu einer Reduktion fuhrte (Dai et al., 2016; Leung et
al., 2017; Mason et al., 2020; Mouthon & Taube, 2019; Taube et al., 2020). Daher vermutete
Taube et al. (2020), dass die Regulierung der inhibitorischen Netzwerke eine wichtige Rolle
zur angemessenen Bewegungskontrolle trédgt. Die Annahme, dass die intrakortikale Inhibition
im Verlauf des Lernprozesses mit einer Aktivitatsverschiebung von kortikalen zu subkortikalen
Strukturen zusammenhéngt (Taube et al., 2008, 2020), konnte jedoch mit den vorliegenden
Resultaten nicht unterstuitzt werden und musste moglicherweise tber die Kombination aus neu-
rophysiologischen und bildgebenden Verfahren weiter untersucht werden. Anhand der ausblei-
benden Korrelation zwischen den langerfristigen SICI- und Leistungsveranderungen koénnte
folglich auch vermutet werden, dass die Modulation der intrakortikalen Inhibition weniger an
der Konsolidierung dieser Gleichgewichtsaufgabe beteiligt war und es deshalb langerfristig zu
keiner gruppenspezifischen signifikanten Veranderung fihrte. Daflr unterstutzten die Ergeb-
nisse tendenziell das Verstdndnis zur intrakortikalen Inhibition, indem deren Modulationsfa-
higkeit wichtig fir den Lernprozess ist (Bachtiar & Stagg, 2014; Floyer-Lea et al., 2006; Ko-
lasinski et al., 2019; Stagg et al., 2011).

4.3 Limitation

Um mogliche Verzerrungen durch die verschiedenen Einflussvariablen in einer Studie zu ver-
hindern, wird fur gewdéhnlich eine randomisierte Gruppenzuordnung angewendet. Dies war in
dieser Arbeit nicht der Fall, da die Probanden aufgrund der motorischen Schwellen der TMS-
Messungen zugewiesen wurden. Dadurch lag die RMT und AMT in der SHAM-Gruppe um
rund 10% der maximalen Stimulatorleistung hoéher als in der RTMS-Gruppe (siehe Tabelle 1).

Allerdings wirkte sich diese Zuordnungsart nicht auf weitere Gruppenunterschiede wie unter
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anderem das Schwierigkeitsniveau der Wippe oder die Wippenleistung in der ersten Serie der
Pre-Sitzung bzw. des ersten Trainings aus. Daher kann auch ohne Randomisierung angenom-
men werden, dass bei der Gruppenzuordnung zumindest fir die Beurteilung des motorischen
Lernverhaltens keine Verzerrung vorlag. Bestétigt wurde dies durch die vergleichbaren mittle-
ren Leistungsverbesserungen, da kein signifikanter Trainingsunterschied zwischen den Grup-
pen (p =.592) bestand. Zwar kann eine Beeinflussung der neurophysiologischen Messungen
nicht ausgeschlossen werden, doch ergaben sich keine signifikanten Gruppenunterschiede der
SP-MEPs (Stand: p = .545; Wippe: p = .635) und der SICI-Werte (Stand: p = .830) in der Pre-
Before Messung. Ausschliesslich die SICI-Messung auf der Wippe tendierte zu einem Unter-
schied (p =.072). In einer zukinftigen Arbeit sollte trotzdem darauf geachtet werde, dass eine

randomisierte Gruppenzuordnung maglich ist.
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5 Schlussfolgerung und Ausblick

Mit dieser Arbeit konnte zu einem gewissen Grad die Involvierung des M1 in der Langzeit-
Konsolidierung einer impliziten Gleichgewichtsaufgabe bestétigt werden. Die unterschiedli-
chen Konsolidierungsverlaufe insbesondere zwischen dem zweiten und dritten Training unter-
strichen die erzeugte Interferenz mittels rTMS. Unterstiitzt wurde diese Erkenntnis tber die
neurophysiologischen Veranderungen gemessen am SOL. Gruppenubergreifend konnte eine
Reduktion der kortikospinalen Erregbarkeit gezeigt werden. Im Gegensatz zur Kontrollbedie-
nung wurde durch den erwarteten Storeffekt von rTMS eine anhaltend reduzierte intrakortikale
Inhibition ermittelt, was auf unterschiedliche Lernprozesse zwischen den Gruppen hinweisen
konnte. Ausserdem konnte fiir den Lernprozess die Relevanz der Modulationsféhigkeit der GA-
BAergen Inhibition gestutzt werden, wobei eine starkere Inhibitionsabnahme zu Studienbeginn
einen grosseren Leistungsfortschritt im Gleichgewichtstraining prognostizierte. Limitierende
Faktoren dieser Arbeit wurden bei methodischen Verfahren erkannt, indem maoglicherweise das
hohe Schwierigkeitsniveau oder das tiefe Trainingsvolumen die mdglichen Interaktionseffekte
reduzierte. Ausserdem deuteten einige neurophysiologische Daten auf eine eingeschrankte Re-
liabilitat der Messungen hin, weshalb die resultierenden Erkenntnisse mit weiteren Forschungs-
abreiten bestétigt werden sollten. Anhand der Interaktionseffekte, die oftmals nicht signifikant
ausfielen, kann vermutet werden, dass die Involvierung des M1 bei der Konsolidierung dieser
Gleichgewichtsaufgabe keine abschliessende Rolle trug. Mdglicherweise steuern weitere kor-
tikale und subkortikale Nervennetzwerke einen relevanten Teil zum Lernprozess einer Gleich-
gewichtsaufgabe bei. In zukinftigen Arbeiten kénnte die neuronale Beteiligung weiter spezifi-
ziert werden, indem zusatzliche neurophysiologische Messverfahren oder bildgebende Techni-
ken angewendet wirden. Schliesslich wird aus solchen Erkenntnissen stets das Ziel verfolgt,
die Trainingsstrukturen mit simplen und komplexen Bewegungsaufgaben in Athletik- und Re-
habilitationsprogrammen weiter zu optimieren und somit beeintrdchtigende Faktoren zu mini-

mieren.
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Anhang

Al Einverstandniserklarung
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