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Abstract

Electrical stimulation counteracts muscle atrophy associated with aging in humans

Functional and structural muscle decline is a major problem during aging. Our goal was to
improve in old subjects quadriceps m. force and mobility functional performances (stair test,
chair rise test, timed up and go test) with neuromuscular electrical stimulation (9 weeks, 2-
3times/week, 20-30 minutes per session). Furthermore we performed histological and
biological molecular analyses of vastus lateralis m. biopsies. Our findings demonstrate that
electrical stimulation significantly improved mobility functional performancies and muscle

histological characteristics and molecular markers.
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Zusammenfassung

Ein grofRes Problem bei Senioren ist der zunehmende
Funktions- und Kraftverlust. Wir haben versucht eine
Verbesserung der Kraft und Funktion [Stiegen steigen,
Aufstehen, Niedersetzen, Gehen] mit funktioneller
Elektrostimulation (9 Wochen, 2-3x/Woche, 20-30
Minuten) der Quadrizepsmuskulatur zu erzielen.
Zusatzlich wurden Muskelbiopsien durchgefiihrt, die
histologisch  und  molekularbiologisch  analysiert
wurden. Durch funktionelle Elektrostimulation konnte
eine deutliche Verbesserung der Muskelfunktion, der
Histologie als auch der Molekularbiologischen Marker
erzielt werden.

Trial Registration: ClinicalTrials.gov: NCT01679977

Schliisselworter: Senioren, Alter, Elektrostimulation,
FES, NMES, Muskelschwéche, Atrophie

Mit zunehmendem Alter nimmt Kraft, Funktion
und Muskelmasse ab, letztere im Ausmal} von ca.
ungefahr einem Drittel alle 20 Jahre, sogar bei
Leistungssportlern [13,22]. Die effizienteste Methode
der altersbedingten Muskelschwéche, Morbiditat und
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Mortalitdt entgegenzuwirken ist korperliches Training
[11,20,29]. Eine Alternative zur Muskelaktivierung
und Verbesserund der Muskelfunktionen ist die
funktionelle  Elektrostimulation (FES, NMES)
[4,8,9,12,15,16-19,21,26,29-31]. Die molekularen
Mechanismen, die durch willkiirliches Muskeltraining
und/oder FES getriggert werden und einen anabolen
Effekt auf die Skelettmuskulatur bewirken, missen
noch genauer untersucht warden [1-3,5-7,10,32,33].
Ziel der Studie war es zu untersuchen ob 1. FES die
gleichen positiven Effekte wie willkirliches, Training
hervorrufen kann und 2. die funktionellen und
histologischen Effekte zu analysieren.

Fur die  Untersuchungen wurden freiwillige,
mannliche, untrainierte Senioren mit durchschnittlich
70 Jahren ausgewahlt. Vor und nach einem 9-wdchigen
Training mit FES (2-3x pro Woche, 20-30 Minuten
Elektrostimulation) wurden die Probanden einer
Kraftmessung des M. quadriceps, einer Anzahl von
Tests zur Uberpriifung der funktionellen Eigenschaften
und einer Muskelbiopsie unterzogen.

Die Ergebnisse der funktionellen Tests wie des
Guralnik Scores, des Chair-Rise- und des Timed-Up-
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Go-Tests [14, 26-28] waren nach dem Training
signifikant besser Die Kraftwerte des M. quadriceps
waren gebessert zeigten aber keine Signifikanz. Der
mittlere  Muskelfaserdurchmesser ~ zeigte  eine
signifikante Zunahme, durch Hypertrophie der Typ Il
Fasern, und deren prozentuelle Zunahme der
Faseranzahl.

Mit Immunofluoreszenz konnten in Uber 80% der
Biopsien post-Training mehrere N-CAM positive
Muskelzellen nachgewiesen werden, was auf aktivierte
Satellitenzellen hinweist. Dagegen waren vor der
Elektrostimulation in den Biopsien keine N-CAM
positiven Zellen vorhanden.

Gen-Expression und post-transkriptionelle
Steuermechanismen (MRNA und miRNA) wurden
mittels Polymerase Chain Reaction (PCR) analysiert
[2,6,10]. Die real time PCR Analyse zeigte das FES
Training eine signifikante Steigerung der mMRNA
Expression von IGF-1 fordert, was auf die anabolen
Faktoren und wichtige Modulatoren flir
Muskelwachstum und Muskelregeneration hinweist.
Durch die Analyse der bindegewebsfordernden
Matrixkomponenten mittels real time PCR konnten wir
eine signifikante Aufregulation von Kollagen Typ |
und 111 in den elektrostimulierten Muskeln nachweisen.
Interessanterweise war die Erhéhung der Marker fir
die extrazellulare Matrix und die fibrotischen
Regulatoren nicht assoziiert mit einer
Zunahme/Ansammlung von Bindegewebe in der
Muskulatur, wie durch die histologischen Analysen
bestatigt. Dies kann als Hinweis interpretiert werden,
dass der Wiederaufbau der extrazelluldren Matrix
durch FES geftrdert wird, vor allem durch Plastizitét
von Endomysium, Permysium und Sehnen, die die
muskuldre Verbesserung begleitet.

Unsere Ergebnisse demonstrieren, dass FES bei 70-
jahrigen untrainierten, gesunden Senioren der
altersbedingten Muskelschwdche entgegenwirkt. Durch
1. gesteigerte Expression von IGF-1 und den
relevanten  Markern fir die Aktivierung der
Satellitenzellen und Myoblasten; 2. durch Foérderung
der extrazelluldren Matrix; sowie 3. Verminderung des
Muskelschwunds durch Typ Il FaservergroRerung und
deren Vermehrung; und durch 4. Erhéhung der
Widerstandsfahigkeit ~ des ~ Muskel  gegenlber
mechanischen Spannungen oder Schadigungen.
Zusammenfassend kann gesagt werden, dass
Elektrostimulation  (Schwellstromtherapie des M
Quadriceps Uber 9 Wochen) den altersbedingten
Verénderungen hinsichtlich Struktur und Funktion der
Muskulatur  entgegenwirkt und deutlich bessere
Alltagsbelastungen und Rehabilitation ermdglicht.
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