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Ny viden om spasticitet og dens behandling
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RESUME

Spasticitet er en hyppigt anvendt diagnose, og antispastisk
medicinering er udbredt. Vi gnsker med denne systematiske
oversigtsartikel at papege vanskeligheder ved at diagnosticere
spasticitet korrekt og dermed veerdien af diagnosen for at sikre
den bedst mulige behandling. Vi gennemgar den nyere neuro-
videnskabelige forskning og konkluderer, at det er ngdvendigt
at udvikle bedre redskaber til klinisk diagnose af spasticitet for
at undga potentiel fejlbehandling og for at begraense anti-
spastisk behandling af patienter med dokumenteret forgget
refleksmedieret muskeltonus som deres vaesentligste gene.

Der er sket en udvikling gennem nogle artier, hvor
den kliniske diagnose spasticitet gradvist er blevet
mere omfattende og dermed relativt vag. Fra specifikt
at have betegnet forgget muskeltonus som fglge af
patologisk forgget straekrefleksaktivitet haeftes diag-
nosen spasticitet nu ogsé ofte pa patienter med ved-
varende muskelaktivitet uden tegn pa forgget refleks-
aktivitet (egentlig dystoni) og pa patienter med
forandringer i musklernes passive elastiske egenska-
ber (forstadier til kontrakturer) [1, 2]. En veesentlig
arsag kan vere, at der mangler kliniske redskaber til
at adskille de forskellige arsager til forpget muskel-
tonus fra hinanden [3]. Et nyligt publiceret studie
viste sdledes, at selv traenede neurologer i mange til-
feelde ikke kan skelne forpget muskeltonus forarsaget
af neurale mekanismer fra forgget muskeltonus forar-
saget af muskulaere mekanismer [4]. Ungdvendig
antispastisk medicinering til behandling af gener og
funktionsnedsettelser som fplge af forgget muskel-

tonus, der ikke er betinget af neurale mekanismer, er
en potentiel konsekvens heraf.

I neurofysiologiske undersggelser er det igennem
de seneste 20 &r blevet dokumenteret, at spasticitet
primeert manifesterer sig i hvilende muskulatur, mens
der oftest ikke er tegn pa forpget refleksaktivitet i
muskulaturen under bevagelse [5]. Den funktionelle
betydning for generel indskreenkning af beveagelse
ma derfor betvivles. Samtidig har man i forskningen
klart dokumenteret, at reflekser ikke findes som et
separat fenomen, men er del af de samme neurale
netveerk, der styrer vore frivillige beveaegelser [6]. En
specifik behandling af reflekser uden en pévirkning af
evnen til at udfgre frivillige bevaegelser er derfor ikke
mulig. Endelig har man i nyere undersggelser doku-
menteret, at antispastiske medikamenter péavirker de
mekanismer, der indgar i neuroplastiske forandringer
i forbindelse med treening og indleering, herunder
fysioterapi [7]. Antispastisk medicinering kan saledes
potentielt reducere effekten af samtidig fysioterapi og
rehabilitering.

Vi vil i denne oversigtsartikel praesentere denne
viden mere indgdende.

METODE

Litteratursggningen blev foretaget i PubMed-data-
basen med folgende sggeprofil: spasticity, stretch
reflex, muscle hypertonia, dystonia, CNS lesion, anti-
spastic medication, rehabilitation og physiotherapy
samt hdndspgning. Prospektive artikler og review-
artikler om spasticitet som begreb samt klinisk hadnd-
tering af spasticitet er medtaget. I forbindelse med
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evaluering af spasticitet har vi udvalgt studier, hvor
man har anvendt kvantitative og objektive méle-
metoder, derfor er studier med kvalitative beskriv-
elser af spasticitet som eneste evalueringsmetode
ekskluderet.

SPASTICITETSBEGREBET, OPRINDELSE OG UDVIKLING
De tidligste kliniske beskrivelser af spasticitet stam-
mer fra det 18. &rhundrede (latin spasticus), hvor
begrebet blev relateret til funktionen ufrivilligt at
»traekke mod sig selv« [8]. Det var ogsd i det &rhund-
rede, at fysiologen Marshall Hall efter studier af frger
lavede de forste beskrivelser af muskelaktivitet, som
var uafhengig af hjernens kontrol [9]. Han kaldte
denne muskelaktivitet for tonus og beskrev den som
»a certain degree of firmness«, der forsvandt, nér ryg-
marven blev beskadiget. Brissaud viste i 1880 ved
hjeelp af studier, hvor nerverne til ekstremiteterne
blev temporeert blokeret ved hjelp af iskeemi, at den
forggede tonus, der udviklede sig over tid, skyldtes
en kombination af forggede reflekser og kontraktur
pa grund af forandringer i muskler, bindeveav og led
(de passive strukturer) [10]. I 1886 blev relationen
mellem spasticitetsbegrebet og forgget refleksaktivi-
tet beskrevet [11]. Sherrington beskrev efterfglgende
spasticitet som en hyperaktivitet i det proprioceptive
input [12, 13]. Det er grundleeggende hans beskri-
velse af hyperaktive reflekser, som har vundet indpas
som den dominerende patofysiologiske forstaelse af
spasticitet op igennem det 20. &rhundrede, hvilket
man bl.a. kan se udtrykt i »Brain’s diseases of the
nervous system« [14]. I den efterfglgende periode
arbejdede Eccles videre med forbedrede méle- og
stimulationsteknikker, som gav indblik i de spinale
motorneuroners synaptiske forbindelser [15]. De spi-
nale inhibitoriske mekanismer, som pavirker reflek-
serne, blev beskrevet i lgbet af 1950’erne [16] og i

efterfplgende forspg med mennesker i 1980’erne og
frem [17]. Disse undersggelser har fgrt til en detalje-
ret forstéelse af den patofysiologiske udvikling af
hyperrefleksien ved spasticitet hos mennesker [17].

Denny-Brown foreslog i 1966 fplgende definition
pa spasticitet: »a soft yielding resistance that appeared
only towards the end of a passive stretch and an in-
creased amplitude stretch reflex« [18]. Denne defini-
tion blev et par artier senere af Lance udviklet til den
definition, som hyppigst anvendes i dag: »a motor dis-
order characterized by a velocity-dependent increase in
tonic stretch reflexes (“muscle tone”) with exaggerated
tendon jerks, resulting from hyper-excitability of the
stretch reflex, as one component of the upper motor
neuron lesion« [19].

I litteraturen findes der imidlertid ingen generel
enighed om en definition pé spasticitet. En gennem-
gang af de definitioner, der er anvendst, viste, at
man i 31% af referencerne anvendte definitionen
fra Lance, i 35% anvendte man muscle tone uden at
definere dette yderligere, i 3% anvendte man andre
definitioner, mens man i 31% undlod at anvende
nogen definition overhovedet [1]. En af drsagerne
hertil er, at Lances definition af adskillige ikke anses
for at deekke den kliniske virkelighed, hvor mange
patienter, der har féet forgget muskeltonus efter
en leesion i nervesystemet, ikke har nogen tydeligt
forgget refleksaktivitet [4, 20, 21]. Blandt andet der-
for har det sdkaldte European Network to Develop
Standardized Measures of Spasticity (SPASM)-con-
sortium for relativt nylig foresldet en ny definition:
»disordered sensory-motor control, resulting from an
upper motor neuron lesion, presenting as intermittent
or sustained involuntary activation of muscles« [2].
Denne definition er imidlertid uheldig, da den ikke
skelner mellem forskellige patofysiologiske arsager
til den involuntere muskelaktivitet. Der er derfor en
risiko for, at den antispastiske behandling ikke i til-
streekkelig grad rettes imod den underliggende pato-

fysiologi.

ADSKILLELSE AF FOR@GET MUSKELTONUS
MED FORSKELLIG PATOLOGISK OPRINDELSE
Den kliniske beslutning om, hvilken behandling
der skal tilbydes, bgr baseres pa viden om, hvilken
komponent som er skyld i hypertonien. Skyldes
det muskelaktivitet, de passive (mekaniske) struk-
turer eller en kombination heraf? Og hvis det er
muskelaktivitet, skyldes det sa forggede reflekser
(spasticitet), eller skyldes det kontinuerlige muskel-
kontraktioner, som ikke er medieret af afferent input
(herunder dystoni)? (se Figur 1).

Der findes kun fa tilgeengelige kliniske redskaber
til at foretage en kvantificering af spasticitet, herun-
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der adskillelse af de forskellige komponenter, der
indgar i hypertoni. Blandt de hyppigst anvendte
malemetoder er Ashworth score [22] og modified
Ashworth score [23], som begge er baseret pa bestem-
melse af modstanden mod passiv beveegelse af en eks-
tremitet. Et af problemerne ved disse metoder er, at
den person, som tester, skal vere i stand til at adskille
stivhed, som skyldes neuronal aktivitet, og stivhed,
som skyldes de passive strukturer i muskler, sener og
led. Dette har i flere studier vist sig at veere meget
vanskeligt [4, 5, 24, 25]. Faktisk viste et studie, at op
mod 40% af de patienter, der klinisk var diagnostice-
ret med spasticitet ved hjeelp af Ashworth score, ikke
havde forgget refleksaktivitet [4]. I den nyligt intro-
ducerede Tardieu-skala anvender man forskellige
streekhastigheder i overensstemmelse med Lances
definition, men den er problematisk, fordi det har vist
sig at vaere sveert i en klinisk testsituation at kontrol-
lere forskellige hastigheder og ledvinkler [25]. Der er
dog foretaget nyere undersggelser, som tyder p4, at
man med Tardieu-skalaen bedre end med Ashworth
score kan identificere reflekshyperaktivitet [26].

I modsetning til de kliniske scoringssystemer
kan man med biomekaniske mélemetoder opné en
objektiv og kvantitativ adskillelse af stivhed, som
skyldes muskelaktivitet, og stivhed, som skyldes pas-
sive komponenter [4, 21, 27, 28]. Problemet med at
anvende disse metoder i klinikken er, at testene tager
lang tid og kan vere svere at tale for patienterne,
samt at udstyret er dyrt og pladskraevende. Der er
derfor brug for testmetoder, som nemt og hurtigt kan
anvendes i klinikken. Der er rapporteret om kvantifi-
cering af ledstivhed, der er registreret med beerbart
udstyr hos bgrn med cerebral parese [29, 30], voksne
med rygmarvsskade [31], voksne med apopleksi [32]
og voksne med Parkinsons sygdom [33]. Disse male-
redskaber har imidlertid ikke haft en fuldt tilfredsstil-
lende validitet og har veeret for vanskelige at hdnd-
tere. De har derfor ikke fundet almindelig anvendelse
i den Kkliniske dagligdag.

ANTISPASTISK MEDICINERING OG FUNKTION

Brugen af antispastisk medicin som f.eks. diazepam,
baclofen og tizanidin bygger pa en antagelse om, at
den hyperaktive refleksaktivitet er uhensigtsmaessig,
og at man ved at begranse den kan forbedre patien-
tens funktionelle niveau. Denne antagelse bygger
imidlertid pé en fejlagtig opfattelse af nervesystemets
motoriske kontrolmekanismer [34]. Man troede tid-
ligere, at det var muligt meningsfuldt at adskille
vore frivillige viljestyrede beveagelser fra reflekser.
Ud fra den tankegang giver det mening at forsgge at
deempe refleksaktiviteten for dermed at forbedre
muligheden for, at de frivillige beveaegelser kan afvik-

les uhindret. Forskning siden 1960’erne har imidler-
tid dokumenteret, at det ikke er muligt at adskille
frivillige bevaegelser og reflekser. Nar vi udfgrer en
frivillig beveegelse, bidrager refleksmekanismerne til,
at bevaegelserne bliver afviklet pracist og effektivt.
Under en bevagelse foregar der séledes en meget
betydelig tilbagekobling af sensorisk information til
alle niveauer af nervesystemet. De descenderende
baner, der sender besked fra hjernen til rygmarven,
ndr vi udfgrer frivillige beveegelser (efferente input),
aktiverer sledes i de fleste tilfzelde rygmarvens
motorneuroner indirekte, dvs. via interneuroner,

og information via refleksbanerne (afferente input)
indarbejdes pé interneuronniveau, séledes at de affe-
rente input integreres med de efferente input, inden
de motoriske neuroner og derved musklerne aktive-
res. Det er sdledes ikke muligt at heemme reflekserne
uden samtidig at &ndre den voluntere aktivering af
musklerne. Dette illustreres tydeligst ved det betyde-
lige bevaegelseshandikap, der ses hos deafferenterede
patienter [35]. Man har nu i flere studier pévist re-
duceret funktion efter antispastisk behandling [29].
Samtidig ved vi i dag, at afferente input er vigtige ved
(gen)indlaering af volunteere bevagelser [36].

Denne forstdelse af, hvordan beveagelser regule-
res og indleeres, har ogsa fert til, at forstéelsen af
spasticiteten (hyperrefleksiviteten) ma revurderes.
Snarere end at veere en uhensigtsmeessig frigivelse af
refleksaktivitet pd grund af bortfald af hjernens haem-
mende indflydelse, som man har troet tidligere, ved
vi nu, at hyperrefleksiviteten udvikles som en adaptiv
(plastisk) a&endring i rygmarvens netvaerk [17]. Spa-
sticiteten kan forstds som en adaptation, der har til
formal at forsgge at bevare en tilstreekkelig aktivering
af muskulaturen efter en reduktion af det normale
descenderende motoriske signal til rygmarven; der
bliver s& at sige skruet op for andre input til motor-
neuronerne for at fremme aktiveringen af musklen
bedst muligt. P4 denne baggrund forekommer det
uhensigtsmeessigt at forsgge at begreense nerve-
systemets naturlige forspg pa at kompensere for det
manglende input fra hjernen ved antispastisk medi-

v |
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Nyere forskning viser, at det er vanskeligt at adskille refleksmedieret muskelstivhed (spasticitet)
fra passive andringer i muskulatur og bindevaev.
Antispastisk medicin virker ikke, hvis muskelstivheden ikke er forarsaget af forggede reflekser.

Antispastisk medicin virker ikke kun pa reflekser, men pavirker ogsa patienternes evne til at
udfgre frivillige bevaegelser.

Det er uklart, om refleksmedieret muskelstivhed (spasticitet) pavirker patienternes funktion
negativt. Der er derimod holdepunkter for, at spasticitet ofte kan bidrage positivt til funktionen.
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cinering. Der er da ogsa udfert studier, hvor man nu
klart har dokumenteret, at mange patienter kun er
istand til at std og ga pga. af deres spasticitet [5].
Reduktion af spasticiteten hos sddanne patienter er
derfor uhensigtsmaessig.

SPASTICITET | HVILE OG UNDER AKTIVITET

Ogsé excitabilitetsniveauet i de spinale reflekser re-
guleres af hjernen i forbindelse med bevagelse. Nar
musklen f.eks. overgar fra passiv tilstand i hvile til
en kontraktion under en volunter bevegelse, skruer
hjernen ned for heemningen af refleksbanen mellem
musklen og rygmarvens motorneuroner. Hermed
sgrger hjernen for et gget sensorisk feedback til ryg-
marvens motorneuroner under en bevagelse for der-
med at fremme aktiveringen af musklerne bedst
muligt. Hos raske personer er refleksaktiviteten der-
for stgrre i den kontraherende muskel end i musklen
i hvile, men det er ikke tilfaeldet hos patienter med
spasticitet. Hos disse er refleksaktiviteten som navnt
allerede forgget i hvile, og den bliver ikke yderligere
forgget under muskelaktivitet. Man har i en lang
raekke studier igennem de seneste 20 &r pavist, at re-
fleksaktiviteten hos spastiske personer ikke er forgget
i forhold til raske personers refleksaktivitet under fri-
villige bevagelser, heller ikke under gang og cykling
[5, 37, 38]. Man skal derfor veere opmaerksom pa,

at antispastisk behandling kun giver mening, hvis
malet er at reducere den forggede refleksaktivitet,
ndr patienterne ikke bevager sig, hvorimod der ikke
er nogen forgget refleksaktivitet at behandle, nar pa-
tienterne beveaeger sig. Antispastisk medicin bgr der-
for behandlingsmeessigt anvendes med forsigtighed
til patienter, som kan udfgre frivillige bevaegelser, da
denne evne derved kan reduceres. Behandlingen bgr
derfor ogsa kun anvendes til de patienter, som har
meget svere gener af forpget muskeltonus eller ufri-
villige beveagelser, og hvor erhvervede funktionsfaer-
digheder ikke vurderes at veere i risiko for at ga tabt.

ANTISPASTISK MEDICINERING OG REHABILITERING
Det er nu veldokumenteret, at succesfuld genoptrae-
ning efter hjerneskader er forbundet med plastiske
@ndringer pa bade kortikalt og spinalt niveau. Om-
organisering i den motoriske hjernebark som fglge af
nedregulering af gammaaminosmegrsyre (GABA)-
inhibition er vist at veere helt essentielt [7]. Reduk-
tion af GABA-inhibition pé spinalt niveau ser ogsa

ud til at veere en veesentlig plastisk eendring, der kan

relateres til forbedringer i motorisk funktion [39, 40].

Det mé derfor ogsé vaekke bekymring, at flere anti-
spastiske medikamenter modsat forgger GABA-in-
hibition. Man har allerede i studier pévist, at bade
diazepam og baclofen modvirker de plastiske an-

dringer, der ses i forbindelse med motorisk treening,
og reducerer treeningseffekten betydeligt [7]. Anti-
spastisk behandling med disse medikamenter bgr
ogsa af den &rsag kun anvendes efter en ngje opvej-
ning af potentielle gevinster ved reduktion af muskel-
tonus mod ulemper ved reduktion af treeningseffekt.

KONKLUSION

Vi har i denne oversigtsartikel pointeret vigtigheden
af at adskille de forskellige muskulare og neurale
arsager til forgget muskeltonus hos patienter, der
har féet beskadiget hjernens overordnede motoriske
styring, da de har brug for forskellig behandling.
Denne adskillelse kan imidlertid i mange tilfeelde ikke
foretages med de eksisterende kliniske metoder og
kraever enten speciel klinisk neurofysiologisk under-
spgelse eller udvikling af en ny rutinemaessig klinisk
spasticitetsevaluering. Ny forskning har endvidere
pavist, at frivillige beveaegelser og reflekser ikke kan
adskilles, og at hjernen udnytter refleksaktiviteten
til at udfgre beveegelser. Forgget refleksaktivitet
(spasticitet) er derfor hyppigt en funktionel fordel
for en paretisk patient. Antispastisk medicin kan der-
for i mange tilfaelde kompromittere patientens funk-
tionelle aktivitetsniveau og bgr fortrinsvis anvendes
til de patienter, hvor meget svare gener fra forgget
muskeltonus eller ufrivillige bevagelser vagter
hgjere end en eventuel reduktion af den funktionelle
kapacitet.
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