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Servicio de Doctorado -
Universidad de Sevilla Pabell6n de
México - Paseo de las Delicias s/n
41013 Seville

Spain

RE: Dr. Gloria Vergara-Diaz - Research Fellow and PhD Candidate - Thesis entitled
“Development and Application of Instrumented Outcome Measures for the Design of
Individualized Rehabilitation Interventions"

To Whom It May Concern:

This letter is to attest that Dr. Gloria Vergara-Diaz was appointed as a Research Fellow in the
Motion Analysis Laboratory, Dept of Physical Medicine & Rehabilitation, Harvard Medical
School at Spaulding Rehabilitation Hospital (Boston MA, USA) on April 1*%, 2014 and
continues to work in that capacity under my supervision.

| have been serving as the Director of the Motion Analysis Laboratory at Spaulding
Rehabilitation Hospital for nearly two decades. During my tenure, | have had the honor of
leading a number of initiatives including the launch of a robot-assisted gait training program
for our pediatric and adult patients. The benefits of robot-assisted gait training that we
observe in children with cerebral palsy are remarkable. However, whereas 70% of our
pediatric patients show exceptional motor gains in response to the intervention, the
remaining 30% of our patients show very modest clinical outcomes. | am therefore
enthusiastic about the research work that Dr. Vergara Diaz carried out for her PhD thesis. By
studying the characteristics of the muscle synergies that mark level ground walking in
children with cerebral palsy pre- vs post-intervention, she unraveled important mechanisms
underlying the patients’ response to robot-assisted gait training.

The muscle synergy technique was developed by a group at MIT led by Prof. Emilio Bizzi. My
research team has collaborated with Prof. Bizzi on numerous projects with focus on
investigating the characteristics of muscle synergies in healthy volunteers and stroke
survivors. Muscle synergies are a low dimensional representation of muscle activation
patterns. Dr. Vergara-Diaz used them to evaluate the patterns of muscle activation in
children with cerebral palsy pre- vs. post- robot-assisted gait training. The results of her
thesis show that the muscle synergy analysis technique is a suitable approach to derive
biomarkers that enable motor phenotyping individuals and thus designing individualized
interventions.
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During my academic career first at Boston University (1996-2002) and then at Harvard
Medical School (2002-present), | have had the privilege of mentoring 50+ students
including MS and PhD candidates as well as post-doctoral students. Dr. Vergara-Diaz’s
thesis reports one of the most exciting sets of results that | have seen as a mentor. Her
work is an important and original contribution to the field of rehabilitation. Her results
have important implications for the clinical practice of physical medicine and
rehabilitation that apply not only to the pediatric population but also to numerous
conditions (e.g. stroke and traumatic brain injury) that mostly affect young and older
adults. In my opinion, the quality of Dr. Vergara-Diaz’s work not only meets but rather
exceeds the requirements for the Doctorate Degree. Furthermore, | have reviewed with
Dr. Vergara-Diaz the requirements set in place by the University of Seville for PhD
candidates to be considered international students and | believe that

Dr. Vergara-Diaz’'s work and research activities over the past four years fulfill such
requirements.

Please do not hesitate to contact me if you need any additional information. | can be
reached by phone at +1-617-952-6319 or via email at pbonato@mgh.harvard.edu.

Best regards,

Paolo Bonato, Ph.D.

Associate Professor of Physical Medicine &
Rehabilitation Harvard Medical School

Associate Faculty Member

Wyss Institute for Biologically Inspired
Engineering Director, Motion Analysis
Laboratory

Spaulding Rehabilitation Hospital
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Servicio de Doctorado. Universidad de
Sevilla. Pabellén de México. Paseo de las
Delicias. 41013 Seuvilla.

RE: Dr. Gloria Vergara-Diaz’s thesis entitled: "Development and Application of Instrumented
Outcome Measures for the Design of Individualized Rehabilitation Interventions”

Dear Members of the Academic Commission:

| would like to express my enthusiasm for Dr. Vergara-Diaz’s thesis. | am a pediatric physical medicine
and rehabilitation specialist in the Department of Physical Medicine and Rehabilitation at
Spaulding Rehabilitation Hospital and at Boston Children’s Hospital where | do my clinical work.
Additionally, | am part of the Cerebral Palsy group at Boston Children’s Hospital. The group includes
physicians and therapists with focus on Cerebral Palsy (CP) and is meant to provide coordinated care
in this patient population.

I would like to inform you that | have read Gloria’s thesis and have provided feedback. After
the modifications she performed, | reviewed the manuscript again. And | would like to confirm that Dr.
Vergara- Diaz’s work is original and meets the requirements to be presented and defended as a
thesis, in order to apply for the Doctoral Degree with International Mention.

| am very pleased to be an international reviewer for the project that Dr. Vergara-Diaz carried out
during her PhD. | believe her focus to better understand the mechanisms underlying motor gains in
children with CP who are undergoing robot-assisted gait training is of great clinical relevance. In
fact, | have referred many of own patients to Spaulding for robot-assisted gait training and | have
noticed firsthand the variability in response across individuals to the intervention. Hence, | praise Dr.
Vergara-Diaz for investigating the broad spectrum of outcome measures. In my opinion, the use of
the Edinburgh Visual Gait Score has provide a clinical framework of the biomedical abnormalities.
Muscle synergies seem to be promising in monitoring the response to robot-assisted gait training
and their interpretation may be integrating in the clinical work in the future and aid in designing
individualized rehabilitation interventions for children with cerebral palsy.

Please do not hesitate to contact me if you need any additional information. | can be reached via
email at aubedatikkanen@partners.org or by phone at 617-952-5934.

|

Ana Ubeda Tikkanen, MD,
PhD

Department of Physical Medicine and
Rehabilitation Harvard Medical School
Pediatric Program at Spaulding Rehabilitation

Hospital
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Dr. Giacomo Severini
Assistant Professor in Biomedical
Engineering

University College Dublin,
Engineering Building
Belfield, Dublin 4, Ireland

giacomo.severini@ucd.ie
T +353 1716 1805

September 1st, 2018

RE: Gloria Vergara Diaz - Thesis

Dear Sir/ Madam:

I am writing in strong support of the thesis that Dr. Gloria Vergara-Diaz is about to submit to
the University of Sevilla (Spain) entitled "Development and Application of Instrumented
Outcome Measures for the Design of Individualized Rehabilitation Intervention.” | have been
serving as an Assistant Professor in Biomedical Engineering at the School of Electrical and
Electronic Engineering in the UCD Centre for Biomedical Engineering since 2016. My
research is focused on the study of human motor control and motor learning and | am
particularly interested in the development and use of robots in various aspects of the
rehabilitation process.

I was very pleased to review the material that Dr. Vergara Diaz presented. Dr. Vergara-Diaz
has explored the use of the muscle synergies technique (of which I am an expert) to analyze
muscle activity in 15 subjects with cerebral palsy before and after robot-assisted gait training.
She has identified abnormalities in the activation of lower-limb muscles and demonstrated
that it is possible to use this technique to track longitudinal changes in children with cerebral
palsy. | was excited to see that muscle synergies will allow us to better understand the
mechanisms underlying the responsiveness of the pediatric patients to robot-assisted gait
training.

I am happy with the modifications done based on my recommendations. And | would like to
approve the material, because | think it fulfills the requirements to be presented, and also
defended, as a thesis in the University of Sevilla, to apply for a Doctorate with International
Mention.

If you require any further information, feel free to contact me by email at
giacomo.severini@ucd.ie.

Giacomo Severini, PhD

.
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3D Tridimensional
6 MWT Prueba de la marcha de los 6 minutos
10 MWT Prueba de la marcha de los 10 metros
AFO Ortesis de Tobillo y Pie
AL Aductor Largo
BoNT Toxina Botulinica
BoNT-A Toxina Botulinica tipo A
BWSTT Entrenamiento de la marcha con cinta andadora y soporte del peso corporal
CIF Clasificacién de la Salud, Funcionamiento y Discapacidad
CPG Generadores de Patrones Centrales
BF Biceps Femoral
CFCS Sistema de Clasificacion de la Comunicacién
coM Centro de Masas
cop Centro de Presiones
COPM Medida de Desempefio Ocupacional Canadiense
Dcho. Derecho
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DE Desviacion Estandar
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GMFCS-ER  Sistemas de Clasificacion de la Funcién Motora Gruesa — Extendida y Revisada
GMFM Medida de la Funcién Motora Gruesa

GMFM-66  Medida de la Funcidn Motora Gruesa — 66 items
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Resumen

Antecedentes: La paralisis cerebral (PC) es el trastorno motor y la causa de discapacidad mas
frecuente en los nifos. Los trastornos de la marcha son comunes en esta poblacién y tienen un
impacto negativo en la movilidad y la calidad de vida. Estudios recientes han demostrado que el
entrenamiento de la marcha asistido por robot (RGT) tiene efectos beneficiosos sobre la funcién
motora en la PC a nivel de grupo.

Objetivo: Identificar biomarcadores de la capacidad de respuesta al RGT, asi como desarrollar
medidas de resultado instrumentadas para definir su efectividad en nifos con PC. Esto nos
permitird disefiar intervenciones de rehabilitaciéon de la marcha especificas, para cada paciente,
en ninos con PC. Objetivos especificos: 1) Realizar una intervencién RGT en 15 nifios con PC
espastica; 2) Recopilar las medidas de resultado (incluidas las medidas clinicas, biomecanicas y
de actividad muscular) al inicio y después de la intervencién; 3) Analizar los cambios en
respuesta a la intervencion en las medidas de resultado recogidas en el Objetivo 2; 4) Estudiar la
relacidn entre las sinergias musculares y el nivel de respuesta de los sujetos a la intervencion.

Métodos: Se reclutaron 15 nifios (8 mujeres) con PC espastica, con 13,6+3,42 afios de edad
(media * desviacion estandar) y Escala de Clasificacion de la Funcién Motora Gruesa (GMFCS)
Nivel I-IV. Los nifios se sometieron a una intervencién de RGT de 6 semanas (3 sesiones a la
semana) y a evaluaciones previas y posteriores al entrenamiento, incluyendo la Medida de la
Funcién Motora Gruesa (GMFM), la prueba de la marcha de 6 minutos (6 MWT) y las pruebas de
la marcha de 10 metros (10 MWT), asi como, a una evaluaciéon instrumentada de la marcha. La
evaluacion instrumentada de la marcha incluydé la adquisicion de datos biomecdnicos y
electromiograficos (EMG). Se analizaron los datos del EMG para identificar las sinergias
musculares asociadas con la marcha antes y después del entrenamiento.

Resultados: Aunque el andlisis a nivel de grupo mostré mejoras significativas en la dimensién E
del GMFM-88, en el GMFM-66 y en la 6 MWT, cada nifio obtuvo la mejoria en diferentes
resultados: 8 nifios lo hicieron en la dimensién D del GMFM, 11 en la dimension E del GMFM, 5
en velocidad, 9 en capacidad de ejercicio y 6 en calidad de la marcha. Se constataron mejoras en
todos los niveles del GMFCS, pero no se observé una asociacidn entre las mejorias motoras y el
nivel del GMFCS. Entre 2 y 4 sinergias musculares fueron suficientes para modelar la actividad
EMG de los musculos de cada pierna. La composicién de las sinergias musculares mostré un
aumento en la presencia/magnitud de elementos aberrantes y los coeficientes temporales
aumentaron en variabilidad y complejidad con el nivel del GMFCS. Se capturaron los cambios en
la composicién y la activaciéon temporal entre pre y post-RGT, pero no se encontrd ninguna
relacion entre las mejorias clinicas y las sinergias musculares.

Conclusiones: Los resultados muestran que todos los sujetos mejoraron, pero hay una gran
variabilidad en la forma en que responden al RGT. Esto resalta la necesidad de diferentes
medidas de resultado para evaluar adecuadamente la respuesta al RGT en nifios con PC. La
variabilidad en respuesta al RGT no mostré ninguna relacién aparente con las caracteristicas
clinicas o las sinergias musculares de los participantes del estudio observadas al inicio del
mismo. La presencia y magnitud de elementos aberrantes y la complejidad de la activacion
temporal de las sinergias musculares podrian utilizarse para determinar los biomarcadores que
permitan el fenotipado motor de los individuos, y asi disefiar intervenciones individualizadas, y
para rastrear longitudinalmente la respuesta a la RGT durante intervenciones a largo plazo.



Abstract

Background: Cerebral palsy (CP) is the most common motor disorder and cause of disability in
children. There children often suffer from gait impairments that have a negative impact on
mobility and quality of life. Recent studies have shown that robot-assisted gait training (RGT) has
beneficial effects on motor function in CP at the group level.

Objective: To identify biomarkers of RGT responsiveness as well as develop instrumented
outcome measures to define its effectiveness in children with CP. This will enable us to design
patient-specific gait rehabilitation interventions in children with CP. Specific aims: 1) Deliver a
RGT intervention in 15 children with spastic CP; 2) Collect outcome measures (including clinical,
biomechanical, and muscle activity measures) at baseline and post-intervention; 3) Analyze the
changes in response to the intervention in the outcome measures gathered in Aim 2; 4) Study
the relationship between muscle synergies and the level of subjects’ responsiveness to the
intervention.

Methods: 15 children (8 females) with spastic CP, 13.6%£3.42 (mean % standard deviation) years
old, and Gross Motor Function Classification Scale (GMFCS) Level I-IV were recruited in the
study. Children underwent a 6 week-RGT intervention (3 sessions per week) and pre- and post-
training assessments including the Gross Motor Function Measure (GMFM), the 6 minutes
walking test (6 MWT) and 10 meters walking test (10 MWT), and an instrumented gait
evaluation. The instrumented gait evaluation included the acquisition of biomechanical and
electromyographic (EMG) data. The EMG data was analyzed to identify the muscle synergies
associated with walking pre- and post-training.

Results: Although, the group level analysis showed significant improvements in GMFM-88 E,
GMFM-66 and 6MWT, each child improved in different outcomes: 8 children improved in GMFM
Standing dimension, 11 in GMFM Walking dimension, 5 in gait velocity, 9 in gait endurance and 6
in the quality of the gait. We observed improvements across all GMFCS levels but we did not
observe an association between motor gains and GMFCS level. Between 2 and 4 muscle
synergies were sufficient to model the EMG activity of the muscles in each leg. The composition
of the muscle synergies shows an increase in the presence/magnitude of aberrant elements and
the temporal coefficients increase in variability and complexity with the GMFCS level. We
captured changes in composition and temporal activation between pre- and post-RGT but no
relationship between the clinical improvements and muscle synergies was found.

Conclusions: The results show that all the subjects improved but there is a large variability in the
way that they respond to RGT. That highlights the need to identify different outcome measures
to properly evaluate the response to RGT in children with CP. Variability in response to RGT did
not display any apparent relationship with the clinical characteristics or muscle synergies of the
study participants observed at baseline. The presence and magnitude of aberrant elements and
the complexity of the temporal activation of the muscle synergies could be used to derive
biomarkers that enable motor phenotyping individuals and thus designing individualized
interventions and to track longitudinally the response to RGT during long-term interventions.
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1. Antecedentes y Significacion

1.1 Paralisis Cerebral

La historia de la parélisis cerebral se remonta al antiguo Egipto®. Al cirujano ortopédico, William
John Little se le considera el primero en reconocer la paralisis espastica y se le atribuyen las
primeras descripciones de paralisis cerebral (PC) en 1843%. Little consideraba que la PC estaba
causada por la asfixia neonatal. Durante muchos afos, la diplejia espastica fue conocida
comunmente como la enfermedad de Little®.

La acuiiacion del término "pardlisis cerebral'" se le atribuye a William Osler, un médico britanico,
en el afo 1889. También el conocido neurdlogo y psicoanalista Sigmund Freud, se interesé por la
PC y escribid muchos articulos sobre la misma, proponiendo que el dafio en el desarrollo
cerebral de la PC podia deberse a una gran variedad de procesos durante el embarazo®. Desde
entonces, muchas definiciones y clasificaciones han sido utilizadas por distintos grupos de
expertos como la “American Academy for Cerebral Palsy” y el grupo de neurdlogos conocido
como el “Club de Little”*.

Se han realizado multiples intentos para definir y clasificar a la PC. La ultima definicidén
consensuada y publicada por Rosenbaum y colaboradores (en adelante, et al abreviatura del
latin et alii, “y otros autores’) en el afio 2007 es la siguiente: “La paralisis cerebral es un grupo
de trastornos permanentes del desarrollo que afectan el movimiento y la postura, causando
limitaciones funcionales significativas. Se atribuye a alteraciones no progresivas que ocurren en
el cerebro inmaduro. Los trastornos motores de la PC, estdan a menudo acompafiados por
alteraciones sensitivas, perceptivas, cognitivas, comunicativas y del comportamiento; por
epilepsia y por problemas musculo-esqueléticos secundarios”®. Se obtuvo como resultado del
Taller Internacional de Definicidn y Clasificaciéon de PC, producto del consenso de un grupo de
expertos en el campo de la PC y trastornos del desarrollo, procedentes de todo el mundo. El
objetivo del taller fue revisar la definicidn y clasificacidn existente hasta la citada fecha de PC,
con el fin de actualizar los conocimientos sobre dicho trastorno y mejorar la comunicacion entre
los profesionales. Esta definicidn se caracteriza por: destacar que la PC no se trata de un unico
trastorno, sino que incluye una variedad de trastornos causados por diversos factores que
pueden actuar en diferentes puntos del desarrollo fetal; enfatizar la relevancia de las
comorbilidades; excluir los trastornos neuroldgicos progresivos y no establecer un limite
superior de edad para el inicio de los trastornos (sélo se especifica que las alteraciones se
producen durante el desarrollo fetal/infantil?).

La distribucion de sintomas y su gravedad pueden variar ampliamente. Las caracteristicas clinicas
de la PC incluyen debilidad muscular, espasticidad, distonia, contracturas musculares, pérdida
del control selectivo motor y dificultad en la coordinacién que, en ultima instancia, afecta la
capacidad de controlar los movimientos®™. El control motor al realizar acciones como agarrar
objetos y caminar, se puede ver alterado en estos nifos por distintos motivos, o mas
frecuentemente por una combinacién de motivos diversos, entre los que se incluyen la
espasticidad, hiperreflexia, programacién motora defectuosa, discinesia, paresia, coactivacion
excesiva de los musculos antagonistas, retraso del desarrollo y malformaciones musculo -
esqueléticas secundarias. Las limitaciones resultantes pueden afectar tanto a los movimientos
motores gruesos como finos, la deglucidn, asi como la comunicacion.
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Existen otros muchos problemas que pueden aparecer asociados a los trastornos motores en
estos pacientes y deben ser evaluados y tenidos en cuenta a la hora de valorar la discapacidad y
establecer el tratamiento correcto. Entre ellos, se encuentran: alteraciones cognitivas de
distintos grados; crisis epilépticas, que en algunos casos son de dificil control; problemas de
comunicacién vy disartria que pueden requerir métodos alternativos de comunicacion;
disfunciones oro-motoras; problemas gastrointestinales y nutritivos pudiendo requerir
alimentacién por gastrostomia; problemas visuales como ceguera, pérdida de coordinacion de
los musculos que controlan los movimientos oculares, miopia,...; alteraciones auditivas, por
ejemplo hipoacusia neurosensorial que puede requerir implantes cocleares; problemas
respiratorios; disfuncién urinaria y problemas psicosociales, entre otros'®*!,

1.1.1 Epidemiologia de la Paralisis Cerebral

La PC es el trastorno motor mds frecuente en nifios y constituye un problema muy importante
debido a que se trata de una enfermedad crdnica capaz de generar gran discapacidad y de tener
muchas repercusiones no solo médicas, sino también familiares, sociales y educacionales*?.

Estudios basados en la poblacion mundial informan que las estimaciones de prevalencia de PC
varian desde 1,5 a mas de 4 casos, por cada 1.000 nacidos vivos“**Y’. En Europa su tasa de
incidencia es de 1,2 casos por cada 10.000 nacidos vivos®®. La prevalencia en Estados Unidos es
de unos 500.000 casos™**°, La incidencia de la PC en la poblacién espafiola es de 2 casos por
cada 1000 nacidos vivos, lo que se traduce en alrededor de 1500 nuevos casos al afio®°. En un
articulo reciente publicado por Gdmez-Conesa et al, se hace referencia a la escasez actual de
registros epidemioldgicos de PC en Espafia, a pesar de que su registro y catalogacion es
fundamental para su abordaje sanitario, social, y econédmico. En el mismo articulo se presentan
los pocos datos disponibles relativos a la poblacién espaiiola: segin la Encuesta sobre
Discapacidades, Deficiencias y Estado de Salud, en 1999 se estimaba que en Espaia sufrian PC
1.804 nifios de 0 a 5 afios y 57.767 personas mayores de 6 afos, es decir, en aquel momento el
0,14% de la poblacidn®!; en Castilla y Ledn se estimé en el mismo afio una prevalencia de 1,02
por cada 1.000 menores de 15 afios (335 casos en la poblacién de 0 a 14 afios)?L. Como se puede
observar, esta prevalencia es mas baja que la descrita en los estudios basados en la poblacién
mundial, lo cual puede deberse a que realmente la prevalencia de PC en Espaia sea
efectivamente inferior, o a la existencia de pacientes con PC que no se han identificado como
tales, entre otros posibles motivos?l. Son necesarios mas estudios de investigacién, bien
disefiados que recojan datos fiables de prevalencia, incidencia y severidad de la PC?.

En general, la tasa total de PC se ha mantenido relativamente estable en los uUltimos afios?®.
Inicialmente, se pensé que las mejoras en la atencién obstétrica y neonatal disminuirian la
incidencia de la misma. Sin embargo, debido a la mayor supervivencia de nifios prematuros y de
muy bajo peso, la incidencia no ha disminuido y la prevalencia general ha aumentado®. Se
considera que los factores sociodemograficos interactiian de manera compleja para influir en el
riesgo de PC%2.



1.1.2 Caracteristicas y Clasificaciones de la Paralisis Cerebral

Actualmente, existen multiples tipos de clasificaciones de la PC debido a la diversidad de sus
manifestaciones clinicas. Su clasificacion es dificil porque, entre otros factores, incluye un grupo
muy heterogéneo de trastornos y puede enfocarse desde distintos puntos de vista, todos ellos
muy relevantes y a tener en cuenta en el manejo de la misma. Se pueden clasificar segun la
etiologia, el trastorno motor, la extensién de la afectacién, la gravedad de la afectacion, los
trastornos asociados y las pruebas de neuroimagen. En el anteriormente referido Taller
Internacional, se recomendd describir la PC usando distintas clasificaciones, incluyendo los
siguientes elementos para describir la PC: anomalias motoras, sintomas asociados, hallazgos
anatémicos y radioldgicos, y la causalidad y el momento de la lesién3. Los sistemas de
clasificacion mas utilizados en la actualidad se basan en la distribucion topografica, el tipo de
trastorno motor y el sistema de clasificacion de la funcién motora gruesa (GMFCS)?™%. A
continuacidn, se describen los diferentes tipos de clasificaciones utilizados.

Segun la etiologia y el momento del daio:

Es comunmente aceptado, en la actualidad, que la PC puede ser el resultado de la interaccién de
multiples factores de riesgo y, segun se indica en la literatura disponible, no siempre es posible
identificar la etiologia que produce la lesidon cerebral®. Hasta el 50% de las PC se catalogan como
idiopaticas®. La PC puede ser el resultado de varios mecanismos subyacentes durante la vida
intrauterina o en el periodo del recién nacido®. Las posibles causas que provocan su apariciéon
pueden ser prenatales, perinatales o postnatales'®. Causas prenatales constituyen el 70% de los
casos, e incluyen prematuridad, bajo peso al nacer, infecciones intrauterinas (infecciones
TORCH: toxoplasmosis, otros como por ejemplo, sifilis o parvovirus, rubeola, citomegalovirus y
herpes/hepatitis), procesos vasculares, malformaciones cerebrales de etiologia diversa, fallo
genético, cromosomopatias, factores maternos (edad avanzada, abortos frecuentes, epilepsia,
hipertiroidismo, hemorragia en el tercer trimestre, cérvix incompetente, placenta insuficiente,
toxemia severa, eclampsia, etc.), agentes fisicos (radiaciones) y los agentes quimicos (alcohol u
otras drogas)'®?. Como causas perinatales (20% de los casos) encontramos la hemorragia
cerebral, parto prolongado o complicado, rotura prematura de membranas, presentaciones
anémalas, encefalopatia hipdxico-isquémica, trastornos circulatorios (shock neonatal),
infecciones (sepsis 0 meningitis) y trastornos metabdlicos (hipoglucemias,...)'>%. Y por dltimo, en
las causas postnatales (10%) es importante mencionar la encefalopatia bilirrubinica, la
meningitis o encefalitis, sepsis graves, accidentes vasculares (malformaciones vasculares, cirugia
cardiaca), traumatismos, coagulopatias, cuadros de deshidratacién y anoxia postnatal'®2®,

Ademds, segun concluye Stavsky et al en su articulo y es cominmente aceptado por la
comunidad cientifica, la edad gestacional constituye un factor de riesgo de aparicién de PC,
siendo mucho mas frecuente entre los recién nacidos prematuros, y en particular en los
extremadamente prematuros®®. Por lo tanto, cabria esperarse que, en un futuro no muy lejano,
las intervenciones que previenen el nacimiento prematuro o ayudan al feto durante el parto, asi
como la intervencion posnatal, puedan reducir la incidencia de este sindrome. También, que los
avances en la comprensién de los mecanismos que conducen a la aparicidon de PC (que se esta
alcanzando gracias a los recientes estudios de investigacidn), ayudaran a disefiar tratamientos
correctamente dirigidos e individualizados, lo cual también beneficiard a los pacientes afectados
de este trastorno®.
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Segun el tipo de trastorno motor dominante:

Espastica: La PC espastica es la forma mas frecuente de PC, constituyendo entre el 70 y el 85%
de los casos'®?, La espasticidad cldsicamente se ha definido como “el incremento del tono
muscular dependiente de la velocidad, asociado a un reflejo miotdtico exagerado”?. La
espasticidad es una de las manifestaciones mas frecuentes del sindrome de motoneurona
superior, incluyéndose en el grupo de signos positivos del mismo®. La PC espdstica estd
anatdmicamente distribuida en tres tipos: cuadriplejia espastica, diplejia espastica y hemiplejia
espastica. Existen distintos métodos o escalas para evaluar la espasticidad, siendo los mas
comunmente utilizados en la clinica, la escala de Ashworth modificada y el indice de Tardieu. El
nifo presenta unos patrones tipicos, que se han descrito, tanto en miembros superiores como
inferiores?’. Como posibles secuelas de dicha espasticidad se encuentran la disminucién o
pérdida funcional, el acortamiento y la debilidad muscular, asi como la deformidad de las
articulaciones, que se puede acompafiar en algunas ocasiones de dolor?,

Atetdsica o discinética: Discinesias son movimientos anormales, espasmaddicos, incontrolados y
de rangos extremos, con deficiente control de los rangos medios, ademds presentan reflejos
arcaicos produciéndose movimientos de contorsidon. Los movimientos pueden ser disténicos,
atetdsicos y coréicos. Se deben a la disfuncién de los ganglios basales. Se diferencian los
siguientes subtipos: forma coreoatetdsica (corea, atetosis, temblor), forma distdnica y forma
mixta asociada con espasticidad. Representa aproximadamente entre el 5y el 15% de los casos
de PC. Suelen ser debidas a hiperbilirrubinemia o anoxia grave®?’,

Ataxica: La ataxia es un signo clinico que se caracteriza por la disminucién del equilibrio,
coordinacién y control motor fino. Es la consecuencia de lesiones en el cerebelo. La ataxia pura
es muy rara y a menudo aparece en combinacién con espasticidad y atetosis. La hipotonia inicial
(durante los dos primeros afios de vida) se modifica, haciéndose evidente posteriormente el
aumento de la base de sustentacién, la dismetria, y la incoordinacién®®.

Mixta: La PC mixta es relativamente frecuente, siendo la etiologia una lesion de mas de una
parte del cerebro. Los nifios con un tipo mixto de PC pueden presentar una combinacién de
espasticidad, distonia, ataxia y movimientos atetoides™’.

Hipotdnica: La PC hipotdnica no un subtipo frecuente. Se debe realizar un diagnéstico de
exclusién con otras patologias neuromusculares. Se plantea el diagndstico cuando un nifio
presenta una hipotonia muscular que persiste mas alld de los 2 o 3 afios de vida y que se
acompafia de hiperreflexia osteotendinosa?’.

Segun la distribucién anatémica/topografica o la extension de la afectacion:

La afectacién puede ser unilateral o puede ser bilateral. Dentro de las afecciones unilaterales se
encuentran la hemiplejia y, con mucha menor frecuencia, la monoplejia. Dentro de las
afecciones bilaterales, la diplejia, la tetraplejia y, con mucha menor frecuencia, la triplejia. En la
imagen, se puede observar un resumen de los tipos mas frecuentes de PC espastica descritos en
la literatura, con su correspondiente area afectada, su frecuencia y principales caracteristicas de
las mismas.



Hemiplejia:
- Afectacién: solo un hemicuerpo (normalmente mas el miembro superior)
- Frecuencia: 20% de la PC espastica
- Etiologia mas frecuente: lesiones cerebrales focales
- Neuroimagen: necrosis cerebral isquémica focal
Hemiplejia Diplejia Tetraplejia
Diplejia:
- Afectacién: miembros inferiores (leve de los superiores)
- Frecuencia: 50% de la PC espdstica
- Etiologia mas frecuente: prematuridad y bajo pesoal nacer

- Neuroimagen: leucomalacia periventricular

Afectacion leve W% Afectacién severa Cuadriplejia o tetraplejia:

- Afectacion: tronco, miembros superiores e inferiores
- Frecuencia: 30% de la PC espastica
- Ftiologia més frecuente: encefalopatia hipdxica-isquémica perinatal

- Neuroimagen: lesién cerebral parasagital, leucomalacia periventricular

Figura 1: Clasificacion segun la distribucion topografica.

Modificada de: Berker, N. & Yalgin, S. The HELP Guide to Cerebral Palsy. (Avrupa Medical Bookshop Co.
Ltd. & Global-HELP Organization, 2005).

Segun las pruebas de neuroimagen:

Existen lesiones especificas relacionadas con la PC, las cuales normalmente se localizan en las
zonas del cerebro mas sensibles a la hipoperfusién, las cuales varian durante el desarrollo®.
Korzeniewsk et al realizaron una revisidon sistematica de la literatura en la que incluyeron
estudios de neuroimagen de nifios con PC, encontrando que los hallazgos neuroanatédmicos
anormales fueron frecuentemente observados en TAC y/o resonancia magnética. Segun dichos
autores fue comun encontrar dafio de la materia blanca (leucomalacia periventricular),
ventriculomegalia, anormalidades en el espacio del liquido cefalorraquideo y atrofia, y menos
frecuentemente, dafio de materia gris pura®.

Segun la gravedad del trastorno motor o la repercusion funcional:

Se basa en la severidad, distinguiéndose entre: PC leve, donde el afectado no estd limitado en las
actividades ordinarias, aunque presenta alguna alteracion fisica; PC moderada, donde el
individuo tiene dificultades para realizar las actividades diarias y necesita medios de asistencia o
apoyos; y PC severa, donde el sujeto se ve afectado por una gran limitacién en las actividades
diarias.

Como ya se ha comentado anteriormente dentro del concepto de PC, se incluyen nifios con muy
diferente compromiso motor, por ello, es fundamental un método de clasificacion basado en la
repercusion funcional que dicho déficit motor genera en los nifios y, que nos ayude a definirla y
compararla, entre distintos estudios de investigacién; a evaluar su correlacién clinica con
pruebas de neuroimagen; a comparar la efectividad de tratamientos e intervenciones, etc.
Actualmente, se prefiere utilizar la clasificacidon de la funcién motora gruesa o GMFCS de sus
siglas en inglés (Gross Motor Function Classification System)?>?4. Se describird la clasificacién con
detalle en el apartado “Evaluacién Funcional de la Marcha en Paralisis Cerebral”.



1. Antecedentes y Significacion

1.2 Marcha en Paralisis Cerebral

1.2.1 Principios de la Marcha Normal

La locomocion, constituye una funcidn primordial para el ser humano, que nos permite trasladar
el cuerpo de un sitio a otro a través de la marcha bipeda, normalmente en posicién erecta. La
marcha normal se caracteriza por:

- Ser ritmica y repetitiva, y estar formada por movimientos alternos de los miembros inferiores,
que propulsan el cuerpo hacia delante a la vez que se mantiene la estabilidad del cuerpo®°.

- Precisar una buena coordinacion de los siguientes elementos: fuente de energia, sistema de
palanca y fuerzas que muevan dichas palancas, asi como sistema que los controle. Esta tarea
funcional requiere interacciones complejas y coordinacion de los sistemas nervioso central
(cerebro y médula espinal) y periférico (nervios periféricos), junto al musculo-esquelético
(musculos, huesos y articulaciones), principalmente de los miembros inferiores. Desequilibrios
en cualquiera de estos niveles pueden determinar alteraciones de la marcha®.

- Requerir equilibrio, propulsion, absorcién de impactos y realizarse con el minimo consumo de
energia. Clasicamente, y en base a la teoria de "los seis determinantes de la marcha" propuesta
por Saunders et al, se considera la marcha como el movimiento del centro de gravedad o centro
de masa a través del espacio, a lo largo del camino, que requiere el menor gasto de energia3!. Se
puede afirmar esto, ya que, segun los principios fisicos, el centro de masa de un cuerpo u objeto
concuerda con el centro de gravedad del mismo cuando éste se encuentra en un campo
gravitatorio uniforme, como ocurre sobre la superficie terrestre. Los seis determinantes de la
marcha descritos son los siguientes: desplazamiento lateral de la pelvis, rotacién de la pelvis,
flexién de la rodilla durante la fase de apoyo tras el contacto del talén, movimiento del pie y el
tobillo, y movimiento de la rodilla®2.

Kuo et al, analizan criticamente distintas teorias y consideran la de los seis determinantes de la
marcha desacreditada en la actualidad. Indican también que la teoria del péndulo invertido
explica la marcha econdmica desde el punto de vista energético, pero solo de una forma parcial
y describen la teoria de la marcha dindmica, basada en el trabajo realizado por McGeer. Esta
teoria combina un modelo de péndulo invertido de la pierna en apoyo, con un modelo de
péndulo de la pierna de oscilacidn y su impacto con el suelo. El golpe de talén al final de cada
paso tiene efectos dindmicos que pueden contribuir a una marcha periédica y a su estabilidad
pasiva3l. Dicha teoria, explicaria algunas caracteristicas de la marcha, como su periodicidad, la
carencia de un control activo requerido y la necesidad de un minimo aporte de energia®.

El ciclo de la marcha se define tradicionalmente como “el periodo de tiempo desde el momento
en que el talén de un pie golpea el suelo hasta el momento en que el mismo pie golpea el suelo
nuevamente” (es decir, con el golpe de talén del otro pie que tiene lugar en el medio)*®. Este
ciclo esta formado por dos periodos: el de apoyo y el de oscilacion. El apoyo integra alrededor
del 60% del total del ciclo y se corresponde con el periodo de tiempo durante el cual el pie esta
en contacto con el suelo. La oscilacion, el otro 40% del ciclo, corresponde con el periodo en el
que el pie no esta tocando el suelo, es decir, se encuentra en el aire permitiendo el avance de la
extremidad. Durante el doble apoyo (alrededor del 20% del ciclo), los dos pies se encuentran en



contacto con el suelo al mismo tiempo, mientras que el peso corporal se transfiere de una
pierna a otra*®®

El ciclo de la marcha se puede dividir en las ocho fases diferentes descritas por Perry y otros
autores posteriormente®

a. Contacto inicial: momento justo durante el cual el pie de la pierna que estamos
examinando se pone en contacto con el suelo (normalmente el talon toca o golpea el suelo);

b. Respuesta a la carga: fase que se inicia exactamente tras el contacto inicial y continua
hasta que la otra pierna se despega del suelo; permite la absorcion de impactos y la estabilidad
de soporte de peso;

c. Apoyo medio: comienza con el apoyo plantar y la carga completa del antepié, y finaliza
con la elevacion del taldn. Asegura la estabilidad para la extremidad y el tronco;

d. Apoyo final: comienza cuando el talén se eleva y dura hasta que el taldn de la pierna
opuesta golpea el suelo. Permite la progresion del cuerpo mas alla del pie de apoyo;

e. Pre-oscilacidn: representa la segunda fase de doble apoyo del ciclo, ya que comienza con
el contacto inicial de la extremidad opuesta y finaliza con el despegue del miembro actual y en
ella el miembro inferior se coloca para la fase de oscilacidn;

f.  Oscilacidn inicial: comienza tan pronto como el pie deja el suelo. Su objetivo es avanzar
la extremidad desde su posicion después de despejar el pie;

g. Oscilacién media: desde que el miembro que en oscilacion estd enfrente del miembro
contralateral hasta que el primero estd adelante y la tibia se encuentra en posicién vertical.
Tiene los mismos objetivos que la fase anterior;

h. Oscilacidon terminal: termina con el golpe de talén en el suelo y se caracteriza por la
desaceleraciéon de la extremidad con el fin preparar la extremidad para comenzar del siguiente
ciclo de marcha.

‘ [ ZANCADA (Ciclo de la marcha) } ]

Periodos

Apoyo } [ Oscilacién ]

Aceptacmn peso Apoyo con una Avance de la
corporal extremldad extremidad
Contacto || Respuestaf| Apoyo Apoyo Pre Oscilacién || Oscilacién| Oscilacién
inicial ala carga medio final oscilacién inicial media final

Figura 2: Ciclo de la marcha.

Modificada de: Perry, J. Gait Analysis. Normal and Pathological Function. (SLACK Incorporated, 1992).
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El miembro inferior rota externamente sobre su eje longitudinal cuando el pie se prepara para
levantarse del suelo y rota internamente desde el periodo de oscilacién hasta el apoyo
completo del pie en el suelo®2.

El objetivo de la marcha es propulsar el cuerpo hacia delante, y esto se realiza durante ambos
periodos (apoyo y oscilacidén). Se considera conveniente destacar que la flexiéon de rodilla y
cadera son esenciales para despejar la pierna que se encuentra en fase de oscilacién. Con el
objetivo de tener una longitud del paso adecuada, la rodilla se debe extender al final de la fase
de oscilaciéon. También hay que resaltar la importancia de los balancines o rockers (en inglés),
gue son una serie de movimientos del pie (a nivel de taldn, tobillo y metatarsianos) a través de
los cuales el cuerpo avanza apoyado sobre la pierna que se encuentra en contacto con el suelo®2.

La fase de aceptacién del peso corporal o transferencia de alrededor del 60% del peso corporal
de un miembro a otro se realiza en un periodo de tiempo de unos 0.02 segundos. Musculos del
tobillo, rodilla y cadera intervienen para reducir el choque que se produce: los dorsiflexores del
tobillo limitan la flexién plantar del tobillo y permiten un contacto suave con el suelo; el
cuadriceps limita la flexion de la rodilla; y los abductores de la cadera evitan la caida excesiva de
la pelvis®,

Las anormalidades de la marcha pueden ser debidas a multiples factores como alteraciones del
tono o debilidad muscular, deformidad estructural de los huesos y las articulaciones, trastornos
neuroldgicos u otras enfermedades.

1.2.2 Alteraciones de la Marcha en Paralisis Cerebral

Caminar es esencial para las actividades de la vida diaria y la participacién social; por lo tanto, a
menudo se considera una de las actividades mas importantes en la vida diaria. Alrededor del
75% de los nifios con PC son ambulantes. En nifios ambulantes con PC, las alteraciones en el
patron de marcha son muy frecuentes y se relacionan con déficits primarios tales como
debilidad muscular, espasticidad, y pérdida de control motor selectivo, y/o déficits secundarios
tales como deformidades éseas o contracturas musculares3.

Se puede observar una gran variedad de desviaciones de la marcha en pacientes con PC*. Se
han desarrollado y utilizado una gran variedad de sistemas de clasificacién que pretenden
agrupar las desviaciones comunes de la marcha en patrones, con el objetivo de ayudar en el
diagnéstico, la toma de decisiones clinicas y para facilitar la comunicacién entre los proveedores
de atencién médica. Es muy importante que tengamos en cuenta que se tratan de una
simplificacion de la realidad y que, por ese motivo, no existe un Unico sistema de clasificacion
que describa de forma valida y confiable todas las desviaciones de la marcha en PC!'33, No se
puede olvidar que los patrones de marcha varian con la edad. El desarrollo de la marcha madura
depende del desarrollo del sistema nervioso central. Los niflos empiezan a presentar un patrén
de marcha que se asemeja al adulto entre los 5y 7 afios de edad*.

Clasicamente, las clasificaciones de los patrones de la marcha se han dividido en dos grupos, uno
para la PC espastica unilateral y otro para la bilateral. Casi todas las clasificaciones que se
pueden encontrar descritas en la literatura se centran en la observacidon de la cinematica del
plano sagital. Los patrones descritos en las clasificaciones a menudo se asocian con deficiencias
especificas y recomendaciones sobre los tratamientos3334,



Patrones de marcha en PC espastica unilateral o hemipléjica:

Winters et al, en el afio 1987, basdandose en la observacién de datos cinematicos en el plano
sagital, describieron cuatro grupos de patrones de la marcha. Fueron organizados de manera
que la severidad de las alteraciones va aumentando, al mismo tiempo que progresan del tobillo
a la pelvis, es decir, de distal a proximal. El grupo | se caracteriza por la caida del pie durante la
oscilacién del miembro inferior, lo que se traduce en la ausencia del primer balancin en el
contacto inicial y se asocia con hipoactividad o debilidad muscular del tibial anterior e
hiperactividad de los dorsiflexores (musculos séleo y gemelos). El patrén de marcha del grupo |l
se caracteriza por pie caido en el periodo de oscilacién y flexién plantar mantenida en el periodo
de apoyo, pudiendo presentar a menudo hiperextensién o recurvatum de rodilla. Se asocia con
contracturas que pueden ser estdticas o dindmicas de los dorsiflexores (musculos sdéleo vy
gemelo). El patrén del grupo lll, ademas de las desviaciones ya descritas de los grupos | y I,
tienen limitacidn de la flexién de rodilla durante el periodo de oscilacion, hiperflexién de cadera
y aumento de la lordosis lumbar. El patrén del grupo IV presenta todas las desviaciones
mencionadas de los grupos | a Ill, mas movimiento restringido en la rodilla y la cadera,
compensando este Ultimo mediante el aumento de la lordosis pélvica durante la fase de apoyo
terminal®3.

La clasificacion de Winters fue modificada por Rodda y Graham en el afio 2001, incluyendo
pacientes con hiperextensidon de rodilla y desviaciones transversales de cadera. Los autores
proporcionaron no sélo una descripcidn de los patrones de marcha, sino que anadieron los
posibles tratamientos asociados con cada uno de ellos3.

Common Gait Patterns: Spastic Hemiplegia

Type IV hemiplegia
1

Type 1 Type 2A Type 2B Type 3 Equinus/ Pelvic rotation, hip flexed,
Drop foot True equinus True equinus/ True equinus/ jump knee adducted, internal rotation
recurvatum knee jump knee

A>T

., A
VN
a >90° a >90° a >90° @ >90"
— Gastrocsoleus
- — — Hamstrings/RF Hamstrings/RF
— — — — Psoas/Adductors
Hinged AFO Hinged AFQ Hinged AFO Hinged AFO Solid AFO/GRAFO

NB Femoral osteotomy

Figura 3: Patrones de marcha en PC espastica unilateral.

De: Rodda, J. & Graham, H. K. Classification of gait patterns in spastic hemiplegia and spastic diplegia:a
basis for a management algorithm. Eur. J. Neurol. 8, 98—-108 (2001).

Patrones de marcha en PC espastica bilateral o paraparética:

Utilizando como base la clasificacion que Sutherland y Davids publicaron en el afio 1993 de las
anomalias de la marcha especificamente de la rodilla en PC, Rodda y Graham?®, en 2004,
propusieron una clasificacidon para pacientes con PC espastica bilateral basada, al igual que la
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anterior, en la cinematica del plano sagital, y amplidndola para considerar las articulaciones del
tobillo, la rodilla, la cadera y la pelvis. Los autores identificaron cuatro grupos principales: equino
verdadero; marcha en salto; equino aparente y marcha agachada.

El equino verdadero se caracteriza por presentar el tobillo en flexion plantar durante el periodo
de apoyo, mientras que la cadera y la rodilla se mantienen extendidas. Los autores advierten que
el equino puede estar enmascarado por una recurvatum de rodilla. El patrén de la marcha en
salto se caracteriza por la flexidon plantar o equino del tobillo, la flexién en la rodilla y la cadera,
la inclinacidn anterior y el aumento de la lordosis lumbar. En este grupo es frecuente el patrén
rigido de rodilla, descrito por Sutherland y Davids. El patrén de equino aparente se caracteriza
por un rango normal de dorsiflexidn en el tobillo, pero presenta una excesiva flexion de la rodilla
y la cadera durante todo el periodo de apoyo, lo que obliga al paciente a caminar sobre los
dedos del pie y da la impresién de tratarse de un equino. La marcha agachada se caracteriza por
un tobillo en excesiva dorsiflexion, combinada con un incremento de la flexion en la rodilla y la
cadera. Los autores introdujeron en la clasificacién un grupo de marcha asimétrica, ya que en
muchos casos la marcha de las dos miembros inferiores pertenecen a dos clasificaciones

diferentes®3,
Sagittal gait patterns: Spastic diplegia
Group | Group Il Group Ill Group IV Group V
A True equinus Jump gait Apparent equinus Grouch gait Asymmetric gait

e

o >90° o >90° o = 90° o =90° For example
Gastroc Gastroc (Gastroc) —
— Hamstrings/RF Hamstrings/RF Hamstrings/RF Apparent  Jump
— (Psoas) Psoas Psoas equinus gait
Hinged AFO Hinged AFO Solid AFO GRAFO

Figura 4: Patrones de marcha en PC espastica bilateral.

De: Rodda, J. M., Graham, H. K., Carson, L., Galea, M. P. & Wolfe, R. Sagittal gait patterns in spastic
diplegia. J. Bone Jt. Surg. 86—B, 251-258 (2004).

No se puede olvidar, que los patrones de marcha del plano sagital descritos anteriormente
coexisten con las patologias del plano frontal y transversal. El patron de marcha en tijera y
rotacion interna de la cadera se caracteriza por el cruce de las piernas durante la marcha, como
consecuencia de la espasticidad del aductor de la cadera y del isquiotibial medial combinada con
anteversion femoral excesiva. También, esta descrito un aumento en el movimiento lateral del
tronco al caminar?®,

Las alteraciones mas frecuentes de la marcha en la PC son las siguientes: Una mala rotacion de la
pierna que puede interferir con la estabilidad durante el periodo de apoyo y el impulso del
miembro. La rotacion externa se asocia comunmente con una deformidad en valgo, mientras
que la rotacién interna lo hace con la deformidad en varo'!. La espasticidad en los isquiotibiales
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puede dificultar la extension de la rodilla durante el periodo de apoyo, contribuyendo ain mas a
una marcha agachada. La espasticidad del recto femoral puede impedir que la rodilla se flexione
lo suficiente durante el periodo de oscilacién, causando un patrén de marcha de rodillas rigidas.
La espasticidad de los musculos inversores de tobillo (musculos tibial anterior y tibial posterior)
puede conducir a la supinacidn del pie y peso sobre el borde lateral del pie. La espasticidad en
musculos tibiales es comun en la hemiparesia espastica. Mientras que una deformidad en
equinovalgo es mas comun en la cuadriparesia o diparesia espastical?.

Para la marcha eficiente son necesarios los siguientes requisitos: estabilidad durante el periodo
de apoyo y el despeje del pie, asi como, la progresion del miembro durante el periodo de
oscilacién.

El consumo de energia durante la marcha en pacientes con PC es alto®. Se ha registrado un
incremento de la excursion del centro de masa del cuerpo, sobre todo en la marcha de
puntillas®’.

A continuacién, se analizan las caracteristicas y dificultades generales que los nifios con PC
pueden presentar en los distintos periodos y fases de la marcha.

Durante el periodo de apoyo no es infrecuente observar anomalias al colocar el pie durante el
contacto inicial, excesiva flexién de la rodilla, flexion de la cadera y el tobillo o hiperextension de
la rodilla y mal empuje. Como ya se ha indicado, el ciclo de la marcha normalmente se inicia con
el golpe de taldn. Los niflos con PC frecuentemente no inician el ciclo con golpe de taldn, sino
con apoyo del pie completo o incluso con el antepie®. En la fase de aceptacién del peso
corporal, la alteracion del mecanismo basculante debido a la debilidad muscular y las
contracturas, dificultan el traspaso del peso sobre la pierna en apoyo®.

Ha sido sugerido que el déficit de control postural y de equilibrio tienen un rol fundamental en
los desérdenes de la marcha®. Mantener el equilibrio lateral es primordial mientras que se
traslada el peso corporal de un miembro al otro. Los nifios con PC tienen dificultades al realizar
ese proceso y presentan tendencia a caer sobre el miembro que estd en periodo de oscilacién?®.

Los problemas durante el periodo de oscilacién incluyen una separacién insuficiente entre los
pies, reduccion de la flexidon de cadera, rodilla y dorsiflexion del tobillo, que limita el avance de
las extremidades™®.

Los nifios con PC tienen, ademas, dificultad para producir la fuerza necesaria para propulsar su
cuerpo hacia delante. Se han descrito diferentes posibles causas que dificultan el paso del
miembro que se encuentra en periodo de oscilacidn: flexién inadecuada de la cadera y la rodilla,
aumento de tono de los musculos aductores, espasticidad en flexores plantares, ... La longitud
del paso es corta debido a la limitacidn de la extensién de la rodilla®.

La velocidad en la marcha puede variar dependiendo de las caracteristicas de los nifios con PC.
En algunos casos la marcha es mas lenta debido a hipertonia, mal control motor, co-contraccion
de la musculatura antagonista, pobres reacciones de equilibrio, disminucién de fuerza muscular,
hipoextensibilidad de la musculatura y alteraciones biomecdnicas de la marcha*®. En otros casos,
debido a esa misma incapacidad de mantener el equilibrio durante el periodo de oscilacién, los
nifios con PC tienden a caminar muy rapido y de forma descontrolada®®.
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1.3 Meétodos Tradicionales de Evaluacion de la Marcha

1.3.1 Evaluacidn Funcional y de la Marcha en Paralisis Cerebral

Aunque la categorizacién del diagndstico de PC es clave para proporcionar la terapia 6ptima a un
paciente, la evaluacidon de la funcionalidad también es esencial.

Existen distintos sistemas de clasificacién funcional que se pueden utilizar con nifilos con PC.
Cada uno de estos sistemas ha sido desarrollado por un equipo de expertos que, tras discutir el
tema, han llegado a un consenso sobre el lenguaje que, a partir de entonces, se debe usar para
hablar de las distintas capacidades funcionales de los nifios con PC. Estos sistemas de
clasificacion pretenden mejorar la comunicacion, no solo entre los diversos profesionales, sino
también entre éstos y las familias de los nifios?*.

Cada uno de los sistemas de clasificaciéon funcionales desarrollados son especificos para una
funcién en concreto. Todas las clasificaciones presentan 5 niveles, a los que se le atribuyen
numeros ardbigos (I-V) y tienen como caracteristica que son mutuamente excluyentes. Todos los
sistemas estdn basados en la Clasificacion de la Salud, Funcionamiento y Discapacidad (CIF)*°.

La Clasificacion Internacional de Funcionamiento de la Organizacion Mundial de la Salud,
Discapacidad y Salud (CIF) incluye tres categorias de funciones: deterioro, las limitaciones de la
actividad y las restricciones en la participacidon®. Cabe destacar, que dicha clasificacidn considera
la participacién de los nifios en las actividades sociales y de ocio como vital para su desarrollo. Es
exactamente en este contexto, donde los nifios pueden desarrollar competencias y habilidades,
lograr una estabilidad tanto fisica, como afectiva y emocional, hacer amigos, expresar su
creatividad, y desarrollar su autoestima y su autoidentidad.

Ninguno de los sistemas de clasificacion que vamos a describir a continuacion es una
herramienta de diagnédstico o debe ser utilizada como medida de resultado, por este motivo,
dichos sistemas siempre se deben acompaifiar de los correspondientes instrumentos de
evaluacidon. Cada uno de estos sistemas descritos por “niveles” de funcionamiento en sus
respectivos dominios, puede ser utilizado como punto de referencia para el prondstico del nifio.
También, ayudan a seleccionar las intervenciones o tratamientos que probablemente van a
proporcionar mejores resultados en cada grupo funcional®#%,

Actualmente existen 4 sistemas de clasificacién diferentes para la PC tratando de abarcar las
diferentes funciones del nifio:

- Sistema de Clasificacion de la Funcion Manual (MACS): Evalia la gravedad de la
afectacién en extremidades superiores en niflos mayores de 4 afios; es simple, aunque
no muy preciso. Ha sido adoptado por la comunidad internacional dada la falta de
alternativas consensuadas?***!. Recientemente se ha publicado el MiniMACS para la
evaluacion de nifios menores de 4 afios*’.

- Sistema de Clasificacién de la Comunicacién (CFCS): Evalda la comunicacion diaria®**.
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- Sistema de Clasificacién para la capacidad de Comer y Beber (EDACS): medida valida
para evaluar la capacidad de comer y beber para nifios con PCl mayores de 3 afios?#%4,

- Sistemas de Clasificacién de la Funcién Motora Gruesa (GMFCS-ER)?24,

El sistema de clasificacion GMFCS (Gross Motor Function Classification System) ha tenido muy
buena aceptacidon entre la comunidad internacional, siendo muy popular. Proporciona un
lenguaje comun para los distintos profesionales, que es relevante, rapido y facil de utilizar. El
GMFCS describe tanto el movimiento autoiniciado, como la necesidad de dispositivos de
asistencia (andadores, muletas, bastones, sillas de ruedas) para la movilidad general durante la
actividad habitual de los nifios con PC. La afectacion se clasifica en 5 niveles de afectacion de
menor a mayor gravedad:

- Nivel I: marcha sin restricciones. Limitaciones en habilidades motoras mas avanzadas.

- Nivel II: marcha sin soporte ni ortesis. Limitaciones para andar fuera de casa o en la
comunidad.

- Nivel lll: marcha con soporte u ortesis. Limitaciones para andar fuera de casa y en la
comunidad.

- Nivel IV: movilidad independiente bastante limitada.
- Nivel V: totalmente dependientes. Movilidad independiente muy limitada.

Este sistema de clasificacion fue disefiado inicialmente para ser utilizado con nifios de 2 a 12
afios de edad®®?. El GMFCS fue revisado y ampliado posteriormente, en 2007, para incluir
edades entre 12 y 18 afios, asi como para ampliar las descripciones y matizar las diferenciaciones
para cada nivel, segln la edad del nifio, y teniendo en cuenta los hitos del desarrollo®. Dichas
modificaciones permiten una clasificaciéon mas precisa®. La clasificacién descrita, se diferencia
de otras, en que se centra en las actividades que el nifio realiza regularmente en su vida diaria y
estd orientada a valorar las capacidades del nifio en vez de enfocarse en sus limitaciones®. Este
sistema de clasificacidon, no obstante, presenta algunas restricciones ya que no permite una
clasificacidn de la gravedad de la afectacién en determinados casos, como por ejemplo, en los de
hemiparesia, ya que practicamente todos tienen marcha libre?*; y se centra sélo en la marcha,
sin incluir ninguna informacién de la capacidad funcional de las extremidades superiores.
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1. Antecedentes y Significacion

GMFCS E & R between 6 and 12t birthday:
Descriptors and illustrations

GMFCS Level |

Children walk at home, school, outdoors and in the
community. They can climb stairs without the use
of a railing. Children perform gross motor skills such
as running and jumping, but speed, balance and
coordination are limited.

GMFCS Level Il

Children walk in most settings and climb stairs

holding onto a railing. They may experience difficulty
walking long distances and balancing on uneven
terrain, inclines, in crowded areas or confined spaces.
Children may walk with physical assistance, a hand-
held mobility device or used wheeled mobility over
long distances. Children have only minimal ability to
perform gross motor skills such as running and jumping.

GMFCS Level Il

Children walk using a hand-held mobility device in
most indoor settings. They may climb stairs holding
onto a railing with supervision or assistance. Children
use wheeled mobility when traveling long distances
and may self-propel for shorter distances.

GMFCS Level IV

Children use methods of mobility that require physical
assistance or powered mobility in most settings. They
may walk for short distances at home with physical
assistance or use powered mobility or a body support
walker when positioned. At school, outdoors and in
the community children are transported in a manual
wheelchair or use powered mobility.

GMFCS Level V

? ‘ Children are transported in a manual wheelchair
- ‘ in all settings. Children are limited in their ability
\Q - *{ R 3 , to maintain antigravity head and trunk postures and
| 2 '; - v, control leg and arm movements.
S &
P NS 1
A < \\‘ : }k'& ,
X B S @479
° ] > & o
GUFCS Gescrigton: Patisano et al. (1997) Dev Med Cvid Newrok J9:214 23 Riustrations Version 2 © B Reid, Kate Willoughty, Adrieene Marvey and Kerr Geabam,
CanCNRg: www. canchid ca The Royal Children’s Mospital Melbourme  ERC1510%0

Figura 5: Sistemas de clasificacion de funciones motoras gruesas (GMFCS).
Niveles ampliados y revisados, para niiios de 6 a 12 aiios.

De: Palisano, R. et al. Gross Motor Function Classification System Expanded and Revised. Ref. Dev Med
Child Neurol 39, 214-223 (1997).

Como ya se ha comentado anteriormente, para cada uno de estos niveles, existe una descripcion
de la actividad funcional que se corresponde con las distintas edades, que se pueden utilizar
para establecer el prondstico®.

Actualmente existen instrumentos de evaluacion especificos para pacientes con PC y otros
globales aplicables a diversas poblaciones, algunos de los cuales cumplen con los criterios
establecidos por la OMS para clasificar la discapacidad, como por ejemplo, el Pediatric
Evaluation of Disability Inventory (PEDI)*, la Independence Functional Measurement for
Children (WeeFIM)* o el indice de habilidades*’. Las dos primeras son medidas ampliamente
estudiadas y utilizadas, confiables, validadas y que han demostrado capacidad de respuesta al
cambio tanto en el curso del tratamiento rehabilitador, como durante el seguimiento de los
pacientes. Es importante, para permitir la evaluacién del rendimiento de un nifio durante la
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rehabilitacion, estudiar la capacidad de respuesta, tanto estadistica como clinica de una o
diversas medidas de resultados.

A la hora de medir la marcha, existen muchas medidas de resultados, dependiendo de lo que
gueramos mejorar u optimizar de la marcha: velocidad, capacidad de ejercicio, apariencia de la
marcha.... Las tipicas pero no especificas para nifios con PC, son por ejemplo, la Prueba de la
marcha de los 10 metros (10 MWT) y la Prueba de la marcha de los 6 minutos (6 MWT)*, para
medir velocidad y capacidad de ejercicio respectivamente. Ambas han sido ya validadas para
jovenes con trastornos neuroldgicos de la marcha®. Pero existen otras que pretenden evaluar la
repercusion funcional de la marcha del nifio con PC. Thompson et al definieron los valores
correspondientes como diferencias minimas clinicamente significativas para la Prueba de la
marcha de los 10 metros y la Prueba de la marcha de los 6 minutos en general en nifios con PC y
segun los niveles del GMFCS. Para la Prueba de la marcha de los 10 metros los valores son los
siguientes: General - 12.2 segundos; GMFCS | - 1.7 segundos; GMFCS Il - 4.3 segundos; GMFCS llI
- 17.7 segundos®. Y para la Prueba de la marcha de los 6 minutos son: General - 54.9 metros;
GMFCS | - 61.9 metros; GMFCS 1l - 64.0 metros; GMFCS IIl - 47.4 metros™°. Los resultados de este
articulo seran comentados, y utilizados para su comparacién, con los resultados obtenidos en el
estudio de investigaciéon desarrollado.

La Medida de la Funcién Motora Gruesa (GMFM) es una medida clinica especifica disefiada para
evaluar la funcidn motora gruesa. Estd validada para nifios con PC y es sensible al cambio®*2. La
GMFM se ha utilizado ampliamente y se han publicado numerosos ensayos clinicos en los que se
ha empleado®3. Existen dos versiones, la original GMFM-88 que consta de 88 items y, la mas
reciente, GMFM-66 con sélo 66 items. Para estas dos escalas también se han definido en Ia
literatura diferencias minimas clinicamente significativas en general y por niveles de GMFCS>*.
En el caso del GMFM-88 se han establecido especificamente para las dos dimensiones que
nosotros utilizamos, por Oeffinger et al®* Los valores minimos de diferencia clinicamente
importante (MCID) descritos son de 1,2 puntos y 1,8 puntos con tamafio de efecto medio y
grande, respectivamente, para la seccidén D de la puntuacién del GMFM-88; para la seccidn E de
la escala GMFM-88 de 1,6 puntos (para efectos de tamafio medio) y 2,6 puntos (para efectos de
tamafio grande); y para la escala GMFM-66 de 0,8 puntos (para efectos de tamaino medio) y 1,3
puntos (para efectos de tamafio grande). Dichos valores serdn comentados en los apartados de
“Resultados” y “Discusion”. La escala GMFM sera explicada con mas detalles en el apartado
“Pacientes, Material y Métodos” debido a que ha sido utilizada para la realizacién del estudio de
investigacion que se presenta en esta tesis, y los resultados publicados como diferencias
minimas clinicamente significativas seran utilizados para compararlos con los obtenidos en el
estudio de investigacidn presentado.

El Cuestionario de Evaluacion Funcional de Gillette (FAQ) es una escala funcional que es
especifica para nifios con PC®. Este cuestionario fue desarrollado en 1997 para explorar la
movilidad y marcha independiente , a través de un cuestionario que se realiza a la familia. La
escala comprende 10 niveles que describen la capacidad del nifio para caminar. El nivel 1 refleja
la ausencia de marcha y en los niveles 7 a 10, el nifio realiza marcha sin la necesidad de ayudas
externas o de otra persona. Este cuestionario se utiliza actualmente para valorar los resultados
de las cirugias ortopédicas en nifios con PC*.

El Instrumento de Recopilacion de Datos de Resultados Pedidtricos (Pediatric Outcomes Data
Collection Instrument, PODCI) fue inicialmente desarrollado y posteriormente validado, para
servir como una medida de resultados de salud funcional para nifos y adolescentes con
patologias musculo-esqueléticas. La medida incluye escalas que evalian la movilidad, las
transferencias y la funcion de las extremidades superiores, la funcion fisica y los deportes, el
dolor, la satisfaccion y felicidad, asi como las expectativas del tratamiento. Las puntuaciones
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1. Antecedentes y Significacion

puede ser de 0 a 100, en las que los valores mas bajos corresponden con un mayor grado de
discapacidad®®,

La Escala de Movilidad Funcional (Functional Mobility Scale, FMS) mide la movilidad funcional de
los nifios en 3 ambientes diferentes (la comunidad, la escuela y el hogar), teniendo en cuenta los
diferentes dispositivos de asistencia que el nifio usualmente requiere en los entornos descritos.
Tiene en comun con la GMFCS, la ventaja de medir el rendimiento real en lugar de la
capacidad®*’.

1.3.2 Andlisis Visual Estructurado de la Marcha en Paralisis Cerebral

En nuestra practica clinica diaria, los médicos realizamos un andlisis visual de la marcha a tiempo
real. Pero dicho diagndstico visual de la marcha de un paciente, en tiempo real, tiene algunas
desventajas, ya que es subjetivo, carece de precision y depende del entrenamiento y la
experiencia del que lo realiza®®. Lo méas comln es que no se utilicen procedimientos
estandarizados, sino que cada profesional identifique su propio conjunto de descriptores de la
marcha, lo que provoca una gran variabilidad *°.

Recientemente, se han desarrollado varias herramientas y escalas de analisis observacional de la
marcha, cuyo objetivo es superar las deficiencias del examen de la marcha en tiempo real. Estas
herramientas permiten hacer un analisis cualitativo de la marcha de forma rdpida y sencilla, con
o incluso sin un minimo equipamiento. Normalmente estan formados por escalas o formularios
estructurados. Dicho andlisis visual de la marcha, utilizando estos formularios, se puede
considerar como un paso intermedio entre el anadlisis visual a tiempo real y la utilizacion de
sistemas de analisis del movimiento®®.

La grabacién de video de la marcha en el entorno clinico es relativamente facil. Por eso, estos
analisis se realizan a posteriori y el examinador evalla visualmente el patrén de la marcha con la
ayuda de grabaciones de video. Se pueden utilizar diversas escalas que estdn disponibles y que
describen anormalidades de la marcha en las distintas articulaciones y planos. Dichos
instrumentos tienen la ventaja de permitir hacer valoraciones mas objetivas, fiables y repetibles.
Estas escalas se pueden beneficiar de los sistemas de anadlisis de imagenes de video por
computadora, los cuales proporcionan una interfaz para registrar, cuantificar y analizar eventos
de forma precisa®®.

Dichas escalas se basan en la comparacion de la marcha observada en el video, con la marcha
normal, describiendo las desviaciones que se objetivan®®. Existen varias herramientas de este
tipo especificas para evaluar la marcha en poblacién pedidtrica a partir de videos®®. Se utilizan
ampliamente para evaluar los problemas de la marcha de los nifios con PC.

Una revision sistematica, publicada por Rathinam et al*8, identificd 5 herramientas de marcha de

observacién para nifios con PC. Segun la citada revisidn, estas herramientas son valiosas para
determinar el efecto de la intervencidn clinica en la marcha, pero ninguna de las herramientas
disponibles consiguid alcanzar el mismo nivel de consistencia que se logra realizando un anlisis
instrumentado de la marcha, utilizando un laboratorio andlisis del movimiento. Pero los autores
destacan que aunque, en general, son herramientas faciles de administrar para aquellos que
poseen experiencia previa en el analisis de la marcha, no lo son para aquellos con poca o
ninguna experiencia en la materia®s.
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Salford Gait Tool (SF-GT): La herramienta de la marcha de Salford es una escala ordinal
desarrollada por Toro et al®® para examinar la marcha de los nifios con PC sélo en el plano
sagital. SF-GT evalla las posiciones de la articulacidn del tobillo, la rodilla y la cadera en los
periodos de apoyo y oscilacién, mas concretamente durante los siguientes eventos: contacto
inicial, apoyo doble inicial y final, apoyo medio, despegue del pie y oscilacion media. Se trata de
una escala de 5 puntos (2, 1, 0,-1,-2) que representa las variaciones de la marcha, tanto en
categorias como en grados. El resultado es un indicador numérico para cada articulacion y la
suma de las puntuaciones puede reflejar patologia de la marcha®®°.

Physician’s Rating Scale (PRS) y Visual Gait Assessment Scale: La escala de evaluacién de médicos
fue creada por Koman et al®® para examinar la marcha de los nifios con PC, al igual que la
anterior, en el plano sagital. Existen numerosas versiones, ya que la PRS ha sido modificada por
otros autores (PRS modificada, PRS abreviada) y citada en la literatura incluso con otros
nombres. La versién mas reciente de PRS consta de 6 parametros, con sus correspondientes
categorias definidas, basadas en los rangos articulares de la rodilla y la cadera (rango de
puntuacion 1-3 o 4) durante los periodos de apoyo y de oscilacion. También incluye la valoracion
del contacto inicial y el despegue, cuyos pardmetros se miden usando un sistema de puntuacion
(rango: 1-3 y 5). La puntuacion total de PRS varia desde 1 a 26 puntos®s.

Observational Gait Scale (OGS): La escala observacional de la marcha es una escala nominal
desarrollada por Araujo et al especificamente para nifios con PC. Esta, a diferencia de la anterior,
valora las desviaciones en los planos sagital, coronal y transversal. La escala consta de 24 items,
6 relativos al tobillo y al pie, 5 a la rodilla, 8 a la cadera y 5 a la pelvis. Cada uno de los items fue
elegido en base a los parametros cinematicos de la marcha que mejor representan la marcha en
nifios con PC>8.

Observational Gait Analysis (OGA): La escala de analisis observacional de la marcha fue utilizada
por Kawamura et al en nifios con PC®2. Se trata de una escala ordinal de 10 items que evaluda la
pelvis, la cadera, la rodilla y el tobillo. Al igual que la anterior lo hace en los tres planos y durante
los periodos de apoyo y oscilaciéon. OGA compara los datos cinematicos de los pacientes con los
de sujetos sanos y valora los items individuales como normales o disminuidos/aumentados %2

Edinburgh Visual Gait Score (EVGS): La puntuacion visual de Edinburgh de la marcha es una
evaluacion de video desarrollada por Read et al®, para evaluar la marcha de los nifios con PC.
EVGS proporciona un valor numérico de 17 parametros o items de la marcha en tronco, la pelvis,
la rodilla y el pie, la rodilla, la pelvis y el tronco, tanto en el periodo de apoyo como en el de
oscilacién. Estos items se han seleccionado por representar especificamente caracteristicas que
se consideran claves a la hora de describir la marcha patoldgica en nifios con PC. Al igual que las
dos anteriores, la analiza en los tres planos. Los rangos de movimiento de cada articulacidn, que
se establecieron para determinar la desviaciéon de la marcha, fueron calculados a partir del
anadlisis instrumentado de la marcha normal. Todas las desviaciones que se analizan se
subdividieron en dos grados clinicos diferentes de severidad, en relaciéon con su magnitud
(moderado y severo). Esta herramienta utiliza una escala ordinal de tres puntos,
correspondiendo a una desviacién normal, moderada y severa, respectivamente. El rango total
de puntuacion va desde 0 a 34 puntos, donde 0 se corresponde con la marcha normal y mayor
que O indica que la marcha presenta alguna anormalidad. Esta escala ha sido previamente
evaluada y se considera que tiene una buena fiabilidad intra e interobservador, siempre y
cuando sea utilizada por evaluadores experimentados, y se correlaciona mds o menos bien con
los resultados del andlisis instrumentado de la marcha.

Dentro de este tipo de escalas, la EVGS es el instrumento mads utilizado para identificar las
alteraciones de la marcha en nifios, ya que se ha demostrado que es sensible para detectar
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1. Antecedentes y Significacion

cambios tras tratamientos o intervenciones®. Se ha propuesto una diferencia minima
clinicamente importante de 2.4 para el EVGS, que refleja una mejoria clinica en la funcion®.

Stance

Foot

1. Initial contact
Heel lift

Max ankle
dorsiflexion
Hindfoot varus/
valgus

. Foot rotation

Bow

o

Flexion
2

No forefoot contact

Excessive dorsiflxn
(>40° df)

Severe valgus

Marked extn >KPA
(by >40°)

Delayed

Increased dorsiflxn
(26°-40° df)

Mod valgus

Mod ext >KPA (by
21°—40°)

Normal
0

Heel contact

Normal

Normal dorsiflxn
(5°-25° df)

Neutral/slight valgus

SI more extn than
KPA (by 0°-20°)

1

Flatfoot contact

Early

Reduced dorsiflxn
(10° pl—4° df)

Mild varus

Mod int >KPA (by
1°-25°)

Extension
2

Toe contact

No heel contact

Marked plantarflxn
(>10° pl)

Severe varus

Marked int >KPA
(by >257)

Knee
8. Knee progression angle

9. Peak extn stance

Hip

External, part knee
cap visible
Severe flexn (>25°)

External, all knee cap
visible
Mod flexn (16°-25°)

Neutral, knee cap
midline

Normal (0°-15°
flexn)

Internal, all knee cap
visible

Mod hyperextn
(1°=10°)

Internal, part knee
cap visible

Severe hyperextn
(>10%)

12. Peak extn stance

Severe flexn (>15°)

Mod flexn (1°-15°
flxn)

Normal (0°-20° extn)

Mod hyperextn
(21°=35° extn)

Marked hyperextn
(>359)

Pelvis
14. Obliquity at mid stance

15. Rotation at mid stance

Marked down
(>10°)
Marked retraction

Mod down (1°-10°)

Mod retraction

Normal obliquity
(0°=5° up)
Normal (5° retr—10°

Mod up (6°-15%)

Mod protraction

Marked up (>15%)

Severe protraction

(>15°) (6°-15°) pro) (11°=20°) (>20°)
Trunk
16. Peak sagittal position Marked forward Mod forward lean Normal upright Mod backward lean N/A
17. Max lateral shift Marked Mod Normal Reduced N/A
Swing
Flexion Normal Extension
Foot 2 1 1 2
6. Clearance in swing High steps Full Reduced None
7. Max ankle Excessive dorsiflxn  Increased dorsiflxn Normal dorsiflxn Mod plantarfixn Marked plantarflxn
dorsiflexion (>30° df) (16°=30° df) (15° df-5° pl) (6°-20° pl) (>20° pl)
Knee

10. Terminal swing

11. Peak flexn swing

Severe flexn (>30°)

Severely increased
(>85° flxn)

Mod flexn (16°-30°)

Mod increased
(71°-85° flxn)

Normal (5°-15° flxn)

Normal (50°-70°
flxn)

Mod overextn (4°
flx—10° xtn)

Mod reduced
(35°—49° flxn)

Severe hyperextn
(>107 xtn)

Severely reduced
(<35° flxn)

Hip

13. Peak flexion swing

Marked increase
(>60° flxn)

Increased flexn
(46°-60° flxn)

Normal flexn
(25°-45° flxn)

Reduced flexn
(10°-24° flxn)

Severely reduced
(<10° flxn)

Figura 6: Imagen con tabla de puntuacion del Edinburgh Visual Gait Score.

De: Read, H. S., Hazlewood, M. E., Hillman, S. J., Prescott, R. J. & Robb, J. E. Edinburgh visual gait score for
use in cerebral palsy. J. Pediatr. Orthop. 23, 296-301 (2003).
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1.3.3 Andlisis Instrumentado de la Marcha en Paralisis Cerebral

Un Sistema de Andlisis de Movimiento, Laboratorio de Biomecanica o Laboratorio de Andlisis de
Movimiento (LAM) es un método de ultima tecnologia que consigue un registro objetivo y
detallado del movimiento del cuerpo humano.

El analisis del movimiento, propio de la Ingenieria, se ha extendido rapidamente en el campo de
la medicina, y mas concretamente en el campo de la medicina fisica y rehabilitacién, llegando a
ser actualmente el estudio de la marcha humana, una herramienta diagndstica muy importante
en la evaluacidn de patologias neuro-musculo-esqueléticas. Permite un diagndstico preciso y
objetivo de los trastornos del movimiento de pacientes que tengan alguna patologia que afecte
su sistema musculo esquelético. Es usado, también, para la toma de decisiones médico-
quirargicas, el estudio y perfeccionamiento del desempefio deportivo y la evaluacién de
diferentes tipos de calzado, asi como para la validacidon de prétesis y ortesis®.

Las principales ventajas de la utilizacién de un andlisis computarizado o instrumentado, cuando
lo comparamos con el visual, es que es mas objetivo, debido a que los resultados son numéricos
y graficos y a que los comparamos siempre con patrones de normalidad. Son tridimensionales.
Las desventajas son que requiere de los sistemas, los cuales son, en general, bastante caros y
también del entrenamiento del personal que lo utiliza.

Los sistemas avanzados disponibles para realizarlos, especialmente los que combinan tecnologia
de captura de movimiento, de captacion de fuerzas de reaccién en el suelo y electromiografia
dindmica, permiten la obtencidon de pardmetros representativos de la marcha de forma
cuantitativa, objetiva y eficaz, generando asi una gran cantidad de variables utiles al médico o
investigador. La informacién que obtenemos de un estudio de la marcha son, entre otros:
variables temporales y de zancada, datos cinematicos de cada articulacidn (caracteristicas de
aceleracién y rango de movimiento), cinéticos (estudio de fuerzas) y patrén de activacidn
muscular®®.

Una de las principales aplicaciones de estos sistemas, y en la que se centra este capitulo a partir
de ahora, es el analisis de la marcha. Las patologias o desequilibrios de los sistemas involucrados
con el control del movimiento pueden alterar la marcha humana vy, con ello, predisponer a
caidas y accidentes, ademds de poder afectar a la independencia del individuo y reducir su
participacién social. Por este motivo, el analisis de la marcha es fundamental no solo para
realizar un diagndstico mas preciso, sino también, para seleccionar tratamientos y estrategias de
rehabilitacion, asi como para establecer el prondstico de individuos que sufren principalmente
lesiones neuroldgicas y ortopédicas®.

Hoy en dia, debido a la complejidad que puede llegar a presentar la marcha patoldgica, el
analisis instrumentado de la misma se realiza con finalidad clinica generalmente para identificar,
cuantificar y comprender los déficits de un paciente especifico. Este tipo de analisis esta
integrado en la toma de decisiones clinicas de pacientes que presentan trastornos de la marcha
complejos. Se han descrito algoritmos, en la literatura, para el manejo de los referidos pacientes,
gue consisten en identificar las desviaciones de la marcha; comprender las desviaciones de la
marcha identificadas y vincularlas con deficiencias clinicas y, de esta forma con toda esa
informacién, proceder a elegir la mejor opcidn terapéutica®.
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1. Antecedentes y Significacion

El andlisis de la marcha ha cambiado el tratamiento de la PC, ya que no solo nos permite
identificar los problemas especificos que la afectan, y partiendo de éstos, nos posibilita la
realizacion de una prescripcion farmacoldgica global o focal (por ejemplo, con toxina botulinica),
terapéutica, quirdrgica, o de ayudas técnicas, para mejorar las habilidades fisicas del paciente,
sino que también nos permite realizar una evaluacion precisa de los resultados de los
tratamientos ya aplicados, pudiendo entonces, descartar aquellos que no son utiles®’.

Normalmente, en un laboratorio de andlisis del movimiento en el que se realizan andlisis clinicos
de la marcha, solicitados por un médico, se efectia una anamnesis y una exploracidn fisica que
incluye deformidades, valoracién de la espasticidad, y medidas antropométricas relevantes que
posteriormente, seran requeridas por el software que realiza el andlisis de los datos procedentes
del estudio de la marcha. Después, se colocan los marcadores (pequefias esferas
retrorreflectantes) y los electrodos y sensores EMG. Una vez el paciente esta instrumentado, se
le solicita que camine repetidamente hacia arriba y hacia abajo, por la pasarela destinada a tal
fin, una distancia de entre 6 y 10 m mientras se capturan los datos. Este proceso se puede
realizar descalzo, con zapatos, con ortesis e, incluso, con ayudas para la marcha®. Normalmente,
el médico que realiza la peticidon, incluye las distintas combinaciones que precisa, dependiendo
de las circunstancias clinicas y del planteamiento del manejo del paciente®.

Las principales limitaciones de los datos recogidos con un laboratorio de analisis del movimiento
incluyen: la ubicacién de los marcadores en puntos de referencia anatdmicos que no siempre
son faciles de localizar; los artefactos de tejidos blandos producidos por movimiento de la piel; |a
definicion de centros articulares; la definicion del eje anatdmico respetando la realidad
anatomica y clinica; y la deformaciéon de los segmentos (como para el pie). Sin embargo,
permiten la identificacidn de las anomalias de la marcha y nos ayudan a comprenderlas mejor®.
Como norma general, se considera que el andlisis instrumentado de la marcha no es muy
apropiado para desviaciones leves de la marcha, pero es beneficioso para valorar y explicar las
desviaciones consideradas moderadas o severas®®.

1.3.3.1 Biomecanica de la Marcha

Existen distintos tipos de sistema de captura de movimiento tridimensional: los sistemas
tradicionales con marcadores y los que ya no los precisan. Los laboratorios de analisis del
movimiento basados en marcadores normalmente cuentan con una serie de cdmaras infrarrojas.
La lente de cada camara esta rodeada por unidades estroboscdpicas que son las que emiten la
luz infrarroja. Dicha luz, se refleja en los marcadores y es captada de nuevo por la cdmara. Cada
vez que se utiliza el sistema, éste precisa de una calibracion, a través de la cual se determina la
posicién exacta y la orientacién de cada una de las cdmaras que forman el sistema®,

Al mismo tiempo que el niflo camina, las cdmaras infrarrojas detectan la posiciéon de los
marcadores externos en el espacio. A pesar de que cada camara recoge informacion del
marcador en sélo dos dimensiones, es posible crear imagenes tridimensionales a partir de los
datos, pero para que las coordenadas tridimensionales sean creadas, es necesario que cada uno
de los marcadores sea capturado por al menos dos cadmaras simultdneamente. Es, por tanto,
necesario que todas las cdmaras estén sincronizadas y graben la posicion del marcador al mismo
tiempo®®.

Con toda la informacidn recogida por las cdmaras y a través de un proceso denominado
reconstruccion, se puede estimar la posicion tridimensional de cada marcador. Después,
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partiendo de las posiciones ya estimadas de los marcadores, mediante la aplicacion de un
modelo, se calculan los dngulos de unién 8,

El analisis de la marcha se centra en el ciclo de la marcha ya descrito anteriormente. Los
parametros obtenidos del laboratorio de andlisis de la marcha son: caracteristicas temporales y
espaciales, cinematica, cinética y electromiografia dindmica. Todos ellos se describen a
continuacién.

Parametros espacio-temporales: Son indicadores como la cadencia, la longitud de la zancada y el
paso, ancho de los pasos y duraciéon de cada una de las fases de la marcha y la velocidad de la
misma. Como ya se ha comentado anteriormente, estos datos se calculan partiendo de los datos
obtenidos de los marcadores. La longitud del paso es la distancia entre un pie y el otro y, no
tiene por qué ser el mismo para las dos extremidades. La suma de la longitud de paso derecha e
izquierda es la longitud de zancada. El ancho del paso, la distancia mediolateral entre los pies. La
velocidad de desplazamiento (en metros por segundo) esta determinada por la longitud de la
zancada (en metros) y la cadencia (que suele mds frecuentemente, medirse en pasos por
minuto). Son caracteristicos de todo el ciclo®%®,

Cinematica: Los datos cinematicos describen como se mueve el cuerpo, sin tener en cuenta las
fuerzas que causan el movimiento. En el andlisis clinico de la marcha esto se traduce con mayor
frecuencia en gréficos en los que se observan como los angulos de los distintos movimientos de
las articulaciones varian a lo largo del ciclo de la marcha. Estos datos también se basan en las
posiciones de los marcadores, que para ello han debido ser colocados en puntos de referencia
anatomicos en el tronco, cabeza y extremidades superiores e inferiores. Estos, generalmente, se
unen directamente a la piel usando cinta adhesiva de doble cara.

Las posiciones precisas y el nimero de marcadores dependen del modelo cinematico que se esté
utilizando para los datos. Para la estandarizacién de todas las variables cinemdticas es necesario
establecer un sistema de referencia. En la literatura anatodmica se utilizan términos como flexion,
extensién, proximal y distal, para especificar el movimiento. El problema es que esta
terminologia no define la posicién espacial exacta del segmento evaluado, sino que proporciona
indicaciones relativas a otros segmentos. Por eso, es necesario tener un sistema de referencia
espacial absoluto que sea la "guia" de los andlisis de movimiento, en el que sea posible
especificar las coordenadas de la posicién de un punto material. Existen muchos modelos
diferentes con distintos puntos anatdmicos usados actualmente para determinar con precision
la cinematica de las articulaciones.

Dichos modelos matematicos utilizan ecuaciones especificas y algoritmos para calcular el centro
de las articulaciones (cadera, rodilla y tobillo) a partir de los datos antropométricos y los puntos
de referencia anatémicos en los que se encuentran los marcadores. Los dngulos de la cadera se
determinan mediante la rotacidn del sistema de coordenadas locales del muslo en relacién con
el sistema de coordenadas de la pelvis. Los dngulos de la rodilla se determinan por la rotaciéon
del sistema de coordenada de la pierna en relacion al sistema de coordenada del muslo. Los
angulos del tobillo se determinan mediante la rotacién del sistema de coordenadas del pie en
relacidn al sistema de coordenada de la pierna.

La anatomia musculo-esquelética de las personas con PC a menudo difiere de la del resto de la
poblacién, lo cual puede suponer un problema a la hora de localizar las referencias anatémicas.
Por ese motivo, las personas que realizan este tipo de andlisis necesitan tener mucha
experiencia en la localizacidn de los puntos y la colocacién de los marcadores.
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1. Antecedentes y Significacion
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Figura 7: Ejemplo de datos cinematicos en un informe clinico de un nifio con PC.

De: Armand, S., Decoulon, G. & Bonnefoy-Mazure, A. Gait analysis in children with cerebral palsy. EFORT
Open Rev. 1, 448-460 (2016).

Cinética: Los datos cinéticos describen las cargas generadas por la persona mientras camina. La
mas evidente es la reaccién del suelo, que es la fuerza que actua entre el suelo y el pie.
Normalmente, se mide con placas de fuerza incrustadas en la pasarela por la cual los pacientes
deambulan durante el analisis. Las placas de fuerza modernas son muy precisas, utilizando
cristales piezoeléctricos o medidores de tensién para medir la reaccion del suelo Los datos
cinéticos pueden ser combinados con un modelo cinético para calcular los momentos que estan
generando los musculos en cada una de las articulaciones, a través de un proceso denominado
dindmica inversa. Los conjuntos de momentos representan la actividad de los tejidos que
ejercen una fuerza sobre la articulacidon. Se puede considerar que estan generados por los
ligamentos en los extremos del arco articular y por los musculos, en el resto del rango articular.
Los momentos de cada articulacién, se calculan como la diferencia entre los momentos
generados por los grupos musculares agonistas y los generados al mismo tiempo por los
antagonistas. También es posible calcular conjuntos de fuerzas. Todos los datos mencionados se
pueden también representar en graficos durante el ciclo de la marcha y se suelen utilizar las
mismas caracteristicas que las usadas para presentar los datos cinematicos3>6%8,

22



1.3.3.2 Electromiografia (EMG)

La electromiografia dindmica (EMG) es el registro de la actividad muscular o la medida de la
actividad eléctrica en los musculos y muestra el momento y la intensidad de la actividad
muscular. La misma nos permite describir el momento de la actividad (como ausencia, actividad
retardada o permanente), periodos de contraccién y también espasticidad muscular durante la
marcha.

Dado que una consecuencia directa de la lesidén cerebral que caracteriza a la PC es la activacion
inapropiada de musculos especificos, esta informacién puede ser de considerable uso clinico.

Los nervios se encargan de estimular los musculos para producir una fuerza al generar una serie
de potenciales de accién que viajan a lo largo de las fibras musculares. La fuerza depende de la
cantidad de fibras musculares estimuladas y la frecuencia de los potenciales de accidn. Los
sensores EMG detectan los campos eléctricos generados por los potenciales de accién, como
una secuencia de picos. Tanto los aumentos en la magnitud de los picos, como el aumento de su
frecuencia reflejan los aumentos en la fuerza generada en el musculo. Esto es una simplificacién,
ya que la naturaleza precisa de esta relacién es muy compleja. Es importante tener en cuenta
gue no representa ni puede ser igualado a la fuerza muscular, ya que no contempla una
estandarizacidn entre la medicién de la fuerza muscular y la amplitud de sefial EMG observada®®.

La calidad de la sefial depende de muchos factores, como, por ejemplo, la localizacién del
musculo que queremos detectar. Se pueden utilizar sensores colocados sobre la piel, si se trata
de musculos grandes y superficiales. Existen dos tipos de sensores, los que precisan de pares de
electrodos con gel, autoadhesivos, y los que tienen los electrodos integrados y se pegan
directamente sobre la piel con cinta adhesiva. Si se trata de musculos profundos o pequefios,
suele ser necesaria la colocacién de un par de electrodos de alambre fino para recoger la
informacidn. Para colocarlos, se inserta suavemente una aguja hipodérmica que contiene los
cables doblados en forma de pua, en el musculo, y luego se retira, dejando los electrodos dentro
del mismo.

La calidad de la seial depende también de los equipos utilizados, que pueden ser hoy en dia
inalambricos o con cables, y de la experiencia del analista de la marcha.

Existen guias especificas para la colocacion de los electrodos, que han surgido del consenso
entre especialistas, pero no debemos olvidar que se basan en una anatomia musculo-esquelética
normal y pueden requerir una adaptacién considerable para su utilizacién en individuos con PC.
Las mas comunmente utilizadas son las recomendaciones realizadas por el SENIAM. El proyecto
europeo SENIAM (EMG de superficie para una evaluacidén no invasiva de los musculos) tuvo
como objetivo, ademas de crear una mayor colaboracion entre los diversos grupos europeos,
desarrollar recomendaciones sobre sensores, colocacion de sensores, procesamiento de sefales
y modelado®.

No existe un claro consenso sobre como se deben procesar y presentar las sefiales
electromiograficas (EMGs). En algunos centros se presentan los datos tal y como se han
recogido, en otros se procede a algln proceso de filtrado previo a su presentacién en graficas vy,
lo mas frecuente, es que se reduzca toda la informacién, compleja y muy variable y presente en
una grabacidn de EMG, a una sefial simple de encendido y apagado, dependiendo de si esta por
encima o por debajo de algun valor umbral.
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1. Antecedentes y Significacion

Rectus Femoris Rectus Femoris
00 s ot Q0
: : : : ! | :
100 I L i i -100 i i 1 i i
0 500 1000 1500 2000 0 500 1000 1500 2000
Vastus Lateralis Vastus Lateralis
g : : : by :
200 i * * -‘ -200 : : -
0 500 1000 1500 2000 0 500 1000 1500 2000
Semi-tendinosus Semi-tendinosus
200y -+ g D00
0 \ “‘”’“’ 0 —"w—v—frw-——r-—\“wmw'-éﬁ
200 1 : : : -200 '
0 500 1000 1500 2000 0 500 1000 1500 2000
Tibialis Anterior Tibialis Anterior
200 ............................... .: ............ aros 200 ___________ ARIRIELILLY o g LA EREERREEREE
QWMW o.ﬁwwwm“w,ﬂm
200 ‘ ‘ I . : I ;
0 500 1000 1500 2000 0 500 1000 1500 2000
Gastrocnemius Gastrocnemius
200 l, s 2OQ e e RTRTRTETEEN s g
-200 i i i i 200 L L ; i
500 1000 1500 2000 0 500 1000 1500 2000
Peroneus Brevis Peroneus Brevis
200 T 200 g [
OWWW’WW"MWW O vl wrpersiond ’”vld&ww*r
200 i i i " 200 : :
500 1000 1500 2000 0 500 1000 1500 2000
Gait cycle (ms) Gait cycle (ms)

Figura 8: Ejemplo de datos EMG en un informe clinico de un niiio con PC.

De: Armand, S., Decoulon, G. & Bonnefoy-Mazure, A. Gait analysis in children with cerebral palsy. EFORT
Open Rev. 1, 448-460 (2016).

Los datos cinematicos, cinéticos y electromiograficos se deben interpretar en conjunto para
entender las anormalidades de la marcha del paciente.
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1.4 Métodos Tecnoldgicos Emergentes: Sinergias Musculares

1.4.1 Concepto

Actualmente, la comunidad cientifica admite que el sistema nervioso central adopta diversas
estrategias con el objetivo de reducir la complejidad del control de los movimientos’.
Recientemente, varios investigadores han estudiado cdmo el sistema motor trata de prescindir
de la necesidad de controlar toda su gran cantidad de grados de libertad, utilizando una
combinacion de mddulos motores flexible, tanto en animales como en humanos’*. Muchos
autores han demostrado que una de las estrategias que utiliza el sistema nervioso central
consiste en usar un numero limitado de sefiales primitivas que controlan la activacion de los
musculos, y que al combinarse, generan distintos movimientos. Esas sefales primitivas se
denominan “sinergias musculares” o “mddulos musculares” 72,

Las "sinergias musculares" pueden tener significados diferentes, creando posible confusion.
Como fenémeno bioldgico, la sinergia muscular se define como un patréon de actividad
espaciotemporal estable, en los musculos involucrados simultdneamente en la realizacién de un
movimiento. La actividad neuronal descendente puede dar como resultado una excitaciéon o
inhibicidon neta de las neuronas motoras alfa, que inervan cada musculo. Si las neuronas motoras
de dos musculos se excitan simultdneamente, los musculos se coactivan. Por el contrario, la
actividad en un musculo puede coincidir con la quiescencia en otro debido a la inhibicidn
reciproca. Los comportamientos naturales motores pueden ser el resultado del efecto aditivo de
varias sinergias’?.

Otro uso del término sinergias musculares surge en entornos clinicos, donde el término “sinergia
muscular anormal” puede referirse sélo a los patrones patoldgicos de coactivacién muscular que
surgen después de la interrupciéon del sistema motor, como en la lesién neuroldgica central. Esta
definicidn se deriva del hecho de que las sinergias patoldgicas son "de menor dimension" que en
individuos sanos, donde hay mas co-dependencias (sinergias) presentes’?.

Por ultimo, en experimentos recientes, el término "sinergias musculares" se ha utilizado para
etiquetar estimaciones de sinergias, derivadas de métodos de factorizacidon matricial aplicados a
mediciones electromiograficas (EMGs) simultaneas’?. Se ha demostrado que las estructuras
interneuronales de la médula son las que activan estos grupos musculares’>”4. Por ello, en la
presente tesis, explicaremos en detalle y usaremos el término refiriéndonos a la ultima
definicidn relativa a las estimaciones EMGs dada anteriormente.

Los algoritmos de factorizacién han sido utilizados para analizar la actividad muscular registrada
durante los movimientos, lo que ha permitido descomponer los patrones de activacién
mioeléctrica en los bloques que lo construyen, haciendo evidente que el sistema motor tiene
una arquitectura modular’®.

Se han propuesto varios algoritmos de factorizacion diferentes para extraer sinergias musculares
a partir de un conjunto de sefales EMGs. Algunos algoritmos utilizados son, por ejemplo, el
analisis de componentes principales (PCA), el andlisis de componentes independientes (ICA), el
anadlisis de factores (FA), y la factorizacion de matrices no negativas (NNMF o NMF). Los
resultados obtenidos utilizando distintos algoritmos, han demostrado que las sinergias
determinadas por uno u otro método proporcionan resultados muy parecidos’.
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1. Antecedentes y Significacion

El algoritmo mas utilizado para extraer dichas sinergias musculares de las sefales EMGs es la
factorizacidon no negativa de matrices. La factorizacion matricial no negativa (NMF o NNMF), o
aproximacién matricial no negativa, es un conjunto de algoritmos de andlisis multivariante y
algebra lineal, en los que una matriz denominada D se factoriza en dos matrices denominadas W
y H, con la propiedad de que ninguna de las tres matrices contiene elementos negativos. Esta
caracteristica, es decir, la no negatividad hace que todas las matrices resultantes sean mas
sencillas de explorar. En algunos casos, la no negatividad es un caracteristica de los datos, como
por ejemplo, en aplicaciones como el procesamiento de actividad muscular o espectrogramas de
audio. Se trata de una aproximacidon numérica comunmente aceptada.

En el caso que nos ocupa, el de la actividad muscular, dada una matriz D de las sefiales EMGs, el
algoritmo calcula los factores de matriz no negativos W y H tales que D ~ HW, donde H es Ila
matriz de las activaciones temporales de las sinergias y W de los coeficientes musculares
(contribucidon de cada uno de los musculos) de las mismas. La matriz de sefiales EMGs se
aproxima mediante una combinacion lineal de las columnas de H, ponderadas por los
componentes de W.

La NNMF se basa en el hecho de que las dimensiones de las matrices de factores pueden ser mas
pequefias que las de la matriz producto, al multiplicar matrices.

El procedimiento de factorizacién esencialmente agrupa los musculos que tienden a co-variar en
el conjunto de datos. Por lo tanto, las sinergias musculares extraidas pueden considerarse como
una representacién de las caracteristicas mas eminentes incluidas dentro de la variabilidad
presente en el conjunto de datos EMGs’?. Una iteracién es una repeticion de un procedimiento
matematico o computacional aplicado al resultado de una aplicacién previa, generalmente como
un medio de obtener aproximaciones sucesivamente mas cercanas a la solucién de un problema.
El algoritmo es iterativo y, para cada iteracion, las nuevas estimaciones de W y H se calculan
multiplicando la estimacién actual para los factores que dependen de D y de las estimaciones
actuales de W y H. Estos algoritmos descubren sinergias iterativamente minimizando la
diferencia de error entre los EMG originales y su reconstruccién, entonces este procedimiento se
detiene por la convergencia del error de reconstruccion que es:

E=|| D-HW ||

Los datos EMGs originales puedan explicarse con alta fidelidad combinando linealmente las
sinergias extraidas’’. El uso de un algoritmo proporciona un medio objetivo y eficiente para
identificar, a partir de datos EMGs, agrupaciones musculares basicas que no son necesariamente
evidentes cuando se realiza una inspeccién visual de los datos o un analisis de correlacién
simple. El hecho de que se haya demostrado que diferentes algoritmos de factorizacién lineal
produjeron sinergias similares, tanto en conjuntos de datos simulados como experimentales, va
a favor de que las sinergias extraidas probablemente no sean artefactos, sino que de verdad
reflejan las estructuras de los médulos motores o “sinergias” para el control del movimiento’?.
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Representacion esquematica de como dos sinergias musculares se combinan linealmente para generar
patrones de actividad muscular capturados mediante registros electromiograficos (EMGs). Las dos
sinergias musculares se muestran en rojo y verde y consisten en las composiciones de sinergia muscular y
los coeficientes de activacién temporal.

Figura 9. Sinergias musculares.

De: Cheung, V. C. K. et al. Muscle synergy patterns as physiological markers of motor cortical damage.
Proc. Natl. Acad. Sci. 109, 14652-14656 (2012).

Algunos investigadores han utilizado previamente el andlisis de factorizaciéon para obtener una
nueva comprension de las funciones de la médula espinal, del control postural y del desarrollo
motor’t. El andlisis de factorizacién modela los médulos motores como grupos de musculos
activados juntos (sinergias musculares). Cada sinergia muscular representa un perfil invariante
en el tiempo de activacidon de los musculos, activado por un coeficiente de variaciéon en el
tiempo. Cuando las sinergias individuales, escaladas por sus coeficientes, se suman, se pueden
reconstruir fielmente los patrones de activacion muscular, registrados durante los movimientos
como sefiales electromiograficas’®.

En pacientes con trastorno neurolégico el desequilibrio de la coordinacion muscular suele ser
compensado por otros grupos musculares. Por ejemplo, en el accidente cerebrovascular crénico,
las sinergias del tronco aparecen como compensatorias para superar el movimiento anémalo del
brazo. Se han observado, también, sinergias compensatorias similares en los miembros
inferiores durante la marcha. El problema es que estas sinergias compensatorias inhiben el
proceso de recuperacion de la sinergia muscular especifica, ya que dificultan el entrenamiento
de grupos musculares especificos, necesario para lograr una mejoria funcional. Los estudios
también sugieren que este comportamiento compensatorio no debe ignorarse, sino que debe
utilizarse para mejorar la recuperacion. Por lo tanto, la rehabilitacién debe de ir orientada a
entrenar las sinergias musculares especificas e inhibir cualquier sinergia muscular
compensatoria’. Un minimo de seis semanas de entrenamiento repetitivo puede inducir
cambios en la materia blanca para construir nuevas o aumentar las sinergias existentes.

Ademads del accidente cerebrovascular, otros trastornos neurolégicos como la PC, la distonia y la
lesion medular han sido investigados utilizando la hipdtesis de la sinergias musculares, que
permite flexibilidad en la neurorrehabilitacion o el diagndstico en estos y otros trastornos. La
asociacién de sinergias musculares y generadores de patrones centrales (CPG, de sus siglas en
inglés) proporciona un nuevo enfoque, no solo para lo referido anteriormente, sino también,
para las protesis mioeléctricas entre los amputados de brazo y pierna al reducir los grados de
libertad”.
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1. Antecedentes y Significacion

Se ha descrito ampliamente que el control de la locomocién se realiza mediante de 2 a 5
sinergias musculares’®”’. Las sinergias musculares son capaces de capturar caracteristicas de
activacion muscular y reflejan algunos aspectos de la cinematica. También nos aportan
informacidn sobre los requerimientos biomecdnicos a medida que se ejecutan las tareas
motoras. Las sinergias musculares incluyen una serie de musculos y un nivel de participacion de
cada uno de los musculos, a los que nos referimos como coeficiente (también se le pueden
llamar pesos) de cada musculo dentro de la sinergia muscular’®. Ademas, varias sinergias pueden
contener el mismo musculo y varios musculos conformar una sola sinergia. Cada sinergia
muscular se caracteriza por una activacién temporal especifica (generalmente definida para un
ciclo de marcha). También se ha demostrado que estas sinergias y activaciones musculares
tienden a representar una fase caracteristica de la marcha’®.

Aun asi, el nimero de sinergias a menudo esta influenciado por el conjunto de registros de
sefiales EMG disponibles para el analisis. Por lo tanto, en la mayoria de los estudios que analizan
la locomocidn, se identifican 4 sinergias musculares®®8!, Estos caracterizan la activacién de los
musculos flexores y extensores de las articulaciones de cadera, rodilla y tobillo. La locomocién
descrita por menos sinergias, fueron caracteristicas de sujetos con discapacidades locomotoras,
nifios pequefios o nifios que presentaban discapacidades locomotoras®®23, La asociacidn entre el
numero de sinergias musculares y el funcionamiento de la marcha ha sido demostrado en
pacientes con ictus®’. El nimero de sinergias estd asociado con la velocidad de la marcha en
pacientes con enfermedades del sistema nervioso central®’.

Las sinergias pueden ser utiles clinicamente para evaluar el control muscular deteriorado o
predecir respuestas especificas a tratamientos. En pacientes con ictus se han observado cambios
en las sinergias musculares (estructura, complejidad y activacion temporal) al medir las sinergias
musculares antes y después de un entrenamiento de la marcha en cinta de correr o andar,
observandose al mismo tiempo mejorias en la marcha®%.

En la Tabla 1 se especifican cada musculo involucrado en la marcha que se ha incluido en el
estudio de investigacion, su funcién, los periodos en los que se encuentran activos durante el
ciclo de la marcha vy la sinergia fisioldgica en la que se han descrito en la literatura.
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Vasto . Contacto inicial, respuesta a la cargay la ..
Extensor de rodilla . P . gay Aceptacion peso corporal
Lateral mitad del apoyo medio.
Aceptacion peso corporal
Vasto . Oscilacion final, respuesta a la cargay Paso M. Inf.
. Extensor de rodilla . . . L
Medial primera mitad del apoyo medio. Desaceleracion M. Inf.
Empuje
Corto periodo entre el final de la pre-
oscilaciF(;n el principio de la oscilapcién Paso M. Inf.
Recto Extensor de rodillay yelp iniciFa)I Aceptacidn peso corporal
Femoral flexor de rodilla . ) Empuje
Puede estar activo durante el contacto .
L Desaceleracién M. Inf.
inicial
. . . Desaceleracion M. Inf.
, . Apoyo medio tardio, pico en oscilacién .
Biceps Flexor de rodilla y . . A Aceptacidn peso corporal
final, semi-relajacidn justo antes del
Femoral extensor de cadera L Paso M. Inf.
contacto inicial. .
Empuje
I . L I Desaceleracion M. Inf.
. . . Oscilacion media tardia, pico en Oscilacion -
Semitendin Flexor de rodilla y . . o Aceptacidn peso corporal
final, semi-relajacién justo antes del
0so0 extensor de cadera L Paso M. Inf.
contacto inicial .
Empuje
Aductor Aductor y flexor de Inicio al final del apoyo final hasta ..
S Aceptacion peso corporal
Largo cadera oscilacién inicial
Extensor y rotador
Tensor de la lateral de larodillay Inicio en respuesta a la carga hasta apoyo
Fascia Lata abductor, flexor, P L g poy Aceptacién peso corporal
. medio-final
rotador medial de la
cadera
Gluteo Aceptacion peso corporal
Mayor Abductor y extensor de | Oscilacidn final, sube durante la respuesta Empuje
la cadera a la carga hasta el apoyo medio Paso M. Inf.

Desaceleracion M. Inf.

M. Inf: miembro inferior.

Tabla 1: Musculos y sinergias musculares fisiologicas durante la marcha
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1. Antecedentes y Significacion

1.4.2 Sinergias Musculares en Pardlisis Cerebral

Investigaciones recientes han demostrado que pacientes con enfermedades neurolégicas como
PC utilizan menos sinergias musculares para la marcha en comparacidon con personas sanas,
sugiriendo una estrategia de control simplificada que puede contribuir a los trastornos
observados en el movimiento®8°,

A continuacién, vamos a detallar una serie de estudios que utilizan NNMF para la evaluacién de
sinergias musculares en nifios con PC.

Zwaan et al fueron los primeros en publicar sobre este tema. Investigaron la validez de las
medidas de sinergia basadas en los perfiles EMG de superficie durante la marcha, y compararon
las puntuaciones obtenidas por nifios con PC con las obtenidas por niflos con desarrollo tipico.
Se utilizaron las grabaciones EMG de 39 nifios con PC en los que se habia realizado un rizotomia
dorsal selectiva y 30 nifios con desarrollo tipico, caminando a una velocidad cdmoda y una mas
lenta, para comparar la sinergia de los musculos extensores y la sinergia de los musculos del
muslo. Encontraron una gran vy significativa diferencia en la sinergia de extensores entre PC y
nifios con desarrollo tipico a una velocidad lenta y confortable. También hubo una diferencia,
menor pero significativa, en la sinergia del muslo entre los dos grupos cuando estudiaron la
velocidad de marcha cédmoda. Los autores no observaron ninguna correlacién entre las
puntuaciones del GMFM y los pardmetros estudiados de las sinergias®’.

Torricelli et al realizaron un estudio preliminar de las sinergias musculares de 3 nifios con PC
espastica bilateral, que presentaban marcha agachada, en 3 ciclos de la marcha por paciente y
realizando un andlisis independiente para cada miembro inferior, encontrando dos sinergias
musculares en cada uno de ellos. Los autores concluyeron que el control motor basado en
modulos o sinergias esta afectado en nifios con PC y, que el estudio de las sinergias musculares
tiene un gran potencial para realizar una evaluacion objetiva del control patolégico de los
movimientos®.

También, Li et al encontraron diferencias, tanto en composicion como en nimero, al comparar
las sinergias musculares de 5 adultos sanos y 8 nifios con PC. Los niflos con PC presentaron entre
dos y cuatro sinergias musculares y se observé que en algunos casos el nimero de sinergias
musculares no era el mismo en los dos miembros inferiores®®,

Schwartz et al estudiaron las sinergias musculares de forma retrospectiva utilizando los datos
EMG recogidos en evaluaciones clinicas de 532 pacientes realizadas en su centro, que incluian
los siguientes musculos: recto femoral, semimembranoso, semitendinoso, gemelo vy tibial
anterior, y comparandolo con un grupo de 83 niflos con desarrollo normal. Los nifos con PC
reclutaron menos sinergias musculares que los nifos con desarrollo tipico. Los autores
concluyen que la medida de las sinergias musculares durante la marcha y otras actividades
puede constituir una nueva medida cuantitativa del control motor, que se podria usar para
evaluar el impacto de un tratamiento y/o para el desarrollo de estrategias de rehabilitacién en
nifios con PC®.

Tang et al realizaron un estudio en el que incluyeron 10 adultos sanos, 8 nifios con desarrollo
tipico y 12 nifios con PC. Recogieron informacion EMG de 8 musculos de cada pierna (tibial
anterior, soleo, gemelo lateral, vasto lateral, recto femoral, semitendinoso, biceps femoral y
tensor de la fascia lata) de la marcha a tres velocidades distintas: cémoda, rapida y lenta.
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Encontraron resultados consistentes con la literatura previa, es decir, menor numero de
sinergias musculares en niflos con PC, una estructura alterada de las mismas y asimetria entre
las dos piernas. También describieron que algunos patrones como, por ejemplo, la marcha de
puntillas parece ser responsable de una sinergia especifica. Ademas, se encontraron sinergias
especificas de nifios con PC. Por ultimo, en una evaluacion cualitativa, observaron que las
sinergias musculares eran concordantes con el nivel funcional medido con la escala GMFCS,
siendo los niveles mas bajos de GMFCS (los mas funcionales) los que reclutaron mayor numero
de sinergias musculares y presentaron sinergias maduras normales®.

En el afio 2015, Steele et al publicaron un articulo, en el que incluian 549 nifios con PC y 84
individuos sin patologia. Realizaron un andlisis retrospectivo de datos EMGs recogidos durante
los andlisis de la marcha clinicos realizados en su centro. Utilizaron los mismos cinco musculos
que Schwartz y realizaron el analisis de sinergias musculares de un solo paso seleccionado
aleatoriamente de entre todos los datos que estaban disponibles. Observaron también menor
numero de sinergias musculares, requiriendo la mayoria de los pacientes solo 2 sinergias. Los
autores observaron que la activacién de las sinergias fue similar a los pacientes sin alteraciones
motoras, a excepcion de un incremento de la activacién dominada por el gemelo en la fase
inicial del apoyo y un descenso de la activacién de la sinergia dominada por el recto femoral y
tibial anterior en la fase de oscilacién terminal. Para los nifios con PC que presentaron solo 2
sinergias musculares, semitendinoso, semimembranoso y gemelo estaban mas activos durante
la oscilacidn terminal y respuesta a la carga vy, el recto femoral y el tibial anterior estaban mds
activos durante el apoyo terminal y la oscilacién inicial. Al comparar el indice dindmico de
control motor (walk-DMC), indice derivado de la complejidad de las sinergias, con los datos
clinicos, encontraron una relacién entre dicho indice y la fuerza muscular, el control motor
selectivo y la espasticidad®.

Loma-Ossorio Garcia estudiaron las sinergias musculares en 5 nifos con PC antes y después del
tratamiento combinado de una cirugia multinivel en acto Unico y 12 meses de rehabilitacién.
Realizaron analisis con datos EMGs de 8 musculos de cada pierna, objetivando que los sujetos
tenian entre 2 y 3 sinergias. Compararon cada pierna por separado antes y después de la
intervencién quirdrgica, y obtuvieron una mejora en el nimero de sinergias en dos miembros,
sin embargo, 1 empeord y 7 permanecieron iguales®®.

Shuman et al desarrollaron un estudio retrospectivo para analizar la reproducibilidad de las
sinergias en 6 nifios con desarrollo tipico y cinco con PC, que habian previamente realizado
diversos analisis de la marcha con datos EMGs. En este estudio también encontraron, a pesar de
eran pacientes con PC con nivel de GMFCS I, menos sinergias musculares comparada con los
controles. Para evaluar la complejidad de la sinergia, calcularon la varianza total explicada por
una sinergia (tVAF1), demostrando que la complejidad y la estructura de las sinergias
promediada en ciclos de marcha multiples son reproducibles entre dias en ambos grupos®.

Van der Krogt et al realizaron un estudio en el que incluyeron 68 nifios ambulantes con PC que
recibieron tratamiento con BoNT-A, analizando las sinergias musculares de los datos EMGs
previos y posteriores al tratamiento. Dichas sinergias fueron extraidas de 5 musculos (recto
femoral, vasto lateral, semitendinoso, tibial anterior y gemelo medial) y los datos EMGs fueron
procesados con filtros a distintas frecuencias (2, 3, 10 y 25 Hz). Observaron que los resultados de
las sinergias musculares eran dependientes del método de procesamiento de los datos EMG, es
decir, de las distintas frecuencias de filtrado. También observaron una aumento del indice de
control motor dindmico después del tratamiento con BoNT-A, pero solo cuando los datos
originales fueron filtrados con filtros para alta frecuencia®?.

Un estudio prospectivo con 15 nifios con PC y 10 niflos con desarrollo tipico, examinando 8
musculos de los miembros inferiores (tibial anterior, gemelo lateral, soleo, gluteo medio, recto

31



1. Antecedentes y Significacion

femoral, vasto medial, biceps femoral y semitendinoso) del miembro mas afectado, durante 5
ciclos de la marcha, ademas de reafirmar que los nifios con PC presentan un menor nimero de
sinergias musculares que los nifios con desarrollo tipico, ha demostrado que la espasticidad y la
cinética (desplazamiento del centro de masas) de la marcha difieren segin el niumero de
sinergias durante la marcha en nifios con PC. No se encontraron diferencias en la velocidad de la
marcha en relacion con el numero de sinergias®3.

Existen, también, estudios que incluyen el analisis de sinergias musculares en miembros
superiores en nifios con PC durante la realizacién de tareas con los brazos®.

1.5 Tratamiento para mejorar la Marcha en Paralisis Cerebral

La rehabilitacion infantil tiene algunas particularidades debido al crecimiento y a la necesidad de
involucrar a la familia. Los objetivos de la rehabilitacién pediatrica son mejorar la funcionalidad y
el nivel de independencia, la movilidad, prevenir las deformidades y educar a los padres sobre el
problema del nifio®. También implica ayudar al nifio a aprender las habilidades que necesitara
en la vida diaria, la escuela y mientras juega con amigos'®. Es importante tener en cuenta que,
en el caso de la PC, el manejo multidisciplinario de la discapacidad motora maximiza el potencial,
pero no "cura" el dafio cerebral.

No todas las terapias son apropiadas para todas las personas con PC. El tratamiento varia de
persona a persona, dependiendo de las necesidades especificas que cada paciente presenta, la
severidad de los sintomas y la parte del cuerpo afectada. Es muy importante establecer los
objetivos a largo y corto plazo dependiendo de los resultados funcionales esperados. También,
se deben establecer y revisar periédicamente los objetivos y el tratamiento dependiendo de la
edad del nifio™.

La rehabilitacidn de los nifios con PC se basa en la utilizacion de terapias como la fisioterapia®, la
terapia ocupacional”, la logopedia®, los dispositivos ortopédicos y de asistencia, el uso de
medicacion, denervacién quimica y cirugias''. A continuacién, vamos a revisar todos los tipos de
terapias que van encaminadas a mejorar la marcha de nifios con PC.

Las alteraciones de la marcha son comunes en nifios con PC y se puede observar una gran
variedad de desviaciones complejas de la marcha, segun la extensidn y la ubicacién de la lesidn,
de las que ya hablamos anteriormente. El tratamiento de la marcha en paciente con PC se debe
realizar por un equipo multidisciplinar.

Para alcanzar una marcha funcional, un nifio necesita una serie de requisitos que incluyen:
motivacion, suficiente fuerza muscular y control de la musculatura, inexistencia de
deformidades, la habilidad de cambiar su peso corporal de una pierna a otra, y asi como
propiocepcion suficiente en reposo y durante el movimiento, e integridad de los sistemas
visuales y vestibulares®.

Aunque las lesiones cerebrales no son progresivas, las deficiencias neuroldgicas crénicas afectan
el desarrollo de los musculos y los huesos, de modo que los sintomas tienden a empeorar con el
tiempo a medida que el nifio crece y pueden afectar la movilidad general y la calidad de vida
(QOL)99,100

El objetivo principal del tratamiento de nifios ambulantes con PC es mejorar u optimizar su
marcha, con la expectativa de que esto preserve o mejore su funcién fisica y les proporcione la
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capacidad de aumentar su participacion en actividades fisicas, recreativas y deportivas. Nuestro
grupo no es el Unico que se ha planteado la siguiente pregunta {Qué significa realmente
"mejorar la marcha"? Incluye la mejora de la velocidad y la capacidad de ejercicio, la apariencia
de la marcha, la optimizacidn del equilibrio y la estabilidad, la prevencion de tropiezos y caidas y
la reduccién de la dependencia de los auxiliares para caminar, la reduccién de la fatiga y la
eliminacién o prevencién del dolor®3.

Existen muchas opciones terapéuticas para mejorar la marcha de los niflos con PC. La base del
tratamiento es la fisioterapia, pero a menudo se acompafian de medidas para reducir el tono
muscular, mediante métodos farmacoldgicos orales (baclofeno, diazepam,...) o inyectados
(toxina botulinica A, fenol o alcohol) o neuroquirdrgicos (rizotomia dorsal selectiva (SDR),
baclofeno intratecal) y la cirugia ortopédica (elongacidn de tendones, osteotomias,...)*3.

Para limitar los efectos de la espasticidad y prevenir la deformidad de las articulaciones, los
medicamentos mas frecuentemente utilizados son baclofeno, diazepam, dantroleno, clonidina y
tizanidine®. El baclofeno actia en los receptores GABA-B en la médula espinal. El diazepam
actua tanto en el sistema de activacion reticular del tronco encefdlico como en la médula
espinal. La clonidina, un a-agonista originalmente usado para tratar la hipertensiéon en la
disreflexia autondmica, se encontrd fortuitamente que también funciona para reducir la
espasticidad. La tizanidina es un agonista de receptores alfa-2-adrenérgicos que parece reducir
la espasticidad por incremento de la inhibicién presinaptica de neuronas motoras*®.

Con el mismo objetivo que la medicacién, pero para el tratamiento de la espasticidad focal, se
realizan tratamientos como la inyeccién de toxina botulinica (BoNT)! y la denervacién
utilizando alcohol o fenol!'. La toxina botulinica, neurotoxina producida por la bacteria
Clostridium botulinum, actua principalmente bloqueando la liberacidn de acetilcolina en la unién
neuromuscular, ocasionando una quimiodenervacion reversible, lo que conlleva una relajacion
muscular y una mejoria de la movilidad!?. La duracién del efecto es de entre 3 y 6 meses. Segun
la guia de la Academia Americana de Neurologia, la inyeccién de BoNT en los musculos de la
pantorrilla debe ofrecerse como una opciéon de tratamiento para la deformidad en varo del
equino en nifios con paralisis cerebral (Nivel A). La inyeccidon de BoNT se debe considerar como
una opcidn de tratamiento para el tratamiento de la espasticidad de los aductores y para el
control del dolor en nifios sometidos a cirugia de alargamiento de aductores (Nivel B)%,
También se pueden utilizar el alcohol o fenol perineural o en puntos motores. Dichas sustancias
desnaturalizan las proteinas e inducen necrosis de los axones (degeneracién axonal no
selectiva). Tienen la ventaja de su bajo coste pero técnicamente es mas dificil que las
inyecciones intramusculares y pueden producir parestesias®®.

A veces, se utilizan varias estrategias complementarias secuencialmente o en combinacién, que
incluyen terapia fisica, aparatos ortopédicos (ortesis) y yesos en serie para simular el
estiramiento que normalmente se derivaria de la actividad fisica habitual, para estimular el
crecimiento muscular®,

Las ortesis son dispositivos que mantienen las extremidades en una posicidon estable. Los
objetivos de las ortesis son aumentar la funcion, prevenir la deformidad, mantener la
articulacién en la posicion funcional, estabilizar el tronco y las extremidades, facilitar el control
motor selectivo, disminuir la espasticidad y proteger la extremidad de lesiones en la fase
postoperatoria. Existen para miembros superiores e inferiores. El disefio y uso de las ortesis
requiere comprension de la biomecanica humana. Las indicaciones difieren segun la edad, el
nivel de control motor selectivo, el tipo de deformidad y el prondstico funcional del nifio.

Otros dispositivos de asistencia que pueden ayudar con el movimiento y la postura son muletas,
sillas de ruedas manuales o eléctricas y andadores.

33



1. Antecedentes y Significacion

Se realizan también, procedimientos neuroquirdrgicos como la implantacion de una bomba
intratecal de baclofeno!® o la realizacién de una rizotomia dorsal selectival®.

La cirugia ortopédica se usa ampliamente en el tratamiento de nifios con PC para prevenir o
corregir ciertos problemas musculo-esqueléticos, como acortamiento muscular y deformidades
Oseas. La cirugia es la mejor opcién para las deformidades fijas. Se divide en dos tipos, cirugia de
partes blandas y cirugia dsea. La cirugia ortopédica se retrasa idealmente hasta la edad de 4a 7
anos, debido al alto riesgo de recurrencia de espasticidad y formacion de contractura en nifios
mas pequefios. Antes de realizar una cirugia, es importante que el profesional de la salud evalue
los beneficios del procedimiento al analizar cuidadosamente la biomecanica usando, si es
posible, el analisis instrumentado de la marcha. Las cirugias mas frecuentes en extremidades
inferiores incluyen en la cadera: desinsercion del tensor de la fascia lata y sartorio, desinsercion
o tenotomia de los aductores, alargamiento del recto anterior y la tenotomia intrapélvica del
psoas, tenotomias y desinserciones de la fascia lata, sartorio y aductores, transposicion del
tendon del psoas iliaco al trocanter mayor,... En la rodilla alargamiento de los flexores acortados,
tenotomias y fasciotomias asi como, trasposicion tendinosa del biceps, semimembranoso vy
semitendinoso y recto interno. Por Ultimo, en el pie, alargamiento del tibial posterior y del
tenddn de Aquiles®®,

La fisioterapia es una de las partes mas importantes del tratamiento. Un nifio con PC por lo
general comienza estas terapias en los primeros afios de vida o poco después de haber sido
diagnosticado. Implica ejercicios y actividades que pueden mantener o mejorar la fuerza
muscular, el equilibrio y el movimiento. Existen distintos métodos de terapia para nifios con
deterioro neuroldgico pero todos ellos tienen en comun que van orientados a corregir la
postura, mejorar el control de la cabeza y el tronco y la habilidad de responder a cambios
rapidos en la posicion, desarrollar la capacidad de traspasar el peso corporal de una pierna a la
otra y ser capaz de tener equilibrio en una pierna. Se basan en el concepto de Ia
neuroplasticidad. Incluyen ejercicios convencionales para mejorar el rango de movimiento activo
y pasivo, estiramientos, aumento de la fuerza y técnicas de neuro-facilitacién, como Vojta o
Bobath, que pretenden normalizar el tono muscular, mejorar las respuestas corporales y facilitar
patrones normales de movimientos. La evidencia sobre los distintos tipos de tratamiento
fisioterapico es muy limitada. Esto es debido a que, a pesar de que tratamos de categorizar, los
tratamientos varian de un ensayo clinico a otro*®,

Las intervenciones de entrenamiento para mejorar los resultados de la marcha son
fundamentales en el tratamiento de los niflos con PC. Tales intervenciones incluyen
entrenamiento de fuerza, control de equilibrio y actividades de soporte de peso®/1%,

El entrenamiento de la marcha en cinta andadora con soporte del peso corporal reduce la
cantidad de peso requerida para ayudar a los pacientes que deambulan en una cinta de andar o
correr mediante el uso de un sistema de control postural que consiste en un arnés. Se ha
utilizado eficazmente en adultos con diparesia y hemiparesia, y su uso ha ganado popularidad en
los ultimos afios como tratamiento para niflos con PC. Las teorias actuales del aprendizaje motor
sugieren que la practica repetitiva especifica de la tarea puede mejorar las actividades, incluida
la marcha, en personas con trastornos neuroldgicos como la PC. La base tedrica de este
tratamiento es la activacidn de los generadores de patrones espinales y supraespinales descritos
en experimentos con animales y el posterior desarrollo de los patrones de locomocién. El
mecanismo sugerido es que los movimientos pasivos activan los centros locomotores en la
medula espinal, los generadores de patrones centrales (CPG, de sus siglas en inglés).
Posteriormente, se descubrié una actividad locomotora similar en pacientes con lesion medular
severa al realizar movimientos pasivos de las piernas en una cinta de andar o correr. Se
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requieren movimientos reciprocos sincronicos de ambas piernas, simulando caminar normal
para activar los centros locomotores en la médula espinal.

El entrenamiento de la marcha con cinta andadora con soporte de peso corporal ha demostrado
mejorar la funcion de la marcha'®'!!, Adem3s, algunos estudios han demostrado los efectos
beneficiosos del entrenamiento de la marcha intensivo especifico de la tarea, en la recuperacion
motora en nifios con PC!!% Una revisién reciente de la evidencia de técnicas bdésicas de
fisioterapia dirigidas a la funcién de la extremidad inferior en nifios con PC!% concluyé que
dependiendo de las modalidades utilizadas, el entrenamiento en cinta rodante es beneficioso
para mejorar la marcha y la capacidad de ejercicio en nifos con PC. Con la descarga parcial del
peso corporal, el entrenamiento en cinta andadora puede ser efectivo en nifios muy pequeiios
con PC. El entrenamiento en cinta andadora se ha citado a menudo como entrenamiento
especifico de una tarea, ya que permite ciclos de marcha completos con repeticiones multiples
facilitadas por la velocidad constante de movimiento de la cinta de correr. El apoyo del peso
corporal permite a las personas gravemente afectadas seguir los principios del aprendizaje
motor y entrenar mientras caminan. Varios estudios han demostrado el potencial de esta técnica
en nifios con PC1®11 En comparacién con el caminar sobre el suelo, se ha demostrado que el
entrenamiento de la marcha en cinta andadora asistida manualmente con soporte parcial de
peso corporal, se caracteriza por una mayor simetria y una disminucién de la espasticidad,
mejorando la eficacia del entrenamiento!?. En sujetos no ambulatorios con PC ha demostrado
mejoras significativas en GMFM y mejorias funcionales, incluida la capacidad de transferir desde
una posicion sentada a la de pie sin usar los brazos, caminar, y subir escaleras, en algunos
pacientes. Un estudio adicional, utilizando un disefio de pares combinados, evalud los efectos
del entrenamiento en cinta andadora con soporte del peso corporal dos veces por semana
durante seis semanas para evaluar la velocidad de marcha y la capacidad de ejercicio de los
nifios con PC, con un nivel GMFCS Ill o IV y reveld un incremento significativo en la velocidad de
marcha auto-seleccionada®®.

1.5.1 Entrenamiento de la Marcha Asistido por Robot

La aplicacion del entrenamiento con cinta andadora con soporte de peso corporal asistido
manualmente estd limitada por el tiempo del personal y los requisitos de mano de obra. Por esa
razoén, la robdtica se ha considerado como un medio para lograr la intensidad y la especificidad
del entrenamiento de la marcha, que se sabe que son los "ingredientes clave" necesarios para
maximizar las mejorias motoras!®3.

La robdtica es la ciencia que combina mecdnica, electrdnica, informatica e inteligencia. La
aplicacion de la robdtica en procedimientos terapéuticos pretende lograr la mayor repercusion
funcional. Durante la ultima década se han desarrollado diferentes robots para restaurar la
movilidad de las extremidades inferiores.

Existen dos tipos distintos de robots que se utilizan en rehabilitacién: los exoesqueletos y los
efectores terminales!!*!>, Los dispositivos del tipo exoesqueleto consisten en ortesis de marcha
robética combinada con sistemas de peso corporal sujetados por un arnés, que se usan junto
con una cinta andadora. Los brazos robéticos se alinean con los ejes anatémicos del sujeto,
guedando asi controladas las articulaciones tanto proximales como distales. Las piernas del
paciente son guiadas por el dispositivo robdtico, controlado por ordenador, de acuerdo con un
patron de marcha preprogramado. El proceso de entrenamiento de la marcha se realiza de
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forma automatica. El prototipo del tipo de exoesqueleto es el Lokomat (Hocoma, Zurich, Suiza);
pero existen otros como el Reo-Ambulator,... 114115,

Los efectores terminales se basan en un sistema de doble cigliefial y engranaje basculante, y la
aplicacion de fuerzas mecanicas se realiza en los segmentos distales de las extremidades. Para
miembros inferiores, consiste en dos placas para poner los pies colocadas en dos barras, dos
balancines y dos bielas, que proporcionan la propulsién. El paciente, asegurado con arnés,
coloca sus pies en las placas, que simulan los distintos periodos del ciclo de la marcha. Los
movimientos del tronco se coordinan con la fase del ciclo. El tipo de efector terminal incluye
principalmente al "Gait Trainer" (Reha-Stim; Berlin, Alemania), el "Loko-Help" (del grupo
LokoHelp; Weil am Rhein, Alemania) y el robot de rehabilitacion de Sistemas G-EO (Reha
Technology AG; Olten, Suiza). Existen otros sistemas que funcionan con principios similares,
como el 'HapticWalker', el 'Anklebot’, el 'LOPES', el ReoAmbulator y el ALEX (sistema de
entrenamiento robdtico de la marcha impulsado por cable)!4.

Cuando comparamos los dos tipos de dispositivos robdticos, el exoesqueleto tiene la ventaja de
que proporciona un control directo de las articulaciones individuales, lo que puede minimizar las
posturas o los movimientos anormales. Sin embargo, los robots de tipo efector terminal tienen
un control bastante limitado de las articulaciones proximales de la extremidad, lo que podria dar
lugar a patrones de movimiento anormales. Por otro lado, los dispositivos efectores terminales
tienen la ventaja de una fdcil configuracién, es mds rdpido colocar al paciente en el robot y
empezar la terapia, mientras que en los exoesqueletos esta tarea es mas lenta. También hay que
tener en cuenta que, en general, la construccion de los exoesqueletos es mds compleja y su
precio es mayor!4113,

El uso del sistema robdtico permite a un fisioterapeuta Unico ejercitar a los pacientes durante un
periodo mds prolongado de forma unificada y fisiolégica. Puede controlar facilmente, a través
del ordenador, la velocidad de marcha, el porcentaje de restriccion del peso corporal, y la
asistencia activa proporcionada por los brazos robéticos. El programa informatico que controla
el sistema permite también el seguimiento de las actuaciones del paciente.

El entrenamiento de la marcha asistido por robot tiene muchas ventajas sobre la terapia descrita
anteriormente, incluyendo menos esfuerzo requerido por parte de los fisioterapeutas, la
posibilidad del inicio mas precoz del tratamiento en pacientes mds severos, mayor duracion e
intensidad de la terapia, patrones de marcha mas fisioldgicos y reproducibles e, incluso, la
posibilidad de medir el rendimiento. Todos estos factores contribuyen a la neuroplasticidad
central y de la médulat®,

Desde hace algunos afios, el entrenamiento de la marcha asistido por robot (RGT, de sus siglas
en inglés) se ha utilizado para ayudar en la rehabilitacion de personas con trastornos
neuroldgicos: ictus, traumatismo craneo-enceféalico'®®, Parkinson!'’!8 lesién medular'¥?,
esclerosis multiple!?® y PC'?2, Una revisidon recientemente publicada de ensayos clinicos
aleatorios, concluye que el uso de entrenamiento de la marcha asistido por robots en
combinacion con un tratamiento rehabilitador convencional tiene algunos efectos beneficiosos
sobre las habilidades de deambulacion, principalmente en pacientes con accidente
cerebrovascular subagudo y lesién medular subaguda. Se ha observado un mayor beneficio con
el incremento de la duracién y la intensidad de este tratamiento en los resultados finales de Ia
deambulacién funcional en pacientes con accidente cerebrovascular, y los pacientes con
accidente cerebrovascular mas gravemente afectados, probablemente se beneficien mds de este
tratamiento.
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Los resultados son alentadores, pero aun existe incertidumbre con respecto a la seleccidn
correcta de los pacientes, el momento adecuado y el mejor protocolo para el tratamiento
después de enfermedades neuroldgicas.

Aunque se ha encontrado que RGT es un tratamiento efectivo, se han identificado muchas
limitaciones técnicas. Por ejemplo, el hecho de que ambos tipos de robots utilizan una estrategia
de control de trayectoria fija puede favorecer el entrenamiento pasivo de los pacientes, y puede
eliminar la variabilidad en la cinematica de las extremidades inferiores, elemento crucial para
una adaptacién motora exitosa. El grado limitado de libertad puede afectar la dindmica de la
marcha'. Existe la necesidad de sistemas robdticos que proporcionen una asistencia mas
flexible y personalizada.

Los nuevos dispositivos estdn incluyendo movimientos, no solo en el plano sagital, y mejorando
los sistemas de retroalimentacién para fomentar la participacién activa del paciente durante el
entrenamiento de la marcha. Son necesarias mas investigaciones que comparen directamente
los diferentes tipos de dispositivos. Ademads, aunque se estdn empezando a publicar guias, no
hay datos suficientes sobre un protocolo dptimo de RGT disponible. Aun se requieren estudios
controlados mds amplios para determinar un disefio 6ptimo de duracién, nimero de sesiones,
frecuencia de las mismas para desarrollar protocolos que maximicen la eficacia. También
estudios que monitoricen el resultado del RGT a largo plazo en pacientes neurolégicos.

Por supuesto, tenemos que tener en cuenta la disponibilidad y el coste de estos dispositivos.
Actualmente, su uso estd limitado a centros altamente especializados con el espacio y los
recursos necesarios. Pero, poco a poco, van apareciendo dispositivos mas compactos, que
podrian ser en un futuro no muy lejano asequibles para el uso doméstico.

1.5.1.1 Principios del Entrenamiento de la Marcha Asistido por Robot

El estudio de la neuroplasticidad y cdmo cambia el sistema nervioso central ha avanzado
considerablemente en los Ultimos afios. Los cambios en la corteza motora después de un
tratamiento y el entendimiento del potencial de la neuroplasticidad, tanto en el cerebro
maduro, como en el inmaduro de los nifios, continla evolucionando actualmente. Los
mecanismos subyacentes para la reorganizacién cerebral tardia estan probablemente
relacionados con aumentos en el nimero absoluto y la concentracién de sinapsis en las
dendritas y en el enmascaramiento de redes neuronales latentes!’®. La plasticidad neuronal
puede ser medida con EEG, con estimulacién magnética transcraneal y resonancia magnética
funcional.

Investigaciones dentro del campo de las neurociencias nos estan ayudando a comprender el
proceso del aprendizaje y los cambios que se producen en el cerebro como respuesta a una
intervencidn o una experiencia. En los ultimos afios, han surgido dos factores importantes para
la reorganizacion cortical y la plasticidad: la actividad especifica de la tarea y la repeticion.
Ademas, varios autores han sefialado la importancia de integrar los principios de aprendizaje
motor en la experiencia de rehabilitaciéon. Multiples estudios han demostrado que el
entrenamiento intensivo, repetitivo y especifico de la tarea es capaz de facilitar las mejorias en
la funcidn, en poblaciones con lesiones no solo agudas, sino también crénicas. Los estudios que
investigan la forma en que los nifios y los adultos aprenden un nuevo comportamiento motor
han demostrado que es fundamental la realizaciéon de un nimero importante de repeticiones de
tareas especificas. Pero el papel de la neuroplasticidad atin no esta del todo claro®®>.
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Los conceptos actuales de aprendizaje motor, neuroplasticidad y adquisicion de habilidades nos
inducen a tratamientos que incluyen repeticiones considerables de entrenamientos especificos
de marcha. Elementos importantes para promover la neuroplasticidad son la especificidad de la
practica, la intensidad, |a retroalimentacidn y la variabilidad!'211>12,

1.5.1.2 Entrenamiento de la Marcha Asistido por Robot en Pardlisis Cerebral

En los ultimos han ido aumentado significativamente el interés en el uso de RGT en poblaciones
pediatricas, con un especial interés en su aplicaciéon en niflos con PC. Se han publicado varios
estudios incluyendo diferentes tipos de dispositivos robdticos y algunas revisiones incluyendo
este tipo de estudio. Su utilizacién se ha extendido considerablemente y actualmente, algunos
sistemas como el Lokomat se utilizan como una opcidn terapéutica mas de rehabilitaciéon en
algunos hospitales®*,

Los dispositivos robéticos que han sido utilizados en estudios de investigacién en nifios con PC
son los siguientes: Lokomat (Hocoma AG, Suiza), Gait Trainer GT1 (Reha-Stim, Suiza), G-EO
system (RehaTechnology, E.E.U.U.), NF-Walker®, Innowalk y Innowalk-Pro desarrollados por
Made for Movement (EO-Funktion Group AS, Noruega).

e Lokomat® es un exoesqueleto u ortesis de marcha accionada (DGO) y un avanzado
sistema de soporte de peso corporal, combinado con una cinta de correr o andar.
Debido a que se trata del robot utilizado para desarrollar el estudio, se proporcionan
mas detalles en el apartado material y métodos.

e Gait Trainer GT1® es un efector terminal, formado por dos plataformas moviles
accionadas por ordenador'?®,

e CP-Walker es una ayuda robética®?.
e Innowalk es otra ayuda robéticat?.

Existen otros dispositivos de uso pediatrico, que no tenemos nocién de que se hayan utilizado en
ningun estudio de investigacién con nifios con PC hasta la fecha, como por ejemplo el G-EO
system que esta formado por plataformas mdéviles accionadas por ordenador, el ReoAmbuator™
(Motorika Medical Ltd., E.E.U.U.) que es un exoesqueleto impulsado por ordenador con cinta de
correr, el Trexo Plus (Trexo Robotics Inc., Canada) que es un exoesqueleto acoplado con un
andador y el Innowalk-Pro que es un dispositivo de ayuda robdtica'?*.

En el 2007, Meyer-Heim et al publicaron el primer estudio pediatrico destinado a determinar la
viabilidad del entrenamiento en cinta de correr o andar asistida por robot, en nifios con
deterioro central de la marcha utilizando el médulo pediatrico del Lokomat. Dicho estudio
incluia 26 nifos, de los cuales 19 tenian PC. Dieciséis nifos realizaron el tratamiento mientras
estaban hospitalizados y 10 fueron pacientes ambulatorios. Veinticuatro de los 26 pacientes
completaron el entrenamiento que consistid en una media de 19 sesiones en el grupo de
pacientes hospitalizados y 12 sesiones en el grupo de pacientes ambulatorios. La prueba de la
marcha de los 10 metros y de los 6 minutos, las categorias de ambulacion funcional (FAC) y la
dimension D del GMFM mejoraron significativamente. Los autores concluyeron que el
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entrenamiento con la DGO se integrd con éxito en el programa de rehabilitacion y los hallazgos
sugieren una mejora del rendimiento locomotor!?.

Posteriormente, publicaron un caso clinico de un nifio de 6 afios con PC espastica bilateral que
realizé 12 sesiones de RGT con Lokomat durante 3 semanas, obteniendo como resultados una
mejora en la velocidad, la capacidad de ejercicio y la dimensiones “de pie” y “caminando” del
GMFM después del tratamiento y que se mantuvo, en una evaluacidn realizada 4 meses
después de terminar la terapia®’

Figura 10: Nifo utilizando Lokomat.

De: Henry, A. & Barrett, A. * Wii-habilitation ' and robotic exoskeletons: technology RCSI smjstaff review. R.
Coll. Surg. Irel. Student Med. J. 3, 70-74 (2010).

El mismo grupo publicé un nuevo estudio en 2009, en el que utilizaron Lokomat para entrenar la
marcha en 22 nifios con PC, facilitandoles de 3 a 5 sesiones de 45-60 minutos a la semana
durante un periodo de 3-5 semanas. Observaron, que la velocidad de marcha y la dimensién D
media del GMFM-66 mejoraron significativamente después del periodo de intervencién. La
capacidad de ejercicio, FAC y dimension E del GMFM-66 mejoraron pero sin alcanzar un nivel
estadisticamente significativo®?.

Al mismo tiempo, Pattriti y Sicari presentaron abstracts, con 20 y 4 nifios respectivamente, con
PC con diplejia espastica. En ambos casos se proporcionaba RGT durante 6 semanas (3 sesiones
de 30 minutos a la semana) con Lokomat pediatrico. Se realizaron las mismas evaluaciones
clinicas, a excepcién del FAC, pero se incluyd el analisis tridimensional de la marcha. En el
primero, se observaron resultados similares a los descritos anteriormente, mejoras en la
dimensiéon D y E del GMFM, aumento de la velocidad y capacidad de ejercicio de la marcha,
aumento de la longitud de la zancada, una disminucidon en el tiempo de doble apoyo y un mayor
rango de movimiento de la cinematica sagital de cadera, rodilla y tobillo después del
entrenamiento'?®. En el segundo estudio se compard RGT sola con RGT con un mddulo de
realimentacion aumentada integrado en el sistema, pero éste no aumentd el beneficio. Todos
los sujetos mostraron una mejora en la funcién locomotora. Los nifios con GMFCS nivel Il
mostraron grandes mejorias en la dimensién E del GMFM, pero pocos cambios en la mecanica
de la marcha. Por el contrario, los GMFCS nivel Il mejoraron la marcha, aumentando la longitud
del paso, la extension maxima de la cadera, con mayor extensién de la rodilla y menos
dorsiflexion del tobillo durante el apoyo??%139,
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Borggraefe, exploraron los efectos del RGT con 12 sesiones de 50 minutos cada una con Lokomat
durante 3 semanas en 20 nifios y adolescentes con PC, utilizando las mismas medidas de
resultados: 1I0MWT, 6MWT, GMFM-66 (dimensiones de pie y caminando), observando mejorias
en el rendimiento de pie y al caminar y sin ningun efecto adverso®’.

RGT fue considerada segura, tras un estudio que incluia 89 nifios y adolescentes, de los cuales 58
tenian PC, que recibieron RGT con Lokomat (12 o 15-20 sesiones, dependiendo del centro). Se
documentaron efectos adversos en 38 pacientes, pero en la mayoria de los casos éstos no
fueron clinicamente significativos (no interfirieron con la continuacién del tratamiento) y solo
cinco fueron entre leves y moderados (dolor muscular, lesiones en la piel y tendinopatia)®32.

Se estudié también el mantenimiento de estas mejorias motoras a los 6 meses en un estudio en
el que se incluyeron 14 nifos (13 de los cuales tenian diagndstico de PC), con resultados
positivos. La RGT consistié en 12 sesiones, cuatro veces a la semana, durante 3 semanas con
Lokomat!?3,

Brutsh et al, desarrollaron un escenario de futbol basado en realidad virtual, que proporciond
elementos interactivos para involucrar a los pacientes durante el RGT (Lokomat). Compararon el
efecto inmediato de las diferentes condiciones (con o sin realidad virtual) en 18 nifios, 5 de ellos
con PC, midiendo la fuerza de interaccién entre el sujeto y el robot a través de los sensores que
el Lokomat posee en la articulacion de la cadera y la rodilla. Todos los participantes recibieron
RGT con vy sin realidad virtual. El escenario de realidad virtual utilizado indujo un efecto
inmediato sobre la fuerza de interaccion en un grado similar al efecto resultante de las
instrucciones verbales de los terapeutas!®. Ellos expandieron su trabajo realizando otro estudio
publicado, aumentado la muestra de sujetos sanos, con resultados similares!3?,

En 2010, se llevé a cabo el primer ensayo clinico aleatorio con RGT en nifios con PC. El objetivo
principal fue medir el equilibrio utilizando pardmetros de una plataforma. Cada grupo estaba
formado por 9 nifios con PC. El grupo control recibié fisioterapia y otro grupo recibié RGT
(Lokomat) vy fisioterapia, todos ellos una vez al dia, 5 dias a la semana durante 4 semanas.
Observaron mejorias en ambos grupos, siendo estadisticamente significativas solo en el grupo
experimental®®.

El primer ensayo clinico aleatorio realizado con otro dispositivo robético, el Gait Trainer GT I, con
18 niflos ambulatorios con PC fue llevado a cabo por Smania et al. El grupo experimental recibio
30 minutos de RGT y 10 de movilizacién pasiva y estiramientos y el grupo control recibié 40
minutos de fisioterapia convencional, durante 2 semanas (10 sesiones). El grupo experimental
mostré una mejora significativa después del tratamiento en la prueba de la marcha de los 10
metros, la prueba de los 6 minutos, cinematica de la cadera, velocidad de la marcha y longitud
del paso, todos los cuales se mantuvieron en la evaluacién de seguimiento de 1 mes. No se
observaron cambios significativos en los pardmetros de rendimiento en el grupo de control®3¢,

Otro ensayo controlado aleatorio con 52 nifios con diplejia espdstica en el que se exploraron
pardmetros témporo-espaciales y cinematicos de la marcha como medidas de resultados fue
publicado en 2013 por Drubzbicki et al. Los nifios del grupo de estudio recibieron RGT y un
programa de ejercicios individuales durante 20 sesiones de 45 minutos cada una. Los nifios en el
grupo de control participaron solo en ejercicios individuales. Se descubrié que los grupos no
eran homogéneos al inicio. Hubo una ligera mejoria en la velocidad de marcha y el rango de
movimiento disminuyé en ambos grupos. No se observaron diferencias entre los dos grupos*®’.

Un ensayo clinico aleatorio comparando RGT con Lokomat con hidroterapia con 14 nifios con PC,
observé que los pacientes en el grupo que recibié RGT (10 sesiones de 30 minutos) mejoraron la
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simetria de la marcha mas que en grupo con hidroterapia y al evaluar la retenciéon al afio, se
observé una tendencia a la retencidn de los patrones de la marcha solo en el grupo con RGT%,

Romei at al compararon 20 sesiones de RGT (Lokomat, 30 minutos) y 20 de fisioterapia
especifica orientada a tareas con 40 sesiones de fisioterapia especifica orientada a tareas.
Realizaron tres evaluaciones clinicas: pre, postratamiento y 3 meses después del final del
tratamiento. No observaron diferencias significativas en la velocidad de la marcha ni rango de
movimiento en ninguno de los dos grupos ni diferencias entre los grupos en ninguna de las
evaluaciones3914,

Un estudio prospectivo con 51 nifios con PC y distintos niveles de GMFCS, estudio la efectividad
de 20 sesiones de RGT usando Lokomat con una frecuencia de 3 a 5 veces a la semana durante
un periodo de 5 a 6 semanas. Los pacientes demostraron mejoras estadisticamente significativas
en todas las dimensiones de GMFM-88. Las mejorias en GMFM A, B y C fueron
significativamente mayores en la cohorte mas severamente afectada (GMFCS I, IV) en
comparacién con la cohorte levemente afectada (GMFCS |, Il). Por el contrario, las mejorias del
GMFM D y E fueron mayores en la cohorte levemente afectada, pero no estadisticamente
significativas. También se observaron mejorias en la velocidad de marcha, la capacidad de
ejercicio y el FAC a nivel grupal'*..

En 2014, se publicé un estudio cuyo objetivo era determinar si 40 sesiones de entrenamiento
robdtico con Lokomat influian en lograr la independencia para la marcha en los pacientes con
PC. Se incluyeron 33 pacientes con PC que utilizaban un auxiliar para la marcha. Este estudio no
disponia de grupo control. Se encontrd una diferencia significativa en la independencia para la
marcha de los pacientes®2.

Otro articulo publicado presentaba los resultados de un estudio realizado en 20 nifios con PC
tipo hemipléjica que recibieron 18 sesiones de RGT con Lokomat (30 minutos cada una),
destacando la mejoria en el tiempo de apoyo monopodal, cadencia y velocidad y en pardmetros
cinematicos como la rotacién pélvica y la flexién dorsal del tobillo durante el periodo de
oscilacion®®,

Schroeder et al publicaron dos articulos en el 2014. Un estudio prospectivo en el que
participaron 18 nifios con PC espdstica bilateral, con tratamiento con lo que ellos denominan
“terapia con cinta andadora repetitiva mejorada (ROBERT, de sus siglas en inglés)”, que consiste
en 12 sesiones con Lokomat, 5 sesiones a la semana con una duracién de entre 30 y 60 minutos
cada una, dentro de un periodo de tres semanas. Midieron ademas de los cambios en las
puntuaciones del GMFM-66 de las dimensiones D y E, la prueba de la marcha de los 10 metros y
6 minutos con la intencién de medir el dominio "Actividad" de la ICF y la Medida de Desempefiio
Ocupacional Canadiense (COPM) para medir la "Participacion”. Las medidas de resultado se
evaluaron tres semanas antes, el dia anterior y el dia posterior, y 8 semanas después de ROBERT.
Objetivaron mejorias estadisticamente significativas en las dos evaluaciones posteriores a RGT
en GMFM dimensiones D y E'y en COPM*, En el segundo presentan los resultados de GMFM-66
de 83 nifios con PC tras el mismo protocolo de tratamiento. Se evalud la asociacion de la
puntuacién basal GMFM-66, la edad, el sexo, la etiologia y la terapia complementaria de toxina
botulinica con la respuesta al tratamiento. Destacaron la alta variabilidad interindividual en la
respuesta al tratamiento. Después del ajuste multivariable, las mejoras en las puntuaciones de
GMFM-66 y GMFM-E se asociaron positivamente con la puntuacién inicial de GMFM-66 y el
efecto en la mejora de GMFM-D se asocié inversamente con la edad®.

Un abstract evalua los objetivos establecidos y el grado de realizacién durante un entrenamiento
con Lokomat de 8 semanas y 2 sesiones por semana con niflos ambulatorios con PC. Utilizaron
como medida de resultados, la medida de rendimiento ocupacional canadiense (COPM) vy la
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escala Goal Attainment Scale o Escala de Logro de Metas (GAS) fue utilizada para evaluar el
cumplimiento de los objetivos prefijados con la familia al inicio del estudio. Se observaron
mejorias en el COPM y el resultado del GAS indicé una consecucién de los objetivos ligeramente
superior al esperado. Si bien los objetivos abarcaron dreas de calidad de la marcha, capacidad de
ejercicio, participacion relacionada con la actividad fisica, fue especialmente notable el énfasis
en el equilibrio, la coordinacién y la disminuciéon de la caida.

En 2016, se presentd un estudio piloto realizado con dos nifios con PC espdstica, que se
entrenaron con una nueva plataforma robdtica llamada CPWalker durante cinco semanas. Este
dispositivo experimental es un novedoso prototipo para la rehabilitacion de la marcha sobre
suelo con soporte de peso corporal. Se observd, que después del entrenamiento de
rehabilitacion, ambos pacientes mejoraron la velocidad media, la cadencia y la longitud del paso.
Ademas, la comparacion entre el analisis cinematico sin el robot muestra mejorias especificas
para cada sujeto dependiendo del enfoque de la terapia (principalmente flexo-extensién de
cadera o de cadera)*.

Un estudio retrospectivo con un tamafio muestral de 67 nifios con PC que recibieron RGT con
Lokomat como terapia complementaria (entre 3 y 5 sesiones de RGT mas 4 o 5 sesiones de
fisioterapia a la semana), investigé los cambios en los resultados relacionados con la marcha
(FAC, WeeFIM, GMFM-66, 10 MWT y 6MWT) entre los nifios con diferentes niveles GMFCS y la
relacidn dosis-respuesta. Los resultados relacionados con la marcha no mejoraron de forma
diferente entre los grupos constituidos por los nifios con diferentes niveles GMFCS, pero se
observaron mejoras importantes dentro del grupo de nivel IV. Se observd una relacién dosis-
respuesta para los nifios con niveles Ill y IV de GMFCS¥,

Wallard et al han publicado dos articulos, tras desarrollar un ensayo clinico aleatorio que incluye
30 nifios con PC, que fueron asignados a dos grupos diferentes, 14 de los niflos a RGT con
Lokomat (20 sesiones en total, 5 sesiones de 40 minutos a la semana durante 4 semanas) y 16 al
otro grupo que recibié fisioterapia o terapia ocupacional diaria. En uno de los articulos se
exploré el GMFM-66 dimensiones D y E y las diferentes estrategias posturales del cuerpo entero
(parte superior / inferior del cuerpo) durante la marcha, observando mejoria en los datos
cinematicos del cuerpo completo en los planos sagital y frontal y en GMFM-66 D y E en el grupo
que recibe RGT*®, En el segundo, refieren haber encontrado diferencias significativas en los
datos cinéticos, fuerzas propulsoras del Centro de Masa (COM) y trayectoria dindmica del Centro
de Presidn (COP) en el grupo que recibe RGT#,

Se han publicado revisiones de la literatura sobre terapia robdtica en nifios con PC!?

y
especificamente sobre RGT pero para alteraciones pediatricas de la marcha'??, las cuales
concluyen que la evidencia actual es débil e inconsistente. También, se estan publicando
recientemente articulos sobre nuevos proyectos para seguir explorando su efectividad con

distintos disefios®®.

Ahora que el interés en usar RGT en poblaciones pediatricas ha aumentado significativamente
durante los ultimos afios no sélo para la investigacion, sino también en el entorno clinico®?, es
necesario identificar si hay niflos que son mejores candidatos para RGT.

Se pueden encontrar detalles de todos los articulos referidos en esta seccidén en la Tabla 15. Tras
analizar toda la literatura disponible, podemos concluir que a pesar de que los protocolos no son
homogéneos en metodologia, tipo de estudio realizado, nimero de sesiones, duracion de las
mismas, o criterios de inclusidn, y los tamafios muestrales son, en general, pequeiios, la mayoria
indican efectos beneficiosos de RGT en nifios con PC.
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En PC son escasos los estudios que utilizan otro dispositivo robético que no sea el Lokomat. Las
medidas de resultados mas frecuentemente utilizadas son la prueba de la marcha de los 10
metros, la prueba de los 6 minutos y las dimensiones D y E del GMFM. En la Tabla 15 se resume
la revisidn bibliografica sobre estudios que incluyen RGT en nifios con PC.

Casi todos los estudios publicados muestran un efecto beneficioso de RGT y pocos efectos
adversos en nifios con PC. Estudios previos demuestran claramente que, al examinar los datos a
nivel de grupo, la RGT es beneficiosa para una variedad de resultados diferentes a pesar de los
diferentes protocolos de intervencién. De hecho, de los 26 estudios que examinaron el efecto de
RGT descrito en la Tabla 15, 25 de ellos concluyeron que RGT fue beneficioso.

Sin embargo, al examinar los datos de los estudios que proporcionan resultados individuales, es
posible identificar que algunos niflos responden mejor que otros a la intervencién. De los 26
estudios descritos en la Tabla 15, sélo 7 proporcionan datos individualizados que nos permiten
examinar la variabilidad en la respuesta motora después de RGT13123127,129,136146152 "y, 5| 5
proporcionan valores reales relacionados con medidas de resultado clinico estandar como la
prueba de marcha de los 10 metros, prueba de la marcha de los 6 minutos, puntuacién GMFM, y
la de la medida de independencia funcional (WeeFIM)?’-3% Al analizar estos datos se puede
observar una enorme variabilidad en la respuesta a RGT en términos de velocidad de la marcha
medida con la prueba de la marcha de los 10 metros, que va desde una respuesta nula hasta un
aumento de la velocidad del 360%, siendo sdlo algunos de los pacientes los que alcanzan una
mejora de la marcha que podemos considerar clinicamente significativa®®. De manera similar, la
capacidad de ejercicio al caminar, evaluada a través de la prueba de la marcha de los 6 minutos,
mostré una respuesta variable a RGT de modo que algunos mostraron una reduccidn en la
distancia total recorrida del 40% mientras que otros mejoraron esta distancia hasta en un 186%.
Una vez mas, sélo algunos nifios con PC mejoraron su capacidad de ejercicio al caminar con un
margen clinicamente significativo®. Sin embargo, al examinar el resultado de RGT usando
medidas funcionales como GMFM, podemos observar que la gran mayoria de los nifios
mejoraron con un margen clinicamente significativo®®. A pesar de lo expuesto, hay mucha
variabilidad en la respuesta cuando se comparan medidas RGT previas y posteriores (GMFM
dimensién D, desde -13% hasta 330%; GMFM dimension E: -10% a 70%).

También se puede observar que no todos los nifios con PC parecen responder de la misma
manera al tratamiento. Unos nifios mejoran en una de las medidas de resultados, pero no en
otras. Dado que no todos los nifios parecen responder de la misma manera a la intervencion,
parece importante desarrollar enfoques estandarizados e identificar por qué algunos nifos
responderan mejor que otros.
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2. Justificacion

2.1 Variabilidad en la Respuesta al Entrenamiento de la Marcha Asistido por
Robot en Paralisis Cerebral

La paralisis cerebral infantil (PC) es un grupo de trastornos que afectan el movimiento, el desarrollo y
la postura, que causan significativas limitaciones funcionales. Se atribuye a alteraciones no
progresivas que ocurren en el cerebro inmaduro durante el desarrollo fetal y del recién nacido®. La
PC es el trastorno motor mas comun en nifios!**>31>* Estudios basados en la poblacién mundial
estiman una prevalencia de PC que varia desde 1.5 a mas de 4/1.000 nacidos vivos. Las
caracteristicas clinicas de la PC incluyen debilidad, espasticidad y pérdida del control motor
selectivo>”15>1%¢_ E| tipo mdas comun de PC es la espéstica. La espasticidad se define como un
trastorno motor que se caracteriza por un aumento del tono muscular y reflejos exagerados, por
hiperexcitabilidad del arco reflejo como uno de los componentes del sindrome de la neurona motora
superior. Las manifestaciones clinicas de la PC espastica varian ampliamente dependiendo de las
diversas alteraciones de la funcién muscular que se puedan presentar. Los sintomas clinicos de
alteracion muscular pueden estar relacionados con un deterioro de la activacién muscular, o ser
debidos a un cambio en las propiedades biomecanicas de los musculos y los tejidos conectivos. La
expresion clinica de la espasticidad se modifica durante el proceso de maduracién y desarrollo del
nifio; y tiende a causar contractura muscular y deformidad de articulaciones por el desequilibrio de
fuerzas y tono muscular entre musculos agonistas y antagonistas. Las alteraciones de la marcha son
comunes en esta poblacién de pacientes. Estos problemas tienden a empeorar con el tiempo y
pueden afectar la movilidad general y la calidad de vida®%, Se requiere una terapia de por vida
para minimizar los sintomas®*’.

Las intervenciones para mejorar la marcha son un componente importante del tratamiento de los
nifios con PC. Dichas intervenciones incluyen entrenamiento de fuerza, control del equilibrio y de la
marcha mediante sistema de soporte de peso corporal'®®!*8 E| entrenamiento de la marcha en cinta
de correr o andar, asistida manualmente con sistema de soporte parcial de peso corporal, ha
demostrado mejorar la funcién de la marcha'®'! Y al comparar dichas intervenciones con el
entrenamiento sobre el suelo, se ha observado un incremento de la simetria en la marcha y una
disminucion de la espasticidad, mejorando asi la eficacia del mismo!!2. Sin embargo, la aplicacion
clinica de esta técnica de intervencion se ve limitada por los requisitos materiales y de personal
necesarios para su implementacion.

La robdtica ha sido considerada como una forma eficiente de proporcionar un entrenamiento de
marcha similar al descrito en cinta de correr o andar, debido a que permite realizar un
entrenamiento especifico y de alta intensidad!1%123130-134,144,147,151,159-161 ' qe son los "ingredientes"
clave necesarios para maximizar la mejoria de la funcién motora>13, E| sistema més destacado
para el entrenamiento de la marcha asistido por robot (RGT, siglas en inglés) es el sistema conocido
como Lokomat (Hocoma AG, Suiza). Es una ortesis de marcha motorizada, es decir, un exoesqueleto
controlado por un ordenador que esta fijado a las extremidades inferiores de una persona, mientras
camina sobre una cinta de correr motorizada, a la vez que es soportado por un sistema de descarga
a través de un arnés. El sistema estd destinado a reemplazar la asistencia brindada por los
terapeutas durante el entrenamiento de marcha basado en cinta de correr asistida manualmente.

Si bien varios estudios han demostrado que el RGT conduce a resultados clinicos positivos a nivel de
grupol13123,130-134,144,147,151,155-161 © cyando los resultados se examinan a nivel individual, existe
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variabilidad en la respuesta al RGT en nifios con PC'221%°_ Es decir, mientras que se observan mejorias
motoras significativas en algunos sujetos, en otros solo se observan mejorias motoras muy modestas
o nulas. Poder predecir la respuesta de un individuo al RGT seria un elemento extraordinario para el
disefo de planes terapéuticos individualizados para cada paciente, que permitiria que se lograran
resultados clinicos dptimos.

En este documento, proponemos utilizar las caracteristicas de las “sinergias musculares” de las
extremidades inferiores, derivadas de los datos recopilados durante la marcha sobre el suelo, como
un indicador de la capacidad de respuesta de cada individuo al RGT.

Nuestro interés por explorar la relaciéon entre las caracteristicas de las sinergias musculares y los
resultados clinicos de RGT en nifios con PC esta motivado por varias observaciones. En primer lugar,
Zawan et al®” han destacado el valor de la recopilacién de datos electromiograficos (EMG) para
registrar el control motor aberrante en nifios con PC¥. Se ha demostrado que los nifios con PC
utilizan menos sinergias musculares durante la marcha que los nifios con desarrollo tipico®. Ademas,
un estudio piloto que realizamos nos proporciond evidencia preliminar de la relacién entre la
complejidad de los datos EMG recopilados durante la marcha y los resultados clinicos de RGT en
nifios con PC. Por otra parte, las deficiencias de control motor selectivo comunes en nifios con
PC>71351%6 o5 probable que den lugar a sinergias musculares aberrantes, y también es probable que
interfieran con el aprendizaje de movimientos coordinados complejos, como los necesarios para
caminar.

Por otro lado, se ha demostrado que el RGT en niflos con PC generalmente conduce a resultados
clinicos positivos, usando medidas de resultados clinicos estandar como la prueba de la marcha de
10 metros, la prueba de los 6 minutos, las puntuaciones GMFM vy las puntuaciones de la medida de
independencia funcional (WeeFIM)!13123:130-134,144,147,151,155-161 | 3 velocidad de marcha, evaluada a
través de la prueba de los 10 metros, muestra la mayor variabilidad cuando se comparan las
puntuaciones previas y posteriores a RGT. De manera similar, la capacidad de ejercicio, evaluada a
través de la prueba de los 6 minutos, y las medidas funcionales como la GMFM (dimensién D y
dimensiéon E) exhibieron una respuesta variable al RGT. Un punto mas que debe destacarse es el
hecho de que esta variabilidad dentro de las medidas de resultado, también esta presente en un
mismo individuo. Es decir, un nifio puede mejorar significativamente su velocidad al caminar
después de RGT, pero no otras medidas de resultado, mientras que otro nifio diferente puede no
mostrar mejoras en la velocidad, pero si un incremento en la puntuacién del GMFM y/o en su
capacidad de ejercicio, incluso si siguieron el mismo protocolo de entrenamiento.

Por esa razén, proponemos el desarrollo y aplicaciéon de diferentes medidas instrumentadas de
resultados basadas en el analisis de la marcha utilizando tecnologias emergentes, como la captura
de movimiento y la electromiografia de superficie (EMGs), lo que nos permitiria valorar factores
biométricos y captar mejor la capacidad de respuesta al RGT. Hoy en dia, los sistemas de medicion
optoelectrénicos (por ejemplo, Vicon, BTS, Oxford) son reconocidos como “gold standard” para el
anadlisis no invasivo del movimiento en entornos de investigacion. EI método EMGs es un
procedimiento no invasivo que se utiliza para registrar la estimacién de la contraccién muscular o
para evaluar la fatiga muscular. La alta precision de los sistemas de captura de movimiento y la EMG
combinados con el uso de algoritmos, permiten la identificacién de biomarcadores y crear nuevas
medidas instrumentadas de resultados.

El objetivo general de nuestro estudio es identificar biomarcadores de respuesta a RGT, asi como
desarrollar medidas instrumentadas de resultados, utiles para definir su efectividad en nifios con PC.
Esto nos permitira predecir la respuesta individualizada a la terapia asistida por robot y, por lo tanto,
facilitara la identificacidn de enfoques terapéuticos éptimos especificos para cada paciente.
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2.2 Hipétesis y Objetivos

Hipdtesis: Nuestra hipdtesis es que las caracteristicas extraidas de la actividad muscular y los
patrones de movimiento pueden utilizarse para predecir la capacidad de respuesta de
entrenamiento de la marcha asistida por robot (RGT) y definir su efectividad en nifios con paralisis
cerebral.

Objetivo general y objetivos especificos:

Objetivo general: El objetivo general del estudio propuesto es identificar biomarcadores de
respuesta al RGT, asi como desarrollar medidas instrumentadas de resultados, Utiles para definir su
eficacia en nifios con pardlisis cerebral. Esto nos permitira disefiar intervenciones de rehabilitacion
de la marcha especificas para cada paciente, en estos nifios.

Objetivos especificos:

1) Realizar un entrenamiento con RGT en 15 nifios con pardlisis cerebral espastica.

2) Recopilar medidas de resultados (incluyendo medidas clinicas, biomecanicas y de
actividad muscular) al inicio y después del entrenamiento.

3) Analizar los cambios, en respuesta al entrenamiento, en las medidas de resultado
referidas en Objetivo 2.

4) Estudiar la relacion entre las sinergias musculares y el nivel de respuesta de los sujetos al
entrenamiento.
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3. Pacientes, Material y Métodos

3.1 Diseio del Estudio

Este es un estudio analitico longitudinal, pre y post RGT, en nifios con PC que tienen dificultades para
caminar y se presentaron voluntarios para venir al Laboratorio de Analisis del Movimiento (Motion
Analysis Laboratory) en el Hospital de Rehabilitacidn Spaulding de Boston (Spaulding Rehabilitation
Hospital) para participar en el estudio. La Figura 10, a continuacidn, es una representacion

esquematica del estudio.

PRE-EVAL TERAPIA POST-EVAL

6 semanas

GMFMD & E

1I0MWT 10MW

C: fv‘] W

18 sessiones

3 x 1 hora /session a la

semana Q

Analisis de la Analisis de la

Marcha y EMG Marcha y EMG

Figura 11: Representacion esquematica del estudio.
3.2 Periodo del Estudio

El estudio se llevo a cabo desde septiembre del 2015 hasta junio del 2018. Los materiales del estudio
para el comité de ética, llamado Institutional Review Borad (IRB) se prepararon en septiembre del
2015. El proyecto (Protocolo n.2 2015P001482) fue evaluado y aprobado por el Spaulding
Rehabilitation Hospital IRB, el 8 de octubre de 2015. (Ver cartas de aprobacién y de revisiones
posteriores en el Anexo 1). El periodo de reclutamiento fue de octubre del 2015 a enero del 2018. El
analisis de los datos comenzé en octubre de 2017 y finalizd en junio del 2018.
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3.3 Poblacion del Estudio

Niflos hasta 18 anos con PC, pero sin grandes complicaciones ortopédicas o neurolégicas que
pudieran interferir con el programa de entrenamiento de la marcha, fueron reclutados para el
estudio. Todos los sujetos de estudio fueron voluntarios. Los nifios fueron reclutados en el drea de
Boston.

Las estrategias de reclutamiento incluyeron las siguientes fuentes:

1) Los médicos del Spaulding Rehabilitation Hospital remitieron a sus pacientes con PC al
estudio. Previamente, proporcionamos hojas de informacion sobre dicho estudio a los
citados médicos.

2) Divulgacion del estudio a través del servicio de ortopedia en el Hospital infantil de
Boston denominado Boston Children's Hospital y el Spaulding Rehabilitation Hospital,
ambos en el Departamento de Medicina Fisica y Rehabilitacion de la Facultad de
Medicina de Harvard.

3) Folletos publicados en las clinicas especializadas para pacientes ambulatorios, en clinicas
pedidtricas y ortopédicas, gimnasios de terapia y en espacios publicos dentro y fuera del
hospital.

4) Llamadas telefdnicas, a través del registro de voluntarios.
5) Mediante contacto con grupos de apoyo y en conferencias.

6) Contacto con pacientes con PC, y sus familias, que previamente se ofrecieron como
voluntarios para ser reclutados para valorar las oportunidades de participar en estudios
de investigacidn en el Spaulding Rehabilitation Hospital.

7) Contacto con pacientes que previamente recibieron entrenamiento de marcha asistida
por robot como parte del programa clinico en Spaulding Rehabilitation Hospital a través
de sus fisioterapeutas.

3.3.1 Seleccion de la Muestra

Quince nifios con paralisis cerebral fueron incluidos en el estudio.

En primer lugar, se establecié contacto con los padres o tutores legales de los pacientes elegibles, o
se le dio permiso al personal del estudio para contactar con ellos, al objeto de proporcionarles
informacidn sobre el estudio y obtener el consentimiento informado.

El primer contacto se realizd, por lo general, mediante una llamada telefénica, donde el personal del
estudio cursd, a los padres o tutores del paciente, un cuestionario disenado para la seleccidon por
esta via. El cuestionario de seleccién telefénica no contenia informacién identificable, a menos que
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el sujeto fuera candidato y sus padres aceptaran asistir a la primera visita, para dar su
consentimiento informado.

Un clinico del estudio evalué a los potenciales pacientes personalmente en el Spaulding
Rehabilitation Hospital. La evaluacién incluydé una historia clinica estandar y un examen fisico para
garantizar que los sujetos cumplieran con todos los requisitos de elegibilidad de los participantes.

3.3.2 Criterios de Inclusidon/Exclusion

Los criterios de inclusidn y exclusién utilizados para evaluar la elegibilidad de los sujetos fueron los
siguientes:

Criterios de inclusidn:

e Diagndstico de PC espastica.

6 a 18 anos de edad.

Funcién motora gruesa (GMFCS) Nivel I, II, Il o IV.

Longitud femoral entre 210-350 milimetros.

Capacidad de comunicar dolor o incomodidad.

Criterio de exclusion:

e Uso reciente de Lokomat en los ultimos 3 meses.

e Contraindicacidn para el entrenamiento de la marcha asistida por robot, como enfermedad
tromboembodlica, trastorno neuroldgico progresivo, patologia cardiovascular o pulmonar,
conductas agresivas, déficits cognitivos graves, inestabilidades &seas, fracturas, u
osteoporosis.

e Ulceras en la piel en el tronco o las extremidades inferiores.

e Artrodesis de cadera, rodilla y tobillo.

Un miembro del personal de estudio entrenado en proteccién datos personales de pacientes, llevd a
cabo el procedimiento de consentimiento informado. Los padres/tutores legales recibieron una
copia del formulario de consentimiento aprobado por el IRB durante la entrevista inicial. El personal
del estudio explico a los pacientes y a sus padres/tutores legales: la naturaleza del procedimiento de
consentimiento informado; el propdsito y los procedimientos del estudio; compromiso de tiempo;
riesgos; beneficios potenciales; alternativas de tratamiento; derechos como participantes de la
investigacion; informacién de contacto del personal del estudio; procedimientos de confidencialidad
y arreglos para la atencién médica en caso de lesién durante el estudio. Los sujetos y sus
padres/tutores legales tuvieron tiempo suficiente para considerar su decisiéon de participar en el
estudio y se les animd a hacer preguntas, tanto durante la entrevista inicial como a lo largo del
estudio. Se proporciond el tiempo adecuado para consultar con familiares y médicos antes de
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obtener el consentimiento informado. Los padres/tutores legales recibieron una copia firmada del
formulario de consentimiento. Las personas y sus padres/tutores legales tenian el derecho de decidir
interrumpir o suspender su participacion en el estudio en cualquier momento del mismo.

3.3.3 Calculo del Tamaio Muestral

Se selecciond un tamafio muestral por conveniencia de 15 sujetos. El tamafio de la muestra se basé
en la literatura disponible que compara las sinergias musculares en diferentes momentos del
accidente cerebrovascular y PC®%2 para la evaluacién de una intervencion!®® y estudios
prospectivos que analizan la relacién entre las sinergias musculares y los resultados clinicos®.

3.4 Entrenamiento de la Marcha Asistido por Robot

3.4.1 Lokomat

Se utilizé el robot LokomatPro (Hocoma AG, Suiza). El Lokomat consiste en una ortesis de marcha
accionada (DGO) y un avanzado sistema de soporte de peso corporal, combinado con una cinta de
andar o correr. Utiliza motores controlados por ordenador que estan integrados en la ortesis de la
marcha en las articulaciones de la cadera y la rodilla. El exoesqueleto se fija a las extremidades
inferiores de los pacientes con correas. El exoesqueleto motorizado reemplaza la asistencia manual
proporcionada por los terapeutas con trayectorias guiadas de las extremidades inferiores, que son
consistentes con un patrén de marcha normal. Los motores se sincronizan con precisiéon con la
velocidad de la cinta de andar o correr para asegurar una coincidencia precisa entre la velocidad de
la ortesis de la marcha y la cinta. El Lokomat registra los pardmetros de marcha, como la fuerza, el
movimiento y la asistencia, con lo que nos proporcionan un medio para controlar la respuesta del
sujeto a la terapia. El Lokomat Pediatrico es el primer DGO para nifios y uno de los sistemas de este
tipo mas evaluados clinicamente. Desde la introduccion del dispositivo, varios estudios diferentes
han ilustrado mejoria de la marcha después de un nimero dado de sesiones de entrenamiento,
como ya se ha descrito previamente en la introduccion. En la Figura 12, se pueden observar las
distintas partes del robot. La DGO puede registrar cinematica de articulaciones (a través de
potenciometros duales en cada articulacién) y cinética (a través de transductores de fuerza Unica en
cada union).

El dispositivo Lokomat tiene dos tipos diferentes de ortesis, una para adultos y otra pediatrica.
Debido a las caracteristicas de los sujetos incluidos en el estudio, utilizamos ambos tipos.
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Figura 12: Imagen de LokomatPro en Spaulding.

Se ha demostrado que el DGO es un dispositivo seguro para el entrenamiento de la marcha
pediatrica y esta equipado con multiples herramientas de seguridad, como sensores que detectan un
aumento de la resistencia por parte del paciente y hacen que el robot se detenga, un sistema para
poder bajar al paciente en caso de emergencia que consiste en desbloquear el sistema de soporte
del peso corporal. El Lokomat tiene dos botones de parada de emergencia que el sujeto y el
terapeuta pueden presionar y detendran el dispositivo de inmediato. Una medida de seguridad
adicional es una alarma que requiere que el terapeuta presione periédicamente un botdn, para que
no suene, para demostrar que el paciente nunca esta solo en el dispositivo. Los riesgos asociados
principalmente con el uso del Lokomat incluyen dolor muscular y fatiga e irritacién cutanea. No se
han reportado eventos adversos dafiinos con su uso en poblacién pediatrica.

Las contraindicaciones para usar el Lokomat, segin Hocoma, son las siguientes:

e Densidad ésea considerablemente reducida (osteopenia u osteoporosis)
e Peso corporal > 135kg / 297lbs y < 10kg / 22Ibs.
e Altura del paciente > 2 metros / 6 pies y 6 pulgadas.
e Longitud de la pierna superior:
- <23 cm/9pulgadasy > 35 cm / 13.8 pulgadas (ortesis pediatrica).
- <35cm/13.8 pulgadasy >47cm / 18.5 pulgadas (ortesis para adultos).
e Fracturas no consolidadas.

e Cualquier afeccidn médica que impida la rehabilitacidon activa (por ejemplo, enfermedad
respiratoria, embarazo, afecciones ortopédicas, déficits cognitivos que limiten Ila
comunicacién, afecciones neuropsicoldgicas, infecciones o trastornos inflamatorios,
osteomielitis).

e Contracciones articulares fijas que limitan el rango de movimiento de la ortesis.
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e Pueden producirse contraindicaciones debido a la incapacidad de ajustar correctamente el
arnés y/o las ortesis a la parte del cuerpo correspondiente debido a:

Diferencias no corregibles en la longitud de la pierna.

- El embarazo.

- Lesiones cutdneas que no pueden protegerse de forma adecuada.
- Bolsas de colostomia.

- Cualquier otra razéon que impida un ajuste adecuado y sin dolor del arnés y/o la
ortesis.

3.4.2 Protocolo de Entrenamiento

En el estudio, cada sesién de entrenamiento incluyé 30 minutos de marcha. Durante la sesién, se
animé a los sujetos a caminar continuamente y de la manera mds activa posible. Los pacientes
fueron instruidos para generar voluntariamente movimientos de las extremidades inferiores que
fueran consistentes con el patrén de marcha asistido. A los nifios se les permitié descansar durante 5
minutos (o mas si era necesario) durante la sesién. Las sesiones de entrenamiento siempre fueron
supervisadas por un terapeuta entrenado en el uso de sistemas robéticos para el entrenamiento de
la marcha. A medida que avanzaba el entrenamiento, disminuimos la cantidad de soporte de peso
corporal y aumentamos la velocidad de la cinta de correr. Usamos un enfoque estandarizado para
progresar en el peso corporal, la velocidad de la cinta y la asistencia proporcionada por el robot e
incluimos las actividades de la parte superior del cuerpo mientras caminamos para alentar la doble
tarea, mejorar la postura y la practica de la visualizacion motora. Los ajustes variaron segun la
capacidad del sujeto para mantener la postura erguida y la extension de la rodilla durante los golpes
en el talén sin comprometer la carga. Utilizamos diferentes estrategias para motivar a andar a los
sujetos, como la ludoterapia, la retroalimentacién visual de su imagen corporativa frente a un espejo
y la biorretroalimentacién o feedback de la DGO. El sistema proporciona retroalimentacion visual
que se utiliza para fomentar la participacion del paciente informando del logro de los objetivos
cinematicos.

El tipo de ortesis (adulto o pediatrico) se selecciond segun las medidas corporales tomadas durante
la primera sesidn. Se proporciond soporte para el peso corporal utilizando un sistema de
contrapesos con arnés. La DGO se fijo a los pacientes en el tronco, la pelvis y las extremidades
inferiores usando pufios ajustables con cierres de gancho y lazo; con las articulaciones de la cadera y
la rodilla alineadas con las de la DGO. La DGO, que esta unida al marco de soporte de la cinta de
correr con un varillaje de 4 barras y un sistema de contrapeso cargado por resorte, proporciond
soporte vertical y descarga del peso del dispositivo para que el DGO no contribuya a la carga
experimentada por el paciente durante el entrenamiento. Los transmisores de fuerza robdtica en las
articulaciones de la cadera y la rodilla generaron un patron de marcha fisiolégica sincronizado con la
velocidad del cinturdn de la cinta de correr. Se colocaron correas elasticas alrededor del calzado del
sujeto para garantizar el espacio libre durante la fase de oscilacion.

El arnés del DGO se usd con forros acolchados y relleno de espuma para minimizar la presidon de
contacto del mismo, las correas y donde el dispositivo contactaba directamente con la piel; y para
evitar abrasiones durante el entrenamiento. Se pidié a los sujetos que usaran pantalones largos de
algodén para minimizar adn mas la posibilidad de abrasiones en la piel.
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Caracteristicas del Protocolo de entrenamiento de la marcha asistido por robot:

e Frecuencia de entrenamiento: hasta 4 veces por semana.

e Duracion del entrenamiento: se realizaron un total de 18 sesiones de entrenamiento en un
maximo de 7 semanas.

e Duracién de la sesion: aproximadamente 60 minutos (incluidos aproximadamente 30
minutos de marcha y periodos de 5 minutos de descanso si era necesario).

e Velocidad de entrenamiento: entre 1.2 y 3.2 km/h, o segin lo determinara la tolerancia y
comodidad del paciente.

e Soporte de peso corporal: proporcionamos un porcentaje de peso corporal tan pequefio
como fuera posible hasta un nivel que permitiera la carga maxima de la extremidad inferior
sin evidencia de una excesiva extensién/flexion de la rodilla durante el apoyo o la friccién del
pie durante la oscilacion.

3.5 Evaluaciones

Las evaluaciones se realizaron antes y después de que el participante del estudio se sometiese al
RGT. Cada evaluacidn (es decir, antes y después de la intervencidon) requirié aproximadamente 3
horas.

3.5.1 Pruebas Clinicas

El personal del estudio realizé las pruebas clinicas para evaluar las extremidades inferiores antes y
después de la intervencidn. Las pruebas clinicas incluyeron:

e La Medida de Funcion Motora Gruesa (Gross Motor Function Measurement, GMFM-66 y
GMFM-88)>+%2: Esta prueba estandarizada fue disefiada especificamente para nifios con PCy
se desarrollé para medir los cambios en el estado clinico a lo largo del tiempo. El GMFM es
un sistema de clasificacion basado en movimientos iniciados por el nifio. Se puede utilizar
para clasificar la gravedad de la PC relacionada con la movilidad. Hay dos versiones de
GMFM: la medida original de 88 elementos (GMFM-88) y la mas reciente de 66 elementos
GMFM (GMFM-66). La puntuacion de los items GMFM-88 se pueden sumar para calcular las
puntuaciones en bruto y los porcentajes para cada una de las cinco dimensiones de interés,
areas de objetivos seleccionados y una puntuacién GMFM-88 total. Para el GMFM-66 se
requiere un programa informatico gratuito, el Estimador de la Capacidad Bruta del Motor
(GMAE), para calcular las puntuaciones totales. El sistema de puntuacion del GMFM es una
escala de cuatro puntos dividida en cinco categorias: tumbado y rodando (dimensién A);
Sentado (dimensién B); gateando y de rodillas (dimension C); de pie (dimensién D); caminar,
correr, saltar (dimensién E). Las descripciones especificas para asignar los puntos se detallan
en las pautas de administracion y puntuacién®l. Para el propdsito de este estudio, se usaron
las dimensiones de pie (dimensidn D) y andando, corriendo y saltando (dimensién E) del
GMFM. Siguiendo las instrucciones, se solicitd que se realizaran todas las tareas descalzos.
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Calculamos GMFM-88 en bruto y porcentaje para las dimensiones D y E y la puntuacién total
GMFM-66 usando el GMAE.

e Lla prueba de marcha de los 10 metros (10MWT, de sus siglas en inglés)*® se usé para evaluar
la velocidad de la marcha. A los sujetos se les pidid que "caminaran tan rdpido como
pudieran una distancia de 10 metros, pero de modo que se sintieran seguros y sin correr".
Las personas que usaron un dispositivo de asistencia durante el examen inicial se evaluaron
con un dispositivo similar durante las pruebas posteriores. Para estimar la velocidad de la
marcha, se registré el tiempo durante los 10 metros de la prueba de marcha de 14 metros.
Les pedimos a los sujetos que hicieran esta prueba 3 veces. Se permitid que cada sujeto
descansara entre los ensayos.

e La prueba de marcha de los 6 minutos (6 MWT, de sus siglas en inglés)*®*° se usé para medir

la capacidad de ejercicio al caminar. La prueba mide la distancia recorrida durante 6 minutos
de marcha continua en una superficie plana sin alfombra. La prueba se realizé en interiores.
Las instrucciones fueron las siguientes: "El objetivo de esta prueba es caminar lo mas lejos
posible durante 6 minutos. Caminards hacia adelante y hacia atras en este pasillo. Seis
minutos es mucho tiempo para caminar, por lo que te estards esforzando. Se te permite
disminuir la velocidad, detenerte y descansar, segin sea necesario, pero continla
caminando tan pronto como puedas. Estards caminando de un lado a otro alrededor de los
conos. Debes pivotar rdpidamente alrededor de los conos y continuar hacia atras sin
dudarlo”. Un observador camina junto al paciente y brinda estimulo estdndar y proteccion
de contacto seguln sea necesario. Se les pidid a los sujetos que hicieran esta prueba una vez.

El modelo de la hoja de recogida de datos del estudio donde se recogieron todas las puntuaciones
clinicas se adjunta en el Anexo 2.

3.5.2 Estudio Basado en el Laboratorio de Analisis del Movimiento

Las evaluaciones de la marcha se realizaron en el Motion Analysis Laboratory antes y después del
entrenamiento de marcha asistida por robot. Antes de la prueba se midieron el ancho de las
articulaciones de la rodilla y el tobillo, la distancia entre las dos espinas iliacas antero-superiores y las
longitudes de las piernas (trocanter a cédndilo femoral) y pantorrillas (condilo femoral hasta maléolo
lateral).

Se recogieron datos electromiograficos de superficie (EMGs) para estudiar las caracteristicas de los
patrones de activacién muscular en niflos con PC durante la marcha usando un sistema Cometa ©
(Bareggio, Milan, Italia). Los datos se recogieron usando electrodos para la deteccion de la actividad
EMG de los musculos que participan en la marcha. Antes de colocar los electrodos de superficie de
gel Ag/AgCl (un tipo de EMG), se afeitaron y limpiaron con alcohol cada uno de los lugares
adecuados. Los electrodos se conectaron mediante Bluetooth a un amplificador EMG de 16 canales y
se recogieron a una frecuencia de 1800 Hercios (Hz).

Se realizaron grabaciones simultdneas de patrones de movimiento usando un sistema
optoelectrénico de cdmaras infrarrojas para el andlisis de la marcha. Se utilizé un sistema de captura
de movimiento basado en marcadores con 10 cdmaras (Vicon, Oxford, Reino Unido) a 120 Hz para
rastrear las posiciones de los marcadores.

Los movimientos de las extremidades superiores, el tronco y las extremidades inferiores se
rastrearon utilizando un conjunto estandar de hasta 39 marcadores reflectantes, ubicados en puntos
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de referencia anatémicos como la articulacion acromioclavicular, parte superior del brazo,
epicondilo lateral, antebrazo, mufieca, séptima vértebra cervical, décima vértebra toracica, clavicula,
esterndn, sacro, espina iliaca anterosuperior, lateral del muslo, epicéndilos laterales distales, vdstago
lateral, maléolo lateral, centro del calcaneo y segunda cabeza metatarsal. Estas localizaciones son las
descritas y utilizadas en el modelo estdndar Plug in Gait!®4, que incluye varios puntos de referencia
anatomicos y permite una representacién cinematica adecuada del sujeto a evaluar. Ver la Figura 12
para mas detalles.

También se grabd a los nifios en video mientras caminaban, desde el plano frontal y sagital.

Plug-in-Gait Marker Placement

/

STRN Rg

RUPA —¢f

RELB —¢

RASI 1/

Figura 13: Ubicacidon de los marcadores del modelo Plug in Gait utilizado en el estudio.

De: Dauvis lii, R. B., Ounpuu, S., Tyburski, D. & Gage, J. R. A gait analysis data collection and reduction technique.
Human Movement Science 10, 575-587 (1991).

Seguimos las pautas del SENIAM 8 (Electromiografia de superficie para la evaluacidn no invasiva de
los musculos) para colocar hasta 12 electrodos en varios musculos implicados en el patrén de la
marcha, incluidos los siguientes: Gemelo Lateral, Soleo, Tibial Anterior, Peroneo Largo, Recto
Femoral, Vasto Medial y Lateral, Biceps Femoral, Semitendinoso, Aductor Largo, Tensor de la Fascia
Lata y Gluteo Mayor. Detalles sobre la posicién y orientacidn en la que se coloraron los electrodos se
pueden encontrar en la tabla del Anexo 4. Los electrodos de EMGs se fijaron con cinta adhesiva de
doble cara a la piel y se cubrieron con una envoltura elastica autoadhesiva.

Durante la primera evaluacién, después de colocar los electrodos, medimos la distancia desde cada
uno de ellos a dos puntos de referencia especificos del cuerpo, por ejemplo, en gemelo lateral la
distancia desde los electrodos hasta la cabeza del peroné y el maléolo externo. Esas mediciones se
usaron para colocar los sensores en el mismo lugar en la evaluacion posterior al RGT.
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MUSCULO

MEDIDAS

Gemelo Lateral

Cabeza del Peroné- Maléolo Externo

Soleo

Cabeza del Peroné- Maléolo Externo

Tibial Anterior

Cabeza del Peroné- Maléolo Externo

Peroneo Largo

Cabeza del Peroné- Maléolo Externo

Recto Femoral

Espina lliaca Antero-Superior - Epicdndilo Femoral Lateral

Vasto Medial

Espina lliaca Antero-Superior - Epicdndilo Femoral Lateral

Vasto Lateral

Espina lliaca Antero-Superior - Epicdndilo Femoral Lateral

Biceps Femoral

Pliegue Gluteo - Epicondilo Femoral Lateral

Semitendinoso

Pliegue Gluteo - Epicdndilo Femoral Lateral

Aductor Largo

Espina lliaca Antero-Superior - Epicdndilo Femoral Lateral

Tensor de la Fascia Lata

Espina lliaca Antero-Superior - Epicdndilo Femoral Lateral

Gliuteo Mayor

Sacro — Trocdnter Mayor

Referencias anatomicas para los musculos.

A cada sujeto se le pidid que caminara el tiempo suficiente para recoger entre 5 y 10 ensayos o
pruebas de captura del movimiento, mientras se recopilaba informacion EMG de un solo miembro
inferior. Al terminar, los EMG se colocaron en el miembro contralateral, repitiendo el mismo
proceso. Todos estos ensayos se completaron descalzos, pero se proporciond la asistencia necesaria
para asegurar la marcha, como bastones, muletas, andadores e incluso la ayuda de una o dos
personas.

3.6
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Medidas de Resultados y Variables Recogidas

Datos demograficos y antropométricos: sexo, edad, raza, origen étnico, lado dominante,

peso, altura.

Datos clinicos: caracteristicas de PC (clasificacién topografica y GMFCS), lado mas afectado,
otros diagndsticos, ortesis o dispositivos asistidos utilizados para caminar.

Datos de Lokomat: tipo de piernas (adulto o pediatrico), nimero de sesiones, tiempo total

de terapia (horas), tiempo medio de la marcha, distancia total recorrida, distancia media
recorrida, velocidad media de la marcha.

Resultados clinicos (pre y post RGT): GMFM-88 Dimension D y E, GMFM-66, prueba de la

marcha de los 10 metros (10 MWT), prueba de la marcha de los 6 minutos (6 MWT).



e Datos estructurados visuales de la marcha (pre y post RGT): puntuaciones del Edinburgh
Visual Gait Scores bilaterales y combinados.

e Pardmetros espaciales y temporales (pre y post RGT): cadencia (paso/minuto), fase de doble
apoyo (segundos), fase de apoyo (%), fase de apoyo unilateral (segundos), longitud del paso
(metros), duracién del paso (segundos), ancho del paso (metros), longitud de la zancada
(metros), duracién de la zancada (segundos), velocidad de desplazamiento (m/s), todos ellos
bilaterales y combinados

e Datos cinematicos (pre y post RGT): Grados de oblicuidad de la pelvis, rotacion de la pelvis,
flexion/extensidon de la cadera, aduccion/abduccién de la cadera, rotacidon de la cadera,
flexidon/extension de la rodilla, dorsiflexion y flexion plantar del tobillo e inversidn/eversidn
del tobillo, bilaterales. Estos datos se representan en graficas.

e EMG y sinergias musculares (pre y post RGT): patrones de activacion muscular, sinergias
musculares (nimero de sinergias, coeficientes y parametros de activacion temporal).

3.7 Analisis de Datos

3.7.1 Analisis Estadistico

Los datos obtenidos mediante la metodologia anteriormente descrita fueron codificados y
analizados utilizando el paquete estadistico IBM SPSS versién 22.0. Inicialmente, obtuvimos
estadisticos descriptivos. Las variables continuas se resumieron utilizando valores promedio
(medias) y de desviacidn estandar (si se distribuyen normalmente) y los valores de mediana y rango
intercuartilico (es decir, percentil 25 y percentil 75) si no se distribuyen normalmente. Algunas
variables se presentaron como porcentaje.

La prueba de Shapiro-Wilk se usé para evaluar si las muestras tenian una distribucién normal. Los
cambios en las variables continuas se compararon entre sesiones (pre y post RGT) utilizando la
prueba de t de student para datos apareados si se comprueba que la muestra sigue una distribucién
normal, y la prueba de rango con signo de Wilcoxon si no se cumple el criterio de normalidad. El
umbral de significacién se establecidé en p <0.05.

3.7.2 Analisis Visual Estructurado de la Marcha

La marcha de los pacientes se evalué utilizando los videos grabados durante la recopilacion de datos.
La marcha se analizé visualmente con el Edinburgh Visual Gait Score (EVGS)®%. Este es un
instrumento de puntuacién visual que se correlaciona con las grabaciones obtenidas durante el
analisis instrumentado de la marcha. Estd compuesto por 17 observaciones para cada miembro
inferior de pacientes ambulantes con PC. Las observaciones de las grabaciones de videos se
realizaron en 6 niveles anatémicos: tronco, pelvis, cadera, rodilla, tobillo y pie. Se evaluaron a los
niveles anatémicos seleccionados en los planos sagital, coronal y transversal. La desviacién de la
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normalidad se subdividid, segln la magnitud, en dos grados de severidad clinicamente relevantes. La
puntuacion se realizd utilizando una escala ordinal de tres puntos: 0 = normal (media + <1.5
desviacion estandar (SD)); 1 = desviacion moderada (1.5-4.5 SD de la media); y 2 = desviacion
marcada (> 4.5 SD de la media). La puntuacidn total maxima por extremidad para 17 observaciones
es tedricamente de 34%,

Las puntuaciones asignadas a cada miembro inferior se promediaron para generar una puntuacion
total de EVGS. Por lo tanto, ambas puntuaciones (pre y post) de la marcha fueron un promedio de
ambos datos de las extremidades inferiores.

3.7.3 Procesamiento de los Datos

Las coordenadas tridimensionales de todos los marcadores presentes durante las pruebas o ensayos
se calibraron con respecto al espacio de trabajo y se almacenaron como trayectorias en archivos
C3D, utilizando el software Nexus (Vicon, Oxford, Reino Unido). Para las pruebas seleccionadas, se
asignaron etiquetas a las trayectorias individuales de cada uno de los marcadores basandose en el
mencionado modelo Plug-In Gait, es decir, se indicd qué marcadores corresponde con cada uno de
los que incluye el modelo. En el caso de existir algunas partes de la prueba durante la cual las
camaras no han captado exactamente la posicién de los marcadores, con ayuda del programa
informatico, se calcularon las trayectorias utilizando varios algoritmos (interpolacidn, coincidencia
de patrones, cuerpo rigido) proporcionados por Nexus. Los eventos de marcha, incluidos
“Separacion del Pie” y “Contacto del Pie”, fueron determinados manualmente por un clinico
experimentado y definidos como el primer y ultimo fotograma, respectivamente, donde estan
presentes tanto la progresion vertical como la horizontal. Las trayectorias se filtraron utilizando el
filtro Woltring y se aplicé el modelo Plug-in Gait para obtener datos cinéticos. Las salidas del modelo
se filtraron usando un filtro Butterworth de paso bajo Zero Lag de 42 orden con una frecuencia de
corte de 6Hz. Las pruebas se cargaron en el programa informatico MATLAB para su posterior
procesamiento y analisis.
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3.7.4 Analisis Biomecanico

Después del procesamiento inicial, los datos de los distintos ensayos se guardaron en archivos C3D
para su uso en MATLAB. Los ensayos se cargaron en MATLAB y se agruparon segin el momento en
el que fueron recogidos (Pre vs Post). Los resultados del modelo fueron extraidos de los archivos
C3D y segmentados en ciclos de marcha basandose en contactos consecutivos con el suelo. Cada
segmento se normalizé en longitud al 100% del ciclo de marcha correspondiente. Los datos del ciclo
se agruparon por lateralidad y sujeto, y el promedio y la desviacidén estandar se calcularon mediante
el porcentaje del ciclo de la marcha en todos los ciclos. Los parametros espaciotemporales se
calcularon por ciclo de acuerdo con las definiciones provistas por Vicon
[https://www.vicon.com/faqgs/software/how-does-nexus-plug-in-gait-and-polygon-calculate-gait-
cycle-parameters -espacial y temporal]. De manera similar, estos datos se agruparon por lateralidad
y sujeto, asi como por lateralidad y prueba, y la media y la desviacién estandar se calcularon en
todos los ciclos de marcha relevantes.

Los parametros espaciotemporales calculados son los siguientes: cadencia, fase de doble apoyo, fase
de apoyo, momento del ciclo en el que se produce el contacto del pie opuesto, momento del ciclo en
el que se produce la separacion del pie opuesto, fase de apoyo Unico, longitud del paso, duracién del
paso, ancho del paso, longitud de la zancada, duracién de la zancada y velocidad de desplazamiento.

Se extrajeron los siguientes datos de cinematica: oblicuidad de la pelvis, rotacidon de la pelvis,
flexion/extension de la cadera, aducciéon/abducciéon de la cadera, rotacion de la cadera,
flexién/extension de la rodilla, dorsiflexion y flexidon plantar del tobillo e inversidn/eversién del
tobillo pre y posterior para ambos lados (izquierda y derecha). Los valores angulares fueron
utilizados para revisar y modificar las puntuaciones del EVGS cuando fue necesario.

3.7.5 Analisis Electromiografico y de Sinergias Musculares

Pre-procesamiento: cada evaluacién (pre y post) consistié en varios ensayos diferentes. El primer
paso del procesamiento requeria combinar todos los ensayos de una evaluacidn clinica dada en un
solo archivo "master". Los eventos de marcha, incluidos “Separacion del Pie” y “Contacto del Pie”, se
usaron para determinar el comienzo y final de cada uno de los ciclos de marcha utilizados para el
remuestreo. Los datos EMG se filtraron con un filtro Chebishev de paso alto de 42 orden, con una
frecuencia de corte de 30 Hz, para eliminar los artefactos de movimiento. Luego se corrigieron con
un filtro Chebishev de paso bajo de 42 orden con frecuencia de 10 Hz (fsmooth = 10 Hz). Los ultimos
pasos de rectificacidn vy filtrado de paso bajo permiten la creaciéon de cada "envoltura lineal" de la
sefial.
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High Pass Filter Effect
T

—— Raw EMG
[ —— High Pass Filtered EMG

1 "“‘“ “h"
of ““w ‘Mll ”lu‘ ‘..1“ "i

il il !n
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Figura 15: Efecto de filtro de paso bajo

Las envolturas lineales EMG de cada musculo se dividieron en ciclos de marcha (definidos por los
eventos marcados), se normalizaron canal a canal con el valor maximo medio de ese musculo dado a
través de los pasos, y finalmente se redujeron a 100 puntos. Debido a la creacién del archivo
"maestro"”, una sola sefial EMG incluyd todos los pasos realizados en todos los ensayos de una
evaluacidn. Sin embargo, para evitar cualquier sesgo debido al inicio y la terminacién de la marcha,
se excluyd el primer y el Ultimo paso de cada prueba. Al final, los datos preprocesados de cada
pierna, por evaluacion clinica de cada sujeto, se combinaron en una matriz m x t, en la que m es el
numero de musculos (es decir, doce) y t el nimero total de muestras (10 pasos para cada niio).
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Figura 16: Pre-procesamiento de seinales

Extraccion de las sinergias musculares: las sinergias musculares y sus coeficientes de activacion se
extrajeron de las EMG usando un algoritmo de factorizacion de matriz no negativa (NNMF). El NNMF
modela la actividad de los musculos como una combinacidn lineal de varias sinergias musculares,
cada una activada por un coeficiente dependiente del tiempo. Las sinergias se extrajeron por
separado de los EMG de cada extremidad. El algoritmo NNMF existente en MATLAB se aplicé por
separado a todas las matrices emitidas en el pre-proceso. El algoritmo factoriza la matriz m x t inicial
en dos factores no negativos denotados W (m x n) y T (n x t), siendo n el nimero de sinergias
especificas. La matriz W identifica la ponderacidn relativa de cada musculo dentro de cada sinergia, y
T define el tiempo de activacion de cada sinergia a lo largo del tiempo t. Por lo tanto, el coeficiente o
peso atribuido a cada musculo en cada sinergia se mantiene durante todo el tiempo t. Por otro lado,
el tiempo de activacién es variable. El algoritmo asegura que las dos matrices se definen de tal
manera que la funcién objetiva se minimiza, es decir, que el producto de W y T se aproxima a las de
EMG originales. La minimizacion de factorizacidn se logra iterativamente comenzando con valores
iniciales aleatorios para las matrices W y T. A medida que se eligio el algoritmo de actualizacién
multiplicativa, el nimero de réplicas (niumero de veces que se inicializa el algoritmo para extraer
pesos y coeficientes temporales) se establecié en 10000 y el nimero maximo de iteraciones se
establecié en 500. Una iteracidn es la repeticidon de un procedimiento matemdtico o computacional
aplicado al resultado de una aplicacién previa, generalmente como un medio de obtener
aproximaciones sucesivamente mas cercanas a la solucion de un problema. En este caso, es la
cantidad maxima de pasos que el algoritmo podria realizar para aproximar las envolturas. Este
proceso se realizé para ambas extremidades (miembros mas afectados y menos afectados).

En resumen, el NNMF estd provisto de una Unica matriz m x t, compuesta por las sefiales EMG
preprocesadas iniciales. Luego, busca el par dptimo de matrices W y T que, cuando se multiplican,
producirdn la mejor reconstruccién de las sefiales EMG durante el tiempo t. Uno de los objetivos
principales es obtener una matriz final n x t en la que el nimero de sinergias n sea menor que el
numero de musculos m. Las matrices W y T se denominaran ademads conjunto de sinergia o conjunto
de sinergias.

Estimacion del numero de sinergias musculares: Se obtuvo el nimero de sinergias evaluando la
diferencia, calculada como valor R?, entre las envolturas lineales EMGs y su reconstruccién sinérgica.
Se extrajeron sinergias tanto de los EMGs recopilados como de los EMGs no estructurados,
generados al mezclar aleatoriamente el conjunto de datos original en el tiempo, y los musculos. Se
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utilizé un doble umbral para seleccionar la cantidad de sinergias, establecido al cumplirse los dos
siguientes requisitos: R? promedio > 80% y R* minimo por canal del 60%. El nimero de sinergias en
este punto limite se consideré como el numero de sinergias que componen el conjunto de datos. Al
tratar con el conjunto de datos agrupado, iniciamos las extracciones con las estimaciones de los
numeros de sinergias de los datos no agrupados.

3.8 Instalaciones

Spaulding Rehabilitation Hospital

Laboratorio de Andlisis del Movimiento: El Motion Analysis Laboratory (MAL) ocupa
aproximadamente 3000 pies cuadrados (914,4 metros cuadrados). Paolo Bonato, PhD., es su
director. Este laboratorio se usa para evaluar los patrones de movimiento en sujetos con condiciones
que limitan la movilidad.

El MAL posee el siguiente equipamiento:

1) Instrumentos informaticos especializados para simular el movimiento y analizar datos de
sensores que capturan patrones de movimiento y para evaluar los requisitos energéticos
de las actividades se utilizan equipos de medicidon del consumo de oxigeno.

2) Un érea del laboratorio esta dedicada a la construccién de dispositivos y estad equipada
con osciloscopios, generadores de sefales y otro hardware para probar placas de
circuitos.

3) Un sistema de analisis de movimiento basado en cdmara (VICON), plataformas de fuerza
(AMTI) y un sistema de grabacion EMG (Cometa Systems).

4) Un dispositivo Lokomat Pro (Hocoma AG, Suiza) desde 2006.

5) Un ArmeoSpring y un ArmeoBoom (Hocoma AG, Suiza). ArmeoSpring es un sistema
robético para la rehabilitacién de extremidades superiores que integra un exoesqueleto
con retroalimentacién aumentada proporcionada a través de videojuegos. ArmeoBoom
es también un sistema para la rehabilitacion de extremidades superiores que aprovecha
el feedback proporcionados a través de videojuegos. El soporte para la extremidad
superior es proporcionado por un cabestrillo en lugar de un exoesqueleto, como es el
caso en el ArmeoSpring.

Clinica: el MAL incluye un area especializada para el examen del paciente.

Ordenadores: el MAL esta equipado con aproximadamente veinte estaciones de trabajo y un
servidor NT. Dos estaciones de trabajo estan equipadas para la adquisicion de datos de movimiento
utilizando un sistema basado en cdmara (VICON, Oxford Metrics Group, Oxford, Reino Unido) y un
sistema EMG (Cometa Systems, Cisliano, IT). Las computadoras en el laboratorio estan equipadas
con un paquete completo de software de analisis. Estos paquetes de software estdn disefiados para
analizar el movimiento utilizando modelos biomecanicos y conjuntos de marcadores. Los paquetes
de software Labview (National Instruments, Austin, TX), STATA (Stata Inc, College Station, TX, E.E.
U.U.) y MATLAB (The Mathworks, Natick, MA) estan disponibles para el analisis de datos.
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Red de rehabilitacién de Spaulding Rehabilitation Hospital: el MAL se encuentra en el Spaulding
Rehabilitation Hospital Boston, el hospital insignia de la red de rehabilitacion de Spaulding. Fundado
en 1970, este hospital es el mayor proveedor de rehabilitacion en Nueva Inglaterra. La mision de
Spaulding Rehabilitation Network es mejorar la calidad de vida de personas que sufren
enfermedades, lesiones o discapacidades. La red de rehabilitacion de Spaulding ofrece una atencion
continua y completa en materia de tratamiento y atencién en rehabilitacion; aporta nuevos
conocimientos y enfoques de tratamiento a través de la investigacion; educa a futuros especialistas
en rehabilitacidn; aboga por las personas con discapacidades; y colabora con otros proveedores de
atencién médica para brindar la mejor atencién posible. La red incluye cuatro hospitales, 23 centros
de tratamiento ambulatorio y dos centros de enfermeria especializada. Como hospital docente de la
Harvard Medical School, Spaulding Boston estd formando y entrenando a la préoxima generacién de
proveedores de rehabilitacidon. Cada afio desde 1995, Spaulding Boston ha sido nombrado por los
U.S. News & World Report como uno de los mejores hospitales de rehabilitacion en la nacién.
Actualmente, Spaulding Boston ocupa el puesto nimero dos en los EE. UU.
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4, Resultados

4.1 Descripcion de la Poblacidn

Un total de 46 sujetos fueron evaluados para el estudio. Dieciocho de estos sujetos cumplieron con
los criterios de inclusidén/exclusion del estudio y fueron reclutados. Quince de ellos completaron
todos los procedimientos del estudio. Los tres sujetos que, no completaron los procedimientos del
estudio, se retiraron durante la etapa temprana del mismo. Uno resulté no ser elegible para el
estudio, otro no colabord con las pruebas iniciales y uno de ellos tuvo que mudarse de manera
inesperada de ciudad. La Figura 17 muestra una representacion esquematica de los procedimientos
de reclutamiento (diagrama de flujo), donde RGT es el entrenamiento de la marcha asistido por
robot.

Evaluados para

Reclutamiento seleccion
n=46

28 No cumplieron criterios
de inclusion

- Evaluacion Inicial
3 No continuaron n=18
el estudio
RGT
n=15

Evaluacion tras RGT
n=15

Figura 17: Diagrama de flujo del estudio de investigacion.

Se recopilaron datos demograficos, antropométricos y clinicos al inicio del estudio. Los datos se
resumen en la Tabla 3.

Los participantes del estudio tenian 13,6 + 3,4 afios (media + desviacidon estandar) y estaban
distribuidos casi por igual entre los dos géneros (7 hombres y 8 mujeres). Su peso fue de 41,0 + 12,1
kg. Su altura era de 148,2 + 16,7 cm. La mayoria de los sujetos eran blancos (67%) y de origen étnico
no hispano (87%). Catorce de los sujetos fueron diagnosticados de PC. Un sujeto tuvo cuadriplejia
debido a multiples ictus. Nueve sujetos tenian diplejia, cuatro sujetos tenian cuadriplejia, uno
triplejia y otro hemiplejia.

La poblacién se dividié de acuerdo con los niveles del Sistema de Clasificacién de la Funcién Motora
Gruesa (GMFCS) de la siguiente manera: 2 sujetos de nivel |, 5 de nivel Il, 5 de nivel lll y 3 de nivel IV.
Al inicio del estudio, su puntuacién en la medida de la funcién motora Gruesa GMFM fue de 23 + 13
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puntos para la seccién D (dimensién de pie) y de 35 + 21 puntos para la seccién E (dimension de
caminar, correr y saltar). La prueba de la marcha de los 10 metros, que sirve para evaluar la
velocidad al caminar (10 MWT) fue de 13,8 + 13,7 s y la prueba de la marcha de los 6 minutos, que
sirve para evaluar la capacidad de ejercicio al caminar (6 MWT), fue de 277 + 120 m.

CARACTERISTICAS INICIALES DE LOS SUJETOS

Edad (afios) — media + DE 13.6+3.4
Género —n (%)

Varones 7 (46.6%)

Mujeres 8(53.3%)
Raza—n (%)

Caucasica 10 (66.6%)

Negra 1(6.7%)

Asidtica 2 (13.4%)

Mads de una raza 2 (13.4%)
Etnia —n (%)

Hispana 1(6.7%)

No-Hispana 13 (86.6%)

Desconocida 1(6.7%)
Peso (kg) — media + DE 41 +£12
Talla (cm) — media + DE 148 £+ 17
Diagndstico — n (%)

PC 14 (93.3%)

Ictus Multiple 1(6.7%)
Region afectada — n (%)

Hemiplejia 1(6.7%)

Diplejia 9 (60%)

Triplejia 1(6.7%)

Tetraplejia 4 (26.6%)
GMFCS — n (%)

Nivel | 2 (13.4%)

Nivel Il 5(33.3%)

Nivel Il 5 (33.3%)

Nivel IV 3 (20%)
GMFM D - De pie (0 — 39 puntos) — media + DE 23.2 +13
GMFM E - Carrnnando, corriendo, saltando (0 — 72 354207
puntos) — media + SD
10 MWT (segundos) - media + DE 13.8 + 13.7
6 MWT (metros) - media * DE 277.4 +119.7

Variables continuas: los valores proporcionados son media + desviacion estandar. Variables Categoricas: los
valores proporcionados son frecuencia absoluta y entre paréntesis las frecuencias relativas

Tabla 3: Datos demograficos, antropométricos y clinicos del grupo al inicio del estudio.
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CARACTERISTICAS INICIALES INDIVIDUALES

Pacie Identifica Ecllad Géne SR CIaS|f|calc!on GMECS Dominanci Lado mas Ortesis/ CHER A b e s
nte dor (afios) ro topografica afectado Ayudas para la marcha
1 CPMSO01 11 PC espastica Diplejia 2 Dcha. Izqdo. SMO bilateral -
2 CPMSO02 18 PC espéstica Diplejia 3 Dcha. Izqdo. AFO bilateral, -
2 muletas
3 CPMS03 15 PC espastica Diplejia 2 Dcha. Dcho. AFO (izquierdo) -
4 CPMS04 8 PC espastica Tetraplejia 2 Izgda. Dcho. AFO bilateral -
5 CPMS05 14 PC espastica Diplejia Dcha. Izqdo. 2 muletas -
s L AFO bilateral,
6 CPMSO07 12 F PC espastica Diplejia 2 Dcha. Izqdo. 1 bastdn -
7 CPMS09 6 F PC espastica Diplejia 3 Dcha. Dcho. Ayuda de una persona Déficit auditivo, y cognitivo
8  CPMSI10 15 M lctus Tetraplejia 4 Dcha. lzqdo. AITEEE O [FOSHEaT ) SlE Gle -
multiples ruedas manual
AFO bilateral,
9 CPMS11 18 M PC espastica Tetraplejia 4 Dcha. Izqdo. Entrenador de marcha / -
Silla de ruedas eléctrica
10 CPMS12 15 M PC espastica Diplejia 2 Dcha. Dcho. AFO bilateral -
11 CPMS13 14 F PC espastica Diplejia 1 Izqda. Izqdo. Plantillas -
o S AF fi . A
12 CPMS14 13 M PC espastica Hemiplejia 1 Dcha. Izqdo. el Eit;;adie)carbono Autismo, tinnitus
AFO bilateral, Andador
13 CPMS15 17 F PC espastica Tetraplejia 4 Izqda. Izqdo. posterior / Silla de ruedas Ansiedad
manual
L S AFO bilateral,
14 CPMS17 12 F PC espastica Triplejia 3 Dcha. Izqdo. N -
15 CPMS18 16 M PC espastica Diplejia 3 Izqda. Izqdo. AFO bilateral, Déficit visual cortical

2 muletas

M: Masculino; F: Femenino; Dcha.: derecha; lzqda.: izquierda; Dcho.: derecho; lzqdo.: izquierdo; SMO: Ortesis Supramaleolar; AFO:

Tabla 4: Datos demograficos, antropométricos y clinicos individuales al inicio del estudio.

Ortesis de pie y tobillo.



4. Resultados

Los datos individuales recogidos al inicio del estudio se muestran en la Tabla 4. Todos los sujetos
utilizaron una ortesis y/o un dispositivo de ayuda a la movilidad (por ejemplo, muletas) durante la
marcha. Las ortesis usadas por los participantes del estudio incluian plantillas y alzas, ortesis
supramaleolares (SMQ's), y diferentes tipos de ortesis de tobillo-pie (AFO's). Los dispositivos de
asistencia utilizados por los participantes del estudio incluyeron bastones, muletas bilaterales,
andadores posteriores y entrenadores de la marcha. Un sujeto dependia de la ayuda del cuidador
durante la marcha (es decir, el sujeto caminaba de la mano del cuidador). Uno de los sujetos
presentaba deficiencias cognitivas y pérdida de audicion que requeria un implante coclear,
relacionadas con la PC. Otras condiciones que afectaron a algunos de los participantes del estudio
fueron: trastorno autista, tinnitus, ansiedad severa y discapacidad visual cortical.

4.2 Datos del Entrenamiento

La mayoria de los sujetos participaron en 18 sesiones del RGT, pero cuatro participaron en 17
sesiones y uno de ellos participd solo en 12 sesiones. En total, se realizaron 260 sesiones de RGT
durante el estudio, con un total de casi 130 horas de RGT durante las cuales los sujetos caminaron
un total de 225,9 km. Los sujetos recibieron 8.6 + 0.7 horas de RGT y caminaron un total de 15.1
2.3 km. En la Tabla 5 se muestra un resumen de los datos del entrenamiento. No se registraron
efectos adversos durante el estudio.

DATOS INDIVIDUALES DEL ENTRENAMIENTO DE LA MARCHA ASISTIDO POR ROBOT

Numero Tiempo Distancia Tiempo Distancia Velot:ldad
Paciente fje total de total de medio media LG

sesiones RGT RGT (Km.) (Min.) (m} marcha
de RGT (horas) ’ (m/s)

1 12 6.2 11.2 31 930 0.51

2 18 9.2 19.6 30.6 1088 0.6

3 18 8.4 14.0 28.1 779 0.47

4 18 9.1 13.6 30.4 756 0.42

5 17 8.6 13.5 30.4 792 0.44

6 18 8.4 12.4 29.7 728 0.42

7 17 9.2 14.7 30.6 815 0.45

8 18 8.9 15.3 29.8 848 0.5

9 18 8.9 13.8 29.8 767 0.43

10 17 8.6 18.1 30.3 1062 0.6

11 18 8.6 14.3 28.7 793 0.46

12 18 8.9 16.8 29.7 933 0.53

13 17 8.5 14.0 30.1 825 0.46

14 18 9.0 18.2 30.2 1010 0.56

15 18 9.0 16.4 30.2 908 0.5

Media*DE 17.3+1.5 8.7+0.7 15.1+2.3 30.0+£0.7 869+114 0.49 + 0.06

Min.: minutos; Km.: kildmetros; m: metros; m/s: metros por segundo

Tabla 5: Datos del entrenamiento de la marcha asistido por robot paciente por paciente

76



4.3 Maedidas Clinicas de Resultados

La Tabla 6 muestra un resumen de las medidas de resultado clinico recogidas antes y después, tales
como el GMFM-88 distinguiéndose entre el GMFM-88 dimensién D (pie) y E (caminar, correr y
saltar), el GMFM-66 (como puntuacién total para las funciones de caminar y estar de pie), el 10
MWT y el BMWT. La Tabla 6 también muestra los resultados de las comparaciones estadisticas de los
datos anteriores y posteriores al RGT. Esta comparacién se llevé a cabo utilizando una prueba t de
student para muestras apareadas o una prueba equivalente no paramétrica, es decir, la prueba de
rangos con signos de Wilcoxon. Esta ultima prueba se utilizé cuando se descubrié que los datos no se
distribuian normalmente (es decir, no encajaban en una distribucién gaussiana). La normalidad de la
distribucidn se comprobd utilizando la prueba Shapiro-Wilk.

Se encontré que los datos GMFM-88 E pre-RGT, GMFM-66 pre- y post-RGT se distribuian
normalmente (p=0,60, 0,54 y 0,76, respectivamente). Por otro lado, se observé que los datos del
GMFM-88 E post-RGT y GMFM-88 D pre- y post-RGT no se distribuian normalmente (p=0,04, 0,02 y
0,03, respectivamente). Por ello, los datos del GMFM-88 D y del GMFM-88 E recopilados antes y
después del RGT se compararon utilizando la prueba de rangos con signos de Wilcoxon. Los datos
del GMFM-66 recogidos antes y después de la prueba RGT se compararon utilizando la prueba t de
student para datos apareados. También se realizaron comparaciones para los 10 MWT y los 6 MWT.
La prueba Shapiro-Wilk mostré que los datos de la 10 MWT no se distribuian normalmente (p <
0.001 pre-RGT y p < 0.001 post-RGT) y que los datos de la 6 MWT se distribuian normalmente (p =
0,87 pre-RGT y p = 0,91 post-RGT). Por ello, se compararon los datos anteriores y posteriores para
las 10 MWT utilizando la prueba de rangos con signos de Wilcoxon y los datos para las 6 MWT
utilizando la prueba de t de student para datos apareados. Vale la pena destacar que la Tabla 6
muestra la mediana y los valores de rango intercuartilico, asi como la media y los valores de
desviacidn estdndar para todas las medidas de resultado clinico recogidas antes y después del RGT.
Los datos son relevantes porque la prueba de rangos con signos de Wilcoxon tiene como objetivo
identificar diferencias significativas entre las medianas de dos conjuntos de datos, mientras que la
prueba t de student para datos apareados tiene como objetivo identificar diferencias significativas
entre los valores medios de dos conjuntos de datos.
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Inicial Post-RGT Test estadistico p valor
GMFM-.SS Rangos con signos de
D (De Pie) 28 [12, 32] 28 [14, 34] Wilcoxon p=0.26
(puntos)
23.2+13.1 25.2+11.2
GMFM-88 Rangos con signos de
E (Caminar) 36 [12, 54] 49 [14,59] . p<0.01
Wilcoxon
(puntos)
35.0+20.7 42.4+22.4
GMFM-66 (De
pie y caminar) 63.6 [55.2,70.0] 68.1[56.6,74.2]
(puntos)
62.5+11.5 66.5+11.9 T student datos apareados p<0.01
10MWT Rangos con signos de
(segundos) 8.7[6.9,14.8]  8.71[6.1,14.0] & Wilcoxogn p=1.0
13.8+£13.7 13.3t16.1
6MWT 296 [187, 374] 304 [220, 410]
(metros)
277.4+£119.7 326.1+140.1 T student datos apareados p =0.02

GMFM: Prueba de la funcién motora gruesa; GMFM-88 D: Dimension “de pie”; GMFM-88 E: Dimensidn
“caminando, corriendo, saltando”; 10 MWT: Prueba de la marcha de los 10 metros; 6 MWT: Prueba de la
marcha de los 6 minutos.

Tabla 6: Medidas clinicas de resultados pre y post RGT del grupo y resultados de los test estadisticos.

Las comparaciones estadisticas arriba resumidas demostraron una mejora significativa en la
puntuacion media del GMFM-66 (como una puntuacién agregada que incluye tanto la funcion de
estar de pie como la de caminar) de alrededor del 6,4% (en comparacion con el valor inicial) en
respuesta al RGT. El andlisis de las puntuaciones del GMFM-88 para las funciones de caminar
(dimension E) y estar de pie (dimensién D) sugirié que el cambio en la puntuacién del GMFM-66 se
debid principalmente a una mejora en la funcién de caminar. De hecho, el analisis estadistico mostro
una mejora significativa en la puntuacién media de la dimensién E de la escala GMFM-88 de 13
puntos (es decir, el 36% del valor de referencia), pero ninguna mejora estadisticamente significativa
en la puntuacidon media de la dimensidon D de la escala. Debido a que la respuesta al RGT parecio
tener un efecto especifico sobre la funcion de caminar, pero no (al menos a nivel de grupo) sobre la
funcion de estar de pie, en los analisis que siguen, se decidid centrarse principalmente en las
puntuaciones del GMFM-88 para las secciones individuales que capturan las funciones de caminar
(dimension E) y de pie (dimension D) e incluir las puntuaciones del GMFM-66 sélo en los analisis
secundarios. Los resultados resumidos en la Tabla 6 también mostraron una mejora
estadisticamente significativa en la 6 MWT. La distancia media caminada durante los 6 minutos
después del RGT fue aproximadamente 18% mayor que la distancia media caminada al inicio del
estudio. No se encontrd ninguna mejoria en la velocidad de marcha medida mediante la 10 MWT.

El siguiente paso del analisis de los datos se centrd en si las mejoras descritas anteriormente a nivel
de grupo no sélo eran estadisticamente significativas, sino también clinicamente importantes. El
trabajo de Oeffinger et al** sirvié como referencia para evaluar la importancia clinica de los cambios
en las puntuaciones del GMFM. Las puntuaciones de minima diferencia clinicamente importante
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(MCID) utilizados, tanto en general, como especificos para los niveles GMFCS |, Il y Ill, calculados
para obtener un tamafo del efecto medio o grande, son los siguientes:

e GMFM-88 D = General - 1.2/1.8; GMFCS | - 2.4/3.8; GMFCS Il - 3.3/5.3; GMFCS Il - 1.5/2.4°
e GMFM-88 E = General - 1.6/2.6; GMFCS | - 4.0/6.5; GMFCS Il - 2.8/4.5; GMFCS lIl - 1.8/3.0°*
e GMFM- 66 = General - 0.8/1.3; GMFCS | - 1.7/2.7; GMFCS Il - 1.0/1.5; GMFCS Il - 0.7/1.2>*

Se llevd a cabo un analisis similar para evaluar la relevancia clinica de los cambios en las pruebas de
10 MWT y 6 MWT. El estudio de Thompson et al*® proporcioné valores de referencia para ser
comparados con los cambios observados en las puntuaciones clinicas. Los valores de minimo cambio
detectable (MDCqs) utilizados tanto en general, como especificos para los niveles GMFCS I, Il y lll, son
los siguientes:

e 10 MWT (s) = General - 12.2; GMFCS | - 1.7; GMFCS Il - 4.3; GMFCS Il - 17.7°°
e 6 MWT (m) = General - 54.9; GMFCS | - 61.9; GMFCS Il - 64.0; GMFCS IlI - 47.4>°

Esta observacidn sugiere una gran variabilidad entre los sujetos en los resultados del RGT. Las Tablas
7 y 8 proporcionan datos individuales y, por lo tanto, la oportunidad de explorar las diferencias en la
capacidad de respuesta al RGT entre los participantes del estudio. Se puede observar una
importante variabilidad en la capacidad de respuesta al RGT a través de la inspeccion de estas tablas.
Los cambios en las puntuaciones del GMFM antes y después de RGT oscilaron entre -3 y 7 puntos
para la dimensién D del GMFM-88, entre 0 y 27 puntos para la dimensién E del GMFM-88, y entre
0,3 v 9,1 puntos para el GMFM-66. De manera similar, se puede observar un amplio rango de
diferencias en los valores pre- y post-RGT en los resultados de 10 MWT y 6 MWT. Los valores de los
resultados oscilaron entre -18,1 y 10,7 s para las 10 MWT y entre -25 y 231 m para las 6 MWT. La
Tabla 8 muestra también los diversos dispositivos de asistencia utilizados por los sujetos durante las
pruebas y enumera las deficiencias cognitivas que podrian afectar a los resultados de la prueba.
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DATOS INDIVIDUALES DE FUNCION MOTORA GRUESA ‘

GMFM-88D GMFM-88D  Diferencia ~ GMFM-88 GMFM-88 Diferencia ~ GMFM-66  GMFM-66 DG'fI;’:;lcla
Paciente GMFCS —Pre — Post GMFM-88 D E—Pre E — Post GMFM-88 Pre Post 66 Post-

(puntos) (puntos) Post-Pre (puntos) (puntos) E Post-Pre (%) (%) Pre
1 2 31 28 -3 42 56 14 66.0 70.4 4.4
2 3 29 28 -1 31 40 9 63.0 68.1 5.1
3 2 29 34 5 54 58 4 70.0 74.2 4.2
4 2 34 36 2 60 64 4 74.8 80.0 5.2
5 3 28 28 0 36 49 13 63.6 67.0 34
6 2 32 35 3 47 59 12 68.1 74.2 6.1
7 3 6 12 6 12 14 2 49.2 56.6 7.4
8 4 24 23 -1 30 39 9 62.7 63.0 0.3
9 4 0 1 1 3 3 0 40.4 41.4 1
10 2 28 33 5 44 45 1 67.0 68.1 1.1
11 1 32 32 0 57 65 8 73.1 72.2 0.9
12 1 38 37 -1 68 69 1 80.9 88.0 7.1
13 4 3 8 5 4 8 4 42.9 49.2 6.3
14 3 22 29 7 25 52 27 60.1 69.2 9.1
15 3 12 14 2 12 12 0 55.2 56.2 1

Media + DE 232+13.1 252+112 35+20.7 42.4+22.4 625+11.5 66.5+11.9
['I\)"z:d':;';] 28 28 36 49 63.6 [22%

! [12, 32] [14, 34] [12, 54] [14,59] [55.2, 70.0] 74.2]'

GMFM: Funcién motora gruesa; DE: Desviacion estandar; [P25, P75]: Rango intercuartilico; Resaltado en Amarillo: mejoria clinicamente significativa

Tabla 7: Comparacion de la funcién motora gruesa pre y post-RGT paciente por paciente



DATOS DE VELOCIDAD (10MWT) Y CAPACIDAD DE EJERCICIO (6MWT) INDIVIDUALES

GMF 10MWT 10MWT Diferencia 6MWT 6MWT Diferencia
Paciente cs Equipamiento usado Pre Post Post-Pre Pre Post Post-Pre
(segundos) (segundos) 10MWT (metros) (metros) 6MWT
1 2 - 8.5 8.6 0.1 275 310 35
10MWT: AFOs
2 3 6MWT: AFOs + 2 muletas 10.4 7.6 -2.8 332 410 78
3 2 - 10.8 10.5 -0.3 301 276 -25
4 2 - 6.0 6.7 0.7 505 540 35
10MWT: -
5 3 6MWT: 2 muletas 10.8 14 3.2 403 395 -8
10 MWT: AFOs
6 2 6 MWT: AFOs + 1 baston 8.7 4.6 -4.1 298 300 2
7 3 Ambos: AFOs + ayuda de 1 7.7* 12.9* 5.2* 244 192* 52%
persona
10 MWT: ayuda de 2 personas
8 4 & MWT: andador posterior 27.3 9.2 -18.1 89 232 143
9 4 Ambos: AFOs + gait trainer+ 6.2% 6.1 0.1 274 304% 30*
ayuda de 1 persona
10 2 - 14.8 15.3 0.5 187 211 24
11 1 - 6.9 5.5 -1.4 374 390 16
12 1 - 6.6 5.6 -1 376 607 231
13 4 Ambas AFOs + andador posterior 59 69.7 10.7 57.3 68 10.7
14 3 Ambas: AFOs + andador posterior 7.0 6.4 -0.6 296 437 141
15 3 Ambas: AFOs + 2 muletas 16.3 16.6 0.3 150 220 70
Media + DE 13.8+13.7 13.3+16.1 277.4 £ 119.7 326.1 £ 140
Mediana 8.7 8.6 296
[P25, P75] [6.9, 14.8] [6.1,14.0] [187, 374] =% ) 2 0]

10MWT: Prueba de la marcha de los 10 metros; 6MWT: Prueba de la marcha de los 6 minutos; AFO: Ortesis de tobillo y pie; Resaltado en Amarillo: mejoria clinicamente
significativa

Tabla 8: Comparacion de velocidad y capacidad de ejercicio pre y post RGT paciente a paciente.



Los resultados que muestran una mejoria clinicamente significativa entre pre- y post-RGT estan
resaltados en amarillo en las Tablas 7 y 8. Se utilizaron como referencia los valores MCID calculados
por Oeffinger et al** para todos los participantes del estudio para las puntuaciones GMFM vy los
valores MDC95 calculados por Thompson et al*® para cada grupo GMFCS para las 10 MWT y las 6
MWT. Ocho de los 15 participantes del estudio mostraron una mejoria clinicamente significativa en
la dimensién D del GMFM-88 (es decir, la funcién de pie). Once sujetos mostraron una mejoria en la
dimensiéon E del GMFM-88 (es decir, la funcidon de caminar). Cinco sujetos mostraron una mejoria
clinicamente significativa en la capacidad de ejercicio. Un sujeto mostré una mejoria clinicamente
significativa en la velocidad al caminar medida por la 10 MWT. Curiosamente, los 15 sujetos
mostraron algunos avances clinicos, aunque en diferentes dimensiones. Debe enfatizarse que las
Tablas 7 y 8 también demuestran algunas de las limitaciones asociadas con el ajuste de los valores
de "umbral estricto" de MCID y MDC95 para determinar mejoras clinicamente significativas. Por
ejemplo, el sujeto 6 mostré una mejora notable en la 10 MWT de 8.7 s a 4.6 s (una mejora de 47%
comparado con la inicial). Sin embargo, el valor MDC95 para los sujetos GMFCS nivel Il para la 10
MWT es de 4.3 s. Por lo tanto, a pesar de la notable mejoria en 10 MWT mostrada por este sujeto, la
mejoria (de acuerdo con Thompson et al*®) no debe ser considerada clinicamente significativa. Esta
observacién proporciona una motivacion adicional para utilizar los valores MCID derivados por
Oeffinger et al** y los valores MDC95 descritos por Thompson et al*® como nimeros de referencia
brutos en lugar de "umbrales estrictos".

4.4 Analisis Visual Estructurado de la Marcha

Los detalles sobre la escala Edinburgh Visual Gait Score (EVGS) y su aplicacion a las grabaciones de
video realizadas durante las sesiones de evaluacion de la marcha se proporcionan en el Anexo 5. La
Tabla 9 muestra el analisis de grupo que se realizé sobre los datos del EVGS. Debido a que las
pruebas de Shapiro-Wilk mostraron que los datos del EVGS antes y después del RGT se distribuian
normalmente (p = 0,63 para los datos anteriores al RGT y p = 0,80 para los datos posteriores al RGT),
se utilizdé una prueba t de student de muestras apareadas para evaluar si las puntuaciones del EVGS
después del RGT eran significativamente diferentes de las puntuaciones al inicio del estudio. En la
Tabla 9 se muestra una mejora estadisticamente significativa de 2,1 puntos.

Inicial Post-RGT Test P valor
(Media  DE) (Media * DE) estadistico
Puntuacion visual de T student
Edinburgh de la marcha 13+4 11+£3.5 datos p <0.01
(EVGS) apareados

DE: Desviacién Estandar

Tabla 9: Comparacion del EVGS pre y post RGT del grupo

Para comprobar si las mejorias de EVGS eran clinicamente significativas, se utilizé el trabajo reciente
de Robinson et al® para determinar la diferencia minima clinicamente importante (MCID) en la
EVGS.
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COMPARACION INDIVIDUAL EVGS PRE Y POST RGT
Paciente GMFCS | Puntuacién Puntuacién Diferencia
visual de visual de Puntuacion visual
Edinburgh de | Edinburgh de | de Edinburgh de
la marcha la marcha la marcha
Pre RGT Post RGT
1 2 12.5 10 -2.5
2 3 17.5 12 -5.5
3 2 10 8.5 -1.5
4 2 9 7.5 -1.5
5 3 11 11.5 0.5
6 2 14 10 -4.0
7 3 19 17 -2.0
8 4 12 13 1.0
9 4 14.5 12.5 -2.0
10 2 11 11 0
11 1 9.5 6 -3.5
12 1 5.5 4.5 -1.0
13 4 14 13.5 -0.5
14 3 17.5 11.5 -6.0
15 3 19 17 -2.0
Media + DE 13.06 £3.96 | 11.03+3.52
Mediana 12.5 11.5
[P25, P75] [10.5, 16.0] [9.25, 12.75]

Resaltado en Amarillo: diferencia > 1,9 puntos; En Naranja claro: diferencia > 2,4 puntos

Tabla 10: Comparacion individual de la EVGS pre y post RGT.

Cuando se utilizan los valores umbrales de MICD descritos por Robinson et al® (es decir, el umbral
de 1,9 puntos -las celdas de la Tabla 10 resaltadas en amarillo- y el umbral de 2,4 puntos con celdas
de la Tabla 10 resaltadas en naranja claro) para examinar los cambios pre vs post-RGT en las
puntuaciones de EVGS sobre una base individual, es evidente que mas del 50% de los sujetos que se
someten a RGT muestran una mejora clinicamente significativa en la biomecanica de la marcha.

4.5 Analisis Instrumentado de la Marcha

Los datos recogidos mediante un sistema de captura de movimiento basado en cdmaras se utilizaron
para revisar las puntuaciones del EVGS generadas mediante la observacion visual de las grabaciones
de video recogidas durante las pruebas de marcha, como ya se ha indicado antes. Las estimaciones
de la cinematica del movimiento (por ejemplo, angulos de articulacién) se utilizaron como “gold
standard”. La Tabla 11 muestra los resultados individuales para las medidas de resultado clinicas y
las puntuaciones EVGS (originales y revisadas) recogidas antes y después del RGT.
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4. Resultados

Subjtt | GMFCS ID GMFM-88 | GMFM-88 | 10 MWT | 6 MWT EVGS EVGS
D E Revisado

1 2 CPMS01 31-28 42-56 8.5-8.7 | 275-310 | 12.5-10 11.5-9.5
2 3 CPMS02 29-28 31-40 10.4-7.6 | 332-410 | 17.5-12 | 16.5-12.5
3 2 CPMS03 29-34 54-58 10.8-10.4 | 301-276 10-8.5 9.5-8.5
4 2 CPMS04 34-36 60-64 5.9-6.7 | 505-540 9-7.5 8-6.5
5 3 CPMS05 28-28 36-49 10.8-14.3 | 403-395 | 11-11.5 11-11.5
6 2 CPMSO07 32-35 47-59 8.7-4.6 | 298-300 14-10 12.5-9
7 3 CPMS09 6-12 12-14 7.7-12.8 | 244-192 19-17 13-13.5
8 4 CPMS10 24-23 30-39 27.3-9.15 | 89-232 12-13 12-13.5
9 4 CPMS11 0-1 3-3 6.2-6.1 274-304 | 14.5-12.5 /
10 2 CPMS12 28-33 44-45 14.8-15.3 | 187-211 11-11 11-11
11 1 CPMS13 32-32 57-65 6.9-5.5 | 374-390 9.5-6 9.0-4.5
12 1 CPMS14 38-37 68-69 6.6-5.9 376-607 5.5-4.5 5-4
13 4 CPMS15 3-8 4-8 59.0-69.7 57-68 14-13.5 14.5-13.5
14 3 CPMS17 22-29 25-52 6.9-6.4 296-437 | 17.5-11.5 | 16.5-10.5
15 3 CPMS18 12-14 12-12 16.3-16.5 | 150-220 19-17 17-16.5

Tabla 11: Resultados individuales clinicos, EVGS y EVGS revisado pre y post-RGT.

La Tabla 11 muestra que no fue necesario revisar el EVGS sélo en 2 sujetos. Las puntuaciones
revisadas a veces diferian sustancialmente de las puntuaciones generadas por la inspeccién visual de
las grabaciones de video, recogidas durante los ensayos sobre la marcha (por ejemplo, el sujeto n2
7). Sin embargo, las diferencias en las puntuaciones de la EVGS antes y después del RGT no fueron
muy diferentes para las puntuaciones originales frente a las puntuaciones revisadas de la EVGS para
la mayoria de los sujetos (la diferencia media fue de 0,4 puntos con una desviacién estandar igual a
0,9 puntos). Cabe sefialar que no se disponia de datos basados en cdmaras para el sujeto 9. Por lo
tanto, los datos de video fueron revisados varias veces por dos expertos en marcha y las
puntuaciones generadas a través de la inspeccién visual de las grabaciones de video se utilizaron en
el resto del andlisis de datos.

Se realizaron andlisis secundarios de los datos recogidos, utilizando el sistema de captura de
movimiento basado en cdmaras, para evaluar los cambios en los pardametros espaciotemporales y la
cinematica de la marcha. Los andlisis de grupo mostraron que los resultados del proyecto eran
consistentes con estudios previos que habian identificado - por ejemplo - mejoras en la longitud del
paso y de la zancada en respuesta al RGT. Los resultados se pueden observar en la Tabla 12.
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Pre-RGT Post-RGT Diferencia p valor
Media * DE Media+DE Pre/Post
Cadencia (pasos/Min.) 91.95+21.70 | 95.34 +21.55 3.38 0.365
Fase de apoyo (%) 67.77 £5.04 67.99 + 4.68 0.21 0.735
Longitud del paso (m) 0.40+0.12 0.42+£0.13 0.02 0.016
Tiempo de paso (Seg.) 0.71+£0.25 0.67 £0.14 -0.05 0.356
Ancho del paso (m) 0.12 £ 0.06 0.13 £0.05 0.01 0.261
Longitud de zancada (m) 0.80+£0.24 0.84 £0.27 0.04 0.021
Tiempo de zancada (Seg) 1.43+0.51 1.34+0.29 -0.10 0.361
Velocidad marcha (m/s) 0.63£0.27 0.69 £0.31 0.06 0.094

Tabla 12: Resultados de parametros espacio-temporales grupales de ambos miembros inferiores pre y post-

4.6 Analisis Clinicos y de EVGS por Niveles de GMFCS

RGT.

Para explorar si se observan diferencias en los resultados del RGT en nifios con PC con capacidades
funcionales diferentes, los datos de la Tabla 11 han sido ordenados de acuerdo con los niveles del
GMFCS como se muestra en la Tabla 13. Ademas, los elementos (es decir, las celdas) de la tabla se
han codificado por colores de acuerdo con la magnitud de las mejorias motoras observadas. Se
utilizaron diferentes colores para representar la magnitud de los cambios observados cuando se
alcanzo la significacién clinica. Especificamente, se utilizaron los colores verde claro, verde oliva y

verde oscuro para representar cambios "moderados
en las medidas de resultado utilizadas en el estudio.

nmn
’

grandes" y "muy grandes", respectivamente,
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4. Resultados

Subj# | GMFCS ID GMFM-88 | GMFM-88 | 10 mwT 6 MWT EVGS
D E Revisado

11 1 CPMS13 32-32 57-65 6.9-5.5 374-390

12 1 CPMS14 38-37 68-69 6.6-5.9 376-607

1 2 CPMS01 31-28 8.5-8.7 275-310 | 11.5-9.5
3 2 CPMS03 54-58 10.8-10.4 | 301-276 9.5-8.5
4 2 CPMS04 5.9-6.7 505-540 8-6.5
6 2 CPMS07 298-300 12.5-9
10 2 CPMS12 14.8-15.3 | 187-211 11-11
2 3 CPMS02 10.4-7.6 | 332-410 F
5 3 CPMS05 10.8-14.3 | 403-395 | 11-115
7 3 CPMS09 12-14 7.7-12.8 | 244-192 | 13-135
14 3 CPMS17 25-52 16.5-10.5
15 3 CPMS18 12-12 16.3-16.5

8 CPMS10 24-23 30-39 27.3-9.15  89-232 12-13.5
9 CPMS11 0-1 3-3 6.2-6.1 274-304 | 14.5-12.5
13 4 cpPvsis S8 48 59.0-69.7 | 57-68 | 14.5-13.5

Tabla 13: Resultados individuales clinicos, EVGS y EVGS revisado pre y post-RGT con mejorias clinicas
significativas.

Para la dimensidn D del GMFM-88, se utilizé un umbral de 1,2 puntos para determinar si se habia
logrado una mejoria clinica significativa en la funcidon de bipedestacion. Desde un punto de vista
practico, eso correspondia a identificar cuando el cambio pre vs post-RGT en el resultado de la
escala era 2 2 puntos. Esto se debe a que la salida de la escala consiste en nimeros enteros (por lo
tanto, el valor umbral de 1,2 puntos tuvo que ser redondeado a 2 puntos). Cabe destacar que el
valor umbral elegido para el estudio es coherente con el valor umbral de MCID derivado por
Oeffinger et al®*. El rango de valores de mejoria motora (es decir, los cambios en las puntuaciones
anteriores y posteriores al RGT para la dimensién D del GMFM-88) que superan el umbral MCID se
dividieron en tres intervalos iguales. Los datos que caen en tales intervalos fueron etiquetados como
mejorias motoras "moderadas", "grandes" y "muy grandes", respectivamente. Las puntuaciones de
la seccién E del GMFM-88 se analizaron de forma similar. Los cambios en las puntuaciones
anteriores y posteriores al RGT se consideraron clinicamente significativos si eran superiores a 1,6
puntos. Esto es consistente con las recomendaciones desarrolladas por Oeffinger et al**. Desde un
punto de vista practico, los cambios en las puntuaciones > 2 puntos se consideraron asociados con
mejorias clinicamente significativas en la funcion de la marcha. Una vez mas, esto se debe a que los
valores de la escala son en nimeros enteros. Ademas, el rango de mejorias motoras (excediendo la
significacidn clinica) observadas en el estudio fue dividido en tres intervalos iguales y los cambios en
las puntuaciones clinicas fueron etiquetados como "moderados", "grandes" y "muy grandes" de

acuerdo con su magnitud.

Se adoptd un enfoque ligeramente diferente para captar los cambios en las 10 MWT y las 6 MWT.
La significacién clinica se determind sobre la base de los valores umbral MDC95 propuestos por
Thompson et al*®. Por consiguiente, se utilizaron diferentes valores umbrales para los datos
recogidos de nifios con diferentes niveles de GMFCS. Para los datos de 10 MWT, se utilizaron los
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siguientes valores umbral: 1,7 s para los datos recogidos de nifios de nivel |, 4,3 s para los datos
recogidos de nifios de nivel Il y 17,7 s para los datos recogidos de nifios de nivel Ill. Para los datos de
6 MWT, se utilizaron los siguientes valores umbral: 61,9 m para los datos recogidos de nifios de nivel
I, 64,0 m para los datos recogidos de nifios de nivel Il y 47,4 m para los datos recogidos de nifios de
nivel lll. Ademas, las tendencias en la velocidad al caminar (medida usando las 10 MWT) y en la
capacidad de ejercicio al caminar (medida usando las 6 MWT) fueron etiquetadas y resaltadas
identificando cambios pre vs post-RGT en las puntuaciones de 10 MWT y 6 MWT de la siguiente
manera: los cambios entre el 10% y el 30% de la puntuacién de la linea de base de 10 MWT/6 MWT
fueron identificados y etiquetados como "moderados"; los cambios entre el 30 y el 50% de la
puntuacion de la linea de base fueron identificados y etiquetados como "grandes"; los cambios que
excedian el 50% de la puntuacién de la linea de base fueron identificados y etiquetados como "muy
grandes". Los valores correspondientes (es decir, las celdas) en la Tabla 12 fueron resaltados usando
el codigo de color arriba descrito.

Finalmente, las puntuaciones de EVGS fueron analizadas usando un umbral MCID = 1.9 puntos. Este
valor es consistente con el trabajo previo de Del Pilar Duque Orozco et al®. El rango de cambios en
la puntuacion EVGS que exceden el valor umbral MCID se dividid en tres intervalos iguales como se
describe anteriormente para las puntuaciones GMFM. El mismo esquema de cédigo de color
utilizado para las puntuaciones del GMFM se utilizd para resaltar las mejoras "moderadas”,
"grandes" y "muy grandes" en las puntuaciones del EVGS.

La Tabla 13 proporciona una rapida vision general de la respuesta a la RGT de cada participante del
estudio. El cédigo de colores muestra la variabilidad en el nivel de respuesta al RGT entre individuos.
Mas importante aun, la Tabla 13 muestra muy claramente que, todos los sujetos responden al RGT,
pero lo hacen a través de diferentes dimensiones clinicas.

4.7 Analisis de las Sinergias Musculares

La Tabla 14 muestra el nimero de sinergias musculares (ultima columna de la tabla) observadas en
cada sujeto que participo en el estudio. La tabla tiene el propdsito de servir para explorar la relacién
potencial entre las mejorias motoras y el nimero de sinergias musculares al inicio del estudio.
Muestra las medidas de resultado clinico y las puntuaciones de EVGS discutidas en la seccidon
anterior, asi como el numero de sinergias musculares que se obtuvieron de los datos EMG
registrados de las extremidades inferiores de cada sujeto. Los sujetos tipicamente mostraron el
mismo numero de sinergias musculares para la extremidad inferior mas afectada y la menos
afectada. Ademas, también en forma tipica, mostraron el mismo ndmero de sinergias musculares
antes y después del RGT. El sujeto #14 es el Unico que mostré un cambio en el nimero de sinergias
musculares en respuesta al RGT. Por lo tanto, la Tabla 14 muestra los resultados antes y después del
RGT para este sujeto.
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4. Resultados

Subj | GMFCS | ID GMFM | GMFM | 10MWT | 6MWT EVGS | Sinergias
# 88D 88 #
11 1 | cpms13| 3232 | 5765 | 6955 | 374390 [N 33
12 1 | cPmsi4| 3837 | 6869 | 6.65.9 6-60 5-4 3-4
1 2 [ cpmso1 8.5-87 | 275310 | 11.5-9.5 33
3 2 [ cpmso3 10.8-10.4 | 301-276 | 9.5-8.5 33
4 2 | cPms04 59-6.7 | 505-540 | 8-6.5 33
6 2 [ cpmso7 298-300 | 12,59 33
10 2 [ cpmsi2 14.8-15.3 | 187211 | 11-11 33
2 3 [ cpms02 10.4-7.6 | 332-410 33
5 3 | cpmsos 10.8-14.3 | 403-395 | 11-115 22
7 3 | cPms09 12-14 | 7.7-12.8 | 244-192 33
14 3 CPMS17 25-52 TR 2-2 (pre)
3-3 (post)
15 3 | cpmsig | 1214 | 12-12 | 163-165 17-16.5 33
8 4 | cpvsio | 24-23 | 3039 12135 33
9 4 [cpmsii| o1 33 6.2-6.1 | 274304 | 145-12.5 -
13 4 [cpvsis IS8 48 [59.069.7| 57-68 | 14.5-135 33

Tabla 14: Numero de sinergias musculares para el miembro inferior mas afectado y el contralateral, asi
como, resultados individuales clinicos, EVGS y EVGS revisado pre y post-RGT.

A partir de la inspeccidn visual de la Tabla 14, en primer lugar, se puede identificar a los que
responden y a los no responden, si se examinara cada medida de resultado por separado. Sin
embargo, cuando uno observa las medidas de resultado del estudio como un todo, esta claro que
todos los participantes del estudio respondieron a la intervencidn, aunque de diferentes maneras.
En segundo lugar, casi todos los sujetos mostraron tres sinergias musculares tanto antes como
después del RGT. Sélo dos sujetos mostraron dos sinergias musculares antes del RGT. Uno de estos
sujetos mantuvo dos sinergias después del RGT, mientras que el segundo sujeto reclutd una sinergia
muscular adicional en respuesta al RGT.

El sujeto # 12 es el Unico nifio en el estudio que mostrd cuatro sinergias musculares. La Figura 18
muestra los resultados del analisis EMG para el miembro inferior derecho (el menos afectado) de
este sujeto. Los graficos de la izquierda (con las barras azules) muestran las composiciones de las
cuatro sinergias musculares previas al RGT. Las graficas en el centro (con las barras rojas) muestran
las composiciones de las sinergias musculares post-RGT. Se utilizaron barras grises en este tipo de
graficos cuando la calidad del registro EMG no era suficiente para permitir extraer las sinergias
musculares asociadas con el canal EMG correspondiente. Los graficos de la derecha muestran las
activaciones temporales antes y después del RGT (en azul y rojo, respectivamente).
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SUBJ #12 - CPMS14
(rightside)

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM
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GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM OF ST AL TF GM

% Gait Cycle

Figura 18: Sinergias musculares durante la marcha del miembro inferior menos afectado de un sujeto del
nivel | del GMFCS.

Dos sujetos mostraron dos sinergias musculares antes del RGT. La Figura 19 muestra las sinergias
musculares para el primero de estos sujetos (sujeto #5) mientras que la Figura 20 muestra las
sinergias musculares para el segundo de estos sujetos (sujeto #14). El sujeto #5 mostrd dos sinergias
tanto antes como después del RGT. Curiosamente, éste es el Unico sujeto que mostré una mejoria
en sélo una (GMFM-88 dimensidon E para la funcion de caminar) de las medidas de resultado
utilizadas para evaluar la respuesta al RGT. El sujeto # 14 también mostré sélo dos sinergias al inicio
del estudio. Sin embargo, este sujeto mostrd tres sinergias después del RGT. Este es un cambio
llamativo comparado con el inicio del estudio. Curiosamente, este es el sujeto que mostrd la
respuesta mds notable al RGT. El sujeto mostré un cambio "muy grande" en respuesta al RGT en tres
de las cinco medidas de resultado, mas concretamente, en las dimensiones D y E del GMFM-88 y en
la puntuacién del EVGS. La 6 MWT también mostrd una mejora considerable (de 296 a 437 m). La 10
MWT no mostrdé una mejoria clinicamente significativa, pero aun asi el aumento en la velocidad al
caminar detectada usando la 10 MWT fue de alrededor del 7%, lo que sugiere una tendencia hacia el
logro de una mejoria clinicamente significativa con el tiempo.

Estas observaciones indican que, los sujetos que muestran dos sinergias musculares mantienen dos
sinergias después del RGT y muestran mejorias motoras limitadas o nulas en respuesta a la
intervencién o aprenden a reclutar una sinergia muscular adicional durante el RGT y, por lo tanto,
muestran una respuesta excepcional a la intervencion.
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4. Resultados

SUBJ #5 — CPMS05
(rightside)

[}
GA 50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA 50 TA PE RF VL WM BF ST AL TF GM

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

% Gait Cycle

Figura 19: Sinergias musculares durante la marcha del miembro inferior menos afectado de un sujeto del
nivel Ill del GMFCS, el cual respondié minimamente al RGT.

SUBJ #14 - CPMS17
(left side)

[} 0
GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

[ 0
GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA 50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

% Gait Cycle

Figura 20 : Sinergias musculares durante la marcha del miembro inferior menos afectado de un sujeto del
nivel Ill del GMFCS, el cual respondié enormemente al RGT.

Todos los otros datos EMG analizados en el estudio mostraron que tres sinergias musculares
marcaron la actividad de los musculos de los miembros inferiores durante la marcha. Dos de las
sinergias musculares (es decir, la "sinergia de empuje" y la "sinergia de despeje del pie") mostraron
caracteristicas similares a las sinergias detectadas en sujetos sin deficiencias motoras. La tercera
sinergia, en cambio, parecia ser el resultado de la fusidon de la "sinergia de aceptacion del peso
corporal" y la "sinergia de deceleracién de la pierna". Esto es particularmente claro en el sujeto #12,
el cual mostré cuatro sinergias para los registros EMG de la pierna derecha (Figura 18) y tres
sinergias para los registros EMG de la pierna izquierda (Figura 21).

Se ha debatido si las caracteristicas de las sinergias musculares cambian con el nivel del GMFCS. Las
figuras 21 y 22 muestran las tendencias generales observadas en nuestro estudio. Estas cifras
permiten la comparacion de las sinergias musculares en el sujeto 12, un nifio del nivel | con PC que
mostré mejorias en la velocidad y capacidad de ejercicio al caminar en respuesta al RGT, y las
sinergias musculares en el sujeto 13, un nifio del nivel IV que mostré mejorias en las puntuaciones
del GMFM (tanto para las funciones de estar de pie, como al caminar) y en la capacidad de ejercicio
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al caminar. La comparacién de los datos de estos dos sujetos resalta el hecho de que tanto, las
composiciones de las sinergias musculares, como sus activaciones temporales, cambiaron con el
nivel funcional del sujeto. Especificamente, los sujetos mas funcionales (siendo el sujeto #12 uno de
ellos) mostraron sinergias musculares con menos musculos en su composicién y activaciones
temporales mas suaves que los sujetos menos funcionales (sujeto #13).

SUBJ #12 —CPMS14
(left side)

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM 10 » » “ ) ] " 80 e 100

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

% Gait Cycle

Figura 21: Sinergias musculares durante la marcha del miembro inferior mas afectado de un sujeto del nivel |
del GMFCS.

SUBJ #13 - CPMS15
(left side)

¥
¥

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

% Gait Cycle

Figura 22: Sinergias musculares durante la marcha del miembro inferior mas afectado de un sujeto del nivel
IV del GMFCS.

Las diferencias significativas en las caracteristicas de las sinergias musculares observadas entre los
sujetos, hicieron que se plantease la pregunta sobre si seria posible utilizar los resultados del andlisis
de sinergia muscular al inicio del estudio para predecir el tipo y la magnitud de la respuesta
individual al RGT. Para empezar a explorar esta posibilidad, se consideraron en primer lugar los
patrones en los datos de sujetos con caracteristicas de movilidad similares, capturados por los
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4. Resultados

niveles del GMFCS. Estos analisis son puramente cualitativos debido al pequefio tamafio de la
muestra para cada nivel de GMFCS que marca este estudio y que no permite sacar conclusiones mas
definitivas. No obstante, las consideraciones derivadas de estas observaciones preliminares podrian
tener una importancia critica en el disefo de futuros estudios.

Dos sujetos del GMFCS nivel | (#11 y 12) participaron en el estudio. Tres sinergias modelaron con
precision las grabaciones del EMG del sujeto 11 y para el miembro inferior mas afectado (izquierdo)
del sujeto #12. Se necesitaron cuatro sinergias para modelar los registros del EMG recogidos del
miembro inferior menos afectado del sujeto #12. En el anexo 5 se ofrecen detalles al respecto.

El Sujeto #11 mostré una mejoria "muy grande" (50%) en la puntuacion EVGS y una mejoria
"grande" (14%) en la seccion E del GMFM-88 (funcién de caminar). La primera sinergia muscular se
asocié principalmente con la actividad de los musculos proximales (como se esperaba en
condiciones fisioldgicas). Esta sinergia se considerd como el resultado de la fusion de las sinergias de
"aceptacion del peso corporal" y "desaceleracion de pierna". La sinergia "empuje" se caracterizé por
las contribuciones dominantes de flexores plantares del tobillo y de los musculos flexores de la
rodilla. La sinergia del "despeje del pie" incluia al musculo tibial anterior como su principal
contribuyente. Los componentes mas pequefios se asociaron con la actividad del recto femoral, el
biceps femoral y el misculo peroneo lateral largo. La activacion temporal de todas las sinergias
mostré patrones casi fisioldgicos. Sin embargo, la sinergia de “empuje” se caracterizdé por una
actividad prolongada y una asimetria significativa (es decir, activacién temporal de la sinergia de
“empuje” del miembro derecho frente a la del izquierdo). Se observaron ligeros cambios en las
caracteristicas de la sinergia muscular antes y después del RGT, pero con un impacto significativo en
la funcion y la calidad del movimiento (segun lo medido por el EVGS).

Se observaron sinergias casi fisioldgicas en el sujeto 12, con cambios leves que tuvieron un impacto
muy modesto en las medidas de resultado clinico, excepto para la capacidad de ejercicio al caminar
(6 MWT), el cual mostré una mejoria del 61%. Vale la pena mencionar que virtualmente todas las
medidas de resultado habian casi "saturado" la escala (es decir, alcanzado el valor maximo de la
escala). Por lo tanto, la aparente falta de respuesta al RGT de este sujeto puede deberse
probablemente un “efecto techo” de las escalas clinicas utilizadas en el estudio, mds que a una falta
real de mejoria en la funcidon o calidad del movimiento en respuesta al RGT.

En general, los datos para los dos sujetos del GMFCS nivel | que participaron en el estudio sugieren
qgue los nifios en este grupo muestran sinergias casi fisioldgicas, a veces igualando el nimero de
sinergias (es decir, cuatro) observadas en individuos sin discapacidades motoras. Los pequefios
cambios en las sinergias musculares observados en este grupo de sujetos parecen tener un impacto
significativo en la funcién y la calidad del movimiento. Sin embargo, es posible que algunos de estos
cambios no se detecten debido al efecto de limite superior asociado con el uso de escalas clinicas
con sujetos de funcionamiento relativamente alto.

Cinco sujetos del GMFCS nivel Il (#1, 3, 4, 6, y 10) participaron en el estudio. Los sujetos # 1y 6
mostraron las mayores mejorias motoras en respuesta al RGT, con mejorias tanto en la funcién de
caminar (es decir, mejorias "grandes" en la seccion E del GMFM-88), como en la calidad de la marcha
(es decir, puntuaciones EVGS). Los sujetos # 3 y 4 mostraron mejorias mas modestas (es decir,
"moderadas") en la funcion de caminar. El sujeto # 10 no mostré mejorias en ninguna de estas dos
dimensiones. Se utilizaron tres sinergias musculares para modelar los datos del EMG para todos los
sujetos de este grupo. Se observaron cambios mas grandes en las composiciones de la sinergia
muscular y las activaciones temporales en respuesta al RGT en sujetos con GMFCS nivel Il en
comparaciéon con sujetos con GMFCS nivel I. De hecho, se observaron anomalias mds obvias en la
composicion de la sinergia y en las caracteristicas de activacién temporal en este grupo, en
comparacion con el grupo GMFCS nivel I. Dentro del grupo de sujetos con GMFCS nivel I, se
observaron cambios mads sustanciales hacia el logro de patrones fisioldgicos en la composicion de las
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sinergias y la activacion temporal en los individuos que mostraron una buena respuesta al RGT (es
decir, los sujetos # 1 y 6) en comparacion con los sujetos que mostraron una respuesta mas modesta
al RGT (es decir, los sujetos 3y 4y - ain mas - el sujeto # 10).

Dentro de este grupo, las observaciones comunes al inicio del estudio de composiciones de sinergias
y activaciones temporales anormales fueron las siguientes:

1) La presencia de componentes aberrantes que contribuyen a la primera sinergia (que resulté de
una combinacion de las sinergias de "aceptacién del peso corporal” y "desaceleracién de la pierna").
Aqui nos referimos como "aberrantes" a los elementos de la composicidn de la sinergia muscular
que estan presentes a pesar de que no contribuyan a esa sinergia especifica. Para la primera
sinergia, se observaron dichos componentes aberrantes asociados con la actividad de musculos
distales (flexores plantares y dorsiflexores de tobillo) en practicamente todos los sujetos. Rara vez se
observé una mejoria (es decir, una disminucidn en la magnitud de los componentes aberrantes)
después del RGT.

2) La presencia de componentes aberrantes que contribuyen a la segunda sinergia (la sinergia
"empuje"), es decir, componentes distintos de los musculos flexores plantares. Entre otros, el tibial
anterior y el vasto medial y lateral contribuyeron ocasionalmente a esta sinergia. Este fendmeno
también se observé ampliamente dentro de este grupo. Se observaron mejorias en este
comportamiento aberrante en respuesta al RGT en el sujeto #6 (para el miembro inferior derecho -
menos afectado) y parcialmente en el sujeto #4 (para el miembro inferior izquierdo - menos
afectado).

3) La presencia de componentes aberrantes que contribuyen a la sinergia de la "despeje del pie", es
decir, componentes distintos del tibial anterior, el recto femoral y el tensor de la fascia lata. Esto se
observo, por ejemplo, en el sujeto # 6 pre-RGT como un gran componente aberrante asociado con la
actividad del semitendinoso. Este comportamiento fue mejorado después del RGT (es decir, se
observé una gran disminucidn en la contribucién del semitendinoso a esta sinergia).

4) Activacion temporal aberrante de las sinergias musculares. Esto se observé en todas las sinergias
musculares. A menudo, se observaron cambios importantes en la activacién temporal de las
sinergias musculares en respuesta al RGT. Ademas, los patrones de activacién temporal en este
grupo (sujetos GMFCS nivel Il) estuvieron tipicamente marcados por una mayor variabilidad que los
patrones de activacidon temporal en el primer grupo (sujetos GMFCS nivel 1). A menudo se observé
una disminucién de la variabilidad en respuesta al RGT.

En general, las observaciones anteriormente resumidas, sugieren que los datos del EMG recogidos
en los sujetos del GMFCS nivel Il pueden ser modelados por tres sinergias. Estas sinergias muestran
patrones aberrantes que afectan, tanto a las composiciones de sinergia muscular, como a sus
activaciones temporales. Las mejorias en la funcién de la marcha y la calidad del movimiento
parecen estar asociadas con mejorias en las composiciones de las sinergias musculares y sus
activaciones temporales que, por lo tanto, muestran patrones mas cercanos a los fisioldgicos
después del RGT.

Cinco sujetos del GMFCS nivel Il (#2, 5, 7, 14, y 15) participaron en el estudio. La presencia de
componentes de sinergia muscular aberrantes y activaciones temporales en este grupo fue adin mas
evidente que en el grupo anterior. Curiosamente, dos de los sujetos de este grupo mostraron sélo
dos sinergias previas a la realizacidon del RGT. Uno de estos sujetos (el nimero 5) no respondié a la
intervencién, observandose dos sinergias musculares después del RGT y sin presentar mejorias
clinicas importantes en comparacién con la evaluacién inicial. Por el contrario, el sujeto # 14
respondié muy notablemente al RGT, observandose tres sinergias en este sujeto después del RGT en
asociacion con mejorias "muy grandes" en las puntuaciones del GMFM (para las dimensiones D y E)
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y en la puntuacion del EVGS, asi como una mejoria "grande" en la capacidad de ejercicio al caminar.
Por lo demas, se observaron tendencias similares a las discutidas para el grupo de sujetos de nivel Il
del GMFCS. Consideraciones similares a las resumidas anteriormente para el grupo de sujetos del
GMFCS nivel Il se aplican a los datos observados para el grupo de sujetos del GMFCS nivel Ill en
conjunto.

Finalmente, se observd un profundo desajuste de los componentes de sinergia muscular y sus
activaciones temporales en los tres sujetos GMFCS nivel IV (#8, 9 y 13) que participaron en el
estudio. Resulta interesante que los sujetos de este grupo también mostraran mejorias notables en
respuesta al RGT, mds acentuadas en el sujeto #8 que en los otros dos sujetos. Coincidentemente, el
sujeto #8 mostrd un desajuste menos dramatico de los componentes de sinergias musculares y sus
activaciones temporales que los otros dos sujetos, asi como una puntuacion mas alta en la seccion E
del GMFM-88.

94



Discusion







5. Discusion

Los resultados del trabajo aqui presentado muestran que el RGT en nifios con PC produce beneficios
clinicos significativos. A nivel de grupo, se observaron mejorias estadisticamente significativas en
varias medidas de resultado. Especificamente, observamos mejoras estadisticamente significativas
en la dimension E del GMFM-88, en el GMFM-66 y en los 6 MWT. El examen de los resultados a nivel
individual mostré mejorias clinicas en respuesta al RGT en cada uno de los participantes del estudio.
Notablemente, se observaron mejoras significativas en respuesta al RGT en todos los niveles del
GMFCS. Sin embargo, también observamos una gran variabilidad en la forma en que los nifios con PC
respondieron al RGT. Esta variabilidad no sélo se produjo en la magnitud de la respuesta asociada a
dimensiones clinicas especificas, sino también en las dimensiones clinicas que mostraron mejoras en
respuesta al RGT en diferentes individuos. En otras palabras, las mejorias clinicas en respuesta al
RGT fueron capturadas por distintas medidas de resultado en diferentes participantes del estudio.
Esta observacidn destaca la relevancia de elegir medidas de resultado que midan o determinen
varias dimensiones clinicas cuando se evalla la respuesta al RGT en nifios con PC.

A nuestro leal saber y entender, este es el primer estudio que explora las sinergias musculares de
manera prospectiva para evaluar la efectividad del RGT. Se necesitaron menos sinergias (es decir, de
2 a 3) que en los nifios tipicamente desarrollados para modelar la actividad EMG de los musculos de
cada pierna para practicamente todos los participantes del estudio. En nifios tipicamente
desarrollados, se requieren 4 sinergias para modelar las grabaciones EMGs. Para nuestros sujetos, la
variabilidad en la respuesta al RGT no mostré ninguna relacidn aparente con las caracteristicas
clinicas o sinergias musculares observadas al inicio del estudio. Sin embargo, la composicién de las
sinergias musculares mostré un aumento en la presencia y magnitud de elementos aberrantes con el
nivel del GMFCS. Ademas, los coeficientes temporales mostraron un aumento en la variabilidad con
el nivel del GMFCS.

5.8 Estudios previos se han centrado en una muestra similar

Los estudios previos con enfoque en el RGT en niflos con PC incluyeron sujetos con diferentes
niveles de GMFCS. En nuestro estudio se incluyeron nifios con PC niveles | a IV, los mismos a los que
se dirigen algunos de los estudios como los realizados por Meyer-Heim!?, Borggraefe!?¥131132
Smania®®®, Klobucka'* y Schroeder!#!. Véase la Tabla 15 para mas detalles.

No nos centramos en un tipo especifico de implicacion topografica de la PC. Esto esta en linea con la
mayoria de los estudios publicados sobre este tema que, de hecho, incluian pacientes con diferentes
tipos de implicacion topografica. Sin embargo, algunos estudios -como el publicado por Druzbicki en
201317 y el publicado por Llorente en 2014!*- se limitaron Unicamente a un tipo especifico de
implicacion topografica de la PC (diplejia y hemiplejia, respectivamente).

La edad media de los nifios de nuestro estudio fue de 13,6+3,4 afios, con un rango de edad de 6 a 18
anos. De manera similar, a otros estudios de investigacion que evaluaron los efectos del RGT en la
PC, nuestro estudio se centré en nifios con PC. Sin embargo, debe mencionarse que algunos de los
estudios previos incluyeron adultos. Por ejemplo, el estudio de Klobucka et al'*! recluté sujetos con
un rango de edad de hasta 27 afios. El informe del caso publicado por Patritti se basé en
observaciones recogidas de una mujer de 52 afios con PC!®°,
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Tabla 15: Resumen de la revision bibliografica sobre estudios que incluyen RGT en niilos con paralisis

cerebral.

La poblacién seleccionada para nuestro estudio incluyd a un niflo con cuadriplejia espdastica debido a
multiples accidentes cerebrovasculares. Los estudios previos incluyeron nifios con diferentes

anomalias neurolégicas de la marcha
gue se reviso, incluyd sujetos pediatricos que tuvieron ictus.

133,134

5.9 Estudios previos se basaron tipicamente en menos sesiones de RGT

, pero ningun otro estudio sobre el uso de RGT en nifios

Se utilizd6 el mismo dispositivo robdtico usado en la mayoria de los estudios que hasta ahora
exploraron los beneficios del RGT en niflos con PC. De hecho, 24 de 26 de estos estudios utilizaron el
sistema robdtico Lokomat de Hocoma AG. Esta eleccién fue motivada por el hecho de que este
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dispositivo es el sistema mas facilmente disponible para el RGT en la poblacion pediatrica. Por lo
tanto, nuestros resultados tienen una fuerte aplicabilidad clinica.

Nuestro estudio fue disefiado para probar los efectos del RGT de alta intensidad. El nimero medio
de sesiones por asignatura fue de 17,3. En contraste, los estudios previos se basaron en menos
sesiones de entrenamiento (tipicamente 12 sesiones), aunque la literatura incluye estudios con tan
s6lo 1133 y hasta 40 sesiones. Las sesiones de entrenamiento de nuestro estudio se llevaron a cabo
utilizando un protocolo que habiamos utilizado en estudios previos en nuestro laboratorio?®13°,
Anteriormente habiamos demostrado que este protocolo proporciona beneficios clinicos a nivel de
grupo. Sin embargo, no se habian realizado andlisis individuales de los resultados clinicos. Lo que es
mds importante, en estudios anteriores, no habiamos recopilado datos EMG ni exploramos las
caracteristicas de las sinergias musculares y su relacion potencial con los resultados clinicos.

El tiempo medio de entrenamiento (es decir, el tiempo durante el cual los participantes del estudio
caminaron) durante las sesiones de estudio fue de 30 minutos. Esto estd en linea con estudios
anteriores en los que el tiempo de entrenamiento por sesion variaba de 20 minutos (Verazaluce-
Rodriguez!*?) a 60 min (Meyer-Heim'!3 sélo en el grupo de pacientes que no estaban ingresados).
Debe enfatizarse que el tiempo de entrenamiento es distinto del tiempo de la sesion. Este Gltimo era
tipicamente de 45-60 minutos. También hay que sefialar que algunos de los manuscritos publicados
anteriormente que se centraban en el RGT en niflos con PC no informaron sobre el tiempo real de
entrenamiento.

5.10 Estudios previos usaron menos medidas de resultados

El interés por explorar los posibles beneficios del RGT en nifios con PC ha ido en aumento durante
los ultimos diez afios. Los estudios previos que se centraron en la rehabilitacién de la marcha de los
nifos con PC mostraron que se podian lograr buenos beneficios motores a través del RGT a nivel
grupal. La mayoria de los estudios encontrados en la literatura reportaron que el RGT fue
beneficioso para los nifos con PC, usando algunas de las mismas medidas de resultado clinico
reportadas en esta tesis (GMFM seccion D y E, 10 MWT y 6 MWT). Por ejemplo, el trabajo
fundamental de Meyer-Heim et al*'® sobre el RGT mostré grandes mejoras en los 10 MWT y en la
seccion D de la escala GMFM en respuesta a la intervencién. Otros estudios del mismo grupo
(Borggraefe et al'3!) mostraron cambios significativos tanto en la seccién D como en la seccién E del
GMFM. Ma3s tarde, Smania et al**® encontraron mejoras en los 10 MWT y los 6 MWT en respuesta al
RGT. Estos y otros estudios fueron revisados en detalle en la seccién "1.5.1.2 Entrenamiento de la
Marcha Asistido por Robot en Paralisis Cerebral" de esta tesis.

Se encontraron mejorias estadisticamente significativas en GMFM-66 (62,5+11,5 antes y 66,5+11,9
después del RGT). También se encontrd un aumento estadisticamente significativo en la dimension E
(Caminar) del GMFM-88 (de 35.0 + 20.7 a 42.4 *+ 22.4). Otros investigadores también encontraron
resultados similares después del RGT. Por ejemplo, Patritti'?®, Sicari?®, Schroeder'®® y Wallard*
mostraron mejorias motoras similares en respuesta al RGT.

Se observaron mejorias significativas en la resistencia no sélo en nuestro estudio, donde vimos un
cambio de 277,4+119,7 a 326,1+140,1 m para los 6 MWT, sino también en estudios previos de
Meyer-Heim'?6, Borggraefe!?’, Patritti}?® y Sicari'®.

No se observaron mejorias significativas en el GMFM D (23.2 £ 13.1 antes y 25.2 + 11.2 después del
RGT). En contraste, algunos de los estudios anteriores mostraron mejorias significativas en el GMFM
D después del RGT, como en los de Meyer-Heim??®, Patritti'?, Sicari'®® y Meyer-Heim?*3,
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No se observaron mejorias estadisticamente significativas en la velocidad al caminar (es decir, 10
MWT) en nuestro estudio (13.8 + 13.7 antes y 13.3 + 16.1 después), pero se informaron en otros
estudios como los realizados por Meyer-Heim!!3126, Patritti'?® y Sicari?°.

A nivel de grupo, este trabajo muestra que el RGT permite a los médicos obtener mejorias en las
funciones de estar de pie y caminar, asi como en la velocidad y capacidad de caminar. Sin embargo,
una mirada mas cercana a los resultados publicados por otros grupos de investigacién que reportan
datos individuales!!*123127.129,136146152 "y, yn andlisis de nuestros propios datos, muestran una
considerable variabilidad en la magnitud de las mejorias motoras logradas entre los sujetos en
respuesta al RGT. Los detalles sobre los estudios que reportan datos individuales se pueden
encontrar en la Tabla 15. De hecho, los médicos a menudo comentan que algunos pacientes
respondieron bien al RGT (es decir, "respondedores” al RGT) mientras que otros no (es decir, "no
respondedores" al RGT).

Los resultados presentados en esta tesis son consistentes con la observacion clinica de que una gran
variabilidad marca la respuesta al RGT entre individuos. Sin embargo, estos mismos resultados
también demuestran que la opinidon de que algunos sujetos responden al RGT (es decir, son
"respondedores") y otros no (es decir, son "no respondedores") es demasiado simplista. De hecho,
mas bien parece ser que todos los sujetos responden al RGT, pero lo hacen de maneras muy
diferentes. La respuesta al RGT de diferentes individuos estd marcada por una magnitud diferente de
las mejorias motoras observadas, pero también -y lo que es mds importante- por mejoras en
diferentes dimensiones clinicas que son captadas por diferentes medidas de resultado. En otras
palabras, mientras que algunos sujetos - por ejemplo - pueden mostrar grandes mejorias en la
velocidad y capacidad de ejercicio al caminar, pero modestas mejorias en las funciones de caminar y
estar de pie, otros sujetos pueden mostrar el tipo opuesto de respuesta, es decir, grandes mejorias
en las funciones de caminar y estar de pie y practicamente ninguna mejoria en la capacidad de
ejercicio al caminar y en la velocidad al caminar. Queda por determinar, si alguna de las
caracteristicas clinicas de los sujetos antes del RGT, puede permitir predecir la magnitud y el tipo de
respuesta al RGT de forma individual. Sin embargo, los datos recogidos usando escalas clinicas en
nuestro estudio, no parecieron correlacionarse con la respuesta al RGT observada en los
participantes del estudio.

Es esencial que se adopten medidas de resultado clinico que capten diferentes dimensiones clinicas.
Se seleccionaron las medidas de resultado clinicas sobre la base de las que se utilizaron con mayor
frecuencia en la bibliografia, con atenciéon a su capacidad para captar diversas deficiencias y
limitaciones funcionales. A pesar de que la mayoria de los estudios realizaron las mismas pruebas
clinicas que hicimos en nuestro estudio, algunos estudios incluyeron medidas de resultado
adicionales como el FAC!13126:141167 \WeeFIM*%, |a independencia al caminar!#?, |a Escala de Logro de
Metas (GAS)'®® o la Medida de Desempefio Ocupacional Canadiense (COPM) 1441% que deberian ser
consideradas en estudios futuros.

El siguiente paso del analisis de los datos se centrd en si las mejoras descritas anteriormente a nivel
de grupo no sélo eran estadisticamente significativas, sino también clinicamente importantes. El
trabajo seminal de Oeffinger et al** sirvié como referencia para evaluar la importancia clinica de los
cambios en las puntuaciones del GMFM. Los autores recopilaron datos de un total de 381 nifios con
PC>*. Recogieron datos iniciales y de nuevo alrededor de un afio después de la primera sesion. Ellos
calcularon la diferencia minima clinicamente importante (MCID) de la puntuacién media del cambio,
gue es el producto entre el tamafio del efecto deseado y la desviacion estandar de la puntuacién del
cambio. Esta definicion se basa en el supuesto de que la puntuacidon media de cambio necesaria para
obtener un tamafio de efecto mediano o grande es clinicamente significativa. Los valores MCID de
1,2 y 1,8 puntos se asociaron con un tamafio de efecto mediano y grande, respectivamente, para la
dimensiéon D de la puntuacion del GMFM-88. Para la dimensién E de la escala GMFM-88 se

101



5. Discusion

obtuvieron valores MCID de 1,6 puntos (para efectos de tamafio medio) y 2,6 puntos (para efectos
de tamafo grande). Para la escala GMFM-66 se obtuvieron valores de MCID de 0,8 puntos (para
efectos de tamafio medio) y 1,3 puntos (para efectos de tamafio grande).

La magnitud de los valores de MCID derivados por Oeffinger et al>* para la escala GMFM es pequefia

comparada con los cambios reportados en la Tabla 6. Incluso el cambio en el valor medio de la
dimensiéon D de la escala GMFM 88 (es decir, 2 puntos) supera el valor MCID a pesar de que el
anadlisis estadistico (es decir, la prueba de rangos con signos de Wilcoxon) no identificé una
diferencia significativa entre las puntuaciones anteriores y posteriores al RGT. Entonces es légico
preguntarse cudntos sujetos dentro del grupo de estudio mostraron cambios en las puntuaciones del
GMFM que excedieron el valor del MCID. Los sujetos para los cuales se observaron cambios de tal
magnitud se considerarian "sensibles" al RGT. Vale la pena destacar que Oeffinger et al** también
calcularon valores MCID para los niveles de GMFCS de | a lll. En otras palabras, se recomendaron los
valores umbrales de MCID indicados anteriormente para cada escala (es decir, la dimension D del
GMFM 88, la dimensién E del GMFM-88 y el GMFM-66) para sujetos de tres de los niveles del
GMEFCS.

Sin embargo, los autores también proporcionaron valores umbral MCID para los tres primeros
niveles GMFCS de forma individual. Por ejemplo, para la dimensién E de la escala GMFM-88,
Oeffinger et al®* concluyeron que los valores de MCID de 4,0, 2,8 y 1,8 deberian utilizarse para
evaluar la importancia clinica de los cambios en las puntuaciones de los nifios en el GMFCS nivel |, Il
y lll, respectivamente (para un tamafio del efecto medio). Cabe destacar que estos valores son
mayores que el valor MCID calculado para todo el grupo (es decir, 1,6 puntos). Parece que esto se
debe a la interaccidn entre la varianza en la puntuacidn del cambio de toda la poblacién y la varianza
asociada con cada uno de los grupos marcados por un nivel determinado de GMFCS. Ademas, debe
notarse que Oeffinger et al** investigaron también la relacidn entre los cambios en las puntuaciones
del GMFM y los cambios en el nivel del GMFCS. Por ejemplo, ellos identificaron que un cambio en la
puntuacién del GMFM de 3,9 £ 9,4 puntos para la dimensién E de la escala GMFM-88, de 3,6 + 4,8
puntos para la dimensién D de la escala GMFM-88, y de 1,4 + 2,4 puntos de la escala GMFM 66
correspondia a un cambio de un nivel en el GMFCS. Este es un cambio muy significativo en el nivel
de movilidad de los nifios con PC. Aun asi, corresponde a cambios relativamente modestos en las
puntuaciones del GMFM. Sin embargo, los grandes valores de las desviaciones estandares
mostrados arriba deben servir como advertencia de que los valores medios reportados arriba no
deben ser usados como "umbrales estrictos" para evaluar la importancia clinica de los cambios en
las puntuaciones del GMFM. Por ultimo, cabe destacar que todas las consideraciones enumeradas
anteriormente se derivan de los analisis de grupo y, por lo tanto, deben aplicarse a los datos de
grupo y utilizarse para evaluar los cambios en las puntuaciones clinicas individuales sélo como
"valores de referencia brutos".

Se llevd a cabo un analisis similar para evaluar la relevancia clinica de los cambios en las pruebas de
10 MWT y 6MWT. El estudio de Thompson et al®® proporcioné valores de referencia para ser
comparados con los cambios observados en las puntuaciones clinicas. Los autores evaluaron a 31
nifios con PC para obtener estimaciones del cambio minimo detectable (MDC95) en los resultados
de 10 MWT y 6 MWT. El MDC95 se extrajo del error de medida estandar (SEM) como
MDCg = 1,96+ 2 5EM. El MDC95 representa la magnitud del cambio en la puntuacioén clinica que
puede considerarse genuino (es decir, un cambio verdadero frente a un cambio que puede
explicarse por la variabilidad en la produccién de la prueba cuando ésta se repite varias veces). El
andlisis de los resultados de su estudio permitié6 a Thompson et al*® calcular el MDC95 para las
pruebas de 10 MWT y 6 MWT para el grupo de estudio en su conjunto y para los subgrupos
determinados sobre la base del nivel de GMFCS de cada nifio. Para todo el grupo de estudio, el
MDC95 de los 10 MWT fue de 12,2 s y el MDC95 de los 6 MWT fue de 54,9 m. Los valores del MDC95
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para el GMFCS nivel |, Il y lll fueronde 1,7 s,4,3sy17,7senla10 MWTyde 61,9 m, 64,0 my47,4m
parala 6 MWT.

Es interesante que el cambio en el valor medio de las 10 MWT pre vs. post-RGT mostrados en la
Tabla 6, no sélo no es significativo, sino que también es pequeifo comparado con el valor MDC95
reportado por Thompson et al*®. En contraste, el cambio en el valor medio de las 6 MWT pre vs.
post-RGT es comparable con el valor del MDC95 para esta escala. Al igual que para el analisis de la
MCID del GMFM, los valores MDC95 para las 10 MWT y las 6 MWT deben aplicarse a los datos de
grupo y utilizarse para evaluar los cambios en las puntuaciones clinicas individuales sélo como
"numeros de referencia brutos". Este es el caso, en particular, de la 10 MWT, dado el coeficiente de
correlacion intraclase relativamente bajo (ICC = 0,81) comunicado por Thompson et al*°.

Otra observacion interesante, que se puede deducir de la Tabla 6 , son los grandes valores de
desviacidn estdndar asociados con los resultados clinicos utilizados en el estudio. Los valores de
desviacidn estandar se aproximan en magnitud y a veces exceden el valor medio de la medida de
resultado en cuestién. Esta observacién sugiere una gran variabilidad entre los sujetos en los
resultados del RGT.

5.11 Ventajas del uso del andlisis estructurado de la marcha

Este es el primer estudio que utilizé el EVGS para evaluar la efectividad del RGT en nifios con PC.

¢Qué determina los diferentes niveles de respuesta de los participantes del estudio al RGT? ¢Los
cambios en la biomecanica de la marcha en respuesta al RGT se correlacionan con las mejorias
clinicas resumidas en las Tablas 7 y 8? En otras palabras, éla capacidad de los sujetos para "procesar"
la retroalimentacidn haptica generada por el robot para mejorar sus patrones de marcha mostraria
una correlacién con las mejorias clinicas?. La escala Edinburgh Visual Gait Score (EVGS) proporciona
datos utiles para probar esta hipdtesis.

Se observaron mejorias significativas en la EVGS después del RGT (2,1 puntos). ¢Es esta mejoria
estadisticamente significativa en la puntuacion de EVGS también clinicamente significativa?. Para
responder a esta pregunta, se aproveché el trabajo reciente de Robinson et al® para determinar la
diferencia minima clinicamente importante (MCID) en la EVGS. Los autores reclutaron 151 nifios con
PC y evaluaron las correlaciones entre las puntuaciones del EVGS y el GMFCS, asi como entre el EVGS
y el Functional Assessment Questionnaire (FAQ). Se demostré que un cambio promedio de 3,8
puntos (con un intervalo de confianza del 95% que oscila entre 2,9 y 4,7 puntos) en la escala de EVGS
correspondia a un nivel de GMFCS. También, se demostré que un cambio promedio de 1,9 puntos
(con un intervalo de confianza del 95% que oscila entre 1,3 y 2,4 puntos) correspondia a un punto de
la escala de preguntas frecuentes. Por lo tanto, los autores recomendaron establecer un valor
umbral de MCID de 2,4 puntos para la escala EVGS, que corresponde al limite superior del intervalo
de confianza para la linea de regresidon que se ajusta a la relacidén entre las escalas EVGS y FAQ.

Basado en estas consideraciones, el cambio estadisticamente significativo en la media del EVGS
mostrado en la Tabla 9 no debe ser considerado clinicamente significativo. Sin embargo, por las
mismas razones por las que los valores MCID y MDC95 calculados por Oeffinger et al** para las
puntuaciones GMFM y por Thompson et al*® para las 10 MWT y las 6 MWT no deberian utilizarse
como "umbrales estrictos" sino mas bien como "valores de referencia brutos", el valor de umbral
MCID recomendado por Robinson et al®® deberia utilizarse como "umbral muy estricto y seguro".
Ademds, se podria argumentar que el cambio medio de 1,9 puntos (correspondiente en promedio a
un punto de la escala FAQ) deberia utilizarse como valor MCID para las puntuaciones del EVGS en
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lugar del valor de 2,4 puntos correspondiente al limite superior del intervalo de confianza para la
linea de regresion que se ajusta a la relacién entre el EVGS y las escalas FAQ. Esto parece razonable,
sobre todo si se tiene en cuenta que un cambio medio de 3,8 puntos corresponde a un cambio de un
nivel de GMFCS, un cambio importante en la capacidad funcional del individuo.

Los resultados biomecdnicos observados, aumento de la longitud del paso y de la zancada
(0,40+0,12 a 0,42+0,13 y 0,80+0,24 a 0,84+0,27, respectivamente), también fueron reportados por
Sicari'®® y Patritti'® respectivamente. Ademas, Smania®*® informé de un aumento en la longitud de
los pasos, pero en el estudio se utilizé el Gait Trainer GT |, en lugar del Lokomat.

5.12 Los resultados muestran mejorias motoras en todos los niveles del GMFCS

Estudios previos desarrollados por nuestro equipo®®? y otros3! parecen sugerir una relacion entre las
mejorias motoras observadas como respuesta al RGT y el nivel GMFCS del nifio. Entre otros,
Klobucka# informé de mejoras significativas en respuesta al RGT en varias secciones de la escala del
GMFM en nifios de nivel Il y IV del GMFCS. En un estudio retrospectivo reciente publicado por van
Hedel'¥, los autores observaron aumentos para los nifios de nivel IV y una respuesta a la dosis de
RGT en nifios de nivel lll y IV. Algunos estudios han mostrado mejorias motoras en respuesta al RGT
en nifios con GMFCS nivel | y II. Por ejemplo, Klobucka encontré mejores resultados en los nifios de
nivel | y Il del GMFCS en comparacién con los nifios de nivel Ill y IV en las dimensiones D y E del
GMFM. Sin embargo, las diferencias no fueron estadisticamente significativas'*!. En general, los
resultados de estudios anteriores parecen estar en linea con el punto de vista de los médicos de que
el RGT debe ser la intervencion de eleccidn para los nifios con PC afectados por deficiencias motoras
moderadas a graves. El fundamento de este punto de vista clinico es que los sujetos con deficiencias
leves a moderadas, tienen habilidades motoras que les permiten lograr patrones de marcha "casi
fisiolégicos" con una asistencia minima por parte de un fisioterapeuta. Para tales pacientes, las
sesiones individuales con un fisioterapeuta pueden ser adecuadas para facilitar la generacion de
patrones fisioldgicos de marcha que finalmente logren mejoras en la funcién de la marcha. Por el
contrario, los sujetos con deficiencias de moderadas a graves soélo pueden lograr patrones
fisioldgicos de marcha con un nivel de asistencia significativo. Por lo tanto, el uso de un robot puede
ser preferible a la asistencia manual.

De acuerdo con el enfoque resumido anterior, uno esperaria observar diferencias en los resultados
del RGT en nifios con PC con capacidades funcionales diferentes. La Tabla 12 muestra muy
claramente que, contrariamente a la "creencia comun" de que una parte de la poblaciéon no
responde al RGT, todos los sujetos responden al RGT, pero lo hacen a través de diferentes
dimensiones clinicas. Interesantemente, la variabilidad en el tipo de mejorias motoras observadas
entre los participantes del estudio parece ser comparable con la variabilidad a través de los niveles
de GMFCS. En otras palabras, no parece haber una tendencia obvia en los datos que se explique por
el nivel funcional del nifio. Esto es cierto, excepto por el hecho de que practicamente todas las
mejorias motoras que etiquetamos como "muy grandes" se observaron en nifios de nivel lll y IV. No
obstante, también se detectaron avances significativos en respuesta al RGT en nifios de nivel | y II.
Esta es una observacion importante porque indica que el RGT debe prescribirse a nifios con pardlisis
cerebral con una amplia gama de limitaciones funcionales.

Cabe destacar que los niveles del GMFCS proporcionan una evaluacién burda de las limitaciones de
movilidad que afectan a una persona. Es posible que la falta de asociaciones claras entre las mejorias
motoras y los niveles de movilidad, medidos por el GMFCS, se deba a la falta de resolucién que
marca los niveles del GMFCS. También debe reconocerse que no todas las medidas de resultado
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utilizadas en el estudio estan marcadas por un nivel deseable de fiabilidad. Por ejemplo, el EVGS
proporciona un marco muy util para evaluar la gravedad de los patrones de marcha aberrantes en
nifios con paralisis cerebral.

Sin embargo, se sabe que esta escala se caracteriza por una fiabilidad limitada. Esto se debe a que la
escala se basa en observaciones visuales mas que en medidas instrumentales. En el estudio aqui
presentado, se abordd la fiabilidad limitada del EVGS confirmando (o corrigiendo) las observaciones
visuales realizadas por expertos clinicos con datos recogidos usando un sistema de captura de
movimiento basado en camaras. Ademas, se sabe que los 10 MWT y 6 MWT estan marcados por una
fiabilidad relativamente pobre.

A pesar de las limitaciones de las escalas clinicas disponibles, todos los participantes del estudio
mostraron una respuesta significativa al RGT. Individualmente, los sujetos mostraron gran
variabilidad en la magnitud y tipo de ganancias motoras mostradas. Esta marcada variabilidad en las
caracteristicas de la respuesta al RGT no mostrd ninguna relacién aparente con las caracteristicas
clinicas de los participantes del estudio observadas al inicio del estudio. Por lo tanto, se explord si las
sinergias musculares podrian explicar algunas de las diferencias en la respuesta al RGT observadas
entre los participantes del estudio.
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5.13 Esclarecimiento de los mecanismos subyacentes al control de la locomocion
mediante el analisis de las sinergias musculares

Hasta donde sabemos, este es el primer estudio que utilizé sinergias musculares para evaluar la
efectividad del RGT en nifios con PC.

La literatura que se centra en las sinergias musculares en nifios con PC sigue siendo muy escasa. Sélo
se han publicado doce articulos sobre este tema, uno de los cuales aun estd pendiente de
publicacion. Zwaan et al fueron los primeros en publicar los resultados de su estudio, incluyendo a
39 nifios con PC que se sometieron a rizotomia dorsal selectiva, resaltando el valor de las
grabaciones electromiograficas (EMG) para capturar el control motor aberrante en nifios con PC¥’.
Algunos de los estudios compararon las sinergias musculares de los nifios con PC y la de los nifios
con desarrollo tipico®”°%®3 encontrando que los nifios con PC tenian menos sinergias que sus
compafieros. No muchos estudios han explorado el uso de la técnica de sinergias musculares antes y
después de la intervencién. Un estudio (Loma-Ossorio Garcia et al) examind las sinergias musculares
antes y después de la cirugia multinivel en cinco nifios con PC, observando aumento en el nimero de
sinergias s6lo en dos miembros inferiores (los datos de cada miembro inferior se analizaron por
separado)®®L. Van der Krogt y cols. publicaron un articulo mas técnico en el que informaban de un
aumento del indice de control motor dinamico tras la inyeccién de BoNT-A en 68 nifios con PC, pero
sélo cuando se utilizaban filtros de alta frecuencia®. Los detalles sobre los estudios se incluyen en la
Tabla 16, excepto para el articulo de Zwaan.

Mencién especial merece el trabajo de Steele y su equipo. El grupo ha publicado cinco articulos que
exploran las sinergias musculares en nifios con PC8#83168165 Anjlizaron retrospectivamente los
datos EMG de nifios con PC y nifios tipicamente desarrollados. Utilizaron un indice especifico
llamado indice de control motor dinamico durante la marcha (walk-DMC) para medir la complejidad
de la actividad muscular. Los analisis que este grupo ha realizado incluyen el efecto de la velocidad al
caminar sobre las caracteristicas de las sinergias musculares®.

Basandonos en una pequeiia investigacion piloto que efectuamos antes de la realizacién del estudio
aqui expuesto, planteamos la hipdtesis de que los sujetos que mostraban dos sinergias musculares
durante la marcha no mostrarian mejorias motoras significativas en respuesta al RGT, mientras que
los sujetos que mostraban un mayor nimero de sinergias durante la marcha presentarian una
respuesta significativa al RGT. Estas hipdtesis las formulamos a partir de nuestras propias
observaciones preliminares!’®, asi como de estudios realizados previamente por otros®,

En nuestros andlisis, la actividad EMG de los musculos de cada pierna fue modelada usando un
numero de sinergias que iban de 2 a 4, aunque la mayoria de los participantes del estudio mostraron
3 sinergias musculares. Esto es coherente con estudios anteriores, que indican que se necesitan
menos sinergias musculares que para los individuos con desarrollo tipico®#8689-91 Sin embargo,
observamos un comportamiento en respuesta al RGT diferente al que esperabamos basado en la
hipétesis anterior.

A partir de la inspeccién visual de la Tabla 13, se puede concluir claramente que la hipédtesis
subyacente al disefio del estudio representa una sobresimplificacién del complejo problema clinico
de predecir la capacidad de respuesta al RGT de cada individuo a partir de sus datos iniciales. En
primer lugar, se identificaria a los “respondedores” y a los “no respondedores” si se examinara cada
medida de resultado por separado. Sin embargo, cuando uno observa las medidas de resultado del
estudio como un todo, estd claro que todos los participantes del estudio respondieron a la
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intervencién, aunque de diferentes maneras. En segundo lugar, casi todos los participantes
mostraron tres sinergias musculares tanto antes como después del RGT. Sdélo dos sujetos mostraron
dos sinergias musculares antes del RGT. Uno de estos sujetos mantuvo dos sinergias después del
RGT, pero el segundo sujeto reclutd una sinergia muscular adicional en respuesta al RGT. Estas
observaciones no coinciden con los supuestos subyacentes a la hipdtesis original del estudio.
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Autor, Ao

Li, 20138¢

Torricelli,
20143

Schwartz,
2014%

Tang, 2015°°

Steele,
2015%

Diserio del
Estudio

Transversal

Transversal

Transversal

Transversal

Retrospective

Objetivos

Explorar las sinergias
musculares de las
extremidades
inferiores en nifos
con PC
Proporcionar una
descripcion
preliminar de la
forma, el momento y
el peso de las
sinergias en 3 nifios
con PCy marcha
agachada
Explorar si se
necesitaran menos
sinergias para
describir la actividad
muscular durante la
marcha en la PC

Explorar el
mecanismo de la
disfuncion de las

extremidades
inferiores en la PC
utilizando sinergias
musculares

Evaluar si y como las
sinergias en los nifos
con PC difieren de las
de los TD y si las
sinergias se
correlacionan con la
capacidad funcional,

Pacientes

PCy adultos
sanos

PC
Bilateral
espastica 'y
marcha
agachada

PCy nifios TD

PC, adultos y
nifos TD

PCy nifios TD

Tamafiio
Muestral

8 PC
5 adultos

532 PC
83TD

12 PC
10 adultos
8TD

549 PC
84TD

Caracteristicas del analisis

NNMF
8 musculos
Similitud entre las piernas y los
pacientes usando coeficiente de
correlacidn de Pearson

NNMF
8 musculos
3 ciclos de la marcha/nifio/pierna

NNMF
5 musculos

NNMF
8 musculos
Similitud entre las piernas y los
pacientes usando coeficiente de
correlacion de Pearson
Evaluacion integral de sinergias

NNMF
5 musculos
Un ciclo de la marcha aleatorio
indice de control motor dindmico
al caminar (walk-DMC)

Resultados

Menos sinergias en la PC (4-5 para los
adultos y 2,3 6 4 para la PC)
Sinergias Unicas en PC
Asimetria en las sinergias en la PC

2 sinergias
Sinergia 1: tibial anterior y recto
femoral (oscilacién)
Sinergia 2: el resto de los musculos

63% TD: > 3 sinergias
88% CP: 1 6 2 sinergias

Menos sinergias y mas anormalidades
y asimetrias

También sinergias especificas en la PC
Sinergias musculares + evaluacién
integral de las mismas para evaluar

cuantitativamente la disfuncion
motora de las extremidades inferiores
enla PC

Menos sinergias en PC
Walk-DMC disminuyé con GMFCS y
FAQ
Walk-DMLC se correlaciona con la
fuerza, el control motor selectivo y la
espasticidad



Loma-
Ossorio
Garcia,
2015

Shuman,
2016%

Van der
Krogt,
2016°2

Shuman,
20171

Pre/Post

Retrospectivo

Retrospectivo

Retrospectivo

los resultados
clinicos y el tipo de
PC
Describir el nimero
de sinergias en los
nifos con PC pre y
post cirugia
multinivel
Evaluar la
repetibilidad de la
complejidad y
estructura de la
sinergia en nifios TD
y con PC
Explorar el efecto de
las diferentes
opciones en el
andlisis EMG sobre el
resultado del analisis
de sinergiaenla PCy
como esto puede
afectar la
comparacion de
sinergias antes y
después del
tratamiento con
BoNT-A

Examinar como el
procesamiento de
EMG afecta el
analisis de sinergia
en la TD infantil y con
PC

PC

PCy nifios TD

PC (GMFCS
niveles I-1V)
que
recibieron
BoNT-A

PCy nifios TD

5PC
6TD

68

73 PC
113TD

NNFM
8 musculos

NNMF
5 musculos
Diferentes velocidades

NNFM

NNMF
5 musculos
Diferentes frecuencias de filtrado
indice de control motor dindmico
al caminar (walk-DMC)
Varianza de las unidades

Mejoras en el nimero de sinergias en 2
miembros inferiores, 1 empeord y no
hubo diferencias en 7

Las sinergias fueron repetibles entre
diasen TDy PC

VAF aumenta después del tratamiento
con BoNT, pero sélo cuando se utilizan
frecuencias de filtro mas altas

Los resultados del impacto del
procesamiento de la sefial EMG de las
sinergias y las medidas de z-scores son

utiles para informar y comparar los
resultados de los estudios de
investigacidn



Comparar el nimero
de sinergias durante
la marcha entre
nifios con paralisis
cerebraly DTy
aclarar si los
parametros clinicos y
de marcha
especificos difieren
segun el numero de
sinergias en nifios
con PC
Investigar si el DMC
con marcha esta
asociado con los
resultados del
tratamiento (después
de SDR, cirugias o PT)
en dos centros

Hashiguchi,

20189 Transversal

Shuman,

2018 Retrospectivo

PCy nifios TD

PCy nifios TD

NNFM
8 musculos
5 ciclos de la marcha
Medidas de resultados: MAS, mT-
SMC, Alineamiento de la
columna, ROM, PEDI, velocidad
de la marcha, dCOP

15 PC
10 TD

NNMF
4 0 8 musculos
Lado mas afectado
indice de control motor dindmico
al caminar (walk-DMC)

473 PC
84TD

5. Discusion

CP menos sinergias que TD.
MAS y dCOP difieren en funcion del
numero de sinergias

Walk-DMLC se asocié con cambios de
velocidad y cinematica en ambos
centros

NNMF: Factorizacién de matriz no negativa; PC: Paralisis Cerebral; TD: tipicamente desarrollado; VAF: Varianza explicada por sinergia; Walk-DMC: indice de
control motor dindmico durante la marcha; MAS: Escala Ashworth modificada, mT-SMC: prueba Trost modificada de control motor selectivo; ROM: rango de
movimiento; PEDI: Evaluacion pediatrica del inventario de discapacidad; dCOP: Desplazamiento del centro de presién

Tabla 16: Resumen de la revision bibliografica sobre estudios que incluyen andlisis de sinergias musculares en niilos con paralisis cerebral.



Vale la pena reiterar que los sujetos sin discapacidades motoras tipicamente muestran cuatro
sinergias musculares. La primera de estas sinergias proporciona estabilizacion alrededor del
contacto con el pie. Esta sinergia es reclutada durante la oscilacién final al prepararse para el
contacto con el pie y durante el apoyo inicial, para permitir la aceptacién del peso. Por lo tanto, esta
sinergia se conoce tipicamente como ‘'sinergia de aceptacién del peso corporal". Los
flexores/extensores de cadera y los flexores/extensores de rodilla contribuyen en gran medida a
esta sinergia. Entre los musculos de los que recogimos datos EMG, los siguientes son los principales
contribuyentes a esta sinergia: gliteo mayor, recto femoral, vasto medial, vasto lateral, biceps
femoral y semitendinoso.

La segunda sinergia muscular comunmente observada durante la marcha proporciona propulsién
hacia adelante e iniciacion de la oscilacién. Se encuentra activa en la fase de apoyo final. Se
denomina "sinergia de empuje". Los principales musculos que contribuyen a esta sinergia son los
musculos flexores plantares, incluyendo los gemelos y el sdleo, cuya actividad se registré en el
estudio (especificamente, el gemelo lateral).

La tercera sinergia muscular asociada con la marcha fisiolégica estd activa durante el inicio y el
apoyo medio y durante la oscilacion media. Permite la progresiéon de la tibia durante las fases
iniciales del apoyo y el despeje del pie durante la oscilacion. Debido a su funcidn, esta sinergia se
denomina "sinergia de despeje del pie". Los musculos principales que contribuyen a esta sinergia
incluyen el tibial anterior y el recto femoral.

La cuarta y ultima sinergia observada en sujetos sanos estd activa durante el apoyo inicial y la
oscilacion final. Propulsa el cuerpo durante el apoyo inicial y desacelera la pierna durante la
oscilacion final. Por su funcién, esta sinergia se denomina "sinergia de deceleracion de la pierna". El
biceps femoral y los musculos semitendinosos son los principales contribuyentes a esta sinergia.

Nuestras observaciones indican que, aunque las hipdtesis que formaron la base del estudio no
captaron completamente la complejidad del problema en cuestion, son validas en aquellos casos en
los que los sujetos muestran dos sinergias previas al RGT. Los sujetos que muestran dos sinergias
musculares, o mantienen las dos sinergias después del RGT y muestran mejorias motoras limitadas o
nulas en respuesta a la intervencién, o aprenden a reclutar una sinergia muscular adicional durante
el RGT y, por lo tanto, muestran una respuesta excepcional a la intervencién.

Se ha debatido si las caracteristicas de las sinergias musculares cambian con el nivel del GMFCS, pero
sélo un estudio publicd que cualitativamente los niveles mas bajos del GMFCS reclutaron mas
sinergias®.

Sélo 2 de los 15 sujetos que participaron en nuestro estudio mostraron dos sinergias musculares
durante la marcha. Curiosamente, uno de estos dos sujetos mostrd una respuesta minima al RGT.
En este participante, no hubo cambios en el nimero de sinergias musculares durante la marcha
antes y después del RGT. Por el contrario, el otro sujeto que mostré dos sinergias al inicio mostré
mejorias motoras grandes en respuesta al RGT y un cambio muy dramdtico en sus patrones de
actividad muscular. De hecho, el sujeto mostré 3 sinergias musculares durante la marcha post-RGT.
Ambos pacientes eran GMFCS nivel Ill. Estos resultados muestran que las hipdtesis que habiamos
formulado antes de iniciar el estudio tenian una sélida base cientifica. Sin embargo, capturaron un
comportamiento que marcd a una pequena porcidn de la poblacidn de estudio.

Practicamente todos los demas sujetos mostraron 3 sinergias musculares durante la marcha. La
composicion y activacion temporal de las sinergias musculares mostré un aumento en la
presencia/magnitud de elementos aberrantes con la severidad de las limitaciones de movilidad que
afectaban a los participantes del estudio. Esto estad en linea con el estudio de Tang, que indicé que
las sinergias musculares en nifios con PC tenian una estructura alterada®. El estudio también mostré
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gue la respuesta al RGT parecia estar marcada por cambios en la presencia y magnitud de elementos
aberrantes y la complejidad de la activacién temporal de las sinergias musculares. Es decir, los
sujetos mostraron una disminucidn de los elementos aberrantes y la complejidad de la activacién
temporal de las sinergias musculares durante la marcha.

Esta es una observacion importante porque sugiere que la presencia y magnitud de elementos
aberrantes y la complejidad de la activacion temporal podrian utilizarse para rastrear
longitudinalmente la respuesta al RGT durante intervenciones a largo plazo. Es particularmente
relevante en el contexto del reciente interés por las intervenciones de dosis altas es decir,
intervenciones marcadas por un gran nimero de sesiones de rehabilitacion (por ejemplo, 70 a 80
sesiones durante un periodo de 4 a 6 meses), durante las cuales el entrenamiento se lleva a cabo
con alta intensidad, es decir, para lograr un gran nimero de repeticiones de movimientos por sesion.
Los resultados de nuestro estudio sugieren que las sinergias musculares podrian ser usadas para
monitorizar la respuesta de un individuo al RGT y para informar de cambios potenciales en la
estrategia de rehabilitacién cuando sea necesario.

5.14 Limitaciones del estudio

Dadas las caracteristicas de los pacientes incluidos en el estudio, niflos con PC que se ofrecen
voluntariamente para asistir a la terapia 3 veces por semana, se reconocen dos limitaciones. Por un
lado, existe un sesgo de seleccion ya que los sujetos incluidos en el estudio eran voluntarios. Por
otro lado, no tenemos un gran tamafio de muestra. Aunque el tamafio de la muestra parece ser
pequeio, vale la pena mencionar que de los 26 estudios publicados que incluyen nifios con PC vy
RGT, 9 de ellos tienen un tamafio de muestra mas pequenio, y en los 3 ensayos clinicos aleatorios, los
grupos que recibieron RGT incluyeron sélo 9, 14 y 14 sujetos con PC, respectivamente. Ademas, seis
de los estudios transversales y prospectivos desarrollados para explorar las sinergias musculares en
nifios con PC tienen aproximadamente el mismo numero de sujetos o menos participantes con
pardlisis cerebral.

La mayoria de los participantes realizaron las 18 sesiones, pero algunos de ellos no pudieron
completarlas todas. Cuatro de ellos sélo faltaron a una sesién y 1 sélo completé 12 sesiones por
razones independientes del estudio.

Las escalas clinicas y las pruebas utilizadas en el estudio tienen sus limitaciones. Con el fin de
abordarlas, todas fueron administradas por médicos con experiencia.

Algunos de los sujetos necesitaron ayuda para caminar (dispositivos o la ayuda de una persona). Es
posible que este hecho afectara a las sinergias musculares que cada uno de ellos recluté al caminar.
Debido al gran nivel de asistencia proporcionado a uno de los sujetos, no fue posible analizar ni las
caracteristicas biomecanicas ni las sinergias musculares.

La falta de algunos de los datos EMG de algunos musculos es otra limitacién del estudio. En algunos
casos, se debid a la presencia de artefactos. Los artefactos grandes afectan el andlisis de las sinergias
musculares. Por lo tanto, los canales de EMG afectados por grandes artefactos no fueron incluidos
en el analisis de sinergias musculares. La diafonia que afecta a las sefiales EMG también podria
haber afectado a algunos de los andlisis.
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La variabilidad de las medidas recogidas a través de las escalas clinicas utilizadas en esta tesis sugiere
gue se deberia considerar la recoleccion de datos longitudinalmente durante el periodo del RGT. Por
ejemplo, durante una intervencién de seis semanas, como la implementada en nuestro estudio, se
debe considerar la recogida de datos de los 10 MWT y 6 MWT semanalmente. La recogida de datos
longitudinalmente durante el periodo de intervencién permitiria a los médicos e investigadores
examinar las tendencias en las medidas de resultado a través de estimaciones basadas en la
regresion, que serian menos sensibles a la variabilidad a través de las sesiones, que el enfoque
utilizado en nuestro estudio, que se basd en la realizacién de estas evaluaciones antes y después de
la intervencidn.

Una consideracion adicional basada en los resultados de este estudio es que los investigadores
deben explorar la relacidon entre las medidas de resultado clinico utilizadas en el estudio y la
composicion de las sinergias musculares. Este enfoque aumentaria la probabilidad de asociar las
caracteristicas de sinergia muscular y las deficiencias y limitaciones funcionales de los sujetos
individuales. Por consiguiente, se deberia considerar explorar asociaciones basadas sélo en los items
de las escalas clinicas utilizadas en el estudio que pueden estar directamente relacionadas con la
composicion de las sinergias musculares. Por ejemplo, podrian seleccionarse los elementos del
GMFM que pueden asociarse directamente con los patrones de marcha, y los elementos del EVGS
que estan directamente asociados con la actividad de los musculos de las extremidades inferiores,
excluyendo asi, por ejemplo, los elementos que estan asociados con el control del tronco.

Se necesitan nuevas medidas cuantitativas o indices de la presencia y magnitud de elementos
aberrantes en las sinergias musculares observadas durante la marcha. También se necesitan
medidas cuantitativas para capturar las caracteristicas de las activaciones temporales. Algunas de las
técnicas que podrian utilizarse son los indices de similitud propuestos anteriormente para estudiar la
fusién y fragmentacion de las sinergias musculares’ y el walk-DMC propuesto por Steele et al para
comparar las caracteristicas de sinergia muscular antes y después de la intervencién®. El uso de
estas medidas proporcionaria a los médicos formas practicas de monitorizar los cambios en las
sinergias musculares que tienen lugar en respuesta al RGT.

Otra drea que requiere mayor investigacion es la relacidén entre las caracteristicas de las sinergias
musculares observadas durante la marcha y los déficits de control motor selectivo que afectan a los
nifos con PC sometidos a RGT. De hecho, cabria esperar una correlacion significativa entre la
gravedad de los déficits de control motor selectivo y la presencia y magnitud de elementos
aberrantes en las sinergias musculares, debido al aumento de la activacién simultdnea de musculos
que estarian "desacoplados" en condiciones fisioldgicas. Seria de suma importancia evaluar,
paciente por paciente, si la presencia y magnitud de elementos aberrantes en las sinergias
musculares se deben -total o principalmente- a déficits de control motor selectivo o, estan
simplemente asociados con las estrategias biomecdnicas utilizadas por los sujetos para mantener
aspectos fundamentales de la marcha, como la estabilidad y la propulsion hacia adelante. La
recogida de datos EMG durante la realizacién de diversas actividades en lugar de sélo durante la
marcha podria proporcionar una mejor comprension del origen de la actividad muscular aberrante
observada durante la marcha e informar el disefio de intervenciones especificas del sujeto. Este
enfoque ayudaria a los investigadores a identificar mejor las causas de las desviaciones de la marcha
observadas al inicio y permitiria potencialmente a los investigadores el desarrollo de enfoques de
intervencién apropiados para su manejo.

El conjunto de técnicas utilizadas en este estudio para evaluar la capacidad de respuesta de los nifios
al RGT es de gran interés en la perspectiva de estudios futuros centrados en intervenciones de RGT a
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largo plazo y en dosis altas. Las métricas clinicas y basadas en la instrumentacion utilizadas en este
estudio para evaluar a los individuos antes y después de la intervencidon podrian utilizarse para
evaluaciones longitudinales en estudios futuros destinados a desarrollar técnicas para ajustar de
manera Optima la estrategia de intervenciéon en funcién de las tendencias identificadas en las
medidas de resultados. Estos ajustes de la estrategia de intervencidon estarian disefiados para
abordar los déficits que podrian obstaculizar el éxito de la intervencion. El analisis de las sinergias
musculares tiene un gran potencial en este contexto. Por ejemplo, los investigadores podrian usar el
resultado del analisis de sinergia muscular para identificar el acoplamiento aberrante entre los
musculos que controlan las diferentes articulaciones que podria ser necesario abordar mediante la
prescripcion de ejercicios centrados en el control aislado de cada articulacion. Otra aplicacidn
potencial del enfoque de la sinergia muscular es la identificacidon de los musculos a tratar mediante
inyecciones de toxina botulinica, para inhibir su actividad en caso de que causen una alteracidn
grave de la composicién de las sinergias musculares, y su contribucién a las sinergias musculares
fisiolégicas resultara algo redundante. Finalmente, las sinergias musculares podrian ser utilizadas
para identificar los musculos que son silenciosos en intervalos de tiempo durante los cuales su
actividad seria necesaria. Estos musculos podrian ser tratados mediante estimulacién eléctrica
funcional, asi como mediante terapia de ejercicio dirigida a restablecer los patrones fisioldgicos de la
actividad EMG.
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Las caracteristicas de las sinergias musculares de las extremidades inferiores antes del
entrenamiento de la marcha asistido por robot (RGT) no parecen permitir predecir la
respuesta individual a la intervencidn. Sin embargo, se observaron patrones claros en sus
cambios, en respuesta al RGT. Por lo tanto, se puede concluir que el analisis de las sinergias
musculares se puede utilizar para obtener biomarcadores que permitan el fenotipado motor
de los pacientes y la monitorizacion longitudinal de la respuesta al RGT durante
intervenciones a largo plazo. Estos biomarcadores tienen potencial para permitir el
desarrollo de intervenciones de rehabilitacion especificas para cada paciente. (Conclusiones
referidas al objetivo general de la tesis).

Se completd la intervencion de RGT en 15 nifios con paralisis cerebral (PC) sin eventos
adversos y sin dificultades para implementar los procedimientos experimentales. Esta
observacién apoya la amplia aplicabilidad en la practica clinica de los resultados obtenidos
en esta tesis. No hay datos que sugieran la necesidad de limitar la poblacion diana. Por el
contrario, los resultados indicaron que los nifios clasificados en todos los niveles sistema de
clasificacion de la funcién motora gruesa (GMFCS) podrian beneficiarse del RGT. (Conclusién
referida al objetivo especifico nimero 1 de la tesis).

El estudio mostré que la recopilacién de medidas de resultado clinicas (por ejemplo, la
Medida de la Funcién Motora Gruesa, la prueba de marcha de 6 minutos y la prueba de
marcha de 10 metros), asi como de datos biomecanicos y electromiograficos dinamicos - al
inicio y después del RGT - es factible en nifios con PC. (Conclusion referida al objetivo
especifico numero 2 de la tesis).

Los participantes del estudio mostraron mejorias motoras importantes en respuesta al RGT,
independientemente de sus habilidades funcionales al inicio del estudio. Se observé una
considerable variabilidad en la magnitud y el tipo de respuesta entre los sujetos. Esta
variabilidad parecid no estar relacionada con las caracteristicas clinicas iniciales de los
participantes del estudio. Esta observacion enfatiza la necesidad de identificar un amplio
espectro de medidas de resultado apropiadas, que permitan evaluar adecuadamente la
respuesta al RGT en diferentes dimensiones clinicas (por ejemplo, deterioro versus mejoras
funcionales en respuesta al RGT). (Conclusiones referidas al objetivo especifico nimero 3 de
la tesis).

La composicién de las sinergias musculares mostré un aumento en la presencia y magnitud
de las caracteristicas aberrantes y en la variabilidad de los patrones de activacidon temporal
con los niveles del GMFCS. El numero de sinergias musculares observadas inicialmente en
los participantes del estudio no cambié después del RGT, excepto en un individuo.
(Conclusiones referidas al objetivo especifico nimero 4 de la tesis).
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As Principal Investigator, you are responsible for ensuring that this project is conducted in compliance
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1. Submission of any and all proposed changes to this project (e.g., protocol, recruitment materials,
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As Principal Investigator, you are responsible for ensuring that this project is conducted in compliance
with all applicable federal, state and local laws and regulations, institutional policies, and requirements of
the IRB, which include, but are not limited to, the following:

1. Submission of any and all proposed changes to this project (e.g., protocol, recruitment materials,
consent form, status of the study, etc.) to the IRB for review and approval prior to initiation of the
change(s), except where necessary to eliminate apparent immediate hazards to the subject(s). Changes
made to eliminate apparent immediate hazards to subjects must be reported to the IRB as an

unanticipated problem.

2. Submission of continuing review submissions for re-approval of the project prior to expiration of
IRB approval and a final continuing review submission when the project has been completed.

3. Submission of any and all unanticipated problems, including adverse event(s) in accordance with the

IRB’s policy on reporting unanticipated problems including adverse events.

4. Obtaining informed consent from subjects or their legally authorized representative prior to
initiation of research procedures when and as required by the IRB and, when applicable,
documenting informed consent using the current IRB approved consent form(s)with the IRB-

approval stamp in the document footer.

5. Informing all investigators and study staff listed on the project of changes and unanticipated

problems, including adverse events, involving risks to subjects or others.

6. When investigator financial disclosure forms are required, updating your financial interests in Insight
and for informing all site responsible investigators, co-investigators and any other members of the
study staff identified by you as being responsible for the design, conduct, or reporting of this
research study of their obligation to update their financial interest disclosures in Insight if (a) they
have acquired new financial interests related to the study and/or (b) any of their previously reported
financial interests related to the study have changed.

The IRB has the authority to terminate projects that are not in compliance with these requirements.

Questions related to this project may be directed to Line J Papin,

CC: Ryan Mclntosh, SRH - Dept of Physical Med and Rehab, Non-Study
Staff Ryan Mclntosh, SRH - Dept of Physical Med and Rehab, Non-

Study Staff

Ipapin@partners.org,

857-282-1908.

Catherine P. Adans-Dester, PT, SRH - Dept of Physical Med and Rehab, Research Assistant
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Partners HealthCare System

Research Consent Form

Parent Template Subject Identification
Version Date: October 2014

Protocol Title: Muscle synergies during the gait in children with cerebral
palsy undergoing robotic-assisted gait therapy.

Principal Investigator: Paolo Bonato, PhD
Site Principal Investigator: Paolo Bonato, PhD

Description of Subject Population: Children aged 6 to 18 years of age and
diagnosed with bilateral spastic CP

About this consent form

Please read this form carefully. It tells you important information about a research study. A
member of our research team will also talk to you about giving permission for your child to
take part in this research study. People who agree to take part in research studies are called

“subjects.” This term will be used throughout this consent form.

Partners HealthCare System is made up of Partners hospitals, health care providers, and
researchers. In the rest of this consent form, we refer to the Partners system simply as
“Partners.”

If you have any questions about the research or about this form, please ask us. Taking part in
this research study is up to you and your child. If you decide to give permission for your
child to take part in this research study, you must sign this form to show that you want
him/her to take part. We will give you a signed copy of this form to keep.

Why is this research study being done?

We expect to enroll about 30 children with cerebral palsy for this study. We are asking you to give
permission for your child to take part in this study because your child is between 6-18 years of age,
has been diagnosed with cerebral palsy, and is able to walk 50 feet without the assistance of a
person, and/or with the use of crutches or a walker. Your child is medically stable and is able to
understand and follow simple instructions. Your child does not suffer from lower limb fractures,
severe fixed contractures in the lower limbs that interfere with their standing or skin lesions on the
legs that would not allow him/her to volunteer for the study.
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Partners HealthCare System
Research Consent Form
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Version Date: October 2014

How long will my child take part in this research study?

We will ask your child to take part in this study for about 2 months. During the 2 months we will
ask your child to make 20 study visits to the hospital. During 2 of the visits we will test how your
child walks. These visits will take about 2-2.5 hours. During the remaining 18 visits your child will
train with the robot. We will ask your child to make up to 4 visits per week within a maximum of
7 weeks for the training. Each training visit will last about 1 hour.

What will happen in this research study?

We will test your child 2 times — before and after training with the robot. Each time we will test
how strong their muscles are, the movement of their joints, and how well they stand and walk. We
will also ask your child to train with the robot. All the testing and training will be done at Spaulding
Rehabilitation Hospital.

Balance and Walking Tests:
The type of tests will be the same for the 2 visits to the hospital, and will include:

» A test called the Gross Motor Function Measure (GMFM). This is a series of 15 simple
standing and walking tests specially designed for children with cerebral palsy. The tests will
tell us how well your child can balance and walk.

» A test called the 10-meter walk test. We will use this to see how fast your child can walk
when walking at their normal, comfortable speed. We will do this by measuring how long it
takes them to walk 10 meters. If your child normally uses crutches or a frame when walking
we will ask them to use it each time they do the test. We may ask your child to do this test 3-5
times.

« A test called the 6-minute walk test. We will use this to test how your child copes with
walking for a long time. We will do this by measuring how far they can walk in 6 minutes. We
will walk next to your child and encourage them and make sure they are safe.

» Atest called the SCALE. This is a series of simple movements of each joint of the lower-
limbs specially designed for children with cerebral palsy. The tests will tell us how well your
child can move each segment of his/her legs.
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» Atest called a Gait Evaluation. We will use this test to get detailed measures of how well
your child walks. The measures we will collect will include the movements of your child’s legs
while they walk. We will do this by attaching small reflective markers to your child’s arms,
legs and trunk and asking them to walk. Special cameras in the room will film the movement
of the markers. We will also make normal videotapes of your child while we test their walking.
Only the people involved with the study will see the videos. The videos will tell us if the
measurements have been taken correctly. We will also test how your child’s muscles are
working turn on and off while they are walking. We will do this by attaching special sensors
to their legs and trunk. The sensors will tell us when their muscles turn on and off. We will
attach the markers and sensors using stickers. The stickers do not hurt. We may also use elastic
bandages to keep the sensors in place. We will use bandages that will not cause an allergy.

We will also ask you to allow us access to your child's electronic medical records. This will
enable us to better interpret the outcomes of the current study.

This study is being funded by the Peabody Foundation, Inc.
Walking Training with the Robot:

We will ask your child to train with the robot 18 times —up to 4 times per week within 7 weeks.
The training will be done with a physical therapist. We will help your child stretch their muscles
before working with the robot. During the training sessions with the robot we will ask your child
to wear a harness around their waist. We will attach cables hanging from above to the harness.
These will help your child stand up on the treadmill. The cables will support a lot of your child’s
weight. We will attach the harness and your child’s legs to the robot with straps. Your child’s feet
will also be supported with elastic straps fitted around their shoes. The legs of the robot will be
lined up with your child’s legs. The robot will also help your child stand up on the treadmill. The
weight of the robot will be supported by a big spring at the back. We will ask your child to walk
with the robot on the treadmill. The robot will help move your child’s legs while they walk on the
treadmill. The speed of the robot will be matched with the treadmill.

Each training session will last about 1 hour. This will include about 20 minutes for stretching,
setup, and warm-up. We will ask your child to walk for 10 minutes before we give them a rest for
5 minutes. We will ask them to walk again for 10 minutes, then rest and then walk one more time
for 10 minutes. All together we will ask your child to walk 3 times for 10 minutes each time. We
will encourage your child to walk during the 10 minutes and ask them to work with the robot. As
training progresses we will decrease the amount of support given by the harness, and increase the
speed of the treadmill to encourage your child to walk faster.
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Rest breaks should be requested whenever needed. Study staff will closely monitor and spot
your child while testing.

Videotaping

We may videotape and/or photograph your child testing sessions so we can look at how he/she
moves during the session. We will destroy the videotapes/photos after 7 years from the date
we close the study. This is the policy of Partners Healthcare System.

[] Initials:___ 1 agree to my child be videotaped and photographed during his/her during
the study.

L1 Initials:___I agree to let photographs of my child be published in articles about this
research study.

[ Initials:___ | agree to let videos and photos of my child used presentations of this study
to other researchers.

We can hide your child face so that people outside the lab can’t recognize him/her in the
videotapes or photos.
Please check one of the boxes:

[ ] Initials:___I want he/she to be anonymous.
[] Initials:___I do not want he/she to be anonymous.

What are the risks and possible discomforts from being in this
research study?

You can discuss these with the investigator and with your regular doctor if you choose.

The tests we will use in this study are tests that we commonly use in the hospital. The tests will be
done by a physical therapist and staff experienced in working with children with cerebral palsy.
The risks to your child are similar to those they may experience while walking around home.
Children with cerebral palsy may have a higher than normal risk for falling while standing or
walking. Your child will be under constant watch. Trained staff will be nearby to help in case your
child has difficulty keeping their balance or need assistance during the testing and training.

Your child may experience an allergic reaction to the tape and elastic bandages used to attach
markers and sensors to their skin. We will have latex-free bandages which we will use if your child
has a latex allergy. The procedures to clean their skin before attaching the sensors may irritate their
skin. There may be other risks or side effects that are not known at this time.
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Your child may stand for about one hour during the testing. This may irritate the skin on the soles
of your feet. Their feet may be a little red after the study.

There is the risk your child will feel tired or become fatigued during the testing and the training.
Your child will be given regular rest breaks during the testing and training. If your child needs
extra breaks the testing or training will be stopped until they are rested and ready to start again.
Your child’s muscles may be a little sore after the training. We will stretch their muscles before
the training to reduce any soreness. The harness and straps of the robot may rub against your child’s
skin. We will ask your child to wear long cotton pants so the straps are not in direct contact with
their skin. This should minimize any rubbing. We will also use padded foams and sponges with
the harness and straps of the robot to reduce pressure on their skin.

What are the possible benefits from being in this research study?

The possible benefits of this study are that your child may be able to walk better and with less
assistance. Information gained from this study will also be useful in determining the potential
benefits of this treatment for children with CP.

What other treatments or procedures are available for my child’s
condition?

Treatments for children with cerebral palsy to improve their walking usually include
strengthing their muscles and improving their balance. These help to reduce the effects of
weakness, contractures and spasticity. Training by walking on a treadmill is also helpful. The
Lokomat robot training is an advanced version of training on a treadmill. It is not the current
standard of care. If you do not want your child to participate in this study, alternative treatments
can be found. You should consult your physician or a physical therapist about alternative
treatments that may help your child to walk better.

Can my child still get medical care within Partners if s/he doesn’t take
part in this research study, or if s/he stops taking part?

Yes. Your decision won’t change the medical care your child gets within Partners now or in
the future. There will be no penalty, and you won’t lose any benefits your child receives now
or has a right to receive.

Page 5 of 12

[Consent Form Title: ICF 08.18.17 CL |

IRB Protocol No: 2015P001482 Consent Form Valid Date: 10/20/2017 IRB Expiration Date: 10/17/2018

Sponsor Protocol No: N/A Sponsor AME No: N/A IRB AME No: N/A




Partners HealthCare System
Research Consent Form

Parent Template Subject Identification

Version Date: October 2014

Taking part in this research study is up to you. You can decide not to permit your child to
take part. If you decide to permit him/her to take part now, you can change your mind and
have him/her drop out later. We will tell you if we learn new information that could make
you change your mind about your child taking part in this research study.

What should I do if I want my child to stop taking part in the study?

If your child takes part in this research study, and you want him/her to drop out, you should
tell us. We will make sure that your child stops the study safely. We will also talk to you
about follow-up care for your child, if needed.

Also, it is possible that we will have to ask your child to drop out of the study before s/he
finishes it. If this happens, we will tell you why. We will also help arrange other care for
your child, if needed.

Will my child or I be paid to take part in this research study?

We will pay your child $35 for each of the 2 testing sessions they complete. We will also pay your
child $15 for each of the 18 training sessions they complete. If your child comes to all the testing
and training sessions they will be paid a total amount of $340. If you drive to the hospital and park
at the hospital we will reimburse you for the parking costs of each visit. If you/your child decides
to stop taking part in the study we will pay your child based on the number of study visits they
attended.

What will | have to pay for if my child takes part in this research
study?

You may incur costs of travel to and from Spaulding Rehabilitation Hospital.

What happens if my child is injured as a result of taking part in this
research study?

We will offer your child the care needed to treat any injury that directly results from taking
part in this research study. We reserve the right to bill your insurance company or other third
parties, if appropriate, for the care your child gets for the injury. We will try to have these
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costs paid for, but you may be responsible for some of them. For example, if the care is
billed to your insurer, you will be responsible for payment of any deductibles and co-
payments required by your insurer.

If your child is injured as a direct result of taking part in this research study, we will assist
your child in obtaining the medical care needed to treat the injury. This means arranging for
(but not paying for) transportation to an acute care center for treatment of the injury.
McLean Hospital is a psychiatric care facility and does not provide general health care
services.

The care provider may bill your insurance company or other third parties, if appropriate, for
the care your child gets for the injury. We will try to have these costs paid for, but you may
be responsible for some of them. For example, if the care is billed to your insurer, you will
be responsible for payment of any deductibles and co-payments required by your insurer.

Injuries sometimes happen in research even when no one is at fault. There are no plans to
pay you or your child or give you other compensation for an injury, should one occur.
However, you or your child are not giving up any of your legal rights by signing this form.

If you think your child has been injured or has experienced a medical problem as a result of
taking part in this research study, tell the person in charge of this study as soon as possible.
The researcher's name and phone number are listed in the next section of this consent form.

If I have questions or concerns about this research study, whom can |
call?

You can call us with your questions or concerns. Our telephone numbers are listed below.
Ask questions as often as you want.

Paolo Bonato, PhD is the person in charge of this research study. You can call him at 617-
9526319 (M-F 9-5). You can also call Catherine Adans-Dester at 617-952-6319 (M-F 9-5)
with questions about this research study.

If you have questions about the scheduling of appointments or study visits, call Catherine
AdansDester at 617-952-6321.

If you want to speak with someone not directly involved in this research study, please
contact the Partners Human Research Committee office. You can call them at 617-424-4100.
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You can talk to them about:

= Your child’s rights as a research subject
= Your concerns about the research
= A complaint about the research

Also, if you feel pressured to give permission for your child to take part in this research
study, or to continue with it, they want to know and can help.

If my child takes part in this research study, how will you protect my
child’s privacy?

During this research, identifiable information about your child’s health will be collected. In
the rest of this section, we refer to this information simply as “health information.” In
general, under federal law, health information is private. However, there are exceptions to
this rule, and you should know who may be able to see, use, and share your child’s health
information for research and why they may need to do so.

In this study, we may collect health information about your child
* from: Past, present, and future medical records
* Research procedures, including research office visits, tests, interviews, and
guestionnaires

Who may see, use, and share your child’s identifiable health information and
why they may need to do so:
e Partners research staff involved in this study
e The sponsor(s) of this study, and the people or groups it hires to help perform this

research
¢ Other researchers and medical centers that are part of this study and their ethics
e boards

« A group that oversees the data (study information) and safety of this research

Non-research staff within Partners who need this information to do their jobs (such as for

treatment, payment (billing), or health care operations)

* The Partners ethics board that oversees the research and the Partners research quality
improvement programs

* People from organizations that provide independent accreditation and oversight of
hospitals and research
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* People or groups that we hire to do work for us, such as data storage companies,
insurers, and lawyers

® Federal and state agencies (such as the Food and Drug Administration, the
Department of Health and Human Services, the National Institutes of Health, and
other US or foreign government bodies that oversee or review research)

* Public health and safety authorities (for example, if we learn information that could
mean harm to your child or others, we may need to report this, as required by law)

¢ Other:

Some people or groups who get your child’s health information might not have to follow the
same privacy rules that we follow and might use or share your child’s health information
without your permission in ways that are not described in this form. For example, we
understand that the sponsor of this study may use your child’s health information to perform
additional research on various products or conditions, to obtain regulatory approval of its
products, to propose new products, and to oversee and improve its products’ performance.
We share your child’s health information only when we must, and we ask anyone who
receives it from us to take measures to protect your child’s privacy. The sponsor has agreed
that it will not contact your child without your permission and will not use or share your
child’s information for any mailing or marketing list. However, once your child’s
information is shared outside Partners, we cannot control all the ways that others use or share
it and cannot promise that it will remain private.

Because research is an ongoing process, we cannot give you an exact date when we will
either destroy or stop using or sharing your child’s health information.

The results of this research study may be published in a medical book or journal, or used to
teach others. However, your child’s name or other identifying information will not be used
for these purposes without your specific permission.

Your Child’s Privacy Rights

You have the right not to sign this form that allows us to use and share your child’s health
information for research; however, if you don’t sign it, your child can’t take part in this
research study.

You have the right to withdraw your permission for us to use or share your child’s health
information for this research study. If you want to withdraw your permission, you must
notify the person in charge of this research study in writing. Once permission is withdrawn,
your child cannot continue to take part in the study.
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If you withdraw your permission, we will not be able to take back information that has
already been used or shared with others.

You have the right to see and get a copy of your child’s health information that is used or
shared for treatment or for payment. To ask for this information, please contact the person in
charge of this research study. You may only get such information after the research is
finished.

Informed Consent and Authorization
Statement of Person Giving Informed Consent and Authorization

= | have read this consent form.

= This research study has been explained to me, including risks and possible benefits (if
any), other possible treatments or procedures, and other important things about the
study.

= | have had the opportunity to ask questions.

= | understand the information given to me.

Signature of Parent(s)/Guardian for Child:

I give my consent for my child to take part in this research study and agree to allow his/her
health information to be used and shared as described above.

Parent(s)/Guardian for Child Date Time (optional)

Assent

Statement of Person Giving Assent

= This research study has been explained to me, including risks and possible benefits (if
any), other possible treatments or procedures, and other important things about the study.
= | have had the opportunity to ask questions, and my questions have been answered.

Signature of Child:
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| agree to take part in this research study and agree to allow my health information to be used
and shared as described above.

Child, Ages 14-17 Date Time (optional)

Signature of Study Doctor or Person Obtaining Consent:
Statement of Study Doctor or Person Obtaining Consent

= | have explained the research to the parent(s)/guardian and child.
= | have answered all questions about this research study to the best of my ability.

Study Doctor or Person Obtaining Consent Date Time (optional)

Subject Advocate

In certain situations, the Partners Human Research Committee (PHRC) will require that a
subject advocate also be involved in the consent process. The subject advocate is a person
who looks out for the interests of the study subject. This person is not directly involved in
carrying out the research. By signing and dating below, the subject advocate represents (or
“says”) that the parent(s)/guardian have given meaningful consent to take part in the research
study.

Statement of Subject Advocate

| represent that the parent(s)/guardian signing above have given meaningful consent.

Subject Advocate (when required) Date Time (optional)

Consent of Non-English Speaking Subjects Using the “Short Form” in the
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Subject’s Spoken Language

Statement of Hospital Medical Interpreter

As someone who understands both English and the language spoken by the
parent(s)/guardian, | interpreted, in the parent(s)/guardian’s language, the researcher's
presentation of the English consent form. The parent(s)/guardian was given the opportunity
to ask questions.

Hospital Medical Interpreter Date Time (optional)

OR
Statement of Other Individual (Non-Interpreter)

As someone who understands both English and the language spoken by the
parent(s)/guardian, | represent that the English version of the consent form was presented
orally to the

parent(s)/guardian in the parent(s)/guardian’s own language, and that the parent(s)/guardian
was given the opportunity to ask questions.

Name Date Time (optional)

Consent Form Version Date: August 18, 2017
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8.3 Anexo 3: Protocolo clinico de recogida de datos

Subject ID#: Date:
Staff Name (print):

Staff Name (signature):

=

Muscle synergies during the gait in children with cerebral palsy
undergoing robotic-assisted gait therapy

Clinical Score Sheet

Age: (6-18 years old)
Diagnostic of Cerebral Palsy:
O Yes
0 No
Characteristics of Cerebral Palsy:
[] Spastic
[] Dystonic
[] Spastic
[ ] Dystonic
Segmental Topographic Compromise:
[] Hemiparesis
[ ] Monoparesis
[] Diparesis
[] Triparesis
[ ] Tetraparesis
Motor Function Classification System (GMFCS):
(] 1
] n
C]
L[] v
[] V

Locomotion of Participant:

[] Independent Walking

[ ] Assisted Walking (crutches, cane, etc.)
Use of technical aids:

Specify

Other diagnosis:
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PHYSICAL EXAMINATION:

Weight: kg Height: cm
Femur length: (210-350mm)
ROM:
HIP RIGHT LEFT
- Flexion
- Abduction
- Adduction
- Internal Rotation
- External Rotation
KNEE:
- Flexion
- Extension
ANKLE:
- Dorsiflexion
- Plantar flexion
ASHWORTH MODIFIED SCALE (MAS):
HIP KNEE ANKLE
Right Right Right
Abduction Flexion Dorsiflexion
Right Right Right Plantar
Adduction Extension flexion
Left Left Left
Abduction Flexion Dorsiflexion
Left Left Left Plantar
Adduction Extension flexion
Grade | Description
0 No increase in muscle tone
1 Slight increase in muscle tone, manifested by a catch and release, or by minimal
resistance at the end of the range of motion when the affected part(s) is moved in
flexion or extension
1+ Slight increase in muscle tone, manifested by a catch, followed by minimal resistance
throughout the remainder (less than half) of the range of movement (ROM)
2 More marked increase in muscle tone through most of ROM, but affected part(s) easily
moved
3 Considerable increase in muscle tone, passive movement difficult
4 Affected part(s) rigid in flexion and extension
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GROSS MOTOR FUNCTION MEASURE (GMEM):

SCORING KEY: 0 =does not initiate
1 = initiates
2 = partially completes
3 = completes
NT = Not tested

Item D: STANDING SCORE NT

(circle)
52. ON THE FLOOR: PULLS TO STD AT LARGE BENCH .................. 0123NT
53. STD: MAINTAINS, ARMS FREE, 3 SECONDS..........ccocveviiveenen. 0123NT
54. STD: HOLDING ON TO LARGE BENCH WITH ONE HAND,
LIFTS R FOQOT, 3SECONDS.......ccce e 0123NT
55. STD: HOLDING ON TO LARGE BENCH WITH ONE HAND,
LIFTS L FOOT, 3SECONDS........ccooi e 0123NT
56. STD: MAINTAINS, ARMS FREE, 20 SECONDS.........ccccccvvervennnnn. 0123NT
57. STD: LIFTS L FOOT, ARMS FREE, 10 SECONDS.............coc...... 0123NT
58. STD: LIFTS R FOOT, ARMS FREE, 10 SECONDS........c..ccceuvuu... 0123NT
59. SIT ON SMALL BENCH: ATTAINS STD WITHOUT USING ARMS 0123NT
60. HIGH KN: ATTAINS STD THROUGH HALF KN ON R KNEE,
WITHOUT USING ARMS ..., 0123NT
61. HIGH KN: ATTAINS STD THROUGH HALF KN ON L KNEE,
WITHOUT USING ARMS.....ooeeee e, 0123NT
62. STD: LOWERS TO SIT ON FLOOR WITH CONTROL, ARMS FREE 0123NT
63. STD: ATTAINS SQUAT, ARMS FREE ... 0123NT
64. STD: PICKS UP OBJECT FROM FLOOR, ARMS FREE,
RETURNS TO STAND. ...ttt 0123NT

Sum total:
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Item E: WALKING, RUNNING & JUMPING SCORE NT

65.
66.

STD, 2 HANDS ON LARGE BENCH: CRUISES 5 STEPSTO R
STD, 2 HANDS ON LARGE BENCH: CRUISES 5 STEPS TO L

67.
68.
69.
70.
71.
72.

73.

74.

75.
76.
77.
78.
79.
80.

STD:

STD
81.
82.
83.
84.
85. STD,
86.

87.
88.
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STD,
STD,
STD:
STD:
STD:
STD:

STD:
STD:
STD:
STD:
STD:
STD:
: JUMPS 30cm (12") HIGH, BOTH FEET

STD:

STD,

STD:
STD:
STD ON 15cm (6") STEP: JUMPS OFF, BOTH FEET

2 HANDS HELD: WALKS FORWARD 10 STEPS............
1 HAND HELD: WALKS FORWARD 10 STEPS
WALKS FORWARD 10 STEPS........ovvvereereeeeeseeseerersnenee
WALKS FORWARD 10 STEPS, STOPS, TURNS 180°, RETURNS
WALKS BACKWARD 10 STEPS .....oovvererreeeeereereesreen
WALKS FORWARD 10 STEPS,

CARRYING A LARGE OBJECT WITH 2 HANDS ........
WALKS FORWARD 10 CONSECUTIVE STEPS

BETWEEN PARALLEL LINES 20cm (8") APART.......
WALKS FORWARD 10 CONSECUTIVE STEPS

ON A STRAIGHT LINE 2cm (3/4") WIDE..
STEPS OVER STICK AT KNEE LEVEL, R FOOT LEADING
STEPS OVER STICK AT KNEE LEVEL, L FOOT LEADING
RUNS 4.5m (15), STOPS & RETURNS.......ovvvoorrrrreernnn..
KICKS BALL WITH R FOOT
KICKS BALL WITH L FOOT wvvoreveoeeeeeeeeeeeeseseeseseseenns

SIMULTANEOUSLY ....ccoiiiiiiiiieieeie e
JUMPS FORWARD 30 cm (12"), BOTH FEET
SIMULTANEOUSLY ....cciiiiiiiiieiie e

STD ON R FOOT: HOPS ON R FOOT 10 TIMES

WITHIN A 60cm (24") CIRCLE ...........ciiiiene

STD ON L FOOT: HOPS ON L FOOT 10 TIMES

WITHIN A 60cm (24") CIRCLE ...,
HOLDING 1 RAIL: WALKS UP 4 STEPS,
ALTERNATING FEET.. ..
HOLDING 1 RAIL: WALKS DOWN 4 STEPS
ALTERNATING FEET ...,
WALKS UP 4 STEPS, ALTERNATING FEET ................
WALKS DOWN 4 STEPS, ALTERNATING FEET........

SIMULTANEOUSLY ....cciiiiiiiieiiee e

Sum total:

8. Anexos

(circle)

0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT

0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT
0123NT

0123NT



WALKING SPEED (10 meter walking test):

INSTRUCTIONS: Please walk with your comfortable speed from the beginning to the end of
the marked walkway. (Marked walkway 14 meters, time the middle 10 meters)

Trial 1: S, Trial 2: S, Trial 3: S,
Average Time: S
Average Speed: m/s

TIMED WALKED (6 minute walk test):

INSTRUCTIONS: Please walk to the end of the hall and back as many times as you can at
your normal walking speed. You may take breaks as needed or sit down in the chairs as
needed. Begin walking when you are ready.

Total distance walked:
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8.4 Anexo 4: Instrucciones para la colocacion de los EMG

INSTRUCCIONES PARA COLOCAR LOS ELECTRODOS - ELECTROMIOGRAFIA INALAMBRICA

MUSCULO

LOCALIZACION

ORIENTACION

FOTO

Gemelo Lateral

Los electrodos deben
colocarse 1/3 de la
linea entre la cabeza
del peroné y el talén

En la direccion de la
linea entre la cabeza
del peroné y el talén

Soleo

Los electrodos deben
colocarse 2/3 de la
linea entre los
condilos medial del
fémur y el maléolo
medial

En la direccidn de la
linea entre los
condilos medial al
maléolo medial

Tibial Anterior

Los electrodos deben
colocarse a 1/3 de la
linea entre la punta
del peroné y la punta
del maléolo medial

En la direccion de la
linea entre la punta
del peroné vy la
punta del maléolo
medial
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Peroneo Largo

Los electrodos deben
colocarse a % de la
linea que hay entre la
punta de la cabeza
del peroné y la punta
del maléolo lateral

En la direccidn de la
linea entre la punta
de la cabeza del
peroné hasta la
punta del maléolo
lateral

Recto Femoral

Los electrodos deben
colocarse a 1/2 en la
linea desde la espina
iliaca anterior
superior a la parte
superior de la rétula

En la direccion de la
linea desde la espina
iliaca anterior
superior a la parte
superior de la rétula

Vasto Medial

Los electrodos deben
colocarse a 4/5 en la
linea entre la espina
iliaca superior
anterior y el espacio
articular enfrente del
borde anterior del
ligamento medial

Casi perpendicular a
la linea entre Ia
espina iliaca anterior
superior y el espacio
articular en frente
del borde anterior
del ligamento medial
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Vasto Lateral

Los electrodos deben
colocarse a 2/3 de la
linea desde la espina
iliaca anterior
superior al lateral de
la rétula

En la direccién de las
fibras musculares

Biceps Femoral

Los electrodos deben
colocarse a 1/2 en la
linea entre la
tuberosidad isquidtica
y el epicéndilo lateral
de la tibia

En la direccion de la
linea entre la
tuberosidad
isquiatica y el
epicéndilo lateral de
la tibia

Semitendinoso

Los electrodos deben
colocarse a 1/5 de la
linea entre la
tuberosidad isquiatica
y la fosa poplitea

En la direccién de la
linea entre la
tuberosidad
isquiatica y la fosa
poplitea
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Aductor Largo

Los electrodos deben
colocarse en la mayor
protuberancia
muscular cuando los
sujetos realizan una
aduccion

En la direccién de las
fibras musculares

Tensor de la Fascia
Lata

Los electrodos deben
colocarse a 1/6 de la
linea desde la espina
iliaca anterior
superior al céndilo
femoral lateral

En la direccion de la
linea desde la espina
iliaca anterior
superior al condilo
femoral lateral

Gluteo Mayor

Los electrodos deben
colocarse a la mitad
de la linea entre la
vértebra sacra y el
trocanter mayor

En la direccion de la
linea desde la espina
iliaca posterior
superior a la mitad
de la cara posterior
del muslo

Tabla 17: Colocacidn de los electrodos EMG siguiendo las Recomendaciones del SENIAM.
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Subject
Subject
Subject
Subject
Subject
Subject
Subject
Subject
Subject
Subject
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Subject
Subject
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Subject 1- CPMS01

11 years old male with spastic diplegia, GMFCS level Il. He only underwent 12 RGT sessions. We
considered the left as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data

Number of Training Sessions 12
Total Time of Training (hours) 6.21
Mean Walking Time 1861.83 £ 89.9

Total Walking Distance (m) 1117
Mean Walking Distance (m) 930.83 +43.21
Mean Walking Velocity (m/s) 0.51+0.04

Clinical Outcomes

Clinically, we observed improvements in GMFM-88 walking section (E) of 19.45%, GMFM-66 of
4.41% and 6 MWT of 12.73% (35 meters, from 275 to 310 meters). The scores in GMFM-88 standing
got worse, -7.7% and 10 MWT remains approximately the same (-0.16 seconds).

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 31 28
GMFM-88 D (Standing) % 79.49% 71.79%
GMFM-88 E (Walking) 42 56
GMFM-88 E (Walking) % 58.33% 77.78%
GMFM-66 Section D and E Score 65.98 71.69
10 MWT (Seconds) 8.5 8.66
10 MWT (m/s) 1.18 1.15
6 MWT (Meters) 275 310

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

Structured Visual Gait Analysis

In the systematic evaluation of the gait using the Edinburgh Visual Gait Scale, we didn’t observe any
differences between pre and post in the left lower limb (12 points). In the right side, we observed
some improvements in the Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing, Peak Knee Flexion in Swing, Peak
Hip Extension in Stance and Obliquity at Mid-Stance items, resulting in a decrease of 5 points in the

score.

Edinburgh Visual Gait Score Pre Post Difference
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 13 8
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 12 12 0
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Edinburgh Visual Gait Score

8. Anexos

Pre Post
Right 1 0 Right 0 1
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing -
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing
14.0bliquity at Mid-Stance 14.0bliquity at Mid-Stance
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X
Edinburgh Visual Gait Score 13 Edinburgh Visual Gait Score _
Pre Post
Left 1 0 Left 0 1
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift
Edinburgh Visual Gait Score 12 Edinburgh Visual Gait Score 12

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement); Grey: not changes

Muscle Synergies Analysis

After detailed observation of the EMG signal, we decided 7 of them were good and we included
them in the muscle synergies analysis for the left side and 9 for the right. The muscles included were

the following:

- Most Affected Side (Left): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus
Longus, Rectus Femoris, Vastus Lateralis and Vastus Medialis.
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT
- Contralateral (Right): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus,
Rectus Femoris, Vastus Lateralis and Vastus Medialis, Biceps Femoris and Tensor Fascia
Latae.
1 Gastrocnemius Soleus Tibialis Anterior
0.5
0
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

We identified 3 muscle synergies during gait in each of the lower limb.

Most Affected: The envelopes show prolonged activation of plantar flexor muscles (soleus and
peroneus) than the physiological patterns, a delay in the first peak of activation of the tibialis
anterior (20%) and two clear peaks and a long period of activation seen in the rectus femoris. After
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RGT, we observed a change in the shape of the peroneus longus envelope consisting in an early
decrease of activation (around 30% of the cycle) with a second peak of activation between the
terminal stance to the terminal swing.

This subject had 3 synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and early stance (with peak around
10% of the cycle) becoming negligible at 40% of the cycle and consisted mainly of extensor
activity from the vastus medialis and lateralis (Knee extensors). The presence in this synergy
of soleus and peroneus is due to the pathological early and prolonged activation observed in
the envelopes. Muscle synergy 1 likely provides body support during weight acceptance.
After RGT, muscle synergy 1 changes in the coefficients of plantarflexors (decrease in soleus
and peroneus) becoming closer to physiological.

e Muscle synergy 2 was primarily active in late stance with peak around 45% of the cycle) and
consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus longus.
Muscle synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing initiation. After RGT,
muscle synergy 2 changes in the coefficient of gastrocnemious and in temporal activation
with more activation during early stance, less during mid stance and the peak around 35% of
the cycle, due to the small change in gastrocnemious.

e Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peak at 75% of the cycle) and small
peak in mid stance (20%); and consisted mainly in tibialis anterior and rectus femoris.
Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle
synergy 3 changes in the coefficient of plantarflexors (increase of peroneus and decrease of
soleus).

Contralateral: The envelopes show a delay in the first peak of activation of the tibialis anterior
(20%), and two clear peaks and a long period of activation seen in the rectus femoris and more
activation of tensor fasciae latae during the swing phase. After RGT, we observed a change in the
shape of the rectus femoris envelope consisting a double activation, the first one around 25% of the
cycle and the other one during swing and a shift of 5% of the cycle to the left of the tensor fasciae
latae.

This subject had 3 synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and early stance (with peak around
20% of the cycle) becoming negligible at 50% of the cycle and consisted mainly of extensor
activity from the vastus medialis and lateralis and plantarflexors (soleus and peroneus).
Muscle synergy 1 likely provides body support during weight acceptance. After RGT, muscle
synergy 1 doesn’t present major changes, except an increase in the coefficient of the rectus
femoris.

e Muscle synergy 2 was primarily active in late stance with peak around 50% of the cycle and
consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus longus.
Muscle synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing initiation. After RGT,
muscle synergy 2 doesn’t change.

e Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peak at 75% of the cycle) and small
peak during mid stance (20%); and consisted mainly in tibialis anterior, rectus femoris and
tensor fasciae latae. Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot.
After RGT, muscle synergy 3 doesn’t change.
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Muscle Synergies Most Affected Side (Left)

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA 50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM
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0.03
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GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

Muscle Synergies Contralateral Side (Right)

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA 50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA 50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

w

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM 10 20 30 40 50 80 7 80 90 100

GA 50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA 50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT
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Subject 2 - CPMSO02

18 years old male with spastic diplegia, GMFCS level Ill. He underwent 18 RGT sessions. We
considered the left as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data
Number of Training Sessions 18
Total Time of Training (hours) 9.19
Mean Walking Time 1837.82 £93.9
Total Walking Distance (m) 19591
Mean Walking Distance (m) 1088.39 + 116.95
Mean Walking Velocity (m/s) 0.6 £0.05

Clinical Outcomes

Clinically, we observed improvements in GMFM-88 walking section (E) of 15.27%, GMFM-66 of
5.15%, 10 MWT 2.78 seconds and 6 MWT 23.49% of improvement (78 meters, from 332 to 410
meters). The scores in GMFM-88 standing got worse (-2.57%).

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 29 28
GMFM-88 D (Standing) % 74.36% 71.79%
GMFM-88 E (Walking) 31 42
GMFM-88 E (Walking) % 43.06% 58.33%
GMFM-66 Section D and E Score 62.95 68.1
10 MWT (Seconds) 10.43 7.65
10 MWT (m/s) 0.96 1.31
6 MWT (Meters) 332 410

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

Structured Visual Gait Analysis

In the systematic evaluation of the gait using the Edinburgh Visual Gait Scale, we observed some
improvements in the left side in the following items: the Clearance in Swing, Knee Progression Angle
in Mid-Stance, Peak Knee Flexion in Swing, Peak Hip Extension in Stance and Peak Sagittal Position in
Stance, resulting in a decrease of 5 points in the score. In the right side, we observed improvements
in Clearance in Swing, Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing, Peak Knee Flexion in Swing, Peak Hip
Extension in Stance, Pelvic Rotation at Mid-Stance, Peak Sagittal Position in Stance and Maximum
Lateral Shift, while the Obliquity at Mid-Stance got worse, resulting in a decrease of 6 points.
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Edinburgh Visual Gait Score Pre Post Difference
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 19 13
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 16 11

Edinburgh Visual Gait Score |

Pre Post
Right 0 Right 2 1 0 1 2

1.Initial contact in stance X 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X

5.Foot Rotation in Stance 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing 6.Clearance in Swing

7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing

8.Knee Progression Angle in Mid-Stance 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance 9.Peak Extension Stance X

10.Terminal Swing Position 10.Terminal Swing Position X

11.Peak Knee Flexion in Swing 11.Peak Knee Flexion in Swing

12.Peak Hip Extension in Stance 12.Peak Hip Extension in Stance

13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance

15.Pelvic Rotation at Mid-Stance 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance

16.Peak Sagittal Position in Stance 16.Peak Sagittal Position in Stance

17.Maximum Lateral Shift 17.Maximum Lateral Shift

Edinburgh Visual Gait Score 19 Edinburgh Visual Gait Score
Pre Post
Left 0 Left 2 1 0 1 2

1.Initial contact in stance X 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X

5.Foot Rotation in Stance 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing 6.Clearance in Swing

7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance

9.Peak Extension Stance 9.Peak Extension Stance

10.Terminal Swing Position 10.Terminal Swing Position

11.Peak Knee Flexion in Swing 11.Peak Knee Flexion in Swing

12.Peak Hip Extension in Stance 12.Peak Hip Extension in Stance

13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance 16.Peak Sagittal Position in Stance

17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X

Edinburgh Visual Gait Score 16 Edinburgh Visual Gait Score

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement

Muscle Synergies Analysis

During observation of the EMG signal, we observed good quality in the channels but with very little
modulation. After detailed observation of the EMG signal, we decided 10 of them were good in the
left limb and 9 in the right side and we included them in the muscle synergies analysis. The muscles

included were the following:

Most Affected Side (Left): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Rectus
Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Semitendinosus, Adductor Longus and Gluteus Maximus.
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Contralateral (Right): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Rectus
Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Adductor Longus and Gluteus Maximus.
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We identified 3 muscle synergies during gait in each lower limb.

Most Affected: Here, the envelopes show that the plantarflexors (gastrocnemius lateralis, soleus
and peroneus longus) are active for the length of the gait cycle; as well as the rectus femoris and
tensor fasciae latae and more prolonged activation of vastus lateralis and medialis, semitendinosus
and gluteus maximus. After RGT, we observed earlier activation of the tibialis anterior (around 10%)
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during the swing; the thigh muscles decreased earlier (around 10%) due to prior toe off and a
decrease in the activation of the semitendinosus during mid and terminal stance.

This subject had 3 muscle synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and stance (with peak around 35% of
the cycle) becoming negligible at 65% of the cycle and consisted mainly of extensor activity
from the vastus medialis and lateralis, semitendinosus, adductor longus and gluteus
maximus. Muscle synergy 1 likely provides body support during weight acceptance. After
RGT, muscle synergy 1 changes in the temporal activation with an earlier decrease of
activation (around 10%).

e Muscle synergy 2 was primarily active in late stance with peak around 45% of the cycle and
consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus longus.
Muscle synergy 2 seems to contribute to swing initiation. After RGT, muscle synergy 2
changes temporal coefficient with an earlier decrease of activation (around 10%).

e Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peaks at 85% of the cycle) and
consisted mainly in tibialis anterior and tensor fasciae latae. Muscle synergy 3 likely
contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 3 changes in the
temporal coefficient with an earlier decrease of activation (around 10%).

Contralateral: The envelopes show prolonged activation of gastrocnemius lateralis and soleus but
we can observe a decrease of the activation during swing; peroneus and rectus femoris are active for
the length of the gait cycle; prolonged activation of vastus lateralis, vastus medialis, semitendinosus
and gluteus maximus; and the adductor longus is active during most of the stance phase. After RGT,
we observed an earlier decrease of the activation from 85% to 75% to prior toe off and a decrease of
the adductor longus during mid and terminal stance.

This subject had 3 muscle synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and stance (with peak around 20% of
the cycle) becoming negligible at 70% of the cycle and consisted mainly of extensor activity
from the vastus medialis and lateralis, adductor longus and gluteus maximus. Muscle
synergy 1 likely provides body support during weight acceptance. After RGT, muscle synergy
1 changes in the temporal coefficient with an earlier decrease of activation (around 10%).

e Muscle synergy 2 was primarily active in late stance with a plateau from 40 to 70% of the
cycle) and consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and
peroneus longus and rectus femoris. Muscle synergy 2 seems to contribute to swing
initiation. After RGT, muscle synergy 2 changes temporal coefficient with an earlier decrease
of activation (around 10%).

Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peaks at 85% of the cycle) and
consisted mainly in tibialis anterior, rectus femoris and plantarflexors (gastrocnemius, soleus
and peroneus). We observe simultaneous activation of plantar and dorsiflexors during swing.
Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle
synergy 3 changed in the temporal coefficient with an earlier decrease of activation (around
10%).
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Muscle Synergies Most Affected Side (Left)

20 20
15 15
10 10
5 5
GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM 0GASOTAPERFV[VMBFSTA[TFGM

L
GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM 10 20 30 40 50 80 7 80 90 100

o
GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM 10 n 30 40 50 60 0 80 90 100

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

Muscle Synergies Contralateral Side (Right)

20 20
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5 5
GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM 0GASOTAPERFV[VMBFSTA[TFGM

L
GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM 10 20 30 40 50 80 7 80 90 100

o
GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM 10 n 30 40 50 60 0 80 90 100

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT
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Subject 3 - CPMSO03

15 years old female with spastic diplegia, GMFCS level Il. She underwent 18 RGT sessions. We
considered the right as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data
Number of Training Sessions 18
Total Time of Training (hours) 8.43
Mean Walking Time 1687.03 + 329.23
Total Walking Distance (m) 14026
Mean Walking Distance (m) 779.22 +207.11
Mean Walking Velocity (m/s) 0.47 £0.06

Clinical Outcomes

Clinically, she shown improvements in all the clinical outcomes but in the 6MWT, in which she
walked 8.31% less (from 301 to 276 meters, 25 meters) during the post RGT evaluation. We
observed improvements in GMFM-88 standing section (D) of 12.82%, GMGM-88 walking section (E)
of 6.94%, GMFM-66 of 4.12% and 10 MWT of 0.36 seconds.

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 29 34
GMFM-88 D (Standing) % 74.36% 87.18%
GMFM-88 E (Walking) 54 58
GMFM-88 E (Walking) % 75.00% 81.94%
GMFM-66 Section D and E Score 70.04 74.16
10 MWT (Seconds) 10.81 10.45
10 MWT (m/s) 0.93 0.96
6 MWT (Meters) 301 276

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

Structured Visual Gait Analysis

We didn’t observe many differences in the EVGS on the right lower limb. She only improved on the
Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing. On the left, she improved in Foot Rotation in Stance, Knee
Progression Angle in Mid-Stance and Obliquity at Mid-Stance while the Maximum Ankle Dorsiflexion
in Swing deviated from normal. She decreased 1 point and 2, in right and left respectively.

Edinburgh Visual Gait Score Pre Post Difference
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 9 8
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 11 9
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Edinburgh Visual Gait Score
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Pre Post
Right 0 Right 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing -
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift 17.Maximum Lateral Shift X
Edinburgh Visual Gait Score 9 Edinburgh Visual Gait Score _
Pre Post
Left 0 Left 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance 5.Foot Rotation in Stance
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance 14.0bliquity at Mid-Stance -
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift 17.Maximum Lateral Shift X
Edinburgh Visual Gait Score 11 Edinburgh Visual Gait Score _

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

Muscle Synergies Analysis

During observation of the EMG signal the most affected side, we observed very bad quality in 6 of
the channels and not a lot of modulation in the Peroneus Longus. We could keep only 6 channels.
The muscles included were the following: Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus

Longus, Vastus Lateralis and Vastus Medialis.
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Gastrocnemius Soleus Tibialis Anterior
1 — 1 1
0.5 0.5 0.5
0 4 0 4 0
20 40 60 80 100 20 40 60 80 100 20 40 60 80 100
1 Percneus 1 Vastus Lateralis
0.5 0.5
0 0
20 40 60 80 100 20 40 60 80 100
1 Vastus Medialis
0.5

20 40 60 80 100

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

After detailed observation of the EMG signal of the contralateral EMG, we decided 7 of them were
good and we included them in the muscle synergies analysis. The muscles included were the
following: Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Rectus Femoris, Vastus

Lateralis and Vastus Medialis.

; Gastrocnemius ; Soleus Tibialis Anterior
0.5 0.5
0 0
20 40 60 80 100 20 40 60 20 40 60 80 100
1 Peroneus Rectus Femoris Vastus Lateralis
0.5
0
20 40 60 80 100 40 60 80 100 20 40 60 80 100
1 Vastus Medialis
0.5

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT
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8. Anexos

We identified 3 muscle synergies during gait in each lower limb.

Most Affected: The envelopes show prolonged activation of plantar flexor muscles (gastrocnemius
and peroneus) than the physiological patterns, a delay in the first peak of activation of the tibialis
anterior (20%) and two peaks of activation seen in the vastus lateralis and vastus medialis. After
RGT, we observed a change in the shape of the gastrocnemius lateralis envelope consisting in a
decrease of activation (around 30% of the cycle) with a second peak of activation around 65% of the
cycle.

This subject had 3 synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and early stance with a second peak
around 45% of the cycle and consisted mainly of extensor activity from the vastus medialis
and lateralis. The presence in this synergy of soleus and peroneus is due to the pathological
early and prolonged activation observed in the envelopes. Muscle synergy 1 likely provides
body support during weight acceptance. After RGT, muscle synergy 1 changes in the
coefficient of plantarflexors (decrease ingastrocnemius and soleus and increase in
peroneus).

e Muscle synergy 2 was primarily active thorough the stance phase and consisted mainly of
plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus longus. Muscle synergy 2
likely contributes to forward propulsion and swing initiation. After RGT, muscle synergy 2
changes in the coefficient of peroneus (decrease) and in temporal activation with activation
during loading response with a second peak in late stance with peak around 45% of the cycle

e Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peak at 75% of the cycle) and small
peak in mid stance (25%) consisting mainly of tibialis anterior and rectus femoris. Muscle
synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 3
changes temporal activation with a higher activation during stance and delay in the peak
(around 30%) and in the coefficient of plantarflexors (increase of gastrocnemius, soleus and
peroneus).

Contralateral: The envelopes show no first peak of activation of the tibialis anterior, and two clear
peaks and an activation throughout the cycle seen in the peroneus. After RGT, we observed an
earlier decrease of the activation during stance in gastrocnemious, soleus and vastus lateralis and
medialis.

This subject had 3 synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and early stance (with peak around
10% of the cycle) becoming negligible at 50% of the cycle and consisted mainly of extensor
activity from the vastus medialis and lateralis and plantarflexors (gastrocnemius, soleus and
peroneus). Muscle synergy 1 likely provides body support during weight acceptance. After
RGT, muscle synergy 1 doesn’t present major changes, except a general decrease in
coefficients, more evident in the plantarflexors.

e Muscle synergy 2 was primarily active in late stance with peak around 35% of the cycle and
consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus longus.
Muscle synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing initiation. After RGT,
muscle synergy 2 changes in temporal activation, being active since loading response and
becoming negligible at 75% of the cycle.

e Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peak 75% of the cycle); and
consisted mainly in tibialis anterior and rectus femoris. Muscle synergy 3 likely contributes to
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ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 3 changes in a delay in the peak of
5% of the cycle.
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Muscle Synergies Most Affected Side (Right)

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM
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GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

Muscle Synergies Contralateral Side (Left)

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT
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8. Anexos

Subject 4 - CPMS04

8 years old female with spastic quadriplegia, GMFCS level Il. She underwent 18 RGT sessions. We
considered the right as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data
Number of Training Sessions 18
Total Time of Training (hours) 9.13
Mean Walking Time 1826.7 £ 14.22
Total Walking Distance (m) 13623
Mean Walking Distance (m) 756.83 +56.4
Mean Walking Velocity (m/s) 0.43+0.03

Clinical Outcomes

Clinically, she showed some improvements in all the clinical outcomes evaluated, except 10 MWT.
We observed improvements in GMFM-88 standing section (D) of 5.13%, GMFM-88 walking section
(E) of 5.56%, GMFM-66 of 5.24% and 6 MWT of 6.93% (from 505 to 540 meters, 35 meters), instead
the 10 MWT got worse in 0.72 seconds.

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 34 36
GMFM-88 D (Standing) % 87.18% 92.31%
GMFM-88 E (Walking) 60 64
GMFM-88 E (Walking) % 83.33% 88.89%
GMFM-66 Section D and E Score 74.75 79.99
10 MWT (Seconds) 5.96 6.68
10 MWT (m/s) 1.68 1.50
6 MWT (Meters) 505 540

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

Structured Visual Gait Analysis

We observed differences in the EVGS on the right lower limb. She improved on the Initial contact in
Stance, Foot Rotation in Stance, Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing and Peak Hip Flexion during
Swing. She worsened in the following items: Terminal Swing Position and Peak Hip Extension in
Stance. On the left, she improved in Initial contact in Stance, Heel lift in Stance and Maximum Ankle
Dorsiflexion in Swing while the Peak Extension Stance and Pelvic Rotation at Mid-Stance deviated
from normal. She decreased 1 point and 2, in right and left respectively.
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Edinburgh Visual Gait Score

Pre Post Difference

Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 12 10
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 6 5
Edinburgh Visual Gait Score |
Pre Post

Right 2 1 0 Right 2 1 1
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position
11.Peak Knee Flexion in Swing 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing
14.0bliquity at Mid-Stance 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X

Edinburgh Visual Gait Score 12 Edinburgh Visual Gait Score _
Pre Post

Left 2 1 0 Left 2 1 0 1
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance H
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X

Edinburgh Visual Gait Score 6 Edinburgh Visual Gait Score

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)
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8. Anexos

Muscle Synergies Analysis

After detailed observation of the EMG signal, we decided 11 of them were good and we included
them in the muscle synergies analysis for the right side and 12 for the left. The muscles included
were the following:

- Most Affected Side (Right): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus,
Rectus Femoris, Vastus Lateralis, Biceps Femoris, Semitendinosus, Adductor Longus, Tensor Fasciae
Latae and Gluteus Maximus.

Gastrocnemius Soleus Tibialis Anterior

0.5 0.5 0.5

‘
3

20 40 60 80 100 20 40 60 80 1 20 40 60 80 1
Peroneus Rectus Femoris Vastus Lateralis

=
=]
=
=]

0.5 0.5 0.5

&
a

20 40 60 80 100 20 40 60 80 1 20 40 60 80 1

Biceps Femoris Semitendinosus

=
=]
=l
=]

0.5

;

20 40 60 80 1 20 40 60 80 1
Adductor Longus Tensor Fasciae Latae Gluteus Maximus

=
=]
=
=]

0.5

;

20 40 60 80 1

=
=]

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

- Contralateral (Left): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Rectus
Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, Semitendinosus, Adductor Longus, Tensor
Fasciae Latae and Gluteus Maximus.
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

The subject had 3 muscle synergies in the each lower limb.

Most Affected: The envelopes show high activation of plantar flexor muscles (gastrocnemius, soleus
and peroneus), tibialis anterior, rectus femoris and tensor fasciae latae, two peaks of activation seen
in the biceps femoris and tensor fasciae latae and activation of the adductor longus during stance.
After RGT, we observed a change in the shape of the rectus femoris envelope consisting in only one

peak during stance,

an earlier decrease of activation

in vastus

lateralis, biceps femoris,

semitendinosus, adductor, also a higher level of activation of tensor fasciae latae with low level of

modulation.

This subject had 3 synergies in this lower limb.

Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and early stance (with peak around
15% of the cycle) becoming negligible at 60% of the cycle and consisted mainly of extensor
activity from the vastus lateralis, biceps femoris, semitendinosus, adductor longus and
gluteus maximus. Muscle synergy 1 likely provides body support during weight acceptance.
After RGT, muscle synergy 1 changes in the coefficient of rectus femoris (increase).

Muscle synergy 2 was primarily active late stance with peak around 45% of the cycle and
consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus longus.
Muscle synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing initiation. After RGT,
muscle synergy 2 doesn’t change.

Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peak at 80% of the cycle) and small
peak in mid stance (20%); and consisted mainly in tibialis anterior and rectus femoris and
tensor fasciae latae. Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot.
After RGT, muscle synergy 3 changes temporal activation with an earlier first peak during
stance (around 10%) and in the coefficient of rectus femoris (decrease).

Contralateral: The envelopes show no second peak of activation of the tibialis anterior; a prolonged
activation of vastus lateralis, mediales, biceps femoris and semitendinosus; activation of the
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8. Anexos

adductor longus during stance and two peaks in tensor fasciae latae. After RGT, we observed a
second peak of activation in the tibialis anterior around 75% of the cycle and a higher level of
activation of tensor fascia latae with not modulation.

This subject had 3 synergies in this lower limb.

188

Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and early stance (with peak around
25% of the cycle) becoming negligible at 60% of the cycle and consisted mainly of extensor
activity from the vastus lateralis and medialis, rectus femoris, biceps femoris,
semitendinosus, adductor longus and gluteus maximus. Muscle synergy 1 likely provides
body support during weight acceptance. After RGT, muscle synergy 1 doesn’t change.

Muscle synergy 2 was primarily active during late stance, with a peak at around 40% of the
cycle, and consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and
peroneus longus and tibialis anterior. We observed coactivation of plantar and dorsiflexors.
Muscle synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing initiation. After RGT,
muscle synergy 2 changes in coefficients, mostly we observed a decrease in tibialis anterior
coefficient and increase in the vastus lateralis.

Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peak at 80% of the cycle) and a
small peak in between mid and terminal stance (30%); and consisted mainly in tibialis
anterior and rectus femoris and tensor fasciae latae. Muscle synergy 3 likely contributes to
ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 3 changes temporal activation with
a constant activation during stance phase and in coefficients we observed an increase in
tibialis anterior coefficient.



Muscle Synergies Most Affected Side (Right)

G4 8N TA PF BE VI

Vi RE ST Al TE GM
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GA 50 TA PE RF VL VM BF 5T AL TF GM
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

Muscle Synergies Contralateral Side (Left)
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT
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Subject 5 - CPMS05

8. Anexos

14 years old female with spastic diplegia, GMFCS level lll. She underwent 17 RGT sessions. We

considered the left as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data
Number of Training Sessions 17
Total Time of Training (hours) 8.61
Mean Walking Time 1823.03 +11.95
Total Walking Distance (m) 13478
Mean Walking Distance (m) 792.82 +35.28
Mean Walking Velocity (m/s) 0.44 £ 0.02

Clinical Outcomes

Clinically, we observed improvements in GMFM-88 walking section (E) of 18.06% and GMFM-66 of
3.41%. The scores in GMFM-88 standing was the same pre and post, and 10 MWT and 6 MWT got
worse (-3.20 seconds and -1.99% (from 403 to 395 meters), respectively).

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 28 28 0
GMFM-88 D (Standing) % 71.79% 71.79% 0.00%
GMFM-88 E (Walking) 36 49
GMFM-88 E (Walking) % 50.00% 68.06%
GMFM-66 Section D and E Score 63.63 67.04
10 MWT (Seconds) 10.83 14.03
10 MWT (m/s) 0.92 0.71
6 MWT (Meters) 403 395

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

Structured Visual Gait Analysis

The EVGS was the same for the right side pre and post and in the left we increased one point. The
EVGS increase 1 point in the left side due to a deviation from normal or the Pelvic Rotation at Mid

Stance item.

Edinburgh Visual Gait Score Pre Post Difference
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 12 12 0
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 10 11 ;
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Edinburgh Visual Gait Score

Pre Post
Right 0 Right 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel liftin Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance 14.0bliquity at Mid-Stance
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance
16.Peak Sagittal Position in Stance 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift 17.Maximum Lateral Shift | X |
Edinburgh Visual Gait Score 12 Edinburgh Visual Gait Score 12
Pre Post
Left 0 Left 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel liftin Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance H
16.Peak Sagittal Position in Stance 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift 17.Maximum Lateral Shift X
Edinburgh Visual Gait Score 10 Edinburgh Visual Gait Score

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement); Grey: not changes
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Muscle Synergies Analysis

8. Anexos

After detailed observation of the EMG signal, we decided only 6 of them were good and we included
them in the muscle synergies analysis for the left side and 7 for the right. The muscles included were

the following:

- Most Affected Side (Left): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus
Longus, Rectus Femoris, and Vastus Lateralis.

- Most Affected Side (Left): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus
Longus, Rectus Femoris, Vastus Lateralis, Biceps Femoris, Semitendinosus, Adductor Longus,
Tensor Fasciae Latae and Gluteus Maximus.

Gastrocnemius

Soleus

0.5

Tibialis Anterior

20 40 60 80 100

0.5 -

Vastus Lateralis

20 40 60 80 100

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

- Contralateral (Right): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus,
Rectus Femoris, Vastus Lateralis, and Vastus Medialis.
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Gastrocnemius Soleus Tibialis Anterior
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

We identified 2 muscle synergies during gait in each lower limb.

Most Affected: The envelopes show two peaks of activation in the tibialis anterior, one around 35%
and the other around 70% of the cycle; continuous activation without modulation in the rectus
femoris; and prolonged activation of vastus lateralis during stance. After RGT, we observed only a
decrease in tibialis anterior activation during stance.

This subject had 2 muscle synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in mid and terminal stance (with peak around 30% of
the cycle) becoming negligible at 55% of the cycle and consisted mainly of extensor activity
from the all the plantarflexors, vastus lateralis, and tibialis anterior and rectus femoris.
Muscle synergy 1 likely provides body support during stance and contributes to swing
initiation, includes almost all the muscles for stabilization. After RGT, muscle synergy 1
changes in coefficient by decreasing the tibialis anterior.

e Muscle synergy 2 was primarily active during mid swing (peaks at 75% of the cycle); and
consisted mainly in tibialis anterior, rectus femoris and peroneus. Muscle synergy 2 likely
contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 2 doesn’t change.

Contralateral: The envelopes show two peaks of activation in the tibialis anterior, one around 30%
oand the other around 70% of the cycle; and three peaks activation in the rectus femoris (25%, 45%
and 75%). After RGT, we observed only a delay of 5% in the activation of the gastrocnemious, a
continuous activation of the rectus femoris, and earlier peak of activations becoming negligible later
during stance in the vastus lateralis and medialis.
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8. Anexos

This subject had 2 muscle synergies in this lower limb.
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Muscle synergy 1 was primarily active in mid and terminal stance (with peak around 30% of
the cycle) becoming negligible at 55% of the cycle and consisted mainly of extensor activity
from the all the plantarflexors, vastus lateralis, vastus medialis, and tibialis anterior and
rectus femoris. Muscle synergy 1 likely provides body support during stance and contributes
to swing initiation, includes almost all the muscles for stabilization. After RGT, muscle
synergy 1 doesn’t change.

Muscle synergy 2 was primarily active during mid swing (peaks at 75% of the cycle); and
consisted mainly in tibialis anterior, rectus femoris and peroneus. Muscle synergy 2 likely
contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 2 doesn’t change.



Muscle Synergies Most Affected Side (Left)

0
GA 50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

L)
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0
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0
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

Muscle Synergies Contralateral Side (Right)

0
GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

0
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT
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Subject 6 - CPMS07

12 years old female with spastic diplegia, GMFCS level Il. She underwent 17 RGT sessions. We
considered the left as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data
Number of Training Sessions 17
Total Time of Training (hours) 8.4
Mean Walking Time 1779.79 £ 161.88
Total Walking Distance (m) 12382
Mean Walking Distance (m) 728.35 +146.11
Mean Walking Velocity (m/s) 4.2+0.6

Clinical Outcomes

Clinically, she showed some improvements in all the clinical outcomes evaluated. She had good
improvements in GMFM-88 standing section (D) of 7.69%, in GMFM-88 walking section (E) of
16.66%, GMFM-66 of 6.06% and 10 MWT of 4.12 seconds. We observed minimal improvements in
the 6 MWT where she keeps the same (improvement of 0.67%).

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 32 35
GMFM-88 D (Standing) % 82.05% 89.74%
GMFM-88 E (Walking) 47 59
GMFM-88 E (Walking) % 65.28% 81.94%
GMFM-66 Section D and E Score 68.1 74.16
10 MWT (Seconds) 8.68 4.56
6 MWT (Meters) 298 300

Green: positive difference (improvement)

Structured Visual Gait Analysis

In the systematic evaluation of the gait using the Edinburgh Visual Gait Scale, we observed some
improvements in the left side in the following items: the Hind-foot Varus/Valgus in Stance, Foot
Rotation in Stance, Clearance in Swing, Peak Extension Stance and Peak Knee Flexion in Swing, while
Knee Progression Angle in Mid —Stance deviated from normal, resulting in a decrease of 4 points in
the score. In the right side, we observed improvements in Initial Contact in Stance, Knee Progression
Angle in Mid —Stance, Peak Hip Flexion in Swing, and Pelvic Rotation at Mid-Stance, while Terminal
Swing Position deviated from normal, resulting in a decrease of 4 points.
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Edinburgh Visual Gait Score Pre Post
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 14 10
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 14 10

Edinburgh Visual Gait Score I

Difference

Pre Post
Right 2 1 0 1 2 Right 2 1 1 2
1.Initial contact in stance X 1.Initial contact in stance
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance F
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X
Edinburgh Visual Gait Score 14 Edinburgh Visual Gait Score *
Pre Post
Left 2 1 0 1 2 Left 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance X 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X
Edinburgh Visual Gait Score 14 Edinburgh Visual Gait Score _

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)
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8. Anexos

Muscle Synergies Analysis

After detailed observation of the EMG signal, we decided 11 of them were good and we included
them in the muscle synergies analysis for the left and 10 for the right. The muscles included for the
most affected side (left) were the following: Gastrocnemius lateralis, Tibialis Anterior, Peroneus
Longus, Rectus Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, Semitendinosus, Adductor

Longus, Tensor Fasciae Latae and Gluteus Maximus.
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

For the contralateral (right): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus,
Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, Semitendinosus, Adductor Longus, and Gluteus
Maximus.
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We identified 3 muscle synergies during gait in each lower limb.

Most Affected: The envelopes show prolonged and continuous activation of the rectus femoris;
prolonged activation of the vastus medialis; activation of the adductor longus during stance and two
peaks in the tensor fasciae latae (around 15% and 65% of the cycle. After RGT, we observed a change
the rectus femoris with two peaks around 20% and 70% of the cycle; a decrease of the activation of
vastus medialis during stance and a delay of 10% of the activation of the semitendinosus; and a small

increase of the activation of the tensor fasciae latae during the first peak.

This subject had 3 synergies in this lower limb.

Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and early stance and consisted mainly
of extensor activity from the biceps femoris, semitendinosus, adductor longus and vastus
medialis and lateralis. Muscle synergy 1 likely provides body support during weight
acceptance. After RGT, muscle synergy 1 changes in the temporal activation with a decrease
of activation during loading response and a delay of the activation (peak around 15%) and in
coefficients by increasing vastus lateralis, vastus medialis, biceps femoris, adductor longus
and gluteus maximus.

Muscle synergy 2 was primarily active thorough the stance phase with peak around 25 of the
cycle and consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious and peroneus
longus, also activity from vastus lateralis and medialis, biceps femoris, adductor and gluteus
maximus. Muscle synergy 2 likely contributes to stabilization during stance, forward
propulsion and swing initiation. After RGT, muscle synergy 2 changes in temporal activation
with a decrease of activation during mid stance and delay in the peak (around 35%) and in
the coefficient by decreasing the coefficients of vastus lateralis and medialis, biceps femoris,
adductor and gluteus maximus.
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8. Anexos

Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peak at 70% of the cycle) and small
peak in mid stance (20%); and consisted mainly in tibialis anterior, rectus femoris and tensor
fasciae latae. Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT,
muscle synergy 3 doesn’t change.

Contralateral: The envelopes show delay activation of gastrocnemius lateralis and peroneus (peak
around 50% of the cycle); activation throughout the cycle seen in the soleus and tibialis anterior,
prolonged activation of the vastus medialis; and activation of the adductor longus during stance.
After RGT, we observed a clear peak of soleus during loading response; two peaks of the tibialis
anterior around 10% and 80% of the cycle, an earlier decrease of the activation during stance in
vastus medialis, biceps femoris, adductor longus and gluteus maximus, also a decrease of the
activation of the semitendinosus during swing phase.

This subject had 3 synergies in this lower limb.
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Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and during stance (with peak around
15% of the cycle) becoming negligible at 60% of the cycle and consisted mainly of extensor
activity from the vastus lateralis, vastus medialis, biceps femoris, adductor longus and
gluteus maximus. Muscle synergy 1 likely provides body support during weight acceptance.
After RGT, muscle synergy 1 changes in temporal activation with a clearer peak at 15% of the
cycle and becoming negligible around 40% of the cycle and in coefficient by increasing the
semitendinosus.

Muscle synergy 2 was primarily active in late stance with peak around 55% of the cycle and
consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus longus,
and tibialis anterior. Muscle synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing
initiation. After RGT, muscle synergy 2 changes in temporal activation, with an earlier peak
around 50% of the cycle and a decrease in coefficients of soleus and tibialis anterior.

Muscle synergy 3 was primarily active during loading response and swing (peak around 90%
of the cycle and becoming negligible around 40% of the cycle); and consisted mainly in
tibialis anterior and semitendinosus. Muscle synergy 2 likely contributes to decelerate the
leg at the end of swing and propel the body during stance. After RGT, muscle synergy 2
changes in temporal activation with an earlier decrease of activation during stance,
becoming negligible around 30% and in coefficients decreasing semitendinosus.



Muscle Synergies Most Affected Side (Left)
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0

GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM
0 20
15 15
10 10
5 5
0

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM
0 20
15 15
10 10
5 5
0

GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM
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8. Anexos

Subject 7 - CPMS09

6 years old female with spastic diplegia, GMFCS level lll. She has some cognitive impairments that
may difficult to evaluate the gait outcomes. She underwent 17 RGT sessions. We considered the
right as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data
Number of Training Sessions 17
Total Time of Training (hours) 9.17
Mean Walking Time 1833.82 + 26.58
Total Walking Distance (m) 14682
Mean Walking Distance (m) 815.66 + 33.06
Mean Walking Velocity (m/s) 0.45+0.02

Clinical Outcomes

Clinically, she improves a little bit the gross motor function: 15.39% in GMFM-88 Section, 2.77% in
GMFM Section E and 7.41% in GMFM-66, while she was slower in the 10 MWT by 5.15 seconds and
her endurance decrease in 21.31%.

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 6 12
GMFM-88 D (Standing) % 15.38% 30.77%
GMFM-88 E (Walking) 12 14
GMFM-88 E (Walking) % 16.67% 19.44%
GMFM-66 Section D and E Score 49.21 56.62
10 MWT (Seconds) 7.72 12.87
10 MWT (m/s) 1.30 0.78
6 MWT (Meters) 244 192

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

Structured Visual Gait Analysis

In the EVGS, we observed an improvement of 2 points bilaterally. We observed inconsistency in the
walking pattern. On the right, side she improved the following items: Maximum Ankle Dorsiflexion in
Stance, Clearance in Swing, Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing and Peak Knee Flexion in Swing,
while she got worse in Obliquity at Mid-Stance and Peak Sagittal Position in Stance. On the left side,
we also observed an improvement in the same items (Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance,
Clearance in Swing, Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing and Peak Knee Flexion in Swing), and a
worsening on Obliquity at Mid-Stance and Peak Sagittal Position in Stance.
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Edinburgh Visual Gait Score

Pre Post

Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg)

19 17

Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg)

19 17

Difference

Edinburgh Visual Gait Score |
Pre Post

Right 2 1 0 Right 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance H
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift

Edinburgh Visual Gait Score 19 Edinburgh Visual Gait Score
Pre Post

Left 2 1 0 Left 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance 2.Heel liftin Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance H
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing -
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance -
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X

Edinburgh Visual Gait Score 19 Edinburgh Visual Gait Score

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

203



8. Anexos

Muscle Synergies Analysis

During observation of the EMG signal, we decided that the 12 channels had good quality for the
most affected side (right) and 11 for the left. The muscles included for the right side were the
following: Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Rectus Femoris, Vastus
Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, Semitendinosus, Adductor Longus, Tensor Fasciae Latae

and Gluteus Maximus.
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For the contralateral (left): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus,
Rectus Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, Semitendinosus, Adductor Longus,
and Gluteus Maximus.
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We identified 3 muscle synergies during gait in each lower limb.

Most Affected: Here, the envelopes show higher level of variability; a prolonged activation of
plantarflexors (gastrocnemious, soleus and peroneus), vastus lateralis; a high level of activation
throughout the cycle of the rectus femoris (two peaks around 45% and 90%), semitendinosus, and
adductor longus; and an activation of tensor fasciae latae during swing. After RGT, we observed a
continuous activation of tibialis anterior during stance, and a decrease in the period of activation of
the semitendinosus.

This subject had 3 muscle synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in mid stance (with peak around 15% of the cycle)
becoming negligible at 50% of the cycle and consisted mainly of extensor activity from the
vastus medialis and lateralis, biceps femoris and gluteus maximus, but also semitendinosus
and peroneus. Muscle synergy 1 likely provides body support during stance phase. After
RGT, muscle synergy 1 changes in temporal activation, by an earlier peak of activation
around 10% of the gait cycle.

e Muscle synergy 2 was primarily active mid stance with a peak at around 40% of the cycle,
becoming negligible at around 60% of the cycle and consisted mainly of plantarflexor activity
from gastrocnemious, soleus and peroneus longus, and rectus femoris, vastus lateralis,
semitendinosus and adductor longus. Muscle synergy 2 seems to contribute to a very
prolonged swing initiation. After RGT, we observed an increase in the coefficients of vastus
medialis and tibialis anterior.

e Muscle Synergy 3 was primarily active during swing (peak at 75%) and consisted mainly in
dorsiflexor activity from the tibialis anterior, adductor longus, and tensor fasciae latae, also
biceps femoris, semitendinosus and gluteus maximus. Muscle synergy 3 likely contributes to
ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 3 doesn’t change.
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8. Anexos

Contralateral: Here, the envelopes show higher levels of variability; a prolonged activation of
plantarflexors (gastrocnemious, soleus and peroneus), vastus lateralis and medialis; a high level of
activation throughout the cycle of rectus femoris, semitendinosus, and adductor longus; and an
activation of tensor fasciae latae during swing. After RGT, we observed a continuous activation of
the tibialis anterior during stance; a longer activation of the vastus medialis during stance, and a
decrease in the activation of the adductor longus during stance.

This subject had 3 muscle synergies in this lower limb.
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Muscle synergy 1 was primarily active in lo adding response and mid stance (with peak
around 10% of the cycle) becoming negligible at 60% of the cycle and consisted mainly of
extensor activity from the vastus medialis and lateralis, biceps femoris and gluteus maximus,
but also semitendinosus and peroneus. Muscle synergy 1 likely provides body support during
stance phase. After RGT, muscle synergy 1 changes in coefficients by increasing peroneus
longus and tibialis anterior.

Muscle synergy 2 was primarily active during stance with peak around 40% of the cycle,
becoming negligible around 65% of the cycle and consisted mainly of plantarflexor activity
from gastrocnemious, soleus and peroneus longus, and rectus femoris, vastus lateralis, and
biceps femoris. Muscle synergy 2 seems to contribute to a very prolonged swing initiation.
After RGT, by increasing vastus medialis and decreasing biceps femoris, muscle synergy 2
changed in coefficients.

Muscle Synergy 3 was primarily active during mid swing (peaks at 75%) and consisted mainly
in dorsiflexor activity from the tibialis anterior, adductor longus also rectus femoris and
semitendinosus. Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After
RGT, muscle synergy 3 doesn’t change.



Muscle Synergies Most Affected Side (Right)
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

Muscle Synergies Most Contralateral (Left)
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Subject 8 - CPMS10

15 years old male with stroke resulting in quadriplegia, GMFCS level IV. We asked for a protocol
exception to include him in our research study. He underwent 18 RGT sessions. We considered the
left as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data
Number of Training Sessions 18
Total Time of Training (hours) 8.95
Mean Walking Time 1789.94 + 151.55
Total Walking Distance (m) 15265
Mean Walking Distance (m) 848.05 + 100.23
Mean Walking Velocity (m/s) 0.48+0.03

Clinical Outcomes

Clinically, he showed improvements in some clinical outcomes evaluated. He had huge
improvements in 10 MWT of 18.19 seconds and in 6 MWT of 160.67% (from 89 to 232 meters, 143
meters), good improvement in GMFM-88 walking section (E) of 12.50%, minimal improvement in
GMFM-66 of 0.3% and he got worse in GMFM-88 standing section (D) of -2.57%.

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 24 23
GMFM-88 D (Standing) % 61.54% 58.97%
GMFM-88 E (Walking) 30 39
GMFM-88 E (Walking) % 41.67% 54.17%
GMFM-66 Section D and E Score 62.68 62.98
10 MWT (Seconds) 27.34 9.15
10 MWT (m/s) 0.37 1.09
6 MWT (Meters) 89 232

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

Structured Visual Gait Analysis

In the systematic evaluation of the gait using the Edinburgh Visual Gait Scale, we observed some
improvements in the left side in the following items: Maximum ankle dorsiflexion in swing and Peak
hip extension in stance. He got worse in terminal swing position, peak knee flexion in swing,
obliquity at mid stance and Pelvic Rotation at Mid-Stance. In the right side, we observed
improvements in Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing, Knee Progression Angle in Mid —Stance and
in Peak Hip Extension in Stance. He got worse in Terminal Swing Position, Obliquity at Mid-Stance
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and in Pelvic Rotation at Mid-Stance. He kept the same score pre and post for the right side and he

increased 2 points on the left side.

Edinburgh Visual Gait Score Pre Post Difference
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 12 12 0
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 12 14 g
Edinburgh Visual Gait Score |

Pre Post

Right 2 1 0 Right 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance H
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X | |
Edinburgh Visual Gait Score 12 Edinburgh Visual Gait Score 12
Pre Post
Left 2 1 0 Left 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing -
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing H
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift 17.Maximum Lateral Shift X
Edinburgh Visual Gait Score 12 Edinburgh Visual Gait Score

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement); Grey: not changes
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Muscle Synergies Analysis

After detailed observation of the EMG signal, we decided 11 of them were good in the most affected
side (left) and 10 for the right side. We included them in the muscle synergies analysis. The muscles
included in the left side were the following: Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior,
Peroneus Longus, Rectus Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, Semitendinosus,
Tensor Fasciae Latae and Gluteus Maximus.
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¢

Tibialis Anterior

20 40 60 80 100 20 40 60 80 100 20 40 60 80 100
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0.5 0.5 W 0.5
0 0 0
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Vastus Medialis
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-
-
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Gluteus Maximus

Tensor Fasciae Latae
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o -
=) a
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

In the contralateral side (right): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus,
Rectus Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, Semitendinosus, and Gluteus
Maximus.
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We identified 3 muscle synergies during gait in each lower limb.

Most Affected: Here, the envelopes show prolonged activation during stance of the plantarflexors
(gastrocnemius lateralis, and peroneus longus), biceps femoris and vastus lateralis and medialis; the
rectus femoris are active for the length of the gait cycle; tensor fascia latae with two peaks (around
10% and 70%). After RGT, we observed a shorter activation of the vastus lateralis, a more prolonged
activation of semitendinosus activation during stance, and a decrease of the activation of tensor
fasciae latae during loading response.

This subject had 3 muscle synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active during foot contact and in the stance phase (with peak
around 15% of the cycle) becoming negligible at 55% of the cycle and consisted mainly of
extensor activity from the rectus femoris, vastus medialis and lateralis, biceps femoris,
semitendinosus and gluteus maximus. Muscle synergy 1 likely provides body support during
weight acceptance and stance phase. After RGT, muscle synergy 1 doesn’t change.

e Muscle synergy 2 was primarily active in mid and late stance with a peak at around 45% of
the cycle and consisted mainly of gastrocnemious lateralis, and soleus, and peroneus longus.
Muscle synergy 2 seems to contribute to swing initiation. After RGT, muscle synergy 2
doesn’t change.

e Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peaks at 70% of the cycle); and
consisted mainly in tibialis anterior, rectus femoris and tensor fasciae latae. Muscle synergy
3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 3 doesn’t
change.
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8. Anexos

Contralateral: The envelopes show continuous activation throughout the cycle of the plantarflexors
(gastrocnemius lateralis, soleus and peroneus longus) and rectus femoris with two peaks at 40% and
80% of the cycle; prolonged activation of vastus lateralis, medialis, biceps femoris, semitendinosus
and gluteus maximus. After RGT, we observed only a decrease of the activation in rectus femoris
during the swing phase.

This subject had 3 muscle synergies in this lower limb.
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Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and stance (with peak around 15% of
the cycle) becoming negligible at 60% of the cycle and consisted mainly of extensor activity
from the vastus medialis and lateralis, biceps femoris, semitendinosus and gluteus maximus,
also rectus femoris. Muscle synergy 1 likely provides body support during weight acceptance
and stance phase. After RGT, muscle synergy 1 changes in coefficient increase the rectus
femoris.

Muscle synergy 2 was primarily active in late stance with peak around 40% of the cycle and
consisted mainly of gastrocnemious lateralis, and soleus, and peroneus longus. Muscle
synergy 2 seems to contribute to swing initiation. After RGT, muscle synergy 2 doesn’t
change.

Muscle synergy 3 was primarily active during mid stance and mid swing (peaks at 20% and
70% of the cycle); and consisted mainly in tibialis anterior and rectus femoris, also
gastrocnemious, soleus and peroneus. We observed simultaneous coactivation of agonist
and antagonists. Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After
RGT, muscle synergy 3 changes in coefficients by decreasing the peroneus longus.
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Subject 9 - CPMS11

8. Anexos

18 years old male with spastic quadriplegia, GMFCS level IV. He underwent 18 RGT sessions. We

considered the left as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data

Number of Training Sessions 18
Total Time of Training (hours) 8.94
Mean Walking Time 1788.23 + 126.18
Total Walking Distance (m) 13809
Mean Walking Distance (m) 767.16 + 84.09
Mean Walking Velocity (m/s) 0.43+0.03

Clinical Outcomes

Clinically, he showed minimal improvements in GMFM-88 standing section (D) of 2.56%, in GMFM-
66 of 0.94% and. He remains the same in GMFM-88 walking section (E).

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 0 1
GMFM-88 D (Standing) % 0.00% 2.56%
GMFM-88 E (Walking) 3 3 0
GMFM-88 E (Walking) % 4.17% 4.17% 0.00%
GMFM-66 Section D and E Score 40.44 41.38
10 MWT (Seconds) 6.2 6.1
10 MWT (m/s) 1.61 1.64
6 MWT (Meters) 274 304

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement); Grey: not changes

Structured Visual Gait Analysis

In the systematic evaluation of the gait using the Edinburgh Visual Gait Scale, we observed some
improvements in both sides in the following items: Maximum ankle dorsiflexion in swing and Peak
hip flexion during swing. He decreased 2 points the score on both sides.

Edinburgh Visual Gait Score Pre Post
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 14 12
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 15 13
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Edinburgh Visual Gait Score

Pre Post

Right 0 1 Right 1 0 1
1.Initial contact in stance X L.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance 5.Foot Rotation in Stance
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing -
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position 10.Terminal Swing Position
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance / / 12.Peak Hip Extension in Stance / / /
13.Peak Hip Flexion during Swing 13.Peak Hip Flexion during Swing -
14.0bliquity at Mid-Stance / / 14.0bliquity at Mid-Stance / / /
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance / / 16.Peak Sagittal Position in Stance / / /
17.Maximum Lateral Shift / / 17.Maximum Lateral Shift / / /

Edinburgh Visual Gait Score 14 Edinburgh Visual Gait Score _
Pre Post

Left 0 1 Left 1 0 1
1.Initial contact in stance X L.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance 5.Foot Rotation in Stance
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing -
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position 10.Terminal Swing Position
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing
12.Peak Hip Extension in Stance / / 12.Peak Hip Extension in Stance / / /
13.Peak Hip Flexion during Swing 13.Peak Hip Flexion during Swing -
14.0bliquity at Mid-Stance / / 14.0bliquity at Mid-Stance / / /
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance / / 16.Peak Sagittal Position in Stance / / /
17.Maximum Lateral Shift / / 17.Maximum Lateral Shift / / /

Edinburgh Visual Gait Score 15 Edinburgh Visual Gait Score _

Green: positive difference (improvement)

Due to the interference of the walker the gap filling was extremely difficult, for that reason
biomechanics and muscle synergies analysis was not performed for this subject.
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Subject 10 - CPMS12

15 years old male with spastic diplegia, GMFCS level Il. He underwent 17 RGT sessions. We
considered the right as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data
Number of Training Sessions 17
Total Time of Training (hours) 8.58
Mean Walking Time 1818.9 + 3.87
Total Walking Distance (m) 18066
Mean Walking Distance (m) 1062.71 £ 60.93
Mean Walking Velocity (m/s) 0.59+0.03

Clinical Outcomes

Clinically, he improves a little bit the gross motor function: 12.83% in GMFM-88 Section D, 1.39% in
GMFM Section E and 1.06% in GMFM-66 and his endurance increase by 12.83% (from 187 to 211
meters), while he was slower in the 10 MWT by -0.49 seconds.

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 28 33
GMFM-88 D (Standing) % 71.79% 84.62%
GMFM-88 E (Walking) 44 46
GMFM-88 E (Walking) % 61.11% 62.50%
GMFM-66 Section D and E Score 67.04 68.1
10 MWT (Seconds) 14.84 15.33
10 MWT (m/s) 0.67 0.65
6 MWT (Meters) 187 211

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

Structured Visual Gait Analysis

We observed minimal changes in the EVGS that didn’t change the total scores (13 and 9, right and
left respectively. In the right, we observed improvement in Terminal Swing Position and more
deviation from normal in Obliquity at Mid-Stance. In the left, we observed improvement in
Clearance in Swing and Pelvic Rotation at Mid-Stance, and new deviation from normal in Terminal
Swing Position and Obliquity at Mid-Stance.

Edinburgh Visual Gait Score Pre Post Difference
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 13 13 0
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 9 9 0
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Edinburgh Visual Gait Score

Pre Post
Right 0 Right 0 1 2

1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance 2.Heel lift in Stance
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance 9.Peak Extension Stance
10.Terminal Swing Position 10.Terminal Swing Position -
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing 13.Peak Hip Flexion during Swing
14.0bliquity at Mid-Stance 14.0bliquity at Mid-Stance
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance 16.Peak Sagittal Position in Stance
17.Maximum Lateral Shift 17.Maximum Lateral Shift

Edinburgh Visual Gait Score 13 Edinburgh Visual Gait Score 13

Pre Post
Left 0 Left 0 1 2

1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance 2.Heel lift in Stance
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing 6.Clearance in Swing -
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position -
11.Peak Knee Flexion in Swing 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance
16.Peak Sagittal Position in Stance 16.Peak Sagittal Position in Stance
17.Maximum Lateral Shift 17.Maximum Lateral Shift | X

Edinburgh Visual Gait Score 9 Edinburgh Visual Gait Score 9

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement); Grey: not changes

Muscle Synergies Analysis

After detailed observation of the EMG signal, we decided 12 of them were good in the right side
(most affected) and 9 in the contralateral; and we included them in the muscle synergies analysis.
The muscles included for the right lower limb were the following: Gastrocnemius lateralis, Soleus,
Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Rectus Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris,
Semitendinosus, Tensor Fasciae Latae and Gluteus Maximus.

217




Gastrocnemius

Soleus

8. Anexos

Tibialis Anterior

AN

20 40 60 80 100

20 40 60 80 100

20 40 60 80 100

Peroneus

Rectus Femoris

20 40 60 80 100

20 40 60 80 100

Vastus Lateralis

J

20 40 60 80 100

Vastus Medialis

0.5

E

20 40 60 80 100

0.5

Biceps Femoris

20 40 60 80 100

Semitendinosus

4

20 40 60 80 100

Adductor Longus

0.5

{
4
¢

0.5

Tensor Fasciae Latae

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

0.5

Gluteus Maximus

The muscles included for the left lower limb (contralateral) were the following: Gastrocnemius
lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Rectus Femoris, Vastus Lateralis, Vastus
Medialis, Biceps Femoris, and Gluteus Maximus.
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We identified 3 muscle synergies during gait in each lower limb.
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Most Affected: The envelopes show high activation of plantar flexor muscles (gastrocnemius, soleus
and peroneus), rectus femoris, vastus lateralis and gluteus maximus during stance; a delay in the
first peak of tibialis anterior (around 40%) tibialis anterior, tensor fasciae latae active during swing
and activation of the adductor longus during stance. After RGT, we observed a decrease in the
activation of gastrocnemious and soleus during stance, an earlier initiation of the fist peak of the
tibialis anterior and a new peak of activation of the adductor longus during swing (around 75% of the
cycle).

This subject had 3 synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and early stance (with peak around
10% of the cycle) becoming negligible at 60% of the cycle and consisted mainly of extensor
activity from the vastus lateralis and medialis, rectus femoris, biceps femoris,
semitendinosus, adductor longus and gluteus maximus, also peroneus longus. Muscle
synergy 1 likely provides body support during weight acceptance. After RGT, muscle synergy
1 changes only in an increase of the coefficient of vastus lateralis.

e Muscle synergy 2 was primarily active late stance with peak around 45% of the cycle and
consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus longus,
also vastus lateralis. Muscle synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing
initiation. After RGT, muscle synergy 2 change in temporal activation by delaying the peak of
activation until around 55% of the cycle and a decrease in the coefficients of peroneus and
vastus lateralis.

e Muscle synergy 3 was primarily active during mid stance and mid swing (peaks at 40% and
80% of the cycle); and consisted mainly in tibialis anterior, rectus femoris and tensor fasciae
latae. Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle
synergy 2 changes temporal activation with an earlier first peak during stance (around 15%)
and in the coefficient of adductor longus (increase).

Contralateral: The envelopes show a prolonged activation of vastus lateralis, mediales, biceps
femoris, medialis, biceps femoris and gluteus maximus. After RGT, we didn’t observe any changes.

This subject had 3 synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and stance, becoming negligible at 55%
of the cycle and consisted mainly of extensor activity from the vastus lateralis and medialis,
biceps femoris, and gluteus maximus. Muscle synergy 1 likely provides body support during
weight acceptance. After RGT, muscle synergy 1 doesn’t change.

e Muscle synergy 2 was primarily active late stance with peak around 50% of the cycle and
consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus longus.
Muscle synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing initiation. After RGT,
muscle synergy 2 doesn’t change.

e Muscle synergy 3 was primarily active during stance and mid swing (peaks at 10, 35% and
75% of the cycle) and consisted mainly in tibialis anterior and rectus femoris. Muscle synergy
3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 3 changes
temporal activation with only two peaks of activation, one during mid stance (around30%)
and during swing (around 68%).
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Muscle Synergies Most Affected Side (Left)

8. Anexos
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Subject 11 - CPMS13

14 years old female with spastic diplegia, GMFCS level I|. She
considered the left as the most affected side.

Training Data

underwent 18 RGT sessions. We

Individual Training Data
Number of Training Sessions 18
Total Time of Training (hours) 8.62
Mean Walking Time 1723.53 £314.71
Total Walking Distance (m) 14276
Mean Walking Distance (m) 793.11 + 148.78
Mean Walking Velocity (m/s) 0.46 +0.02

Clinical Outcomes

Clinically, she showed some improvements in GMFM-88 walking section (E) of 2.78%, 10 MWT of
1.41 seconds and 6 MWT of 4.28% (from 374 to 390 meters). We didn’t observe any variation in

GMFM-88 Section D either in GMFM-66 where she decreased -0.9

4%.

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 32 32 0
GMFM-88 D (Standing) % 82.05% 82.05% 0.00%
GMFM-88 E (Walking) 61 65
GMFM-88 E (Walking) % 84.72% 87.50%
GMFM-66 Section D and E Score 73.1 72.16
10 MWT (Seconds) 6.91 5.52
10 MWT (m/s) 1.45 1.81
6 MWT (Meters) 374 390

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement); Grey: not changes

Structured Visual Gait Analysis

In the systematic evaluation of the gait using the Edinburgh Vis

ual Gait Scale, we observed some

improvements in the left side in the following items: the Initial contact in Stance, Maximum Ankle
Dorsiflexion in Swing, Peak Hip Flexion during Swing, Obliquity at Mid-Stance, Maximum Lateral Shift

while Pelvic Rotation at Mid-Stance deviated from normal, resulti

ng in a decrease of 4 points in the

score. In the right side, we observed improvements in Peak Knee Flexion in Swing, Pelvic Rotation at
Mid-Stance and Maximum Lateral Shift, resulting in a decrease of 3 points.

Edinburgh Visual Gait Score Pre Post Difference
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 9 5
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 10 7
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Edinburgh Visual Gait Score

8. Anexos

Pre Post
Right 0 Right 1 0 1 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance
2.Heel liftin Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing -
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position 10.Terminal Swing Position
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing 13.Peak Hip Flexion during Swing
14.0bliquity at Mid-Stance 14.0bliquity at Mid-Stance
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance
16.Peak Sagittal Position in Stance 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift 17.Maximum Lateral Shift
Edinburgh Visual Gait Score 9 Edinburgh Visual Gait Score
Pre Post
Left 0 Left 1 0 1 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel liftin Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing 11.Peak Knee Flexion in Swing -
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance
16.Peak Sagittal Position in Stance 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift 17.Maximum Lateral Shift
Edinburgh Visual Gait Score 10 Edinburgh Visual Gait Score

Green: positive difference (improvement); Red:

Muscle Synergies Analysis

negative difference (not improvement)

After detailed observation of the EMG signal, we decided 8 of them were good in the left side
andand we included them in the muscle synergies analysis. The muscles included were the following:
Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Vastus Lateralis, Biceps Femoris,

Tensor Fasciae Latae and Gluteus Maximus.
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Contralateral (right): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Rectus
Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, and Gluteus Maximus.
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8. Anexos

We identified 3 muscle synergies during gait in each lower limb.

Most Affected: The envelopes show two peaks and a long period of activation seen in the peroneus
and tensor fascia latae (both with second peak around 65% of the cycle), biceps femoris and gluteus
maximus (both with second around 60%). After RGT, we observed a late decrease of activity of the
soleus (around 10% later) and a change in the shape of the biceps femoris envelope consisting in a
shift of around 10% of the cycle to the left and a decrease in the second peak and a shift of 5% to the
left of the tensor fasciae latae.

This subject had 3 synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and early stance (with peak around
10% of the cycle) becoming negligible at 25% of the cycle and consisted mainly of extensor
activity from the vastus lateralis, gluteus maximus, biceps femoris, soleus and peroneus and
tensor fasciae latae. The presence in this synergy of soleus and peroneus is due to the
pathological early and prolonged activation observed in the envelopes. Muscle synergy 1
likely provides body support during weight acceptance. After RGT, muscle synergy 1 only
changes in coefficients: decrease in soleus, and tensor fasciae latae and increase of biceps
femoris.

e Muscle synergy 2 was primarily active in late stance with peak around 35% of the cycle) and
consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus longus.
Muscle synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing initiation. After RGT,
muscle synergy 2 did not present major changes.

e Muscle synergy 3 was primarily active during mid stance and mid swing (peaks at 20% and
75% of the cycle); and consisted mainly in tibialis anterior, peroneus, tensor fasciae latae and
biceps femoris. Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After
RGT, muscle synergy 3 changes in the temporal activations with a higher and earlier first
peak around 10% and earlier second around 65% and in the coefficients of plantarflexors
(increase of soleus and decrease of peroneus) and increase of biceps femoris and tensor
faciae latae.

Contralateral: The envelopes show a prolong activation of soleus, a delay in the first peak of
activation of the tibialis anterior (20%), and two peaks and a long period of activation seen in the
rectus femoris, biceps femoris, and gluteus maximus. After RGT, we observed a change in the shape
of the peroneus longus envelope consisting a double activation, the first one around 30% of the
cycle and the other one during swing.

This subject had 3 synergies in this lower limb.

Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and mid stance (with peak around 20% of the
cycle) becoming negligible at 40% of the cycle and consisted mainly of extensor activity from the
vastus medialis and lateralis, and gluteus maximus, also plantarflexors. Muscle synergy 1 likely
provides body support during weight acceptance. After RGT, muscle synergy 1 doesn’t present major
changes, except a decrease in the coefficient of the plantarflexors.

Muscle synergy 2 was primarily active in terminal stance with peak around 50% of the cycle and
consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus longus. Muscle
synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing initiation. After RGT, muscle synergy 2
doesn’t present major changes.

Muscle synergy 3 was primarily active during mid stance and mid swing (peaks at 25% and 75% of
the cycle); and consisted mainly in tibialis anterior, rectus femoris and biceps femoris. Muscle
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synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 3 doesn’t

present major changes, except an increase in the coefficient of the peroneus longus.

Muscle Synergies Most Affected Side (Right)

.

0
GA 50 TA PE RF VL VM BF 5T AL TF GM GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

-

0
GA 50 TA PE RF VL VM BF 5T AL TF GM GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

.

0
GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

Muscle Synergies Contralateral Side (Left)

.

0
GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

0 0
GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM 10 2 30 40 50 60 n 80 %0 100

0 0
GA 50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA 50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM 10 20 30 40 50 60 n 80 %0 100

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT
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Subject 12 - CPMS14

13 years old male with left spastic hemiplegia, GMFCS level |. He underwent 18 RGT sessions.

Training Data

Individual Training Data
Number of Training Sessions 18
Total Time of Training (hours) 8.91
Mean Walking Time 1781.45 + 139.63
Total Walking Distance (m) 16794
Mean Walking Distance (m) 933+162.32
Mean Walking Velocity (m/s) 0.53 +0.07

Clinical Outcomes

Clinically, he showed some improvements in all the clinical outcomes evaluated, except in GMFM-88
Section D where he decreased in -2.57%. We observed great improvements in the 6 MWT where he
improved 61.44% (from 376 to 607 meters) and he had some improvements in GMFM-88 walking
section (E) of 2.78%, GMFM-66 of 7.06% and 10 MWT of 1.05 seconds.

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 38 37
GMFM-88 D (Standing) % 97.44% 94.87%
GMFM-88 E (Walking) 68 69
GMFM-88 E (Walking) % 94.44% 97.22%
GMFM-66 Section D and E Score 80.93 87.99
10 MWT (Seconds) 6.64 5.59
10 MWT (m/s) 1.51 1.79
6 MWT (Meters) 376 607

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

Structured Visual Gait Analysis

In the systematic evaluation of the gait using the Edinburgh Visual Gait Scale, we observed some
improvements in the left side in Peak Knee Flexion in Swing, resulting in a decrease of 1 point in the
score. In the right side, we observed improvements in Pelvic Rotation at Mid-Stance, resulting in a
decrease of 1 point. The score at post RGT evaluation was 4 in the left and 5 in the right.

Edinburgh Visual Gait Score Pre Post Difference
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 6 5
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 5 4
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Edinburgh Visual Gait Score

Green: positive difference (improvement); Red:

Muscle Synergies Analysis

negative difference (not improvement)

Pre Post
Right 0 Right 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance X 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance H
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift 17.Maximum Lateral Shift X
Edinburgh Visual Gait Score 6 Edinburgh Visual Gait Score
Pre Post
Left 0 Left 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing 11.Peak Knee Flexion in Swing -
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X
Edinburgh Visual Gait Score 5 Edinburgh Visual Gait Score _

After detailed observation of the EMG signal, we decided 9 of them were good for the left and 10 for
the right and we included them in the muscle synergies analysis. The muscles included in the left
were the following: Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Vastus
Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, Tensor Fasciae Latae and Gluteus Maximus.
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Contralateral (right): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Vastus
Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, Tensor Fasciae Latae, Semitendinosus and Gluteus

Maximus.
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We identified 3 muscle synergies during gait in the left lower limb and 4 in the right.
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Most Affected: The envelopes show two peaks and a long period of activation seen in the tensor
fascia latae (around 10% and 70% of the cycle). After RGT, we observed an increase of the tensor
fasciae latae during stance.

This subject had 3 synergies in this lower limb.

Muscle synergy 1 was primarily active in loading response and early stance (with peak
around 10% of the cycle) becoming negligible at 35% of the cycle and consisted mainly of
extensor activity from the vastus lateralis, vastus medialis, biceps femoris and gluteus
maximus. Muscle synergy 1 likely provides body support during weight acceptance. After
RGT, muscle synergy 1 only changes in coefficient of the tensor fasciae latae (increase).

Muscle synergy 2 was primarily active in terminal stance with peak around 35% of the cycle
and consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus
longus. Muscle synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing initiation. After
RGT, muscle synergy 2 doesn’t change.

Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peak at 70% of the cycle) and a
small peak in mid stance (15%); and consisted mainly in tibialis anterior and tensor fasciae
latae. Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle
synergy 3 changes in the temporal activation with an earlier second peak around 65%.

Contralateral: The envelopes show a prolong activation of biceps femoris, and two peaks and a long
period of activation seen in the tensor fasciae latae. After RGT, we observed a change in the shape of
the gluteus maximus envelope consisting a shift of around 10% to the left of the activation.

This subject had 4 synergies in this lower limb.

Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and early stance (with peak around
15% of the cycle) becoming negligible at 40% of the cycle and consisted mainly of extensor
activity from the vastus medialis and lateralis, rectus femoris, biceps femoris, and gluteus
maximus. Muscle synergy 1 likely provides body support during weight acceptance. After
RGT, muscle synergy 1 doesn’t present major changes, except an earlier increase of the
temporal activation during swing (around 75%) and a general increase in the coefficients of
the mayor muscles involved.

Muscle synergy 2 was primarily active in terminal stance with peak around 45% of the cycle
and consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and peroneus
longus. Muscle synergy 2 likely contributes to forward propulsion and swing initiation. After
RGT, muscle synergy 2 doesn’t present major changes.

Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peak at 75% of the cycle) and a
small peak in mid stance (25%) and consisted mainly in tibialis anterior and tensor fasciae
latae. Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle
synergy 3 presents a shift to the left of around 20% of both peaks.

Muscle synergy 4 was primarily active during late swing and early stance; and consisted
mainly in tibialis anterior, biceps femoris and semitendinosus. Muscle 4 likely contributes to
decelerates the leg at the end of the swing and propel the body during early stance. After
RGT, muscle synergy 4 changes in temporal activation consisting in an early activation with
second peak around 85% and a decrease in coefficients of biceps femoris and
semitendinosus.
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Muscle Synergies Most Affected Side (Left)

GA S50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA 50 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

Muscle Synergies Most Contralateral (Right)

0
15
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5
GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM 10 20 30 40 50 60 0 80 90 100
0 20
15 15
10 10
5 5
GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM GA SO TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM
0 20

GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

GA S0 TA PE RF VL VM BF ST AL TF GM

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT



Subject 13 - CPMS15

17 years old female with spastic quadriplegia, GMFCS level IV. She underwent 17 RGT sessions. We

considered the left as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data

Number of Training Sessions 17
Total Time of Training (hours) 8.52
Mean Walking Time 1804 £ 88.13
Total Walking Distance (m) 14026
Mean Walking Distance (m) 825.05 +49.85
Mean Walking Velocity (m/s) 0.46 £ 0.02

Clinical Outcomes

Clinically, she showed some improvements in GMFM-88 Standing section (D) of 12.82%, in GMFM-88
walking section (E) of 8.33%, in GMFM-66 of 6.36% and in 6 MWT of 18.67% (from 57.3 to 68
meters, 10.7 meters), while she was slower in the 10 MWT by -10.72 seconds.

Difference

Clinical Outcome Measures Pre Post
GMFM-88 D (Standing) 3 8
GMFM-88 D (Standing) % 7.69% 20.51%
GMFM-88 E (Walking) 4 8
GMFM-88 E (Walking) % 5.56% 13.89%
GMFM-66 Section D and E Score 42.85 49.21
10 MWT (Seconds) 59.01 69.73
10 MWT (m/s) 0.17 0.14
6 MWT (Meters) 57.3 68

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)

Structured Visual Gait Analysis

In the systematic evaluation of the gait using the Edinburgh Visual Gait Scale, we observed only one
improvement in the left side in the peak flexion knee in swing, resulting in a decrease of 1 point.

Edinburgh Visual Gait Score Pre Post Difference
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 14 14 0
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 14 13 _I
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Edinburgh Visual Gait Score

Pre Post

Right 2 1 0 1 2 Right 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance X 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance / / / / / 16.Peak Sagittal Position in Stance / / / / /
17.Maximum Lateral Shift / / / / / 17.Maximum Lateral Shift / / / / /

Edinburgh Visual Gait Score 14 Edinburgh Visual Gait Score 14
Pre Post
Left 2 1 0 1 2 Left 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance X 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing -
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance X
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X
16.Peak Sagittal Position in Stance / / / / / 16.Peak Sagittal Position in Stance / / / / /
17.Maximum Lateral Shift / / / / / 17.Maximum Lateral Shift / / / / /
Edinburgh Visual Gait Score 14 Edinburgh Visual Gait Score _

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement); Grey: not changes

Muscle Synergies Analysis

After detailed observation of the EMG signal, we decided 11 of them were good in the left lower lib
and 12 for the right and we included them in the muscle synergies analysis. The muscles included in
the most affected side (left) were the following: Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior,
Peroneus Longus, Rectus Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, Semitendinosus,
Adductor Longus and Tensor Fasciae Latae.
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1 Gastrocnemius 1 Soleus ] Tibialis Anterior
0.5 0.5 0.5
0 4 0 4 0
20 40 60 80 100 20 40 60 80 100 20 40 60 80 100
1 Peroneus 1 Rectus Femoris 1 Vastus Lateralis
0.5 0.5 0.5
0 0 0
20 40 60 80 100 20 40 60 80 100 20 40 60 80 100
1 Vastus Medialis 1 Biceps Femoris 1 Semitendinosus
0.5 0.5 0.5
0 0 0
20 40 60 80 100 20 40 60 80 100
Adductor Longus Tensor Fasciae Latae

0.5

0.5

Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

For the contralateral (right), the muscles were Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior,
Peroneus Longus, Rectus Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris, Semitendinosus,

Adductor Longus and Tensor Fasciae Latae, and Gluteus Maximus.
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

Gluteus Maximus
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We identified 3 muscle synergies during gait in each lower limb.

Most Affected: Here, the envelopes show prolonged activation during the stance phase of the
plantarflexors (gastrocnemius lateralis, and peroneus longus) and vastus lateralis and medialis,
biceps femoris; the tibialis anterior is active for the length of the gait cycle; the adductor longus is
active during stance. After RGT, we don’t observe any changes.

This subject had 3 muscle synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active during foot contact and in stance (with peak around
10% of the cycle) becoming negligible at 55% of the cycle and consisted mainly of extensor
activity from the vastus medialis and lateralis, biceps femoris, semitendinosus and gluteus
maximus, also rectus femoris. Muscle synergy 1 likely provides body support during weight
acceptance and stance phase. After RGT, muscle synergy 1 doesn’t change.

e Muscle synergy 2 was primarily active in mid and late stance with peak around 50% of the
cycle and consisted mainly of gastrocnemious lateralis, and soleus, and peroneus longus, and
tibialis anterior. Muscle synergy 2 seems to contribute to swing initiation. After RGT, muscle
synergy 2 doesn’t change.

e Muscle synergy 3 was primarily active during loading response and mid swing (peaks at 10
and 70% of the cycle); and consisted mainly in tibialis anterior, rectus femoris and tensor
fasciae latae. Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT,
muscle synergy 3 changes in temporal activation increasing the activation during late stance.

Contralateral: The envelopes show prolonged and delayed activation of the plantarflexors
(gastrocnemius lateralis, soleus and peroneus longus) with a peak of activation around 75-80% and
decrease around 90% of the cycle; a prolonged activation with peak around of the tibialis anterior,
rectus femoris and tensor fasciae latae prolonged activation with decrease around 90% of the cycle
of vastus lateralis, vastus medialis, biceps femoris, semitendinosus, adductor longus and gluteus
maximus. After RGT, we observed an increase in activation of the plantarflexors during stance and
an earlier decrease of activation of the vastus lateralis, vastus medialis, biceps femoris,
semitendinosus, and gluteus maximus.

This subject had 3 muscle synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in stance becoming negligible at 75% of the cycle and
consisted mainly of extensor activity from the vastus medialis and lateralis, biceps femoris,
semitendinosus, adductor longus and gluteus maximus. Muscle synergy 1 likely provides
body support and stabilization during the stance phase. After RGT, muscle synergy 1 changes
in temporal activation with a peak around 5% of the cycle (loading response) and in
coefficients by increasing semitendinosus and decreasing adductor longus.

e Muscle synergy 2 was primarily active in late stance with peak around 75% of the cycle and
becoming negligible at 90% and consisted mainly of gastrocnemious lateralis, and soleus,
and peroneus longus, and rectus femoris, vastus medialis and lateralis, biceps femoris,
semitendinosus and adductor longus. Muscle synergy 2 seems to contribute to a very late
swing initiation. After RGT, muscle synergy 2 changes in temporal activation with a higher
activation during mid stance and an earlier decrease becoming negligible at 80% and in
coefficients by decreasing semitendinosus.
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Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peaks at 80% of the cycle) and
consisted mainly in tibialis anterior, rectus femoris and tensor fasciae latae. Muscle synergy
3 likely contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 3 changes in
coefficients with increases the of rectus femoris, tensor fasciae latae, adductor longus and
gluteus maximus.
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Muscle Synergies Most Affected Side (Left)

GA 50 TA

PE RF VL VM BF
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT
Muscle Synergies Contralateral Side (Right)
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Subject 14 - CPMS17

12 years old female with spastic triplegia, GMFCS level Ill. She underwent 18 RGT sessions. We
considered the left as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data
Number of Training Sessions 18
Total Time of Training (hours) 9.06
Mean Walking Time 1811.89 + 69.86
Total Walking Distance (m) 18197
Mean Walking Distance (m) 1010.94 £ 99.68
Mean Walking Velocity (m/s) 0.56 +0.04

Clinical Outcomes

Clinically, she showed improvements in all the scores: in GMFM-88 standing section (D) of 17.95%, in
GMFM-88 walking section (E) of 31.95%, in GMFM-66 of 9.13%, in 10 MWT of 0.59% and in 6 MWT
of 47.64% (from 296 to 437 meters).

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 22 29
GMFM-88 D (Standing) % 56.41% 74.36%
GMFM-88 E (Walking) 25 52
GMFM-88 E (Walking) % 34.72% 66.67%
GMFM-66 Section D and E Score 60.09 69.22
10 MWT (Seconds) 6.99 6.4
10 MWT (m/s) 1.43 1.56
6 MWT (Meters) 296 437

Green: positive difference (improvement)

Structured Visual Gait Analysis

In the systematic evaluation of the gait using the Edinburgh Visual Gait Scale, we observed some
improvements in the left side in the following items: Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance, Hind-
foot Varus/Valgus in Stance, Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing, Terminal swing position of the
knee, peak knee flexion in swing, peak hip extension in stance and peak hip flexion in swing, she got
worse only in Heel lift in Stance, resulting in a decrease of 7 points in the score. In the right side, we
observed improvements in Hind-foot Varus/Valgus in Stance, Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing,
peak knee flexion in swing, peak hip extension in Stance, Pelvic rotation at Mid-Stance, resulting in a
decrease of 5 points.
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8. Anexos

Edinburgh Visual Gait Score Pre Post Difference
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 17 12
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 18 11
Edinburgh Visual Gait Score |
Pre Post
Right 2 1 0 Right 2 1 0 2
1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance X
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance q
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X

7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing

7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing

8.Knee Progression Angle in Mid-Stance

8.Knee Progression Angle in Mid-Stance

9.Peak Extension Stance

9.Peak Extension Stance

10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing 11.Peak Knee Flexion in Swing
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing X
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X

Edinburgh Visual Gait Score 17 Edinburgh Visual Gait Score

Pre Post
Left 2 1 0 Left 2 1 0 2

1.Initial contact in stance 1.Initial contact in stance
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing

7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing

7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing

8.Knee Progression Angle in Mid-Stance

8.Knee Progression Angle in Mid-Stance

9.Peak Extension Stance

9.Peak Extension Stance

10.Terminal Swing Position X

10.Terminal Swing Position

11.Peak Knee Flexion in Swing

11.Peak Knee Flexion in Swing

12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance X 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift
Edinburgh Visual Gait Score 18 Edinburgh Visual Gait Score

Green: positive difference (improvement)
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Muscle Synergies Analysis

After detailed observation of the EMG signal, we decided 7 of them in the left side (most affected)
and 8 in the right were good and we included them in the muscle synergies analysis. The muscles
included in the most affected side were the following: Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis
Anterior, Peroneus Longus, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, and Biceps Femoris.

Gastrocnemius Soleus Tibialis Anterior
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Vastus Medialis Biceps Femoris
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

For the right side were Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Vastus
Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris and Semitendinosus.
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT
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8. Anexos

We identified 2 muscle synergies during gait in each lower limb pre and 3 muscles synergies in each
lower limb post-RGT.

Most Affected: Here, the envelopes show a little bit more prolonged activation of plantarflexors
(gastrocnemious, soleus and peroneus); no activation of tibialis anterior during swing phase; a late
activation of vastus medialis, lateralis and biceps femoris. After RGT, we observed a decrease in the
period of activation of the plantarflexors, a second peak in the tibialis anterior around 75% of the
cycle and an earlier activation of vastus medialis, lateralis and biceps femoris.

This subject had 2 muscle synergies pre- and 3 muscle synergies post-RGT in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in stance (with peak around 35% of the cycle)
becoming negligible at 65% of the cycle and consisted mainly of extensor activity from the
vastus medialis and lateralis, semitendinosus, and biceps femoris, but also plantarflexors
(gastrocnemious, soleus and peroneus) and tibialis anterior. Muscle synergy 1 likely provides
body support during stance phase. After RGT, muscle synergy 1 changes in temporal
activation, by an earlier peak of activation around 20% of the gait cycle and a decrease in
coefficients of plantarflexors and tibialis anterior.

e Muscle synergy 2 was primarily active in mid stance, and became negligible at around 70% of
the cycle, and consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and
peroneus longus and tibialis anterior. Muscle synergy 2 seems to contribute to a very
prolonged swing initiation and stabilization of the ankle. After RGT, we observed an increase
in the coefficients of the plantarflexors.

e Muscle Synergy 3 appears after RGT, was primarily active during mid swing (peak at 75%),
with a small peak in the terminal stance (around 40%), and consisted mainly in dorsiflexor
activity from the tibialis anterior. Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of
the foot.

Contralateral: The envelopes show a prolonged activation of plantarflexors (gastrocnemious, soleus
and peroneus), vastus medialis and lateralis; no activation of tibialis anterior during swing phase; a
late activation of biceps femoris. After RGT, we observed a second peak in the tibialis anterior
around 75% of the cycle and an earlier decrease of activation of vastus medialis and lateralis. This
subject had 2 muscle synergies pre and 3 muscle synergies post RGT in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in stance (with peak around 15% of the cycle)
becoming negligible at 45% of the cycle and consisted mainly of extensor activity from the
vastus medialis and lateralis, semitendinosus. Muscle synergy 1 likely provides body support
during stance phase. After RGT, muscle synergy 1 changes in temporal activation, by an
earlier peak of activation around 10% of the gait cycle and an increase in coefficients of
plantalexors (gastrocnemius and soleus).

e  Muscle synergy 2 was primarily active since mid stance becoming negligible around 65% of
the cycle and consisted mainly of plantarflexor activity from gastrocnemious, soleus and
peroneus longus and tibialis anterior. Muscle synergy 2 seems to contribute to a very
prolonged swing initiation, also stabilization of the ankle. After RGT, we observed a change
in temporal activation with peak at 45% and a decrease in the coefficients of the tibialis
anterior.
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Muscle Synergy 3 appears after RGT, was primarily active during mid stance and swing
(peaks at 30% and 75%) and consisted mainly in dorsiflexor activity from the tibialis anterior.
Muscle synergy 3 likely contributes to ground clearance of the foot.

Muscle Synergies Most Affected Side (Left)
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Blue: pre-RGT; Red: post-RGT

Muscle Synergies Contralateral Side (Right)
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Subject 15 - CPMS18

8. Anexos

16 years old male with spastic diplegia, GMFCS level Ill. He underwent 18 RGT sessions. We

considered the left as the most affected side.

Training Data

Individual Training Data
Number of Training Sessions 18
Total Time of Training (hours) 9.06
Mean Walking Time 1812.89 + 48.06
Total Walking Distance (m) 16346
Mean Walking Distance (m) 908.11 + 53.45
Mean Walking Velocity (m/s) 0.51+0.02

Clinical Outcomes

Clinically, he showed some improvements in GMFM-88 standing section (D) of 5.13%, in GMFM-66
of 1% and in 6 MWT of 46.67% (from 150 to 220 meters). We didn’t observe any variation in GMFM-
88 Walking section (E) and he got worse in 10 MWT in -0.28 seconds.

Clinical Outcome Measures Pre Post Difference
GMFM-88 D (Standing) 12 14
GMFM-88 D (Standing) % 30.77% 35.90%
GMFM-88 E (Walking) 12 12
GMFM-88 E (Walking) % 16.67% 16.67% 0.00%
GMFM-66 Section D and E Score 55.15 56.15
10 MWT (Seconds) 16.27 16.55
10 MWT (m/s) 0.61 0.60
6 MWT (Meters) 150 220

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement); Grey: not changes

Structured Visual Gait Analysis

In the systematic evaluation of the gait using the Edinburgh Visual Gait Scale, we observed some
improvements in the right side in heel lift in Stance, Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance, peak hip
extension in stance and Pelvic rotation at mid stance, but he got worse in peak hip flexion during
swing and pelvic obliquity at mid stance, resulting in a decrease of only 2 points in the score. In the
left side, we observed improvements in heel lift in Stance, Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance,
peak hip extension in stance and Pelvic rotation at mid stance, but he got worse in peak knee flexion
during swing and peak hip flexion during swing, resulting in a decrease of only 2 points in the score.
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Edinburgh Visual Gait Score Pre Post Difference
Edinburgh Visual Gait Score (Right Leg) 19 17
Edinburgh Visual Gait Score (Left Leg) 19 17
Edinburgh Visual Gait Score |
Pre Post

Right 2 1 0 1 Right 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance X 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing X
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance H
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X

Edinburgh Visual Gait Score 19 Edinburgh Visual Gait Score
Pre Post

Left 2 1 0 1 Left 2 1 0 1 2
1.Initial contact in stance X 1.Initial contact in stance X
2.Heel lift in Stance X 2.Heel lift in Stance
3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance X 3.Maximum Ankle Dorsiflexion in Stance
4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X 4.Hind-foot Varus/Valgus in Stance X
5.Foot Rotation in Stance X 5.Foot Rotation in Stance X
6.Clearance in Swing X 6.Clearance in Swing X
7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X 7.Maximum Ankle Dorsiflexion in Swing X
8.Knee Progression Angle in Mid-Stance 8.Knee Progression Angle in Mid-Stance X
9.Peak Extension Stance X 9.Peak Extension Stance X
10.Terminal Swing Position X 10.Terminal Swing Position X
11.Peak Knee Flexion in Swing X 11.Peak Knee Flexion in Swing
12.Peak Hip Extension in Stance X 12.Peak Hip Extension in Stance
13.Peak Hip Flexion during Swing X 13.Peak Hip Flexion during Swing
14.0bliquity at Mid-Stance X 14.0bliquity at Mid-Stance X
15.Pelvic Rotation at Mid-Stance 15.Pelvic Rotation at Mid-Stance H
16.Peak Sagittal Position in Stance X 16.Peak Sagittal Position in Stance X
17.Maximum Lateral Shift X 17.Maximum Lateral Shift X

Edinburgh Visual Gait Score 19 Edinburgh Visual Gait Score

Green: positive difference (improvement); Red: negative difference (not improvement)
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Muscle Synergies Analysis

8. Anexos

After detailed observation of the EMG signal, we decided 10 of them were good in the left side
(most affected) and 9 for the contralateral and we included them in the muscle synergies analysis.
The muscles included in the left side analysis were the following: Gastrocnemius lateralis, Soleus,
Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Rectus Femoris, Vastus Lateralis, Vastus Medialis, Biceps Femoris,
Tensor Fasciae Latae and Gluteus Maximus.
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Contralateral (right): Gastrocnemius lateralis, Soleus, Tibialis Anterior, Peroneus Longus, Rectus
Femoris, Vastus Lateralis, Biceps Femoris, Tensor Fasciae Latae and Gluteus Maximus.
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We identified 3 muscle synergies during gait in each lower limb.

Most Affected: Here, the envelopes show prolonged activation during the stance phase of the
plantarflexors (gastrocnemius lateralis, soleus and peroneus longus) and vastus lateralis and
medialis. The tensor fasciae latae and rectus femoris are active for the length of the gait cycle but
rectus femoris present a peak around 50% of the cycle. After RGT, we observed only a decrease in
rectus femoris activation during swing.

This subject had 3 muscle synergies in this lower limb.

e Muscle synergy 1 was primarily active in foot contact and stance (with peak around 15% of
the cycle) becoming negligible at 55% of the cycle and consisted mainly of extensor activity
from the all the plantarflexors, vastus medialis and lateralis, biceps femoris, and gluteus
maximus. Muscle synergy 1 likely provides body support during weight acceptance and
include almost all the muscles for stabilization. After RGT, muscle synergy 1 doesn’t change.

e Muscle synergy 2 was primarily active in late stance with peak around 45% of the cycle and
consisted mainly of rectus femoris and vastus medialis and lateralis. Muscle synergy 2 seems
to contribute to swing initiation, but with the muscle from the thigh, mostly related to the
earlier peak of activation of the rectus femoris. After RGT, muscle synergy 2 doesn’t change.

e Muscle synergy 3 was primarily active during mid swing (peak at 80% of the cycle); and
consisted mainly in tibialis anterior and tensor fasciae latae. Muscle synergy 3 likely
contributes to ground clearance of the foot. After RGT, muscle synergy 3 doesn’t change.

Contralateral: The envelopes show prolonged activation during stance of the plantarflexors
(gastrocnemius lateralis, soleus and peroneus longus) and vastus lateralis; the tibialis anterior is
active for the length of the gait cycle; the rectus femoris and tensor fasciae latae present a peak
around 50% of the cycle; and biceps femoris present a second peak around 65%. After RGT, the
tibialis anterior seems to have two peaks (25% and 75% of the cycle), an earlier activation of rectus
femoris during mid stance; the second peak of activation of the biceps femoris disappears and the
peak of tensor fasciae latae changed to 65% of the cycle.

This subject had 3 muscle synergies in this lower limb.

e Muscl