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Der Sturm hatte keinen Humor.

Nur wenig in der Natur hat Humor.
Vielleicht hat der Mensch wirklich

nichts anderes zum Universum beigetragen
als den Kuss und die Komddie —

aber mein Gott, das ist eine ganze Menge.
Tom Robbins

KAPITEL 1: EINLEITUNG

Die Frage danach, wie wir Menschen funktionieren, hat uns schon immer fasziniert. Wie
denken wir? Wie fiihlen wir? Wieso tun wir, was wir tun? Wie werden wir zu dem, was wir
sind? Die kognitiven Neurowissenschaften néhern sich der Frage nach dem Funktionieren des
Menschen, indem neuroanatomische Korrelate menschlichen Denkens, Fiihlens und Handelns
spezifiziert werden — ein faszinierendes Forschungsfeld, das mit zunehmender Erkenntnis
nichts von seinem Reiz verliert.

In dieser Arbeit geht es vorrangig um die strategischen Féhigkeiten. Das Interesse an diesem
Thema verdanke ich unseren Patienten.

Zum Beispiel Herrn B., einem 54-jdhrigen Architekten mit rechts-frontalem Hirntumor, der
unter massiven Orientierungsstorungen litt und es trotz mehrfacher Besuche unserer Klinik
nie schaffte, den Weg zu uns zu finden. In unserem 17 m* groBen Kieler Laufraumlabyrinth
hatte er sich bereits nach wenigen Schritten so hoffnungslos verirrt, als hitte man ihn in einem
Wald ausgesetzt. Als ich ihn jedoch bat, die im Labyrinth zur Verfligung stehenden
Hinweisreize zur Orientierung zu nutzen, konnte Herr B. sich auf Anhieb vollkommen
fehlerfrei zurechtfinden, sogar besser als viele Menschen ohne zerebrale Schidigung. Auf den
Vorschlag hin, sich den Weg in die Klinik anhand markanter Landmarken zu merken, hat er
sich nie wieder verfahren.

Oder Frau S., einer 69-jdhrigen Lehrerin mit Morbus Parkinson. Als ich sie in einem
Testverfahren zur Erfassung der verbalen Gedichtnisleistung bat, eine einfache Strategie zum
Behalten der Worte anzuwenden, sank ihre Testleistung rapide ab, sogar unter die Leistung,
die sie gezeigt hatte, als sie sich die Wortliste ohne Strategie zu merken versucht hatte — ein
vollkommen anderes Leistungsmuster als das, was Menschen ohne neurologische
Schadigungen zeigen.

Oder Frau B., einer jungen Patientin, die {iber Gedé4chtnisstorungen nach schwerem Schidel-
Hirn-Trauma klagte. Sie wendete in den klassischen Testverfahren intuitiv und spontan

auBBerordentlich effektive Enkodierungsstrategien an und erreichte so durchschnittliche Werte.
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In einem Gedéchtnistest, in dem der Einsatz von Strategien in der zur Verfligung stehenden
Zeit dagegen kaum mdoglich ist, sank die gezeigte Leistung dagegen rapide auf ein weit

unterdurchschnittliches Leistungsniveau ab.

Die strategischen Fahigkeiten zihlen zu den metakognitiven Féhigkeiten: den iibergeordneten
kognitiven Féhigkeiten, die einen bedeutenden Einfluss auf zahlreiche grundlegende
menschliche Denkprozesse ausiiben (z. B. Shimamura, 2000). Dass heute iiberhaupt nach den
metakognitiven Fihigkeiten gefragt werden kann, liegt an der Fiille in der Vergangenheit
gewonnener Erkenntnisse iiber grundlegende neuropsychologische Funktionen. So ist das
Gedichtnis beispielsweise fiir die Speicherung von Informationen zustindig, welche
Informationen es wie erhélt, bestimmen jedoch iibergeordnete kognitive Prozesse (z. B. Baldo
& Shimamura, 2002; Stuss, Alexander, Palumbo, Buckle, Sayer, & Pogue, 1994). So iiben die
strategischen Fihigkeiten einen bedeutsamen Einfluss auf grundlegende Gedachtnisprozesse
aus und konnen ihre Effektivitit entscheidend beeinflussen: Eine gute Strategie kann die
Gedichtnisleistung essenziell verbessern (z. B. Luria, 2006). Vermutlich verwenden wir im
Alltag eine Vielzahl unterschiedlicher Strategien, ohne uns dessen immer bewusst zu sein (z.
B. Speer, Jacoby & Braver, 2003).

Einmal das Augenmerk auf die strategischen Féhigkeiten gelenkt, stellten wir in unserer
Arbeitsgruppe fest, dass diese die Testleistungen unserer Patienten hédufig besser erkliren
konnten als andere, grundlegendere neuropsychologische Funktionen, die mit diesen Tests
eigentlich gemessen werden sollen — und dass es kein einziges theoretisch fundiertes, valides
Testverfahren zur Diagnose und Spezifikation eines Defizits der strategischen Fahigkeiten
gibt, ja, dass es in der Literatur bisher sogar kaum Versuche gibt, den selbstverstindlich
verwendeten Begriff , strategische Fahigkeiten* zu definieren, geschweige denn, in einzelne
beteiligte Prozesse aufzugliedern und nach der neuroanatomischen Basis dieser einzelnen
Prozesse zu suchen — die Minimalvoraussetzung fiir eine theoretisch fundierte Beschéiftigung
mit den strategischen Fahigkeiten.

Auf der Suche nach einem theoretisch wie praktisch gleichermaflen relevanten Thema fiir die
Promotion wurde so die Idee fiir die vorliegende Arbeit geboren. Ich bin der Uberzeugung,
dass die Untersuchung der strategischen Fihigkeiten einen grundlegenden und
alltagsrelevanten Beitrag zu der Erkenntnis iiber die Funktionsweise menschlichen Denkens
leisten und zu der Entwicklung effektiverer diagnostischer Verfahren und

neuropsychologischer Therapieprogramme fiir betroffene Patientengruppen beitragen kann.
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Allerdings handelt es sich hierbei um ein gleichermalen abstraktes wie globales Feld, was die
Untersuchung naturgeméf erschwert oder zur Einschrinkung zwingt.

In den Vorbereitungen zu dieser Arbeit wurde deutlich, dass die fehlenden Definitionen von
Prozessen und Begriffen die Auswahl von Untersuchungsparadigmen erheblich komplizieren.
Die Bearbeitung dieses verhéltnismidBig neuen Forschungsfeldes sollte anhand von gut
untersuchten Modellen und Paradigmen erfolgen, um die Ergebnisse mit hinreichender
Sicherheit interpretieren zu konnen. Also wurde im Vorfeld dieser Arbeit das am besten
bestitigte (neuro-)psychologische Gedéchtnismodell, das Baddeleysche
Arbeitsgedichtnismodell (Baddeley, 2000; Baddeley & Hitch, 1974; Repovs & Baddeley,
2006) ausgewdhlt. Es postuliert zwei materialspezifische Speicher zur kurzfristigen
Aufrechterhaltung von Informationen und eine iibergeordnete zentrale Verarbeitungseinheit
zur zielgerichteten Verarbeitung dieser Informationen. Dieses Modell hat sich in iiber 30
Jahren Forschung gut bewédhrt und gilt als Standardmodell der kognitiven
Neurowissenschaften (Miyake & Shah, 1999). Auch bei der Strategie, die zur Untersuchung
der strategischen Fahigkeiten ausgewéhlt wurde, handelt es sich um eine der dltesten und am
besten bekannten, die des Chunking. Diese bezeichnet die Reorganisation des zu
enkodierenden Materials in bekannte, tibergeordnete Strukturen. Durch diese Reorganisation
kann die Gedichtnisleistung bedeutsam gesteigert werden (z. B. Bryan & Harter, 1899; Chase
& Simon, 1973; Ericcson, Chase & Falloon, 1980). Somit wurden die strategischen
Féahigkeiten anhand einer der am besten erforschten Strategien und des am sichersten

validierten psychologischen Modells untersucht.

In der ersten von insgesamt drei im Rahmen dieser Arbeit durchgefiihrten Studien wurde die
funktionelle Magnet-Resonanz-Tomografie (fMRT) zur Identifikation der neuronalen
Grundlagen der strategischen Fahigkeiten eingesetzt. Die Hirnregion, welche in
Zusammenhang mit den strategischen Féhigkeiten von groBtem Interesse ist, ist der
priafrontale Kortex. Diesem wird eine entscheidende Rolle in der zielgerichteten Organisation
und Kontrolle von Verhalten zugeschrieben (z. B. Postle, 2005). Dariiber hinaus wurden
Gedédchtnisdefizite von Patienten mit Lisionen des Frontalkortex héufig auf Defizite in
strategischen Fahigkeiten zuriickgefiihrt (z. B. Kopelman, 2002). Daher wurden in zwei
Folgestudien Patienten untersucht, bei denen von einer eingeschrinkten funktionellen
Integritit des prafrontalen Kortex ausgegangen wird, ndmlich Patienten mit Morbus Parkinson
in der zweiten bzw. Patienten mit Tumoren innerhalb des Frontalhirns in der dritten Studie.

Die Patientenstudien dienten dazu, die mit Hilfe der fMRT gefundenen Aktivierungen zu
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validieren. Zudem wurde ein zweites experimentelles Paradigma eingesetzt, welches die
Unterscheidung zwischen zwei Komponenten der strategischen Fdhigkeiten ermdglicht,
nidmlich der selbststindigen Initiierung einer Strategie einerseits und der Anwendung einer
vorgegebenen Strategie andererseits. Ziel ist, einzelne an den strategischen Fihigkeiten
beteiligte Prozesse zu unterscheiden. Diese beiden wurden ausgewdhlt, da sich hieraus
bedeutende Implikationen fiir die neuropsychologische Diagnostik und Therapie ergeben

konnen.

Diese Arbeit ist folgendermallen aufgebaut: Zunichst werden die theoretischen Grundlagen
dieser Arbeit vorgestellt. Im Einzelnen sind das Kapitel zu den strategischen und exekutiven
Funktionen, zum menschlichen Frontalkortex sowie zu Morbus Parkinson, zu intrakraniellen
Tumoren und zur fMRT. Aus dem Theorieteil werden die behandelten Fragestellungen
abgeleitet. Der Methodenteil befasst sich mit der Operationalisierung dieser Fragestellungen
und der Darstellung der Ergebnisse, die abschlieend diskutiert werden. Zunéchst werden
dabei die drei im Rahmen dieser Arbeit durchgefiihrten Experimente separat vorgestellt, zum

Abschluss werden die Befunde integriert.



KAPITEL 2: STRATEGISCHE FAHIGKEITEN

2.1 Einleitung

In der klinischen Neuropsychologie und der Verhaltensneurobiologie wird eine Vielzahl von
Funktionsbereichen unterschieden, zu welchen beispielsweise Aufmerksamkeit und
Konzentration, Gedichtnis, exekutive oder frontalhirnassoziierte Féhigkeiten, Sprache und
visuell-rdaumliche Féhigkeiten zdhlen. Zu nahezu jedem dieser Funktionsbereiche existiert
inzwischen eine Vielzahl von Studien und Theorien tiber die funktionelle Neuroanatomie, die
Storung und die Therapie entsprechender Fahigkeiten und Fertigkeiten.

Erst in den letzten Jahren wichst das Bewusstsein fiir den bedeutenden Einfluss
libergeordneter Prozesse, der so genannten metakognitiven Fihigkeiten, auf grundlegende
neuropsychologische Funktionen (z. B. Shimamura, 2000). So ist das Gedichtnis
beispielsweise fiir die Speicherung von Informationen zustdndig; welche Informationen es wie
erhélt, bestimmen jedoch {iibergeordnete kognitive Prozesse. Zu diesen metakognitiven
Féhigkeiten gehoren auch die strategischen Féhigkeiten. Diese sind bislang wenig erforscht.
Wahrscheinlich ist jedoch, dass sie einen essentiellen Einfluss auf eine Vielzahl der oben
genannten kognitiven Funktionen haben — moglicherweise auf all jene Funktionen, welche
eine bewusste, aktive Bearbeitung von Stimuli oder Informationen erfordern. Die
Leistungsfahigkeit eines Individuums, sei es im alltdglichen Leben oder in einer klinisch-
neuropsychologischen Untersuchung, hinge somit in vielen Fillen von zwei Faktoren ab: Zum
einen von der jeweiligen Funktion selbst, also der ,reinen Fahigkeit. Im Falle des
Gedichtnisses wire dieses beispielsweise die Fahigkeit, Informationen zu enkodieren, zu
speichern und wieder abzurufen. Zum anderen wiirde die gezeigte Leistung jedoch — wie
durch so genannte Gedachtniskiinstler (z. B. in Luria, 2006) eindrucksvoll demonstriert — von

der Fahigkeit zur Initiierung und Anwendung effektiver Strategien abhingen.

2.2 Begriffsdefinition

Was genau sind nun diese strategischen Fahigkeiten, die so grundsdtzlichen Einfluss auf
menschliches Denken haben sollen?

Der Begriff Strategie entstammt dem Altgriechischen (gr. Stratégos). Die wortliche
Ubersetzung lautet ,,Methode* oder ,,Vorgehen®. Zunichst wurde der Begriff als ,,Lehre von
der Kriegsfiilhrung® bezeichnet, wobei jene Kriegsfiihrung als strategisch galt, die einen Plan

zur Erreichung eines Zieles entwickelt und die Bedingungen zur erfolgreichen Umsetzung
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dieses Planes analysiert. Abgegrenzt wurde diese Art der Kriegsfithrung von der rein
operativen, d. h. der Ausfiihrung kriegerischer Handlung ohne iibergeordneten Plan (Meyer,
1978). Der Einsatz des Trojanischen Pferdes stellt eine der bekanntesten kriegerischen
strategischen Handlungen des Altertums dar (vergl. Schwab, 2001). Im Rahmen des
Cognitive Sciences Laboratory der Universitdt Princeton wurde das WordNet
(http://wordnet.princeton.edu/)  entwickelt: ein lexikalisches Referenzsystem unter
Beriicksichtigung aktueller psycholinguistischer Erkenntnisse. Der Begriff Strategie wird hier
folgendermallen definiert: ,,an elaborate and systematic plan of action.

Zwei wichtige Komponenten werden hier deutlich: Zum ersten die Funktion, die Leistungen
zu steigern, d. h. durch den Einsatz einer Strategie bessere Ergebnisse zu erzielen als ohne
Strategie. Zum zweiten wird die Komponente des planvollen oder bewussten, absichtsvollen
Handelns hervorgehoben.

Unter Beriicksichtigung der in diesem Kapitel dargestellten Theorien und Befunde wird der
Begriff der Strategie im Rahmen dieser Arbeit wie folgt definiert:

., Eine iibergeordnete oder metakognitive Reprdsentation, welche der Leistungssteigerung und
Handlungsoptimierung durch gezielte Beeinflussung untergeordneter kognitiver Prozesse

oder Funktionen (z. B. des Geddichtnisses) dient

2.3 Strategien im Alltag

Im alltdglichen Leben wird, bewusst oder unbewusst, eine Vielzahl von Strategien eingesetzt
(z. B. Luwel, Verschaffel, Onghena & De Corte, 2003; Speer et al., 2003). Beispielsweise
verwenden viele Menschen Strategien zur Steigerung der Lern- und Geddchtnisleistung. So
dient der Knoten im Taschentuch der Erinnerung an ein Vorhaben, das Bilden von
Eselsbriicken wird beispielsweise zum Behalten der EC-Karten-Geheimzahl eingesetzt (,,4711
— wie das Parfum meiner Oma*), oder markante Landmarken werden zur Orientierung im
Raum und dem Lernen von Wegen verwendet (,,Zu Peter geht’s hinter dem Krankenhaus
links*). Auch die Nutzung so genannter ,,externer Hilfen* (z. B. Aufschreiben von Terminen,)
ist als strategische Handlung zur Steigerung der eigenen Erinnerungsleistung anzusehen.

Im Bereich des schulischen, universitdren oder sonstigen Lernens wird der Nutzen von
Strategien bereits seit einigen Jahrzehnten intensiv untersucht (z. B. Boekarts, 1997).
Techniken wie das Aufstellen von Mind-Maps (z. B. Briichner, in Vorbereitung) oder die
Nutzung verbaler Selbstinstruktionen als Strategien zur Steigerung der Lernleistungen sind

derzeit Gegenstand intensiver padagogischer Forschung (z. B. Mackensen-Friedrichs, 2004).
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Weitere typische Einsatzbereiche von Strategien sind die Bereiche Wirtschaft, Management
und Marketing (z. B. Camerer, 2003). Hier bildet die Handlungsoptimierung zur Steigerung
der Wettbewerbsfahigkeit in der freien Marktwirtschaft das Ziel. In den letzten Jahren hat
insbesondere die Spieltheorie (vergl. Rieck, 2005) grofle Bekanntheit erlangt. Die Spieltheorie
bildet ein Teilgebiet der Mathematik und der Wirtschaftswissenschaften, welches sich mit der
Analyse von Handlungsstrategien in Systemen mit vorgegebenen Regeln beschéftigt. Dazu
erforscht die Spieltheorie vorhergesagtes und tatséchliches Verhalten in Spielen und leitet
optimale Strategien zur Steigerung des Spielergebnisses her. Auch in der Psychologie wird
die Spieltheorie als ,,Theorie der rationalen Entscheidung™ (rational choice theory) fiir
strategische Konflikte, beispielsweise zur Untersuchung von Kleingruppenkonflikten,
eingesetzt (Opp, 2005). Im Rahmen der Spieltheorie bezeichnet der Begriff ,,Strategie* den
Plan eines Spielers zur Gewinnmaximierung. Auch hier bezeichnet eine Strategie somit eine
zur Leistungssteigerung durchgefiihrte mentale Operation.

Im Bereich des Militirs und des Sports ist der Strategie-Begriff ebenfalls gebrduchlich. Hier
werden Strategien eingesetzt, um die eigene Leistungsfdhigkeit zu optimieren und ein
definiertes Ziel — den Sieg iliber einen Gegner — mit Hilfe eines bewusst erstellten

Handlungsplanes zu erreichen.

2.4 Klinische Neuropsychologie der strategischen Fahigkeiten

In der klinischen Neuropsychologie gibt es eine Vielzahl von Aufgaben, in welchen die
gezeigte Testleistung nicht nur von der eigentlich untersuchten Funktion, sondern auch von
der Fahigkeit zu Initiierung und Anwendung einer effektiven Strategie abhingt. Als Beispiele
sollen hier der Fiinf-Punkt-Test, Aufgaben zur Wortfliissigkeit, Zahlen Nachsprechen und
Wortlist-Lernaufgaben wie der Verbale Lern- und Merkfahigkeitstest genannt werden. Bei all
diesen Testaufgaben handelt es sich um hdufig eingesetzte Standardverfahren.

Der Fiinf-Punkt-Test (vergl. Spreen & Strauss, 1998) dient der Erfassung der figuralen
Produktivitdt und Flexibilitdt als MaBl flir frontalhirnassoziierte kognitive Leistungen. Die
Testperson soll fiinf wie auf einem Wirfel angeordnete Punkte auf moglichst viele
verschiedene Arten verbinden. Die nachfolgende Abbildung 2.1 zeigt Ausziige je eines durch
einen Patienten mit rechts-frontalem Hirntumor bzw. einer gesunden Testperson bearbeiteten

Tests.


http://de.wikipedia.org/wiki/Mathematik
http://de.wikipedia.org/wiki/Analyse
http://de.wikipedia.org/wiki/System
http://de.wikipedia.org/wiki/Regel
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http://de.wikipedia.org/wiki/Strategie
http://de.wikipedia.org/wiki/Konflikt

Kapitel 2: Strategische Fahigkeiten 19

CIXINIXEX] LD
IR | | R R

Abb. 2.1: Auszug aus dem 5-Punkt-Test eines Probanden mit rechts-frontalem Hirntumor (links) und einer

gesunden Kontrollperson

Wihrend die gesunde Versuchsperson (rechts) strukturiert und systematisch vorgeht, ist ein
geordnetes Vorgehen bei dem Patienten (links) nicht zu erkennen. Einer der Vorteile, die das
strukturierte — strategische — Vorgehen des gesunden Probanden liefert, ist die starke
Entlastung des Arbeitsgedéchtnisses, da weniger Aufwand darauf verwendet werden muss,
die bereits gezeichneten Figuren im Gedichtnis aufrechtzuerhalten, um Wiederholungen zu
vermeiden. Auch die Anzahl produzierter Items kann durch die Anwendung dieser Strategie
gesteigert werden: Wird ein initiiertes Muster in allen mdglichen Varianten gezeichnet,
produziert die strategisch vorgehende Testperson trotz gleicher Anzahl tatsdchlich gefundener
Items eine hohere Anzahl gezeichneter Items. Versuche, dieses strategische Vorgehen vieler
Gesunder diagnostisch zu nutzen, haben sich als reliabel und valide erwiesen (z. B. Harter,
Hart & Harter, 1999; Ross, Lindsay, Berry & Vincent, 2003).

In Aufgaben zur Wortfliissigkeit werden hiufig Buchstaben vorgegeben, zu denen eine
moglichst grole Anzahl von mit eben diesem Buchstaben beginnenden Wortern produziert
werden soll wie z. B. in der lexikalischen Wortfliissigkeitsaufgabe ,,LBS*“ (vergl. Spreen &
Strauss, 1998). Gesunde Versuchspersonen wenden dabei hiufig die Strategie an, semantisch
verwandte Worter zu nennen. Der nach semantischen Kriterien organisierte Wortschatz muss
somit nicht fiir jedes Item neu nach lexikalischen Kriterien durchsucht werden, sondern nach
Finden eines Wortes konnen zundchst im semantischen Netz benachbarte — und damit leichter
zugéngliche — Worter abgerufen werden, bis die erneute lexikalische Suche erforderlich wird.
Auch hier ermdglicht so ein initiiertes Wort das Erzielen mehrerer Punkte. Das folgende
Beispiel einer im Rahmen dieser Arbeit untersuchten gesunden Kontrollperson, die innerhalb
von einer Minute insgesamt 24 mit ,L“ beginnende Worter produzierte, soll das

verdeutlichen:
,Licht, lachen, lacht, lachte, lachhafi, licherlich, langsam, lang, langweilig, Langeweile, Langmut,
Liinge, Liebe, lieben, liebt, liebte, lieblich, liederlich, Lieder, Lied, lieb, Lust, Leidenschaft, lustig*
Die Leistung einer Patientin mit einem links-frontalen Hirntumor und ausgeschlossenem
Vorliegen einer aphasischen Storung wird im Folgenden zum Vergleich gegeniiber gestellt:

., Libelle, Labskaus, Laufimasche, Luftballon, links, Lampe, Lippe
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Mit lediglich sieben innerhalb von 60 Sekunden genannten Worten fillt die Leistung der
Patientin — bei vergleichbarem Alter und Bildungsgrad — deutlich geringer aus als die des
gesunden Probanden. Unklar ist, ob die von der gesunden Person verwendete Strategie auch
bei der Patientin zu einer Leistungssteigerung bis hin zum Erreichen einer als unbeeintrachtigt
geltenden Testleistung hétte fithren konnen.

Die Aufgabe des Zahlen Nachsprechens dient der Erfassung der verbalen Kurzzeit- und
Arbeitsgedichtnisleistung, dessen Kapazitdt iiblicherweise mit 7 +/- 2 Einheiten angegeben
wird (Miller, 1956). Gepriift wird, wie viele Zahlen der Proband behalten und unmittelbar im
Anschluss an die auditive Vorgabe wiedergeben kann. Durch das Zusammenfassen von zwei
oder mehr Zahlen zu einer Einheit entsteht eine Kapazititserweiterung, so belegen
beispielsweise die Zahlen 2 und 8 als 28 zusammengefasst nicht mehr zwei, sondern lediglich
eine der etwa sieben verfiigbaren Gedéchtniseinheiten. Diese Strategie wird als Chunking
(von engl. ,,chunk*: Klumpen) bezeichnet und wird weiter unten ausfiihrlich vorgestellt.

In Wortlist-Lernaufgaben wird dem Probanden iiblicherweise eine Liste von einer die
unmittelbare Behaltensspanne tibersteigenden Anzahl von Worten mehrmals hintereinander
auditiv présentiert; nach einem Verzogerungsintervall wird anschliefend die mittelfristige
Merkféahigkeit fiir die gelernten Informationen erhoben. Im Verbalen Lern- und
Merkfihigkeitstest (VLMT; Helmstaedter, Lendt & Lux, 2001) konnen Probanden mit einer
Schwiche im Behalten verbalen Materials die Informationen visuell, d. h. als Bild speichern,

wie folgende Aussage der Patientin U. B. mit links-temporaler Hirnldsion verdeutlichen soll:

., Ich habe mir das als Bilder gemerkt. Ein Bild besteht zum Beispiel aus Bauer, Nase und Hut, eines aus

Garten, Haus, Mond und Fluss — das sehe ich richtig vor mir. *

Gleichzeitig wird so die Strategie des Chunking genutzt: Mehrere Worte werden innerhalb
eines Bildes als eine Einheit zusammengefasst. Auch das Bilden semantischer
Zusammenhédnge, beispielsweise in Form kleiner Geschichten, ist in diesen und dhnlichen
Aufgaben eine effektive filhrende Strategie, die von Gesunden héufiger selbstindig initiiert
wird als von Patienten mit Schddigungen des prifrontalen Kortex (Goebel, 2002; McNamara
& Scott, 2001). Im California Verbal Learning Test (CVLT; Delis, Kramer, Kaplan & Ober,
1987) soll explizit die Fahigkeit zur Strategieinitiierung und —anwendung erfasst werden.
Dem Probanden werden 16 Worte aus vier Kategorien dargeboten. Das Erkennen jeder der
libergeordneten Kategorien (z. B. ,,Obst®) stellt einen effektiven Abruf-Reiz fiir jeweils vier
semantisch verwandte Items dar (z. B. ,,Apfel, Birne, Kirsche, Pfirsich®). Verschiedene
Studien belegten Defizite in der Initiierung bzw. Anwendung dieser Strategien bei Patienten

mit einer verminderten funktionellen Integritit des priafrontalen Kortex (s. u.) — also der
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Region, welche, wie unten und im folgenden Kapitel dargelegt, als Sitz der strategischen
Féhigkeiten angesehen wird.

Auch in einer Vielzahl weiterer neuropsychologischer Testverfahren konnen Strategien die
Testleistung verbessern, von dem lauten Aufsagen des Alphabetes bei der Bearbeitung des
Trail-Making-Tests-B iiber das systematische und strategische Abzeichnen der Rey-
Osterrieth-Figur bis hin zum Hineinversetzen in die Ratcliff-Figuren (vergl. Spreen & Strauss,
1998). Einmal das Augenmerk auf die strategischen Féhigkeiten gelenkt, wird deutlich, dass
nur wenige Verfahren in der klinischen Neuropsychologie existieren, in welchen diese keine
Rolle spielen. In verschiedensten Domidnen und Testverfahren haben die strategischen
Féahigkeiten somit bedeutenden, das Testergebnis beeinflussenden — und somit
moglicherweise verfialschenden — Einfluss. Es ist zu diesem Zeitpunkt vollkommen unklar,
was das fiir die Interpretation der Ergebnisse neuropsychologischer Testverfahren bedeutet.
Als sicher kann jedoch gelten, dass in bestimmten Féllen ein vorhandenes kognitives Defizit
durch die Anwendung einer effektiven Strategie ausgeglichen werden kann. So zeigte die
oben zitierte Patientin U. B. mit links-temporaler Hirnldsion im VLMT trotz massiver (durch
den Lern- und Gedéchtnistest (LGT) 3, Bédumler, 1974 objektivierte) verbaler
Gedédchtnisdefizite aufgrund der Féhigkeit zur schnellen und effektiven Initiierung und
Anwendung von Strategien durchschnittliche Leistungen. Die verbale Gedéchtnisleistung als
unbeeintrachtigt einzustufen, wére der Patientin, die im Rahmen einer gutachterlichen
Untersuchung getestet wurde, jedoch nicht gerecht geworden. Andersherum ist es denkbar,
dass ein Defizit in strategischen Fihigkeiten zu einer vollkommen unspezifischen
Herabsetzung der Testleistungen in verschiedensten Untersuchungsverfahren fiihrt. Defizite
wéren somit nicht sicher auf ein Defizit in jener, von den Testautoren eigentlich ,,gemeinten‘
Funktion zuriickzufiihren, sondern durch ein Defizit in metakognitiven Fdhigkeiten
verursacht. Kurz gesagt, konnte die Validitit einer Vielzahl neuropsychologischer
Testverfahren in diesen Fillen moglicherweise herabgesetzt sein. Ein Grund hierfiir ist, dass
zum gegenwdrtigen Zeitpunkt nicht bekannt ist, welchen Einfluss die strategischen
Féhigkeiten tatsdchlich auf die neuropsychologischen Testverfahren haben, d. h. wie viel von
der Testleistung auf diese normalerweise zuriickgefiihrt werden muss. Moglicherweise geht
ein nicht unerheblicher Teil strategischer Féhigkeiten in die berechneten Normwerte ein. Wie
oben dargelegt, beeinflussen Faktoren wie Intelligenz, Ubung, Alter oder Bildungsniveau
vermutlich dieses AusmaB. Ein zweiter wichtiger Punkt ist, dass bislang kaum
Untersuchungsverfahren zur Verfiigung stehen, mit welchen die strategischen Fahigkeiten

erfasst werden und so objektive Daten fiir die Interpretation anderer Testverfahren verwendet
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werden konnen. AuBler dem CVLT existiert kein Testverfahren, mit welchem explizit die
Féhigkeit zur Initiierung und Anwendung von Strategien untersucht werden kann. Unklar sind
auch die Begriffsdefinitionen hinsichtlich der so genannten Planungs-Aufgaben wie
beispielsweise dem Turm von London oder dem Turm von Hanoi (vergl. Lezak, 1995).
Burgess (2000) erklart beispielsweise ein Defizit in Planungsfihigkeiten durch den vom ihm
gepragten, zwar intuitiv verstandlichen, jedoch ungenauen Begriff des ,,strategy application
disorder*.

Im Bereich der neuropsychologischen Therapie werden Strategien seit vielen Jahren zur
Besserung eines kognitiven Defizits vermittelt. Klassische Bereiche sind auch hier die Lern-
und Gedichtnisfunktionen. Ist eine Funktionsrestitution hier ausgeschlossen, werden im
Rahmen der kompensatorischen Therapie hidufig Strategien vermittelt. Bei leicht bis
mittelgradig beeintrdchtigten Patienten werden héufig internale Enkodierungs- und
Abrufstrategien gelibt sowie metakognitives Wissen iiber diese Strategien vermittelt. Auch
der Einsatz von externen Gedéchtnishilfen (Notizblock, Kalender, Palmorganizer) zdhlt zu
den am hdufigsten vermittelten Strategien (z. B. Thone-Otto & Markowitsch, 2005). Auch im
Rahmen der Therapie von Aufmerksamkeitsstorungen werden teilweise strategische
Féhigkeiten geschult. So beinhaltet beispielsweise die hdufig angewendete Methode des
Orientation Remediation Modules (ORM; Ben-Yishay, Piasetzky & Rattok, 1987) Ubungen
zur aktiven Beobachtung der Umgebung mit — strategischer — Suche und Identifikation
relevanter Signale.

Zusammenfassend haben die strategischen Féhigkeiten vermutlich einen zwar bedeutenden,
bislang jedoch weitestgehend unberiicksichtigten Einfluss auf die Leistungen in einer Vielzahl

neuropsychologischer Untersuchungsverfahren.

2.5 Allgemeinpsychologische Untersuchung der strategischen
Fahigkeiten

Eine Reihe von Strategien ist im Bereich der Allgemeinen Psychologie bislang ausfiihrlich

untersucht worden. Im Folgenden werden einige der bekanntesten Strategien aufgefiihrt.

Eine der am besten untersuchten Strategien aus dem Bereich des Arbeitsgedéchtnisses ist das
Chunking. Hierunter versteht man die Reorganisation des zu enkodierenden Materials in
bekannte, {iibergeordnete  Strukturen. Durch diese Reorganisation kann die

Arbeitsgedidchtniskapazitit gesteigert werden, in einigen Fillen wurden sogar ganz erhebliche
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Leistungssteigerungen berichtet (z. B. De Lillo, 2004; Ericcson et al., 1980; Fendrich &
Arengo, 2004). Als Grund gilt, dass die Anzahl der zu enkodierenden Items durch die
Reorganisation in libergeordnete Strukturen herabgesetzt wird. Als Beispiel sollen die Ziffern
4-7-1-1 genannt werden. Wird jede von ihnen als einzelnes Item enkodiert, werden vier
Speicherplédtze belegt. Werden die vier Ziffern jedoch durch Chunking in eine einzige
iibergeordnete Struktur reorganisiert (4711, das Parfiim meiner Oma), wird lediglich ein
einziger Speicherplatz belegt. Die Anzahl der verfiigbaren Speicherplitze ist relativ fest und
liegt bei den meisten Menschen zwischen 5 und 9, schwankt also plus/minus zwei
Gedidchtniseinheiten um die ,,magical number seven* (Miller, 1956). Durch Einsatz der
Chunking-Strategie kann eine deutliche Steigerung der Arbeitsgeddchtniskapazitit erreicht
werden. Neuere Arbeiten diskutieren sogar eine Arbeitsgedidchtniskapazitit von 3-5, also
,»vier plus/minus eins* (Cowan, 2001). Die von Miller beschriebene Kapazitét gilt in dieser
Theorie bereits als Folge erfolgreichen Chunkings. Gobet, Lane, Croker, Cheng, Jones, Oliver
et al. (2001) unterscheiden dabei zwei Arten des Chunking: (1) das intentionale, bewusste,
strategische, zielorientierte Chunking von (2) dem automatischen, unstrategischen, welches

durch Wahrnehmungsprozesse ausgelost wird.

Ahnlich funktioniert die Strategie des semantischen Clusterings, die fiir gewdhnlich im
Zusammenhang mit dem verbalen Langzeitgeddchtnis untersucht wird (z. B. Fletcher,
Shallice & Dolan, 1998a; Fletcher, Shallice, Frith, Frackowiak & Dolan, 1998b; Savage,
Deckersbach, Heckers, Wagner, Schacter, Alpert et al., 2001). Hier wird fiir gewo6hnlich eine
Wortliste dargeboten, von deren Items jeweils eine bestimmte Anzahl einer bestimmten
Kategorie angehort. Durch das Erkennen dieser {iibergeordneten Kategorien und der
Reorganisation der Worte anhand ihrer semantischen Verwandtschaft konnen erhebliche
Steigerungen der Geddchtnisleistung erreicht werden. Einige Autoren kritisieren jedoch, dass
die Steigerung der Gedichtnisleistung durch Anwendung der Clustering-Strategie
moglicherweise iiberschitzt wird, da durch den Abruf-Reiz auch die Ratewahrscheinlichkeit

erhoht wird (vergl. Lezak, 1995).

Die ,method of loci“ beschreibt eine rdaumliche Lernstrategie, welche haufig von
Gedichtniskiinstlern zur Steigerung ihrer Merkfahigkeit eingesetzt wird (z. B. Luria, 2006;
Maguire, Valentine, Wilding & Kapur, 2003). In dieser stellen die Probanden sich eine
bekannte Umgebung moglichst lebendig, genau und detailgetreu vor. Dann wird ein Weg

durch die bekannte Umgebung festgelegt, so imaginieren die Probanden beispielsweise, sie
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wiirden ihr Haus durch die Vordertiir betreten und sich im Uhrzeigersinn durch das Haus
bewegen. Wihrend des imaginidren Gangs durch die bekannte Umgebung rufen sie sich reale
Gegenstidnde in der Reihenfolge vor Augen, in welcher diese bei dem Rundgang sichtbar
werden (z. B. ,,Schirmstinder®, ,,Garderobe®...). AnschlieBend werden jene Items, die von
der Versuchsperson behalten werden sollen, mit den gut bekannten, realen Objekten aus der
bekannten Umgebung verkniipft. So wird das erste zu lernende Item (z. B. ,,Buch®) in der
Vorstellung mit dem ersten realen Objekt (,,Schirmstdnder) verbunden. Der Proband stellt
sich also moglichst plastisch vor, dass beispielsweise ein Buch an dem Schirmstdnder lehnt.
Zum Abrufen der Items wiederholt die Person den imaginiren Gang durch die bekannte
Umgebung und ruft dabei die assoziierten Begriffe ab. Auch diese Lernstrategie hat sich in
der Forschung als effektiv zur Steigerung der Gedéchtnisleistung erwiesen (z. B. Kondo,

Suzuki, Mugikura, Abe, Takahashi, lijima et al., 2005).

In der Forschung diskutierte Themen sind, unter welchen Bedingungen eine Strategie
angewendet wird und welche Eigenschaften der Versuchsperson (z. B. Alter oder Intelligenz,
vergl. Broder, 2003) die Initiierung oder Anwendung einer Strategie beeinflussen. Bisher ist
wenig hierliber bekannt. Einige Studien zeigten, dass die Initiierung einer Strategie sowohl
davon abhingt, wie schwierig die zu bearbeitende Aufgabe ist als auch wie viele mentale
Ressourcen die Strategicanwendung erfordert. Je schwieriger die Aufgabe bzw. je
okonomischer die Strategie, desto grofer ist die Wahrscheinlichkeit der Strategieinitiierung
(z. B. Thevenot & Oakhill, 2005). Mdglicherweise wird also eine Art Kosten-Nutzen-
Rechnung durchgefiihrt, die dazu fiihrt, dass Strategien dann angewendet werden, wenn sich
hierdurch insgesamt die kognitive Anstrengung reduzieren l4sst. Andere Autoren zeigten,
dass sich die angewendeten Strategien mit den Aufgabenbedingungen &dndern. Miissen
beispielsweise Rechenaufgaben unter groBem Zeitdruck ausgefiihrt werden, steigt die
Wabhrscheinlichkeit, dass Probanden eine Strategie zur Losung dieser Aufgaben wihlen, die
zwar weniger genau ist, dafiir aber Antworten innerhalb des erlaubten Zeitrahmens ermdoglicht
(z. B. Campbell & Austin, 2002). Auch dieses spricht dafiir, dass Probanden eine heuristische
Schiatzung des Erfolgs der angewendeten Strategie vornehmen. Verspricht diese eine
Handlungsoptimierung, wird die Strategie mit hoherer Wahrscheinlichkeit eingesetzt, als

wenn sich kein derartiger Erfolg vermuten ldsst (vergl. Luwel et al., 2003).
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2.6 Neurowissenschaftliche Untersuchung der strategischen
Fihigkeiten

Die kognitiv-affektive Neurowissenschaft beschiftigt sich mit der Frage nach den
neuroanatomischen und —funktionellen Grundlagen menschlichen Denkens, Fiihlens und
Verhaltens. In Bezug auf die strategischen Féhigkeiten steht die Frage nach der funktionellen
Neuroanatomie im Vordergrund: Welche Hirnareale sind an den strategischen Fahigkeiten
beteiligt? Uber die neuronalen Grundlagen der strategischen Fihigkeiten ist bislang wenig
bekannt. Einigkeit herrscht dariiber, dass dem préfrontalen Kortex eine bedeutende Rolle fiir
strategische Prozesse zukommt. Belege fiir diese Theorie entstammen unter anderem Studien
an Patientengruppen, die sich durch eine verminderte funktionelle Integritit des priafrontalen
Kortex auszeichnen: Obwohl grundlegende Speicherungsprozesse unbeeintrdchtigt sind,
zeigen diese Patienten haufig verminderte Leistungen in verschiedenen Gedichtnisaufgaben,
die sich auf Defizite in exekutiven und strategischen Prozessen zuriickfiihren lassen (z. B.
Alexander, Stuss & Fansabedian, 2003; Shimamura, 1995). Auch die wenigen Studien,
welche die neuroanatomischen Grundlagen der strategischen Fiahigkeiten mittels bildgebender
Verfahren untersuchten, stiitzen diese Annahme (z. B. Bor, Duncan, Wiseman & Owen, 2003;
Savage et al., 2001).

Was die Untersuchung der strategischen Prozesse erheblich erschwert, ist eine mangelnde
systematische Begriffsdefinition: Fast immer wird global von den ,,strategischen Fahigkeiten*
gesprochen, ohne einzelne beteiligte Prozesse zu unterscheiden (z.B. Initiierung, Selektion,
Generierung, Evaluation, Anwendung, Monitoring oder Shifting von Strategien).
Beispielsweise wird nur selten zwischen der Anwendung einer vorhandenen Strategie und der
Fahigkeit zur selbstindigen Initiierung einer Strategie unterschieden, obwohl dem vermutlich,
wie in Kapitel 4.2.1 dargelegt, unterschiedliche Prozesse und Hirnareale zugrunde liegen. Die
wenigen Befunde aus Patientenstudien, die eine Differenzierung des strategischen Defizits in
Initiierung und Anwendung von Strategien versuchen, sind uneindeutig (Gershberg &

Shimamura, 1995; Incisa della Rochetta & Milner, 1993).

2.6.1 Befunde aus klinisch-neuropsychologischen Studien

Am hiufigsten wurden die strategischen Fiahigkeiten anhand des verbalen semantischen
Gedéchtnisses erforscht, wobei zumeist kategoriale Wortlisten verwendet wurden, um die
oben beschriebene Strategie des semantischen Clusterings untersuchen zu konnen. Incisa della
Rocchetta und Milner (1993) beschrieben beispielsweise die Leistung von Patienten mit

Lisionen des linken bzw. rechten Temporallappens oder des linken bzw. rechten préfrontalen
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Kortex (PFC) oder von gesunden Kontrollprobanden in verbalen semantischen
Gedichtnistests. Sie boten Listen aus 48 Wortern dar, von denen jeweils sechs einer Kategorie
(z. B. Stadte, Fahrzeuge) entstammten. In der unstrategischen Versuchsbedingung wurden die
Items in pseudorandomisierter Reihenfolge dergestalt dargeboten, dass niemals zwei Worter
aus der gleichen Kategorie direkt hintereinander erschienen. Aufgabe der Probanden war es,
die Worter laut vorzulesen und zu versuchen, diese zu behalten und anschlielend frei
abzurufen, wobei Patienten mit linksfrontalen bzw. linkstemporalen Lisionen die deutlichsten
Defizite zeigten. In der strategischen Versuchsbedingung wurden die Worter dagegen nach
Kategorien sortiert dargeboten; zudem wurden die Probanden angewiesen, die Strategie des
semantischen Clusterings anzuwenden. In dieser zweiten Versuchsbedingung zeigten
lediglich Patienten mit Lésionen des linken Temporallappens Defizite, wihrend sich die
Leistung von Patienten mit Lésionen des linken PFC deutlich auf ein normales Mal
verbesserte. Zusammenfassend wurden somit Defizite in der selbstéindigen Initiierung, nicht
jedoch der Anwendung einer vorgegebenen Strategie bei Patienten mit prafrontalen Léasionen
berichtet. Auch Stuss et al. (1994) sowie Gershberg und Shimamura (1995) kamen zu
vergleichbaren Ergebnissen. Hirst und Volpe (1988) berichteten dagegen Defizite in der
Initiierung und Anwendung der Strategie des semantischen Clusterings bei Patienten mit
Lisionen des PFC. Im Rahmen meiner Diplomarbeit (Goebel, 2002) untersuchte ich die
strategischen Fihigkeiten von Patienten mit Lasionen des dorsolateralen préifrontalen Kortex
(DLPFC), von Patienten mit Morbus Parkinson sowie von parallelisierten Kontrollprobanden.
Beide Patientengruppen zeigten Defizite sowohl in der selbstindigen /Initiierung als auch in
der Anwendung einer vorgegebenen Strategie. Die qualitative Befragung der Probanden zeigte
zudem, dass die Patienten beider Versuchsgruppen nicht nur wesentlich seltener eine Strategie
als die Gesunden initiierten (32% bzw. 75%), sondern die berichteten Strategien sich auch
qualitativ erheblich unterschieden. Diese Ergebnisse decken sich mit denen von Mangels
(1997). Baldo, Delis, Kramer und Shimamura (2002) sowie Alexander und Kollegen (2003)
untersuchten die Testleistungen von Patienten mit fokalen Lésionen des préafrontalen Kortex
mit Hilfe des CVLT. Die Patienten zeigten Defizite in der Strategie des semantischen
Clusterings, wobei jedoch nicht zwischen Initiierung und Anwendung der Strategie
unterschieden wurde. Gleiches gilt fiir eine Untersuchung von Burgess und Shallice (1996),
die strategische Defizite bei Patienten mit Lésionen des Frontalhirns anhand einer
Satzergénzungsaufgabe belegten. Buytenhuijs, Berger, van Spaendonck, Horstink, Borm und
Cools (1994) verglichen Patienten mit Morbus Parkinson mit gesunden Kontrollprobanden.

Die Patienten zeigten deutlich schlechtere Leistungen im strategischen freien Abruf und der
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Anwendung der Strategie des semantischen Clusterings, nicht jedoch im unstrategischen
Wiedererkennen. Die Autoren unterschieden hier zwischen der Anwendung internal bzw.
external generierter Strategien. Sie vermuten, das Defizit im semantischen Clustering sei auf
eine fehlerhafte internale Initiierung und Generierung von Strategien zurlickzufithren. Ein
berechneter Index, welcher das Ausmall der seriellen Wiedergabe der Testitems
widerspiegelt, lag in der Patientengruppe tatsdchlich hoher als in der Kontrollgruppe. Die
Autoren interpretieren dieses als Hinweis darauf, dass die Patienten die external angebotene
Reihenfolge-Strategie zwar anwenden, nicht jedoch die effektivere Clustering-Strategie
initiieren und generieren konnen. Auch an anderen Patientengruppen wurden Defizite in
strategischen Funktionen beobachtet. Hierzu zdhlen beispielsweise Patienten mit
Amphetaminabhingigkeit (Woods, Rippeth, Conover, Gongvatana, Gonzalez, Carey et al.,
2005), Schizophrenie (z. B. Moelter, Hill, Hughett, Gur, Gur & Ragland, 2005; Stone,
Gabrieli, Stebbins und Sullivan, 1998) oder Major Depression (Channon & Green, 1999)
Auch diese strategischen Defizite wurden von den Autoren auf eine verminderte funktionelle

Integritdt des PFC bzw. der fronto-subkortikalen Netzwerke zuriickgefiihrt.

2.6.2 Befunde aus neurophysiologischen und funktionell-bildgebenden
Studien

Abb. 2.2: Schematische Darstellung der Ergebnisse von Savage und Kollegen (2001). Die Aktivitit im DLPFC
ist auf den Kontrast , Anwendung einer vorgegebenen Strategie versus keine Strategieanwendung*
zurtickzufiihren, die Aktivitit im anterioren PFC resultiert aus der Berechnung des Kontrastes ,,selbstindige
Initiierung einer Strategie versus Anwendung einer vorgegebenen Strategie”. Somit zeigte sich eine
hierarchische Organisation unterschiedlicher Aspekte strategischer Fihigkeiten innerhalb des PFC in rostro-

kaudaler Richtung.

Savage und Kollegen (2001) verglichen in einer bildgebenden Studie die selbstindige
Strategieinitiierung mit der reinen Anwendung einer vorgegebenen Strategie anhand eines

Tests zur Erfassung der verbalen Langzeitgedichtnisleistung. Die Autoren verwendeten
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hierzu drei Versuchsbedingungen: (1) Das Lernen einer Liste aus semantisch nicht-
verwandten Worten (unstrategische Kontrollbedingung), (2) die selbstdndige Initiierung der
Strategie des semantischen Clusterings anhand einer Liste aus semantisch verwandten Worten
(Strategieinitiierung) und (3) die Anwendung der Strategie des semantischen Clusterings nach
der Instruktion, diese Strategie zu nutzen (Strategieanwendung). Die Ergebnisse zeigten eine
hierarchische Organisation von Funktionen innerhalb des PFC in rostro-kaudaler Richtung,
wie sie in dem Kapitel 4.2.1 ausfiihrlich vorgestellt wird: Fiir die Aufrechterhaltung von
Informationen ohne Strategie wurde der ventrolaterale PFC rekrutiert. Die Anwendung einer

vorgegebenen Strategie filhrte zu einer zusétzlichen Aktivierung des DLPFC. Fiir die

selbstindige Inititerung einer Strategie wurde wiederum zusétzlich der anteriore PFC

it

Abb. 2.3: Beispiel fiir ein von Bor und Kollegen (2003) verwendetes strategisches (links) bzw. unstrategisches

rekrutiert (vergl. Abb. 2.2).

A

N

e

Item. Innerhalb der strategischen Items konnen die vier Testreize in eine iibergeordnete Struktur

zusammengefiigt werden. Innerhalb der unstrategischen Items ist dieses nicht moglich.

Bor und Kollegen (2003) untersuchten die funktionelle Neuroanatomie der Anwendung der
Chunking-Strategie. Folgende Hypothese tiiberpriiften die Autoren: Frontalhirnassoziierte
Funktionen wie die Reorganisation des zu enkodierenden Materials in {ibergeordnete
Strukturen sollten bei der Anwendung der oben dargestellten Chunking-Strategie stark
gefordert sein, starker als bei der Aufrechterhaltung von Informationen o/ine die Anwendung
einer Strategie. Gleichzeitig sollte sich hieraus eine Entlastung der basalen
Gedéchtnisanforderungen ergeben, d. h. primére Speicherareale sollten durch die Anwendung
einer Strategie (und damit die Rekrutierung zusitzlicher prifrontaler Hirnareale) entlastet
werden. Die Autoren sagten folgende Aktivierungsmuster vorher: Bei der Aufrechterhaltung
von Informationen ohne Strategie sollten primdre Speicherareale die stirksten Aktivierungen
zeigen. Sollten die gleichen Informationen wunter Nutzung der Chunking-Strategie
aufrechterhalten werden, steige die Aktivitét in jenen Hirnregionen, welche fiir die exekutive
Verhaltenskontrolle verantwortlich sind, insbesondere dem DLPFC, wihrend die Aktivitét in
primdren Speicherarealen durch die Entlastung des Gedichtnisses abnehme. Mit Hilfe eines

Arbeitsgedidchtnisparadigmas konnte diese Hypothese bestitigt werden. Die Autoren
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verwendeten eine spatial span task, in welcher vier Felder einer 4x4-Felder-Matrix sukzessive
beleuchtet wurden und von den Probanden iiber ein Delay-Intervall von einigen Sekunden
aufrechterhalten werden sollten (Abb. 2.3). In den unstrategischen Aufgaben mussten diese
vier Késtchen als vier einzelne Items behalten werden, in den strategischen Aufgaben konnten
die vier Items in eine ilibergeordnete Struktur, beispielsweise ein Rechteck oder einen
Buchstaben reorganisiert werden. Das verwendete Paradigma bildete die Grundlage fiir die in
dieser Arbeit verwendete Operationalisierung und wird ausfiihrlich in dem Kapitel 9.2.1
dargestellt. Im Einzelnen zeigten sich folgende Ergebnisse: Die strategischen Aufgaben
(links) wurden qualitativ und quantitativ besser, d. h. schneller und richtiger beantwortet als
die unstrategischen Trials. Die neuronalen Aktivierungsmuster zeigten in der
Enkodierungsphase fir die strategischen Aufgaben im Vergleich zu den unstrategischen
stirkere bilaterale Aktivierungen im lateralen préfrontalen Kortex unter Einschluss des
DLPFC (BA 9/44 und 45) sowie bilateral in parietalen Speicherarealen. Die Autoren
interpretieren diese Aktivierungen als Beleg fiir eine effektivere Enkodierung der zu
behaltenden Items durch die Nutzung der Chunking-Strategie. Waihrend der
Verzogerungsphase, also der Phase, in welcher die Items im Arbeitsgedéchtnis
aufrechterhalten werden miissen, zeigte sich im Gegensatz hierzu eine stirkere Aktivitit in
parietalen Speicherarealen fiir die unstrategischen im Vergleich zu den strategischen Trials, d.
h. eine hohere Gedichtnisbelastung fiir die unstrategischen Aufgaben. Im Rahmen einer
zweiten Studie {iberpriiften die Autoren zudem, ob die Suche nach einer bekannten
ibergeordneten Struktur alleine ausreicht, um eine Aktivierungssteigerung innerhalb des
lateralen PFC zu bewirken. Die Frage war also, ob die gefundenen Aktivititssteigerungen
tatsdchlich auf die Nutzung der Chunking-Strategie zuriickgefiihrt werden konnen, oder ob
die Suche nach — und Entdeckung von — iibergeordneten Strukturen innerhalb der
strategischen Aufgaben fiir diese ausreicht. Die Ergebnisse dieser Kontrollstudie zeigten, dass
diese Prozesse nicht zu einer Aktivititssteigerung innerhalb des lateralen PFC fiihren. Nur
dann, wenn die wenn die Strategie tatsdchlich angewendet wird, wurde der Aktivitdtsanstieg
innerhalb des lateralen PFC beobachtet.

Maestu und Kollegen (Maesti, Simos, Campo, Fernandéz, Amo, Paul et al., 2003)
untersuchten mit Hilfe der Magnetenzephalografie die neuronalen Aktivierungsmuster fiir die
Nutzung unterschiedlich effektiver Strategien zur Steigerung der verbalen Gedéchtnisleistung.
Sie fanden drastische Unterschiede in sowohl der zeitlichen als auch der ridumlichen
magnetischen Aktivitdt des Gehirns in Abhéngigkeit von der jeweils verwendeten Strategie.

Hierbei zeigten sich stirkere Aktivierungen in jenen Regionen, welche zur Aufrechterhaltung
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von Informationen im verbalen Arbeitsgedédchtnis erforderlich sind (z. B. dem Broca’schen
Sprachareal und dem pramotorischen Gyrus), je ineffektiver die verwendete Strategie war.
Die Gedichtnisbelastung sank also mit steigender Giite der verwendeten
Enkodierungsstrategie. Aktivierungen im DLPFC schienen dabei jedoch nicht die Giite der
Strategie widerzuspiegeln, sondern eher die Aufgabenschwierigkeit: Je effektiver die
verwendete Strategie, desto geringere Aktivierung im DLPFC. Diese Ergebnisse stehen somit
nicht im Einklang mit beispielsweise der Studie von Bor et al. (2003). Ahnlich belegten auch
Speer et al. (2003) sowie Kirchhoff und Buckner (2006) einen deutlichen Einfluss der
verwendeten Strategie auf die mit Hilfe der fMRT gefundenen zerebralen Aktivierungen.
Maguire und Kollegen (2003) untersuchten in einer fMRI-Studie die Gedéchtnisleistung
normaler Probanden und so genannter Gedéchtniskiinstler in einer Geddchtnisaufgabe fiir
Reihenfolgen. Die Gedéchtniskiinstler zeigten erwartungsgemil deutlich bessere Leistungen,
die mit erhohten Aktivierungen in medialen parietalen Kortexarealen, dem retrosplenialen
Kortex und dem rechten Hippocampus einhergingen. Die anschlieBende Befragung der
Probanden zeigte, dass fast alle der Gedadchtniskiinstler eine rdumliche Lernstrategie, die oben
beschriebene ,,method of loci“-Strategie, angewendet hatten. Hierdurch inspiriert,
untersuchten Kondo und Kollegen (2005) im Rahmen einer fMRI-Studie das zerebrale
Aktivierungsmuster fiir die Anwendung dieser rdaumlichen Orientierungsstrategie. Die
Probanden sollten eine bestimmte Anzahl von fotografisch dargebotenen Items behalten. Zwei
Versuchsbedingungen wurden unterschieden: Zum einen das Lernen und Abrufen der Items
ohne Strategieinstruktion, zum anderen das Lernen und Abrufen vergleichbarer Items nach
der Instruktion, die ,,method of loci“-Strategie zu nutzen. Die Verhaltensdaten zeigten dabei
einen deutlichen Nutzen der angebotenen Strategie. Die neuronalen Aktivierungsmuster
zeigten deutliche Unterschiede fiir die Enkodierung und den Abruf vergleichbarer
Informationen abhingig von dem Gebrauch der vorgegebenen Strategie: Sowohl wéhrend der
strategischen Enkodierungs- als auch wéhrend der Abrufphase zeigten sich deutlichere
Aktivierungen im linken Cingulum und Gyrus fusiformis. Wihrend der strategischen
Enkodierung waren zudem bilateral prdfrontale Regionen stirker aktiviert (BA 8, 9, 45);
wihrend des strategischen Abrufs zeigten sich vergleichsweise ausgeprigtere Aktivierungen
in parahippokampalen Regionen, dem retrosplenialen Kortex und dem Precuneus. Die
Aktivierung vieler dieser Regionen kann dabei vermutlich auf die spezifischen visuell-
rdumlichen Anforderungen der verwendeten Strategie zurlickgefiihrt werden (z. B. Maguire,
2001). Die Aktivierungen des PFC attribuieren die Autoren dagegen auf exekutive Prozesse

und eine effektivere Enkodierung wéhrend der Strategienutzung.
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Huettel und McCarthy (2004) berichten in einer fMRI-Studie {iber eine gesteigerte Aktivitit
des DLPFC, wann immer die Probanden ihre Antwort-Strategie dndern mussten. Die Autoren
filhren dieses auf Selektionsprozesse zuriick: Der PFC sei verantwortlich fiir die flexible
Adaptation des Verhaltens, d. h. die Anpassung der Verhaltensstrategien an neue
Informationen aus einer sich verdndernden Umwelt. Die Selektion der erforderlichen

Antwortstrategie lokalisieren die Autoren im DLPFC.

2.7 Zusammenfassung

In diesem Kapitel wurden Strategien als iibergeordnete kognitive Prozesse definiert, welche
die Leistungssteigerung oder Handlungsoptimierung zum Ziel haben. Die Bedeutung der
strategischen Fihigkeiten fiir nahezu alle Bereiche menschlichen Lebens im Allgemeinen und
die Neuropsychologie im Besonderen wurde hervorgehoben. Der prifrontale Kortex wurde
als neuroanatomisches Korrelat strategischer Fahigkeiten ausgewiesen. Ein ,strategisches
Defizit™ bei Patienten mit Lésionen des prifrontalen Kortex wurde in der Literatur haufig
belegt. Auch einige Ergebnisse funktioneller Bildgebungsstudien sprechen fiir die bedeutsame
Beteiligung des prifrontalen Kortex an den strategischen Funktionen. Hierbei wird fiir
gewohnlich jedoch nicht zwischen einzelnen an den strategischen Prozessen beteiligten

Funktionen (z. B. Initiierung oder Anwendung) differenziert.
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3.1 Einleitung

Die Definition der exekutiven Funktionen féllt in der Literatur sehr unterschiedlich aus
(Miyake & Shah, 1999). Haufig werden handlungsassoziierte Funktionen zusammengefasst,
also all jene Funktionen, die notwendig sind, um zielgerichtete Handlungen auszufiihren.
Andere Umschreibungen fassen alle ,,hoheren” kognitiven Prozesse wie Planung oder
logisches Denken unter diesem Begriff zusammen (Funahashi, 2006). Allgemein soll es sich
um komplexe, nicht-routinierte Prozesse handeln, die ein ausgedehntes neuronales Netzwerk
beanspruchen und ein hohes Ausmall an kognitiver Flexibilitidt erfordern. Eine allgemein
akzeptierte, iibergreifende Definition der exekutiven Funktionen existiert bislang nicht, da
zahlreiche, sehr unterschiedliche und hoch komplexe kognitive Prozesse zusammengefasst
werden sollen. Zumeist wird eine Definition durch bloBe Aufzdhlung beteiligter Prozesse
versucht. Aus neuropsychologischer Perspektive scheint eine {ibergreifende Definition auch
wenig sinnvoll. Hierfiir spricht beispielsweise, dass Subprozesse der exekutiven Funktionen
selektiv geschédigt (Stuss & Benson, 1986), diese also doppelt dissoziiert sein konnen. Die
Erforschung spezifizierter Teilprozesse scheint dagegen aussagekriftiger und Erfolg
versprechender. Auch in den Bereichen Aufmerksamkeit (Sturm & Zimmermann, 1999) und
Gedédchtnis (Markowitsch, 1999) wurden die lbergreifenden Begriffe mit zunehmendem
Kenntnisstand weitgehend zugunsten der Definition von Teilfunktionen aufgegeben.

Den unterschiedlichen Aspekten exekutiver Funktionen soll gemein sein, dass sie in hohem
Malle vom Arbeitsgedédchtnis abhéngig sind, also die Aktivitdt der zentralen Exekutive nach
Baddeley und Hitch (1974) bzw. des Supervisory Attentional Systems (SAS) nach Norman
und Shallice (1986) erfordern (Matthes-von Cramon & von Cramon, 2000). Die

entsprechenden Modelle werden im Folgenden kurz vorgestellt.

3.2 Das Arbeitsgedachtnis

Vor inzwischen iiber 30 Jahren stellten Baddeley und Hitch (1974) das Konstrukt des
Arbeitsgedichtnisses (,,working memory*‘) erstmalig im Rahmen einer geschlossenen Theorie
vor. Sie definierten dieses als ein System mit begrenzter Kapazitit zur tempordren
Speicherung und zielgerichteten Verarbeitung von Informationen, die zur Ausfithrung

komplexer kognitiver Aufgaben bendtigt werden.
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Dieses Modell hat im Wesentlichen bis heute Giiltigkeit, so definieren beispielsweise Jonides,
Lacey und Nee (2005, S. 2) das Arbeitsgedichtnis in einem aktuellen Uberblicksartikel wie
folgt:
, Working memory is a system that can store a small amount of information briefly, keeping that
information quickly accessible and available for transformation by rules and strategies, while updating
it frequently.”
Postle (2006, S. 23) gibt folgende Definition:

., Working memory refers to the retention of information in conscious awareness when this information

is not present in the environment, to its manipulation, and to its use in guiding behaviour.”
Jarrold und Towse (2006, S. 39) definieren das Arbeitsgedichtnis folgendermal3en:

“Working memory can be defined as the ability to hold in mind information in the face of potentially

interfering distraction in order to guide behaviour.”

Einheitlich wird das Arbeitsgeddchtnis somit als jene Instanz bezeichnet, welche fiir die
kurzfristige Speicherung und zielgerichtete Verarbeitung von Informationen verantwortlich
ist.

Die Unterteilung des Gedichtnisses in verschiedene Systeme zur kurz- bzw. langfristigen
Speicherung von Informationen war zur Zeit der Aufstellung von Baddeleys und Hitchs
(1974) Arbeitsgeddchtnismodell nicht neu, sondern bereits vorher hiufig postuliert worden (z.
B. Atkinson & Shiffrin, 1968; Broadbent, 1958; James, 1890; Miller, 1956). Einen
Mechanismus zur kurzfristigen Aufrechterhaltung von Informationen im Gedédchtnis hatte
Hebb bereits 1949 vorgeschlagen: ,,Reverberatory cell ensemblies* sollten dafiir sorgen, dass
Informationen ohne erneute externe Auffrischung im behalten werden kénnen, indem sich die
Zellen eines solchen Ensembles immer wieder gegenseitig erregen, so dass das urspriingliche
Erregungsmuster — und damit die Information — erhalten bleibt. Tatsdchlich konnten im
dorsolateralen prafrontalen Kortex (DLPFC) von Primaten derartige Zellen mittels
Einzelzellableitungen identifiziert werden (z. B. Fuster, 1973; Fuster & Alexander, 1971;
Levy & Goldmann-Rakic, 2000; Miller & Cohen, 2001; Miyashita & Chang, 1998). Was also
war an Baddeleys Theorie so bahnbrechend, dass diese mit einigen Ergdnzungen (Logie,
1995; Norman & Shallice, 1986, 1999) und einer Reformulierung von Baddeley selbst (2000)
bis heute aktuell ist? Folgende Griinde diirften hierzu beitragen: (1) Baddeley verwarf das
Konzept eines einheitlichen Kurzzeitspeichers zu Gunsten eines Multikomponentensystems,
d. h. einer libergeordneten zentralen Exekutive und materialspezifischen Speichersystemen.
(2) Er betonte die entscheidende Rolle des Arbeitsgeddchtnisses fiir die Ausfithrung
komplexer kognitiver Aufgaben, anstatt sich auf die reine Speicherfunktion zu beschrinken.
(3) Das Baddeleysche Arbeitsgedichtnismodell hat sich in inzwischen iiber 30 Jahren
Forschung bewihrt.
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Baddeley selbst (Baddeley, 1986; 1992; 2003; Repovs & Baddeley, 2006) versteht sein
Modell als kognitives Modell. Im Rahmen der neurowissenschaftlichen Forschung wurde
jedoch versucht, den einzelnen Komponenten neuroanatomische Entsprechungen zuzuweisen.
Bis in die spidten achtziger Jahre entwickelten sich die theoriegeleitete kognitiv-
psychologische Forschung und die neurowissenschaftliche Forschung (ausgehend von den
»sustained-activity“-Einzelzellstudien) weitestgehend parallel, aber unabhidngig voneinander.
Erst Goldman-Rakic (1987, 1990) fiihrte die beiden Forschungsrichtungen zusammen. Diese
konzeptuelle Integration erwies sich als auBlerordentlich einflussreich, so dass das
Baddeleysche  Arbeitsgedichtnismodell ~ zum  Standard-Modell der  kognitiven

Neurowissenschaften avancierte.

3.2.1 Baddeleys Multikomponenten-Modell

In der urspriinglichen Form umfasst Baddeleys und Hitchs (1974) Modell drei Komponenten,
die hierarchisch angeordnet sind (Abb. 3.1). Ein iibergeordnetes (,,supervisory)
Kontrollsystem, die ,,zentrale Exekutive®, {iberwacht, koordiniert und kontrolliert die beiden
untergeordneten ,,Sklavensysteme. Wiéhrend die =zentrale Exekutive selbst keine
Informationen speichert, sondern lediglich zielgerichtet verarbeitet, werden Informationen in
zwel modalititsspezifischen Sklavensystemen aufrechterhalten. Baddeley unterscheidet die
»phonologische Schleife* zur Speicherung verbal-phonologischen Materials von dem ,,visuo-
rdumlichen Notizblock® zur Aufrechterhaltung visuell-rdumlicher Informationen. Jedes der
beiden Subsysteme besteht dabei aus einem passiven Kurzzeitspeicher und einem aktiven
Rehearsal-Mechanismus, der die Gedichtnisinhalte durch Wiederholung bestindig wieder
auffrischt und sie so vor dem ansonsten innerhalb weniger Sekunden drohenden Verfall

bewahrt (Baddeley & Logie, 1999).
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Abb. 3.1: Das Baddeleysche Arbeitsgeddchtnismodell. Der zentralen Verarbeitungseinheit unterstehen zwei
materialspezifische Speichersysteme. Neuere Formulierungen der Theorie (Baddeley, 2000; Repovs & Baddeley,
1998, 2006) beinhalten auch kristalline kognitive Systeme wie das Langzeitgeddchtnis. Néihere Erlduterungen im
Text (nach Repovs & Baddeley, 2006)
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Experimentelle Belege fiir die Giiltigkeit des postulierten Arbeitsgeddchtnismodells
entstammen unter anderem Untersuchungen die zeigten, dass Kurzzeit- und
Langzeitgeddchtnis doppelt dissoziiert sein konnen, d. h. dass bei erhaltener Funktionalitét
des einen Systems das jeweils andere geschédigt sein kann (z. B. Della Sala & Logie, 1993;
Vallar & Baddeley, 1984). Auch fiir das verbal-phonologische sowie das visuo-rdumliche
Arbeitsgedichtnis wurde diese doppelte Dissoziation belegt (Baddeley, 2001; Della Sala &
Logie, 1993; Gathercole, 1994). Fiir die zentrale Exekutive existiert eine Vielzahl
experimenteller Befunde, welche Defizite in diesem Bereich bei Patienten mit einer
verminderten funktionellen Integritit des priafrontalen Kortex (PFC) belegen, wéhrend nicht-
exekutive Aufmerksamkeitsfunktionen (d. h. die Sklavensysteme) intakt sein konnen (vergl.
Forstl, 2002; Grafman, 2002). Insgesamt konnte die Struktur des Baddeleyschen
Arbeitsgeddchtnismodells in der Literatur somit bestétigt werden.

In bildgebenden Studien zum Arbeitsgedidchtnismodell von Baddeley stand neben der
Lokalisation einzelner Komponenten insbesondere die Frage nach dem grundlegenden
Organisationsprinzip, dem funktionellen Netzwerk, im Vordergrund. Eine der am meist
diskutierten Fragen lautete, ob Arbeitsgedidchtnisfunktionen im Gehirn doménen- oder
prozessspezifisch organisiert sind (vergl. Kapitel 4.2.2). Baddeleys Modell ist ein
Hybridmodell: Es postuliert zum einen doménen-spezifische Sklavensysteme (visuo-
rdaumlicher Notizblock versus phonologische Schleife), zum anderen prozess-spezifische

Komponenten (Sklavensysteme versus zentrale Exekutive).

Phonologische Schleife

Als klassischer Test zur Untersuchung der phonologischen Schleife gelten verbale
Spannenmalfle, insbesondere das Zahlen Nachsprechen (vergl. Kapitel 7.5.2), wobei die
Zahlenspanne der Anzahl von Ziffern entspricht, die gerade noch richtig reproduziert werden
kann. Fiir den passiven Speicher der phonologischen Schleife postuliert Baddeley, dass
enthaltene Gedéchtnisspuren nach ein bis zwei Sekunden verblassen. Alles, was nicht
innerhalb dieser Zeit ausgesprochen werden kann, iibersteigt die Kapazitdt dieses Speichers.
Die zweite Komponente der phonologischen Schleife, der artikulatorische Kontrollprozess,
kann die empfindlichen Gedéchtnisspuren durch subvokales Wiederholen (,,inneres
Sprechen®) bestdndig neu auffrischen und so vor dem Verfall bewahren. Die experimentellen
Belege fiir die postulierte Struktur der phonologischen Schleife sind zahlreich und
tiberzeugend (z. B. Baddeley & Logie, 1999; Caplan & Rochon, 1992; Fiez, 2001;
Gathercole, 1994; Miiller & Knight, 2006; Vallar & Baddeley, 1984; Uberblick bei Baddeley,
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2000). Die neuroanatomische Basis der Komponenten der phonologischen Schleife wird in
linkshemisphérischen Arealen gesehen: Dem linken posterioren Parietalkortex (Brodman-
Areal (BA) 40) wird die Funktion des phonologischen Puffers zugeschrieben; die linken
motorischen Areale (BA 6), das sprachmotorische Broca-Areal (BA 44) und vermutlich
zerebelldre Areale sind dagegen am Rehearsal-Mechanismus sowie an der Vorbereitung
motorischer Sprechakte beim lauten Wiederholen beteiligt. Fiir Aufgaben, in welchen auch
eine exekutive Verarbeitung der Informationen erforderlich ist, wurde zusitzlich Aktivitdt im

DLPFC beobachtet, wobei diese gewohnlich bilateral auftritt (vergl. Smith & Jonides, 1999).

Visuo-rdumlicher Notizblock

Die Kapazitit des visuo-rdumlichen Notizblocks wird hiufig mit visuell-raumlichen
Spannenmafen bestimmt, wobei das Block Tapping (vergl. Kapitel 7.5.2) als klassischer Test
gilt. Eine bestimmte Anzahl von Bldocken ist auf einem Brett zuféllig angeordnet, von welchen
der Versuchsleiter eine Reihe durch Antippen vorgibt. Die Blockspanne entspricht der
maximalen Lange einer von der Versuchsperson fehlerfrei nachgetippten Sequenz. Baddeley
postulierte 1986 ein visuo-rdumliches Kurzzeitgedidchtnissystem, in welchem der passive
Speicher sich mit jenen neuronalen Systemen iiberschneidet, die fiir visuelle
Wahrnehmungsprozesse zustindig sind, und im Rahmen des Rehearsal-Mechanismus
dhnliche Areale rekrutiert werden wie durch das Erzeugen und Manipulieren von visuellen
Vorstellungen (,,Imagery”). Im Gegensatz zu den experimentellen Belegen fiir die
phonologische Schleife zeigen Studien zum visuo-rdumlichen Notizblock jedoch
widerspriichliche Ergebnisse, weshalb diese Modellkomponente mehrfach gedndert und
erweitert wurde.

So postulierten Mishkin, Ungerleider und Macko (1993) zwei unabhéngige kortikale Pfade,
einen fiir die Objektwahrnehmung (,,What“-Pfad) und einen fiir die Raumwahrnehmung
(,, Where“-Pfad). Goldman-Rakic und Kollegen postulierten, dass die ,,was-/wo“-Trennung
auch fiir das Arbeitsgeddchtnis gelte, es also unabhidngige kortikale Netzwerke fiir die
Verarbeitung visuellen bzw. rdumlichen Materials gebe. Dieses wird durch eine Vielzahl
experimenteller Daten gestiitzt. Hier sind elektrophysiologische Daten (z. B. Funahashi,
Bruce & Goldman-Rakic, 1989, 1990, 1993; Mecklinger & Muller, 1996),
experimentalpsychologischen Daten (z. B. Della Sala, Grey, Baddeley, Allamano & Wilson,
1999; Hecker & Mapperson, 1997; Tresch, Sinnamon & Seamon, 1993), Studien mit Hilfe
funktioneller Bildgebungsmethoden (z. B. Courtney, Petit, Maisog, Ungerleider & Haxby,
1998; Smith, Jonides, Koeppe, Awh, Schumacher & Minoshima, 1995),
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entwicklungspsychologische Untersuchungen (z. B. Logie & Pearson, 1997) und
neuropsychologische Studien (z. B. Farah, Hammon, Levine & Calvanio, 1988; Levine,
Warach & Farah, 1985; Owen, Iddon, Hodges, Summers & Robbins, 1997) zu nennen.

Logie (1995) postuliert zwei miteinander verbundene Teilkomponenten des visuo-raumlichen
Kurzzeitgedéchtnisses, den Visual-Cache und den Inner Scribe. Wiéhrend ersterer als
tempordrer, passiver Speicher fiir Objekte und statische visuelle Muster definiert wird
(,,what®), soll der Inner Scribe einen aktiven raumlichen Rehearsal-Mechanismus darstellen,
welcher die Gedédchtnisspuren aus dem Visual-Cache wieder auffrischt. Des Weiteren soll der
Inner Scribe eine entscheidende Rolle fiir alle nicht-statischen rdumlichen Muster spielen: die
Planung und Ausfiihrung von Bewegungen sowie das Behalten von Bewegungsfolgen und
Lokationssequenzen und alle zeitlich-rdumlichen Informationen (,,where*). Dieses Modell
wird durch zahlreiche experimentalpsychologische Arbeiten belegt (z. B. Logie & Marchetti,
1991; Logie, Zucco & Baddeley, 1990; Smith & Jonides, 1999; Smyth & Pendleton, 1989,
vergl. jedoch Repovs & Baddeley, 20006).

Die neuroanatomische Basis der Komponenten des visuell-riumlichen Notizblocks ist
verglichen mit der der phonologischen Schleife bisher weniger gut untersucht und wird
allgemein eher in bilateralen Arealen gesehen. In Einklang mit der ,,what versus where*-
Theorie (vergl. Smith & Jonides, 1999; Ungerleider & Haxby, 1994) konnte gezeigt werden,
dass das Brodman Areal 37 in bilateralen superioren temporo-parietalen Kortexarealen
insbesondere an der Aufrechterhaltung von Objekten, die bilateralen BA 7/19 im parieto-
okzipitalen Kortex dagegen insbesondere an der Aufrechterhaltung rdumlicher Informationen
beteiligt sind (z. B. Miiller & Knight, 2006; Wager & Smith, 2003). Auch innerhalb des
priafrontalen Kortex sollen, nach Ansicht der Arbeitsgruppe um Goldman-Rakic auf Basis von
Primatenstudien, unterschiedliche Areale fiir die Aufrechterhaltung visuellen bzw. raumlichen
Materials verantwortlich sein. Das rechte BA 9/46, also der DLPFC, wird dabei insbesondere
der Aufrechterhaltung rdumlicher, der ventrolaterale PFC (VLPFC; BA 44,45 & 47) der von
objektbezogenen Informationen zugeordnet (z. B. Levy & Goldman-Rakic, 2000; Tanibuchi
& Goldman-Rakic, 2003). Dieses soll unabhingig von den ausgefiihrten kognitiven Prozessen
sein, d. h. Goldman-Rakic und Kollegen postulieren eine doménen-spezifische Organisation.
Die Arbeitsgruppe um Petrides postuliert aufgrund neuropsychologischer Patientenstudien
sowie Untersuchungen mit Hilfe bildgebender Verfahren dagegen eine prozess-spezifische
Verarbeitung (z. B. Frey & Petrides, 2000; Kostopoulos & Petrides, 2003; Petrides, 2000). In
threm Modell ist der VLPFC eher fiir die Aufrechterhaltung, der DLPFC eher fiir die aktive

Verarbeitung der Informationen zustindig. Trotz einer Fiille verfiigbarer Originalarbeiten,
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Reviews und Metaanalysen (z. B. Cabeza & Nyberg, 2000; Constantinidis & Wang, 2004;
Curtis, 2006; Haxby, Petit, Ungerleider & Courtney, 2000; Ranganath & D’Esposito, 2005;
Smith & Jonides, 1999; Wager & Smith, 2003) herrscht hieriiber bislang keine Einigkeit.
Zusammenfassend kann jedoch als gesichert angesehen werden, dass ein bilaterales Netzwerk
parietaler und frontaler Areale an der Aufrechterhaltung visuell-raumlicher Informationen
beteiligt ist, wihrend rechtsseitigen prd- und supplementidrmotorischen Arealen héufig die
Rolle des aktiven Rehearsals der Informationen zugeschrieben wurde. Die

neuroanatomischen Korrelate der einzelnen Komponenten sind jedoch noch umstritten.

Zentrale Exekutive

Die zentrale Exekutive ist der am ungenauesten spezifizierte Teil des
Arbeitsgeddchtnismodells. Baddeley selbst bezeichnete sie 2001 als Homunkulus der
entscheidet, wie die beiden Sklavensysteme genutzt werden sollen. Funahashi (2006, S. 251)

schlédgt folgende Definition vor:

,, The central executive acts to the master component and is considered to be an attentional system with
a limited memory capacity. The central executive is to select control processes or strategies and operate
selected control processes to perform necessary behaviour adequately and appropriately. Thus, the

central executive supervises the performance of the ... slave components.”

Allgemein kann die zentrale Exekutive als libergeordnete Kontrollinstanz angesehen werden,
welche die in den Sklavensystemen aufrechterhaltenen Informationen zielgerichtet
verarbeitet.

Als neuroanatomische Basis wird aufgrund von Erkenntnissen aus Lésionsstudien,
neurophysiologischen Studien an Primaten und Studien mit Hilfe funktioneller
Bildgebungsmethoden einhellig der DLPFC angesehen (z. B. Baddeley, 1986; D’Esposito,
Detre, Alsop, Shin, Atlas & Grossmann, 1995; Funahashi, 2006; Fuster, 1997; Goldman &
Rosvold, 1970; Petrides & Milner, 1982). Hierbei wird davon ausgegangen, dass die zentrale
Exekutive modalitidtsunabhingig arbeitet, d. h. die doménen-spezifische Verarbeitung der
Speichersysteme hier zugunsten einer prozess-spezifischen Arbeitsweise aufgegeben wurde
(z. B. Miiller & Knight, 2006; Wager & Smith, 2003). Allerdings deuten neuere Erkenntnisse
darauf hin, dass exekutive Fihigkeiten nicht im DLPFC lokalisiert sind, sondern ein weit
ausgedehnteres neuronales Netzwerk rekrutieren. Hierfiir spricht, dass (1) exekutive Prozesse
nicht einheitlich, sondern auBlerordentlich heterogen sind, (2) Patienten mit Lasionen des
DLPFC nicht notwendigerweise Einschrinkungen in exekutiven Funktionen zeigen miissen
und (3) auch Patienten ohne Lisionen des DLPFC Defizite in exekutiven Funktionen zeigen

konnen (Andrés, 2003; Baddeley, 1998). Moglicherweise kommt dem DLPFC somit weniger



Kapitel 3: Exekutive Funktionen 39

die Rolle der Ausfiihrung, sondern vielmehr die der Koordinierung und Organisation der

einzelnen Prozesse zu.

Weitere Komponenten und Erweiterungen

Im Jahr 2000 fiihrte Baddeley eine weitere Komponente ein, den episodischen Speicher
(,episodic buffer). Die zentrale Exekutive sollte fiir das Herstellen von Verbindungen
zwischen Informationen aus dem Langzeitgedichtnis und den Sklavensystemen
verantwortlich sein. Auch die Integration unterschiedlicher Informationen soll hier geschehen,
so dass eine vollstindige Erinnerung gebildet werden kann (Prabhakaran, Narayanan, Zhao &
Gabrieli, 2000). In neueren Fassungen des Modells (Repovs & Baddeley, 2006) werden

weitere kristalline Systeme wie die fiir verbales oder visuelles semantisches Wissen integriert.

3.2.2 Kritik und neuere Gesichtspunkte

In jingerer Zeit ist das Baddeleysche Arbeitsgeddchtnismodell zunehmend in die Kritik
geraten, so dass einige Autoren (z. B. Miiller & Knight, 2006; Postle, 2006) es fiir
iberarbeitungswiirdig halten. Hierbei sind insbesondere zwei Kritikpunkte genannt worden:
(1) das Konzept von zwei materialspezifischen Sklavensystemen und (2) die postulierte
neuroanatomische Basis einzelner Komponenten. Der erste Punkt, das Konzept von
(lediglich) zwei Speichersystemen, gilt inzwischen als umstritten, da Hinweise auf eine
wesentlich feinere Differenzierung berichtet wurden — Postle (2006) beispielsweise hélt es
sogar fiir moglich, dass hunderte oder tausende Subsysteme von der zentralen Exekutive
kontrolliert werden, in welchen z. B. nach Aspekten wie Kontrast, Orientierung oder
Frequenz (visuell-raumlicher Notizblock) (Cheffi, Allport & Woodin, 1999; Magnussen,
2000; Mecklinger, Gruenewald, Besson, Magnie & von Cramon, 2002; Postle & D’Esposito,
2003; Ranganath, Cohen, Dam & D’Esposito, 2004; Ranganath, DeGutis & D’Esposito,
2004; Wheeler & Treisman, 2002) sowie Lautstirke, Tonhohe oder semantischer Gehalt
(phonologische Schleife) (z. B. Clement, Demani & Semal, 1999; Shivde & Thompson-
Schill, 2004) unterschieden werde, zudem gibt es Hinweise auf eigene
Arbeitsgeddchtnissysteme fiir taktile oder olfaktorische Stimuli (z. B. Dade, Zatorre, Evans &
Jones-Gottmann, 2001).

Der zweite Punkt betrifft insbesondere die Rolle des préfrontalen Kortex fiir das
Arbeitsgedichtnis. Insgesamt existieren keine iiberzeugenden Beweise fiir die Beteiligung des
PFC an der Aufrechterhaltung von Informationen (z. B. Chao & Knight, 1998). Lebedev und
Kollegen (Lebedev, Messinger, Kralik & Wise, 2004) konnten beispielsweise anhand von
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Einzelzellableitungen zeigen, dass ein grofer Teil der im Frontalhirn gefundenen delayed-
period-Aktivitdit wihrend der Ausfiihrung von Arbeitsgedidchtnisaufgaben nicht auf die
Aufrechterhaltung  von  Informationen, sondern auf die Zuwendung  von
Aufmerksamkeitsressourcen zuriickzufiihren ist (vergl. Postle, Berger, Taich & D’Esposito,
2000). D’Esposito und Postle (1999) fanden zudem in einer Metaanalyse iiber elf
Untersuchungen insgesamt keine Hinweise auf Defizite in der verbalen oder visuell-
rdumlichen Gedichtnisspanne bei Patienten mit Lisionen des PFC. Daher wurde in jiingerer
Zeit zunehmend gefordert, dem PFC keine Rolle fiir die Aufrechterhaltung von Informationen
zuzuschreiben, sondern fiir die flexible Zuwendung von Aufmerksamkeitsressourcen (Postle,

2006) oder die allgemeine kognitive Kontrolle (Miiller & Knight, 2006).

3.3 Theorie des Supervisory Attentional Systems von Norman und
Shallice

In der Wahrnehmungspsychologie wird klassischerweise zwischen kontrollierter und
automatischer Verarbeitung unterschieden (Birnboim, 2003; Shiffrin & Schneider, 1977,
1984). Diesen Ansatz iibertrugen Norman und Shallice in die Neurowissenschaften, indem sie
sich fragten, welche Rolle Aufmerksamkeit bei der Kontrolle von Handlungen spielt. Jede gut
bekannte Handlung soll dabei als ein Schema gespeichert sein. Wird eines dieser Schemata
durch eine geeignete Stimulussituation aktiviert und kann sich gegeniiber konkurrierenden
Schemata durchsetzen, 14uft die entsprechende Handlung in vorprogrammierter Weise ab. Das
hierfiir = verantwortliche = System wird  Contention  Scheduling (CS)  genannt.
Routinehandlungen, fiir welche diese Schemata existieren, sollen nach Norman und Shallice
(1980, 1986, 1999) automatisch ablaufen. Bei kontrolliert ablaufenden Handlungen wird die
Aufmerksamkeit willkiirlich auf die Handlung gelenkt. Fiir diese willkiirliche
Aufmerksamkeits-Ausrichtung ist in dem Modell das Supervisory Attentional System (SAS)
verantwortlich. Aufgaben, die willkiirliche Aufmerksamkeitsressourcen erfordern, sind nach
Norman und Shallice z. B. neue, unbekannte oder gefahrliche Aufgaben, Aufgaben, die
Planen oder Entscheiden erfordern oder die eine Fehlersuche beinhalten. Das SAS verfiigt
nach Ansicht der Autoren iiber begrenzte Aufmerksamkeitsressourcen und kann Handlungen
durch die Selektion von Schemata kontrollieren. Shallice und Kollegen haben am SAS
beteiligte Teilprozesse genauer spezifiziert, z. B. die Teilung der Aufmerksamkeit oder die
selektive Aufmerksamkeit, und ihnen anatomisch zugrunde liegende Areale zugewiesen

(Stuss, Shallice, Alexander & Picton, 1995). Den Teilprozessen sollen zwar unterschiedliche
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neuroanatomische Korrelate entsprechen, fiir alle soll jedoch der préifrontale Kortex eine
entscheidende Rolle spielen. Das SAS gilt hdufig als Entsprechung der zentralen Exekutive in
dem Baddeleyschen Arbeitsgeddchtnismodell (z. B. Matthes-von Cramon & von Cramon,

2000).

3.4 Aspekte exekutiver Funktionen

Exekutive Prozesse werden allgemein als handlungsassoziierte Prozesse verstanden, wobei
eine einheitliche Definition bislang nicht existiert. Generell werden jene kognitiven
Aktivititen hierunter gefasst, welche die Aktivitit der zentralen Exekutive bzw. des
Supervisory Attentional Systems erfordern, also zumeist {iibergeordnete kognitive
Kontrollprozesse. Norman und Shallice (1986) ordnen in ihrem Modell dem SAS
insbesondere handlungssteuernde Aufmerksamkeitsfunktionen zu. Im Einzelnen beschreiben
sie folgende Komponenten:

(1) Sustaining Attention: Aufrechterhaltung der Aufmerksamkeit (Vigilanz)

(2) Concentrating Attention: Konzentration und selektive Ausrichtung der Aufmerksamkeit

(3) Sharing Attention: Teilung von Aufmerksamkeitsressourcen

(4) Supressing Attention: Inhibition irrelevanter Reize

(5) Switching Attention: Aufmerksamkeitswechsel

(6) Preparatory Attention: Vorbereitung von Reaktionen nach einem Verzogerungsintervall

Smith und Jonides (1999) unterscheiden fiinf Komponenten exekutiver Funktionen, die jenen
von Matthes-von Cramon und von Cramon (2000) gleichen:

(1) Fokussierung der Aufmerksamkeit auf aufgabenrelevante und Inhibition irrelevanter
Informationen und Prozesse (,,attention and inhibition*)

(2) Aufgaben-Management: Planung und Koordination einzelner Prozesse in komplexen
Aufgaben unter Einschluss der Aufmerksamkeitsverlagerung zwischen einzelnen Prozessen
(,,task management®)

(3) Planung: zielgerichtete und sinnvolle Planung komplexer Aufgaben (,,planning®)

(4) Uberwachung und Korrektur: Bestindige Uberpriifung der im Arbeitsgedichtnis
aufrechterhaltenen Inhalte und ihre Korrektur/Aktualisierung zum Vollziehen des néichsten
Schrittes im Rahmen einer sequentiellen Aufgabe (,,monitoring®)

(5) Kodierung der im Arbeitsgedichtnis enthaltenen Reprisentationen nach der Zeit und dem

Ort ihres Auftretens (,,coding*).
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Schnider (2004) unterscheidet folgende Komponenten:

(1) Handlungsplanung: Die Fihigkeit, Handlungsabldufe in sinnvoller Weise zu planen.
Hierunter fallen auch das prospektive Geddchtnis, die Fahigkeit zur Sequenzierung, die
Aufrechterhaltung relevanter Informationen im Arbeitsgedichtnis, die Uberwachung und
Kontrolle des eigenen Verhaltens, die Fahigkeit, sich in Absichten und Erwartungen anderer
einzufiithlen sowie die Fihigkeit, die spezifischen Anspriiche einer Aufgabe zu erkennen
(Konzepterkennen und Abstraktionsvermogen).

(2) Antrieb: Die Fihigkeit, die einzelnen Handlungen zu initiieren und ablaufen zu lassen

(3) Aufmerksamkeit: Die Fihigkeit, sich auf eine Handlung zu konzentrieren. Hierunter fallt
auch die Unterdriickung von Interferenz.

(4) Flexibilitit Die Féhigkeit, von einer Handlung ablassen und sich auf eine neue

konzentrieren zu konnen; auch die Fahigkeit zur Aufmerksamkeitsteilung.

Grafman und Litvan (1999) haben eine integrative Aufzéhlung erarbeitet, in welcher sie eine
Zuordnung von Teilstrukturen des PFC und kognitiven Funktionen vornehmen (vergl.
Rommel, Widdig & Mehrtens, 1999; Salloway, 2001):

(1) Orbitofrontaler Kortex: soziale Fertigkeiten, Inhibition dominanter Reaktionen sowie
Motivation und Belohnung

(2) Anteriores Cingulum: Ausrichtung der Aufmerksamkeit, vorausschauendes Planen

(3) Dorsolateraler prifrontaler Kortex: Rehearsal im  Kurzzeitgedichtnis,
schlussfolgerndes Denken (Reasoning) und thematisches Verstindnis

(4) Anteriorer prifrontaler Kortex: adaptives Planen

3.5 Exekutive Funktionen und strategische Fahigkeiten

Eine andere Forschungsrichtung beschiftigt sich mit der Frage, welche kognitiven Prozesse
aus den Bereichen (1) Arbeitsgedéchtnis, (2) exekutive Funktionen und (3) andere hoher
geordnete kognitive Funktionen (z. B. metakognitive Funktionen und strategischen
Féahigkeiten) zusammenhingen. Einhellig haben sich Korrelationen zwischen den
verschiedenen Bereichen gezeigt, so korrelieren Arbeitsgeddchtnismalle mit klassischerweise
als exekutiven Funktionen bezeichneten kognitiven Prozessen wie der Reizinhibition oder der
Féhigkeit zur selektiven Aufmerksamkeitszuwendung (Hitch, Towse & Hutton, 2001; Jarrold
& Towse, 2006; Kane & Engle, 2002, 2003; Randsdell & Hecht, 2003). Auch zwischen der

Arbeitsgedichtnisleistung und anderen hoher geordneten kognitiven Funktionen wurden in
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der Literatur konstante und starke Zusammenhinge gefunden. Dieses gilt beispielsweise fiir
sprachliche oder mathematische Fahigkeiten, schlussfolgerndes Denken oder allgemein fluide
intellektuelle Fahigkeiten. Somit zeigen sich starke inhaltliche Zusammenhénge zwischen den
drei genannten Bereichen. Die Integration konnte folgendermaflen aussehen: Wiahrend das
Arbeitsgedichtnis ein Modell darstellt, in welchem jene Prozesse spezifiziert werden, die zur
kurzfristigen Speicherung und zielgerichteten Verarbeitung von Informationen erforderlich
sind, bezeichnen exekutive Funktionen jene handlungsassoziierten Prozesse, welche
Arbeitsgeddchtnisressourcen zielgerichtet in Anspruch nehmen. Metakognitive Funktionen
konnten dabei die exekutiven Funktionen gezielt mit dem Ziel einer Handlungsoptimierung
beeinflussen. Die selbstidndige Initiierung effektiver Strategien, die gezielte Manipulation von
Information (z. B. bei Anwendung der Strategie des Chunking oder des semantischen
Clusterings), Konzepterkennen und Abstraktionsvermogen, die Selbstiiberwachung des
Verhaltens und die Fokussierung der Aufmerksamkeit sind sicherlich nur einige der

exekutiven Funktionen, welche im Rahmen der Strategicanwendung rekrutiert werden.

3.6 Zusammenfassung

In diesem Kapitel wurde ein Uberblick iiber exekutive Funktionen gegeben. Es wurde auf
hierunter gefasste Prozesse wie Aufmerksamkeitsfokussierung oder Handlungsplanung
eingegangen. Zudem wurden mit dem Arbeitsgeddchtnismodell und der Theorie des
Supervisory Attentional Systems die beiden Standardmodelle zur Erkldarung exekutiver
Funktionen vorgestellt. Auf die neuroanatomische Basis der postulierten Modellkomponenten
sowie aktuelle Kritikpunkte und Erweiterungen wurde eingegangen. Zum Abschluss wurde

kurz eine Integration strategischer und exekutiver Funktionen versucht.
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4.1 Einleitung

Dem Frontalhirn wird die biologische Grundlage dessen zugewiesen, was uns ,,als Mensch
zum Menschen macht“. Hohere kognitive Funktionen und emotionale Prozesse, die
ausschlieSlich oder in besonderem Malle beim Menschen vorkommen, haben ihre
neuroanatomische Basis im Frontalhirn. So sind Funktionen wie vorausschauendes Denken,
Planen, Problemlosen, Kreativitét, der Gebrauch von Strategien, Entscheiden, das Verarbeiten
von Riickmeldungen aus der Umwelt, moralisches Denken, religiose Gefiihle, Humor, Scham,
Bewusstsein oder die Féhigkeit, sich in andere Menschen hineinzuversetzen, an das
Frontalhirn gebunden (z. B. Berthoz, Armoni, Blair & Dolan, 2002; Johnson, Baxter, Wilder,
Pipe, Heisermann & Prigatano, 2002; Maia & Cleeremans, 2005; Stuss, Gallup & Alexander,
2001; Wild, Rodden, Grodd & Ruch, 2003). Die Durchfiihrung {ibergeordneter
Kontrollprozesse mit dem Ziel der top-down-Kontrolle von Kognition, Emotion und
Verhalten wird hdufig als eine der Hauptfunktionen des prifrontalen Kortex (PFC) angesehen
(z. B. Duncan & Owen, 2000; Fuster, 1989; Postle & D’Esposito, 2000; Robbins, 1996;
Shallice & Burgess, 1996; Stuss & Benson, 1986). Nach Schidigungen bestimmter Bereiche
des Frontalhirns konnen auBlerdem schwere Personlichkeitsverdnderungen auftreten: Nicht
nur das, was die Gattung Mensch ausmacht, auch die spezifischen Personlichkeitsziige, die
einen einzelnen Menschen fiir sich und seine Umwelt einzigartig sein lassen, haben ihre
neurobiologische Grundlage (auch) im Frontalhirn (z. B. Rommel et al., 1999).

Lange Zeit galt als Lehrmeinung, dass die Gro3e des menschlichen préafrontalen Kortex bis zu
dem zweifachen der relativen GroBe der unseres nichsten Verwandten, des Schimpansen,
betrdgt (Fuster, 1997; Semendeferi, Lu, Schenker & Damasio, 2002). Heute sind diese
Ergebnisse aufgrund methodischer Schwichen umstritten. Die phylogenetisch herausragende
Rolle des menschlichen Frontalhirns wird heute eher auf Besonderheiten in der
Zytoarchitektonik und der Konnektivitdt zuriickgefiihrt (z. B. Letinik & Rakic, 2001). Auch
ontogenetisch nimmt die Entwicklung des Frontalhirns eine Sonderstellung ein: Die
Myelinisierung ist erst wesentlich spéter als die anderer Regionen im Alter von etwa 21
Jahren abgeschlossen. Viele hohere kognitive und emotionale Funktionen entwickeln sich
daher erst im Verlauf der Ontogenese mit Reifung der entsprechenden Hirnstrukturen
(Luciana & Nelson, 1998; Wellman, Cross & Watson, 2001). Die Arbeitsweise des frontalen
Kortex ist wie die keines anderen Hirnareals durch eine massive Vernetzung mit anderen

Hirnstrukturen gekennzeichnet, die eine Integration verschiedener Informationen und
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Funktionen erst ermoglicht. Der PFC ist das hochste Assoziationsareal des Gehirns (Matthes-
von Cramon und von Cramon (2000) bezeichnen ihn z. B. als "zentrales Hirnforum"). Nahezu
alle kortikalen und subkortikalen Strukturen projizieren direkt oder indirekt iiber den
Thalamus zum PFC (Gazzaniga, Ivry & Mangun, 2002). Der PFC selbst als das 'komplexeste
Areal des Gehirns' (Schnider, 2004) sendet ebenso Informationen zu fast allen Arealen, von
denen er Afferenzen empfangt. Somit ist der PFC unter dem Aspekt der anatomischen
Vernetzung pradestiniert, Prozesse zu koordinieren, selbst wenn diese in anatomisch
getrennten Hirnregionen stattfinden. Fuster (1989) konnte zeigen, dass einige Neurone des
PFC nur auf Stimuli einer einzigen Modalitit reagieren, andere dagegen auf Stimuli aus
unterschiedlichen Modalitdten. Diese multimodalen Eigenschaften bilden die Voraussetzung
fiir die Integration von Informationen im PFC. Interessant sind auch die Erkenntnisse der
Neurophysiologie, dass die Reaktion einiger Neurone auf dargebotene Stimuli von deren
Verhaltensrelevanz abhidngt (Rainer, Asaad & Miller, 1998) — ein Beleg dafiir, dass dem PFC
eine wichtige Rolle bei der Verhaltenssteuerung zukommt. Die Arbeitsweise des PFC ist also
in besonderer Weise durch seine integrative, steuernde und kontrollierende Funktion
gekennzeichnet. Die Chemoarchitektur des Gehirns bildet ein weiteres Kriterium zur
Abgrenzung des prafrontalen Kortex. Nur der PFC unterhilt reziproke Verbindungen mit den
Urspriingen der Transmittersysteme und ist somit in der Lage, diese zu modulieren.

Wie in dem vorangegangenen Kapitel bereits verdeutlicht ist bislang unklar, in welchem
AusmalB jene mit dem Frontalhirn assoziierten héheren kognitiven und affektiven Prozesse
tatsdchlich im préfrontalen Kortex lokalisiert sind. So ist eine viel diskutierte Ansicht, dem
PFC komme lediglich die organisatorische Kontrolle untergeordneter Hirnregionen zu. Fuster

(2000, S. 67) formuliert dieses folgendermal3en:

.1t is erroneous to localize in the prefrontal cortex cognitive functions that are not localizable. This is
true for working memory, for the so-called “central executive”, for spatial memory, and for various
forms or aspects of attention. All these cognitive functions are subserved by the frontal lobe, but none of
them is localized in it... By neural processing within and between those networks, and between those
networks and others elsewhere in the neocortex, the prefrontal cortex plays its role in the temporal

organization of behaviour, speech, and logical reasoning.”

Der PFC zeigt einen charakteristischen sechsschichtigen Aufbau. Der Aufbau dieser sechs
Schichten ist jedoch nicht innerhalb des gesamten Kortex gleich, ein Umstand, den sich
bereits Brodman (1909) zu Nutze machte, um verschiedene kortikale Areale zu unterscheiden
(vergl. Petrides, 2005). Brodmann grenzte den prifrontalen Kortex von motorischen und
pramotorischen Arealen aufgrund dessen Zytoarchitektonik ab: Der PFC unterscheidet sich

durch eine granulére vierte Schicht von den motorischen und prdmotorischen Arealen, denen
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diese Schicht fehlt und die daher als ,,agranuldr* bezeichnet werden. Diese phylogenetisch
junge granuldre Schicht ist fast nur beim Menschen und Primaten vorhanden. Grundsitzlich
kann man die Verteilung von granuldrem und agranuldrem bzw. dysgranulirem Kortex so
beschreiben: Granuldre Anteile erstrecken sich insbesondere iiber die lateralen Regionen,
wiahrend der agranulire Kortex vor allem den medialen PFC einnimmt. Innerhalb des
granuldren Kortex gibt es einen rostrokaudalen Gradienten in der Intensitdt der granuldren
Schicht. Mit dieser unterschiedlichen Zytoarchitektonik geht eine unterschiedliche
Funktionalitit einher. In dem Abschnitt 4.2.1 wird die Theorie von Christoff und Gabrieli
(2000) vorgestellt, in welcher eine hierarchische Organisation kognitiver Funktionen

innerhalb des PFC in rostrokaudaler Richtung postuliert wird.

4.2 Funktionalitat

Uber die Funktionalitit des Frontallappens ist im Vergleich zu seiner Struktur noch
vergleichsweise wenig bekannt. Lange Zeit waren Untersuchungen an gesunden Gehirnen nur
im Rahmen tierexperimenteller Studien moglich; das Wissen iiber die Funktionalitdt des PFC
stiitzte sich somit auf Analogieschliisse und neuropsychologische Untersuchungen an
Patienten mit Lésionen des PFC mit ihren eigenen Limitationen. Erst in jiingerer Zeit konnen
diese Befunde mit Hilfe funktionell-bildgebender und elektrophysiologischer Verfahren
erweitert werden. Seit den Sechzigerjahren konnte mit Hilfe neurophysiologischer Verfahren
gezeigt werden, dass sich verschiedene Regionen funktionell voneinander abgrenzen lassen.
Die Unterteilung des PFC in funktionelle Regionen variiert in der Literatur. In dieser Arbeit
werden folgende Regionen unterschieden:
e cin ventrolateraler Bereich (VLPFC, Brodmann-Areal (BA) 45, laterale Anteile von BA
47/12)
e cin dorsolateraler Bereich (DLPFC, Areae 9, 46, 9/46 )
¢ ein frontopolarer oder anteriorer priafrontaler Bereich (anteriorer PFC, Area 10)
e cin orbitofrontaler Bereich (OFC, Areae 10, 11, 47/12, 13, 14, ventrale Anteile des BA
45)
e der frontomediale Bereich, insbesondere der anteriore cingulére Kortex (ACC; Areae 24,
25)
e das frontale Augenfeld (Area 8)

e das sprachmotorische Broca-Areal (Area 44)
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Haufig wurden sog. ,,Delayed-Response-Tasks™ eingesetzt (vergl. Funahashi, 2006), in
welchen die Reaktionen einzelner Zellen in den Phasen der Reizdarbietung, des
Verzogerungsintervalls und des Abrufs unterschieden werden konnen. Zellen mit
verschiedenen Antwortmustern befinden sich dabei nicht in unterschiedlichen Regionen des
PFC, sondern sind bunt durcheinander gemischt. Geht man von einer intensiven
Kommunikation zwischen den Neuronen des PFC aus, konnte diese intensive Durchmischung
der Anpassung des Verhaltens an sowie der Abstimmung des Verhaltens auf wechselnde
Umweltanforderungen dienen: Der Mensch kann flexibel reagieren. Neurophysiologische
Studien erbrachten einen wichtigen Hinweis auf die funktionelle Differenzierung innerhalb
des PFC: Neurone innerhalb des lateralen PFC sind vorwiegend wihrend der Phase der
Aufrechterhaltung von Informationen aktiv (maintenance), die Aktivitit der Neurone des
orbitofrontalen Kortex geht dagegen mit der Darreichung von Belohnungen nach erfolgreich
ausgefithrten Aufgaben einher (Fuster, 1989). Auch fMRI-Studien lieen auf eine wesentliche
Rolle des OFC fiir Verstarkungslernen schlieen (z. B. Rolls, 2000). Neuere Untersuchungen
mit funktioneller Bildgebung zeigten, dass im VLPFC v. a. die Aufrechterhaltung von
Informationen stattfindet, wihrend die Verarbeitung dieser Informationen eher im DLPFC
stattfindet (z. B. Funahashi, 2006). Anteriore prifrontale Areale werden rekrutiert, wenn
selbst-initiiertes Verhalten gefordert ist oder wenn hohere kognitive Funktionen wie z. B. das
kognitive Verzweigen rekrutiert werden sollen (z. B. Koechlin, Ody & Kouneiher, 2003).
Funktionell-bildgebende Studien der letzten Jahre riickten den frontomedialen Kortex ins
Blickfeld, insbesondere den ACC. Viele Autoren glauben, der ACC sei allgemein an der
Kontrolle der Aufmerksamkeit beteiligt (z. B. Devinsky, Morrell & Vogt, 1995).
Spezifischere Theorien vermuteten, in dieser Region finde die Losung von Konflikten
zwischen konkurrierenden Antwortbedingungen und die willkiirliche Auswahl von
Handlungsalternativen statt (z. B. Pardo, Pardo, Janer & Raichle, 1990). Andere Autoren
nehmen an, der ACC sei fiir die Entdeckung von Antwortkonflikten, die Uberwachung der
Umwelt bei Antwortkonflikten sowie die Entwicklung von Triggersignalen zur Mobilisation
von Kontrollprozessen verantwortlich (z. B. Barch, Braver, Akbudak, Conturo, Ollinger &
Snyder, 2000; Botvinick, Braver, Barch, Carter & Cohen, 2001). Einige Studien berichten
iiber fehlerkorrelierte Aktivitdt im ACC, was fiir eine Rolle bei dem internalen Monitoring
eigener Handlungen mit dem ziel der Fehlerreduktion spricht (z. B. Magno, Foxe, Molholm,
Robertson & Garavan, 2006). Ein weiteres funktionales Korrelat, das dem ACC aufgrund von
fMRI-Studien zugeschrieben wurde, ist die Regulation intrinsischer Motivation oder

Anstrengungsbereitschaft. Das wiirde mit neuropsychologischen Patientenstudien
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zusammenpassen, die nach Lasionen des ACC haufig eine Antriebsminderung berichteten
(Gruber, Arendt & von Cramon, 2002; Rommel et al., 1999).

Somit konnte gezeigt werden, dass einzelne Regionen des prifrontalen Kortex spezifische
Aufgaben zu erfiilllen scheinen. Doch welches sind die  grundlegenden

Organisationsprinzipien des Frontalhirns?

4.2.1 Hierarchische Organisation kognitiver Funktionen innerhalb des PFC
Verschiedene Autoren haben in den letzten Jahren Theorien zu einer hierarchischen
Organisation von Funktionen innerhalb des frontalen Kortex in rostro-kaudaler Richtung
vorgeschlagen. Dem ventrolateralen priafrontalen Kortex soll insbesondere die
Aufrechterhaltung von Informationen zukommen, dem dorsolateralen prifrontalen Kortex
dagegen die Auswahl, Manipulation und Uberwachung dieser Informationen. Dem anterioren
prifrontalen Kortex wird die hochste Stufe innerhalb dieses hierarchischen Systems
zugeschrieben, dessen genaue Funktionalitit jedoch noch umstritten ist (z. B. Christoff &
Gabrieli, 2000; Fletcher & Henson, 2001; Koechlin, Basso, Pietrini, Panzer & Grafman, 1999;
Petrides, 2005; Smith & Jonides, 1999). Die genaue Natur dieser hierarchischen Organisation
ist noch umstritten. Unterstiitzung erfahren diese Modelle jedoch durch strukturelle,
funktionell-bildgebende, neuropsychologische und neuropsychopharmakologische
Untersuchungen, welche fiir die funktionelle Heterogenitit der drei betrachteten
Kortexregionen VLPFC, DLPFC und anteriorer PFC sprechen (z. B. Cabeza & Nyberg, 2000;
Ongur, Ferry & Price, 2003; O’Reilly, Noelle, Braver & Cohen, 2002; Petrides, 2005; Stuss &
Alexander, 2000).

Das Modell von Christoff und Gabrieli zur rostro-kaudalen hierarchischen
Organisation des PFC

Christoff und Gabrieli stellten 2000 die Ergebnisse einer Metaanalyse iiber funktionell-
bildgebende Studien zum schlussfolgernden Denken (,,reasoning®) und zum episodischen
Gedédchtnisabruf vor. Aufgrund dieser Basis postulierten sie eine hierarchische Organisation
von Funktionen innerhalb des PFC in rostro-kaudaler Richtung. Die Autoren unterscheiden
drei Stufen der Verarbeitung von Informationen im prifrontalen Kortex, beziehen sich dabei
jedoch ausschlieBlich auf Prozesse des Arbeitsgeddchtnisses. Auf der untersten
Hierarchieebene, dem VLPFC (BA 45, 47/12), soll die Aufrechterhaltung von Informationen
im Arbeitsgedichtnis lokalisiert sein. Die zweite Stufe beinhaltet die Uberwachung und

Manipulation von extern generierten Informationen. Der hierarchisch iibergeordnete DLPFC
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(BA 9/46) wird nach Ansicht der Autoren dazu geschaltet, sobald derartige Prozesse
ausgefiihrt werden sollen. Auf der dritten und hochsten Hierarchieebene wiederum soll die
Uberwachung und Manipulation internal generierter Informationen lokalisiert sein. Als
anatomisches Korrelat postulieren die Autoren den anterioren PFC (BA 10), der bei

entsprechenden Aufgaben zusétzlich rekrutiert werde (vergl. Wiesner, 2004).

Frontopolar PFC i * Ill. Monitoring and manlpulation
|a10) | : of Internally generated information
Dorsolateral PEC| | II. Monitoring and manipulation of E)
(BA 9, 46, 9/46) i i externally generated information S
| | A
Ventrolateral PFC | i i I Maintenance of
(BA 45, 47/12) y * ' one or fow items

Abb. 4.1: Das Modell von Christoff und Gabrieli (2000) zur rostro-kaudalen hierarchischen Organisation von

Funktionen innerhalb des prdfrontalen Kortex. Nihere Erlduterungen im Text.

Als Beispiel nennen die Autoren den Tower-of-London-Test (TOL; Shallice, 1982; vergl.
Abb. 4.2). Aufgabe des Probanden ist es, die farbigen Kugeln in der unteren Versuchsreihe so
anzuordnen, dass sie der vorgegebenen Anordnung in der oberen Versuchreihe entsprechen.

Hierbei soll der Proband eine mdglichst geringe Anzahl von Ziigen ausfiihren. Dieser Test

soll die Planungsfdhigkeit messen.

Abb. 4.2: Aufgabenbeispiel eines Tower-of-London-Tests. Aufgabe des Probanden ist es, die Kugeln in der

unteren Reihe in moglichst wenigen Ziigen so umzusortieren, dass sie der oberen Anordnung gleichen.

Der TOL ldsst sich auf zwei Arten durchfiihren: In der ,,Action-Bedingung sind die
Informationen jederzeit extern verfiigbar. Der Proband kann die farbigen Kugeln mit Hilfe der
Maustaste solange umsortieren, bis sie der vorgegebenen Anordnung entsprechen. Das

Ergebnis eines jeden Zuges wird unmittelbar im Anschluss auf dem Bildschirm angezeigt. In
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der ,,Plan“-Variante soll die Versuchsperson die Umsortierung dagegen ausschlieBlich
internal durchfiihren und am Ende angeben, wie viele Ziige sie zur Zielerreichung mindestens
bendtigen wiirde. Diese internale Vorgehensweise erfordert vom Probanden ein inneres
Probehandeln, bei dem verschiedene Verhaltensweisen internal generiert und evaluiert
werden miissen. Im Rahmen von klinisch-neuropsychologischen Studien zeigten sich
insbesondere jene Patientengruppen im TOL beeintrichtigt, bei welchen eine verminderte
funktionelle Integritit des DLPFC vorliegt (z. B. Carlin, Bonerba, Philipps, Alexander,
Shapiro & Grafman, 2000; Owen et al., 1990; Shallice, 1982). In bildgebenden Studien wurde
bei der Bearbeitung des TOL die Aktivitit eines funktionellen Netzwerkes, welches unter
anderem den DLPFC und das Striatum einschlief8t, belegt (z. B. Dagher, Owen, Boeker &
Brooks, 1999; Rowe, Owen, Johnsrude & Passingham, 2001). Nach Christoff und Gabrieli
(2000) unterscheiden sich die neuronalen Aktivierungen der Action- bzw. Plan-Variante
dahingehend voneinander, dass erstere lediglich den posterioren, die Plan-Variante hingegen
zusitzlich den anterioren PFC aktiviert. Der frontopolare Kortex scheint also insbesondere bei
jenen Aufgaben aktiviert zu sein, welche die internale Verarbeitung von Informationen
erfordern. Die wenigen Untersuchungen, welche unterschiedliche Prozesse der strategischen
Prozesse mittels bildgebender Verfahren untersuchten, stiitzen die Theorie von Christoff und
Gabrieli tber die hierarchische Organisation des prifrontalen Kortex in rostro-kaudaler
Richtung. So konnten Savage et al. (2001) in dem bisher einzigen direkten Vergleich der
Initiierung und Anwendung von Strategien anhand von verbalen Langzeitgedédchtnisaufgaben
zeigen, dass der linke dorsolaterale prifrontale Kortex fiir die Anwendung einer verbalen
Strategie rekrutiert wird. Die vorgeschaltete selbstindige Initiierung einer Strategie zeigte in
Ubereinstimmung mit den oben genannten Theorien zusitzliche Aktivierungen im (rechten)
anterioren prifrontalen Kortex. Bor und Kollegen (2003) konnten im Rahmen eines figuralen
Arbeitsgeddchtnisparadigmas mit Hilfe der fMRT die beiden unteren Stufen des Modells
bestdtigen. Sie unterschieden zwischen der Aufrechterhaltung von Informationen ohne
Strategie, welche zu einer Aktivierung des VLPFC fiihrte, und der Aufrechterhaltung dieser
Informationen nach Strategienutzung, welche zu einer zusétzlichen Aktivierung des DLPFC
fitlhrte. Diese Studien wurden ausfiihrlich in dem Kapitel 2.6.2 vorgestellt. Allerdings ist die
Theorie von Christoff und Gabrieli nicht unumstritten. Die Interpretation der genannten
Aktivierungen wurde von anderen Autoren beispielsweise auf das kognitive Verzweigen
(,,cognitive branching) oder zielgerichtete Selektionsprozesse zuriickgefiihrt. Zuséitzlich
sollte erwdhnt werden, dass bislang keine Einigkeit dariiber herrscht, was genau der TOL

eigentlich misst, bzw. dass im TOL eine starke Konfundierung unterschiedlicher kognitiver
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Funktionen vorliegt (z. B. Rowe et al., 2001). Fiir die Theorie von Christoff und Gabrieli
spricht neben einer Vielzahl experimenteller Belege die zytoarchitektonische Struktur des

Frontalhirns mit der Abnahme des granulidren Kortex in rostro-kaudaler Richtung.

Weitere Modelle zur hierarchischen Organisation von Funktionen innerhalb des
PFC

Abb. 4.3: Die drei Stufen innerhalb des Modells von Fletcher und Henson (2001) zur hierarchischen

Organisation von Geddchtnisfunktionen innerhalb des PFC. Néihere Erlduterungen im Text.

Fletcher und Henson (2001) beschiftigten sich mit der Hierarchie kognitiver Funktionen
innerhalb des PFC im Rahmen des Arbeits- und episodischen Gedéchtnisses. Sie
unterschieden ebenfalls drei Stufen in ihrem hierarchischen Modell (Abb. 4.3). Der VLPFC
dient in diesem Modell der Aufrechterhaltung und Aktualisierung von Informationen und
bildet die unterste Stufe in der Hierarchie. Der DLPFC als ilibergeordnete Einheit dient der
Selektion und Manipulation von Informationen sowie der Uberwachung dieser Prozesse.
Auch die Organisation des zu enkodierenden Materials sei Aufgabe des DLPFC. Die
Anwendung von Strategien wie beispielsweise des semantischen Clusterings oder des
Chunkings fallt in diesem Modell somit ebenfalls dem DLPFC zu. Der anteriore PFC als
hochste Kontrolleinheit hat die Aufgabe, kognitive Prozesse und (Zwischen-)Ziele
auszuwéhlen und so die untergeordneten Einheiten zielgerichtet zu steuern. Das Hin- und
Herwechseln zwischen kognitiven Prozessen mit dem Ziel der Handlungsoptimierung werde
hier koordiniert. Alle metakognitiven Funktionen sind nach Ansicht der Autoren im
anterioren PFC lokalisiert. Im Vergleich zu Christoff und Gabrieli unterscheiden die Autoren
also nicht zwischen internal und external generierten Informationen, sondern zwischen der
allgemeinen Verarbeitung von Informationen und der zielgerichteten Uberwachung und

Steuerung der durchgefiihrten Operationen als hierarchisch hochstgestellter Funktion.
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Koechlin hat sich ebenfalls mit der Organisation kognitiver Funktionen innerhalb des
prafrontalen Kortex beschéftigt. In seinem Modell zur Architektur der kognitiven Kontrolle
(Koechlin et al., 2003; vergl. Wiesner, 2004) wird kognitive Kontrolle als Fahigkeit definiert,
Gedanken und Verhalten im Hinblick auf die Erreichung interner Ziele zu koordinieren. Auch
Koechlin postuliert in seinem Modell eine dreistufige Hierarchie zur Verhaltenskontrolle. Auf
der untersten Stufe ist die sensorische Kontrolle lokalisiert. Motorische Reaktionen werden
hier als Reaktion auf Stimuli ausgelost. Als anatomische Basis postuliert Koechlin den
lateralen prdmotorischen Kortex (BA 6). Auf der zweiten Stufe kann der Kontext in die
Verhaltenssteuerung einbezogen werden, d. h. die Angemessenheit der Reaktion wird in
Abhingigkeit extern verfligbarer kontextueller Signale eingeschitzt und gegebenentfalls
inhibiert. Die anatomische Basis liegt nach Koechlin im kaudalen lateralen PFC (BA 9, 44,
45). Auf der dritten, hierarchisch hochsten Stufe werden neben aktuell verfiigharen externen
Informationen auch internal verfiigbare episodische Informationen in die Verhaltenskontrolle
einbezogen. Bei der Unterscheidung zwischen kontextuellen und episodischen Informationen
bezieht Koechlin sich auf die Reformulierung des Baddeleyschen Arbeitsgeddchtnismodells
von 2000, in welcher dieser die Existenz eines episodischen Speichers postulierte (Kapitel

3.2). Die anatomische Basis postuliert Koechlin im anterioren lateralen prafrontalen Kortex.

4.2.2 Funktionelle Organisation innerhalb des PFC

Die im vorangegangenen Abschnitt referierten Modelle beriicksichtigen nicht die Art des zu
verarbeitenden Materials: Sie sind prozess-spezifisch. Es gibt jedoch andere Annahmen zur
grundsitzlichen Organisation des PFC (z. B. Wood & Grafman, 2003). Drei konkurrierende
Theoriearten wurden vorgeschlagen:

(1) Prozessionale Theorien gehen davon aus, dass im prifrontalen Kortex bestimmte
Prozesse, also Aktionen vollzogen werden, die unabhingig von der Art des verwendeten (z.
B. verbalen oder figuralen) Materials sind (z. B. Duncan, 2001; Miiller & Knight, 2006;
Norman & Shallice, 1986).

(2) Repriisentationale Modelle postulieren dagegen, dass ein ,,Prozess™ als eine permanent
vorhandene, neural abgrenzbare Gedichtniseinheit représentiert ist, die abhéngig von der Art
der zu verarbeitenden Informationen eingesetzt wird (z. B. Burnod, 1991; Miller & Cohen,
2001; Wood & Grafman, 2003). Die rekrutierten Hirnareale wiirden sich nach dieser Theorie

also fiir verbales und figurales Material unterscheiden.
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(3) Wieder andere Modelle versuchen, beide Ansétze zu integrieren, gehen also von einer
hybriden Organisation aus (z. B. Fuster, 2001; Johnson, Raye, Mitchell, Greene & Anderson,
2003; Postle & D’Esposito, 2000). Ein Beispiel fiir ein Hybridmodell stellt das Baddeleysche
Arbeitsgedichtnismodell (Baddeley, 2000) dar: Wahrend auf den unteren Hierarchieebenen
im Rahmen der phonologischen Schleife und des visuell-riumlichen Notizblocks material-
spezifisch gearbeitet wird, stellt die zentrale Exekutive eine iibergeordnete,
modalitdtsunspezifische Kontrolleinheit dar.

Fiir jede dieser Theorien existiert eine Reihe experimenteller Belege, gleichzeitig gibt es
hiufige Kritikpunkte. Wie genau der préafrontale Kortex uns die Ausbildung hdherer, typisch

,menschlicher* Funktionen ermoglicht, ist bislang umstritten.

4.3 Zusammenfassung

Der prifrontale Kortex spielt eine herausragende Rolle fiir hdhere kognitive Funktionen. Zu
den wichtigsten Aufgaben zdhlen die Integration von Informationen und die zielgerichtete
Kontrolle und Steuerung von Verhalten. Um diese Aufgaben erfiillen zu konnen, weist der
PFC eine Reihe von Besonderheiten im Vergleich zu anderen Kortexregionen und Spezies
auf, welche unter anderem die Anatomie, die Konnektivitit und die Chemoarchitektur
umfassen. Unklar ist bislang die grundsétzliche Organisations- und Funktionsstruktur
innerhalb des Frontalhirns. Theorien zur hierarchischen Organisation kognitiver Funktionen
innerhalb des PFC wurden vorgestellt, in welchen zumeist dem ventrolateralen prafrontalen
Kortex die Rolle der Aufrechterhaltung von Informationen und dem dorsolateralen PFC die
zielgerichtete Verarbeitung dieser Informationen zugeschrieben wird. Der frontopolare Kortex
soll die hochste Stufe innerhalb dieser Hierarchie darstellen, wobei noch Uneinigkeit tiber
seine genaue Rolle herrscht. Bislang ist zudem nicht bekannt, wie genau der préfrontale
Kortex eigentlich arbeitet. Zum Abschluss des Kapitels wurden drei grundsitzliche
Theoriearten zur Organisation von Funktionen innerhalb des PFC vorgestellt: prozessionale,
repriasentationale und hybride. Erstere nehmen eine Organisation nach Art der durchgefiihrten
mentalen Operationen unabhingig von der Art des verarbeiteten Materials an.
Représentationale Modelle postulieren dagegen die Organisation anhand der Art der zu
verarbeitenden Informationen. Hybridmodelle integrieren diese beiden Ansichten. Das im
vorangegangenen Kapitel vorgestellte Baddeleysche Arbeitsgeddchtnismodell stellt ein
Hybridmodell mit materialspezifischen Sklavensystemen und einer prozessspezifischen

iibergeordneten zentralen Verarbeitungseinheit dar.



KAPITEL 5: KLINISCHE MODELLE FUR DEFIZITARE
STRATEGISCHE FAHIGKEITEN

5.1 Einleitung

In den vorangegangenen Kapiteln wurden die theoretischen Grundlagen der strategischen
Féhigkeiten vorgestellt. Immer wieder wurde die bedeutende Rolle des priafrontalen Kortex
(PFC) fiir die Fahigkeit zur Strategienutzung hervorgehoben. In dieser Arbeit werden die
strategischen Fahigkeiten sowohl mit Hilfe der funktionellen Magnet-Resonanz-Tomografie
als auch anhand ausgewihlter Patientengruppen untersucht, bei denen auf Grundlage der
vorangegangenen Ausfilhrungen eine verminderte Fiahigkeit zur Strategienutzung
angenommen werden kann. Im Einzelnen handelt es sich hierbei um Patienten mit Morbus
Parkinson (Kapitel 8) sowie Patienten mit intrakraniellen Tumoren innerhalb des préfrontalen
Kortex (Kapitel 9). In diesem Kapitel werden diese beiden Probandengruppen nacheinander

kurz vorgestellt.

5.2 Patienten mit Morbus Parkinson

Morbus Parkinson (PD) ist eine chronisch progrediente neurodegenerative Erkrankung der
Basalganglien mit einer relativ hohen Prévalenzrate von geschitzten 1,2 bis 3,4% weltweit.
Mainner sind etwas hdufiger betroffen als Frauen. Das durchschnittliche Erkrankungsalter liegt
im sechsten Lebensjahrzehnt, wobei das Erkrankungsrisiko mit hoherem Alter steil ansteigt.
Das sollte jedoch nicht dariiber hinwegtduschen, dass die Krankheit auch bei im Alter von
unter 40 Jahren bereits relativ hdufig vorkommt. Morbus Parkinson ist die hdufigste auf
Verdnderungen innerhalb der Basalganglien zuriickzufiihrende Erkrankung. Hauptursache des
Parkinson-Syndroms ist die Degeneration dopaminerger Neurone in den zentralen und
kaudalen Anteilen der pars compacta der Substantia nigra (Poeck & Hacke, 1998). Als Folge
des Dopaminmangels wird die durch die Basalganglien vermittelte Inhibition des Frontalhirns
verstirkt (vergl. Kapitel 5.2.1). Die Neurodegeneration ist jedoch nicht auf die dopaminerge
Substantia nigra beschrinkt: Weitere pathologisch-anatomische Befunde sind Zelluntergang
und Gliose in dem noradrenergen Locus coeruleus, im dorsalen Vaguskern, in der cholinergen
Substantia innominata sowie im serotonergen Raphe-Kern (z. B. Kerenyi, Ricautre, Schretlen,
McCann, Varga, Mathews et al., 2003). In den iiberlebenden Zellen finden sich parkinson-

spezifische Levy-Korperchen. Auch in den Neurotransmittersystemen GABA
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(Gammaaminobuttersdure) und Acetylcholin finden sich UnregelméBigkeiten; zudem kommt
es 1m gesamten Neokortex zur Neurodegeneration. Diese pathophysiologischen
Verdnderungen flihren zu den vier motorischen Symptomen der Parkinson’schen Erkrankung:
Akinese, Rigor, Tremor und die Storung der posturalen Reflexe. Zusétzlich konnen weitere
Symptome wie Haltungsanomalien, vegetative Storungen, primdre somatosensorische
Symptome oder psychische und kognitive Verdnderungen auftreten. Grundsétzlich gilt fiir alle
bei PD auftretenden Symptome, dass es selten zu einem vollstindigen Verlust einer Funktion,
sondern zu spezifischen Einschrinkungen kommt. Eine der auffilligsten Qualitdten des
Morbus Parkinson ist die plotzliche Schwankung der Symptomatik (,,On- und Off-Stadien®;
vergl. de la Fuente-Fernandez & Stoessl, 2002). Fiir die Neuropsychologie ist die
Parkinson’sche Krankheit deshalb interessant, weil es zu spezifischen kognitiven
Einschrinkungen kommen kann. Nicht nur motorische Kortexareale, sondern auch Regionen
des préfrontalen Kortex wie z. B. der dorsolaterale prifrontale Kortex (DLPFC) sind mit den
Basalganglien anatomisch und funktionell eng verbunden. Die Patienten zeigen daher hiufig

Defizite in frontalhirnassoziierten kognitiven Funktionen.

5.2.1 Die Basalganglien

Bei den Basalganglien handelt es sich um ein groBles bilateral gelegenes, subkortikales
Kerngebiet innerhalb der weilen Substanz des Endhirns, das funktionell zusammengehort. Es
besteht aus vier Kernen, die ihrerseits zum Teil in weitere Untereinheiten gegliedert werden
konnen, dem Corpus striatum des Telencephalons, dem Globus pallidus des Diencephalons,
dem Nucleus subthalamicus des Diencephalons und der Substantia nigra des
Mesencephalons. Letztere besteht aus zwei funktionell heterogenen Teilen, der pars reticulata
und der pars compacta. Die dunkle Farbung der pars compacta wird durch das Neuromelanin
schwarz pigmentierter dopaminerger Neurone hervorgerufen. Der Untergang dieser Neurone
spielt flir die Entstehung der Parkinson'schen Erkrankung eine besondere Rolle.

Die Basalganglienkerne sind aufwidndig miteinander verschaltet. Fast alle Afferenzen
projizieren iiber das Striatum in das System der Basalganglien; alle Efferenzen verlassen
dieses tiber die beiden Ausginge Substantia nigra (pars reticulata) und Globus pallidus (pars
interna). Die einlaufenden Projektionen sind exzitatorisch; der verwendete Neurotransmitter
ist Glutamat. Die Ausgangskerne zeigen eine hohe Spontanaktivitdt, durch die sie liber den
Neurotransmitter GABA eine tonisch inhibitorische Aktivitit auf den ventrolateralen

Thalamus ausiiben. Der Thalamus wiederum projiziert mit exzitatorischer Funktion
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(glutamaterg) zum frontalen Kortex. Innerhalb der Basalganglien gibt es verschiedene
Ubertragungswege, welche mit inhibitorischer oder exzitatorischer Wirkung auf die
Ausgangskerne projizieren. Sie halten durch ihre Wechselwirkungen das komplizierte
Gleichgewicht innerhalb der Basalganglien aufrecht, wodurch die Basalganglien die
Signalweiterleitung im Thalamus beeinflussen konnen. Diese Balance wird durch die
dopaminergen Bahnen von der pars compacta der Substantia nigra zum Striatum moduliert,
also eben der Region, die bei Morbus Parkinson betroffen ist. Wird die hemmende Aktivitit
der Ausgangskerne der Basalganglien vermindert, kommt es zu hyperkinetischen
Bewegungsstorungen (z. B. Chorea Huntington). Steigt die inhibitorische Aktivitit der
Ausgangskerne pathologisch, kommt es zu hypokinetischen Bewegungsstorungen. Diese
beruhen zumeist auf einer Degeneration der dopaminergen Neurone der Substantia nigra, pars
compacta. Zu den hypokinetischen Storungen wird haufig auch Morbus Parkinson gezdhlt.
Auch wenn bei den auf pathologische Verdnderungen innerhalb der Basalganglien
zuriickzufiihrenden Bewegungsstorungen die motorischen Symptome im Vordergrund stehen,
treten bei vermutlich allen auch kognitive Symptome auf (z. B. Benito-Leon, Louis &
Bermejo-Pareja, 2006; Bhatia & Marsden, 1994; Duane & Vermilion, 2004; Findley, 2004;
Paulsen & Conybeare, 2005).

5.2.2 Verbindungen zwischen Frontalkortex und Basalganglien

Die Basalganglien (BG) sind durch verschiedene Schleifen {iber den Thalamus eng mit dem
frontalen Kortex verbunden, wobei sie Informationen aus dem Neokortex erhalten und tiber
den Thalamus auf diesen zurilick projizieren. Die allgemeine Neuroanatomie dieser Schleifen
ist folgende (Tabelle 5.1): Frontale Areale projizieren topografisch geordnet auf das Striatum.
Dieses wiederum projiziert auf verschiedene Kerne der Basalganglien. Von hier aus verlaufen
Projektionen iiber den Thalamus zuriick zum frontalen Kortex. Die flinf fronto-subkortikalen
Schleifen sind im Einzelnen (Alexander, DeLong & Strick, 1986; Mega & Cummings, 2001):
1. Die motorische Schleife, die im supplementidrmotorischen Areal (SMA) beginnt

Die okkulomotorische Schleife, die dem frontalen Augenfeld entspringt

Die dorsolaterale prafrontale Schleife, die ihren Ursprung im DLPFC hat

Die orbitofrontale Schleife, die im orbitofrontalen Kortex (OFC) beginnt

A

Die anteriore cingulédre Schleife, deren Ursprung das anteriore Cingulum (ACC) ist
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Tab. 5.1: Schaltstationen und einige psychiatrische Symptome nach Lésion von Schaltstationen dreier der fiinf

fronto-striatalen Schleifen nach Alexander et al. (1986) und Mega & Cummings (2001)

DLPFC-Schleife ACC-Schleife Laterale OFC-Schleife
Kortex BA 9/10 auf der BA 24 Ventrale Anteile von BA 10 & 47,
lateralen Oberflache laterale Anteile von BA 11
Striatum | Dorsolateraler Kopf des | Ventrales Striatum: ventromedialer | Ventromedialer Nucl. caudatus
Nucl. caudatus Nucl. caudatus, ventrales Putamen
GP/ SN Lateraler Anteil des Rostromedialer GP interna, Medialer Teil des mediodorsalen
mediodorsalen GP ventrales Pallidum, rostrodorsale GP interna und rostromediale SN
interne/ rostrale SN, SN, pars reticulata pars reticulata
pars reticulata
Thalamus Anteroventraler und Magnozelluldrer mediodorsaler Anteroventraler Thalamus und
mediodorsaler Thalamus Thalamus magnozelluldrer mediodorsaler
Thalamus
Defizite Frontalhirnsyndrom: Frontalhirnsyndrom: Frontalhirnsyndrom:
Dysexekutiver Typ Apathischer Typ Disinhibierter Typ
Urteilsvermogen, Verringerung von Spontaneitit, Stimulus-gesteuertes Verhalten
Planung, Einsicht und spontanen verbalen AuBerungen (Triebenthemmung,
zeitliche Organisation (Mutismus) und spontanem Utilisationsverhalten, Imitation),
beeintrachtigt, kognitive | motorischem Verhalten (Akinese), | verminderte soziale Einsicht und
Impersistenz verringerte spontane Prosodie, Urteilsfahigkeit, Ablenkbarkeit,
verldngerte Reaktionslatenz emotionale Labilitat

BA = Brodman-Areal; GP = Globus pallidus, SN = Substantia nigra

Uber diese Schleifen beeinflussen die BG die Aktivitiit frontaler Kortexanteile und arbeiten
mit diesen in motorischen, emotionalen, motivationalen und kognitiven Aufgaben zusammen.
Storungen in dem komplexen Gleichgewicht dieser Schaltkreise fiithren je nachdem, ob die
thalamo-kortikale Ubertragung erleichtert oder erschwert wird, zu charakteristischen
Storungen motorischer, kognitiver, emotionaler und motivationaler Funktionen. Die
Performanz in vielen neuropsychologischen Testverfahren beruht somit auf der funktionellen
Integritdt des Frontalhirns, der Basalganglien und der Verbindungen zwischen ihnen. Ein
Storungsmuster, was man allgemein als typisch fiir Lasionen des frontalen Kortex bezeichnen
wiirde, kann also auch auf einer Diskonnektion der Verbindungen zum und vom Frontalhirn
innerhalb des kortiko-thalamo-kortikalen Netzwerkes beruhen (z. B. Cools, Stefanova,
Barker, Robbins & Owen, 2002; Mega & Cummings, 2001). Die motorischen bzw.
okkulomotorischen Symptome der Patienten mit Morbus Parkinson werden hdufig auf eine

Dysfunktion der motorischen bzw. okkulomotorischen Schleife zuriickgefiihrt, die affektiven

und motivationalen Defizite auf eine Stérung der anterioren cinguldren sowie der
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orbitofrontalen Schleife. Die Dysfunktion der dorsolateralen préfrontalen Schleife wird v. a.
fiir die kognitiven Defizite der Patienten verantwortlich gemacht (z. B. Saint-Cyr, 2003;
Schnider, 2004; Zgaljardic, Borod, Foldi & Mattis, 2003). Zgaljardic und Kollegen (2003)
sehen ACC und DLPFC fiir Kognition, ACC und OFC fiir Verhalten sowie OFC und DLPFC

gemeinsam fiir inhibitorische Kontrollmechanismen verantwortlich.

5.2.3 Kognitive und affektive Veranderungen bei Morbus Parkinson

Unter den nicht-motorischen Symptomen der Parkinson’schen Erkrankung stehen
Stimmungsverdnderungen und kognitive Leistungseinbuflen im Vordergrund. Grundsétzlich
ist zu bedenken, dass es sich um eine sehr heterogene Population handelt. Eine Vielzahl
klinischer Parameter kann die kognitiven Leistungen beeinflussen, zu denen Dauer und
Schweregrad der Erkrankung (z. B. Braak, Rub, Jansen, Steur, Del Tredici & de Vos, 2005),
Medikation (z. B. Lange, Robbins, Marsden, James, Owen & Paul, 1992), Alter (z. B.
Aarsland, Tandberg, Larsen & Cummings, 1996), das Vorliegen einer Depression (z. B.
Ueckermann, Daum, Peters, Wiebel, Przuntek & Miiller, 2003), die vorherrschenden
motorischen Symptome und das Alter bei Beginn der Krankheit (z. B. Burn, Rowan, Allan,
Molloy, O’Brian & McKeith, 2006; Muslimovic, Post, Speelman & Schmand, 2005) z&hlen.
Auch der Bildungsstand der Patienten kann sich auf das neuropsychologische Testprofil

auswirken (z. B. Green, McDonald, Vitek, Evatt, Freeman, Haber et al., 2002).

5.2.3.1 Affektive Verdnderungen

Bei vielen Parkinsonpatienten tritt bereits in der Frithphase Depressivitit auf. Die Haufigkeit
ibersteigt den Prozentsatz bei anderen vergleichbaren chronischen Erkrankungen (Fimm,
2000; Lieberman, 2006), was bereits die Vermutung nahe legt, es handle sich um ein
krankheitsimmanentes Geschehen. Schitzungen zur Préivalenz liegen zwischen 2,7% und
90%; die meisten Studien berichten Prévalenzen von etwa 30 bis 60% (z. B. Cummings &
Masterman, 1999; Liebermann, 2006; Rojo, Aguilar, Garolera, Cubo, Navas & Quintana,
2003). Depressive Symptome konnen, auch durch Beeinflussung der Reaktionsbereitschaft
und Motivation, einen signifikanten Einfluss auf funktionelle, motorische wie kognitive
Defizite der Patienten haben, so wurden beispielsweise Beeinflussungen von
Gedédchtnisleistungen und exekutiven Funktionen berichtet (z. B. McDonald, Richard & De
Long, 2003; Norman, Troster, Fields & Brooks, 2002; Poewe & Luginger, 1999; Ueckermann

et al., 2003). Allerdings konnen die bei Morbus Parkinson auftretenden neuropsychologischen
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Defizite nicht — oder zumindest nicht vollstindig — durch die depressive Symptomatik erklért
werden: Zum einen konnte hédufig keine signifikante Korrelation zwischen beiden Faktoren
gefunden werden (Taylor, Saint-Cyr & Lang, 1988), zum anderen treten auch bei nicht-
depressiven Patienten kognitive Symptome auf. Als anatomische Korrelate der depressiven
Symptomatik werden die von Alexander et al. (1986) beschriebene anteriore cinguldre und
orbitofrontale Schleife (z. B. Lieberman, 2006; Zgaljardic et al., 2003) sowie Storungen der
bei PD betroffenen Transmittersysteme, auch in Zusammenhang mit dem dopaminergen
subkortikalen Belohnungssystem, angesehen (z. B. Mayberg & Solomon, 1995). Natiirlich
konnen auch reaktive Prozesse, z. B. wahrgenommene Verdnderungen in kognitiven
Funktionen oder das Gefiihl, auf Grund der Erkrankung stigmatisiert zu werden, zur
Erklarung der Varianz von Depressions-Scores beitragen (z. B. Schrag, Jahanshahi & Quinn,
2000). Neben depressiven Krankheitszeichen konnen weitere psychiatrische Symptome bei
PD-Patienten auftreten, zu welchen Angst, Apathie, psychotische Stérungen, Schlaf- oder
sexuelle Funktionsstorungen zihlen (z. B. Lauterbach, 2005; Levy & Dubois, 2006; Marsh &
Berg, 2003; Schrag, 2004).

5.2.3.2 Kognitive Veranderungen

Wihrend James Parkinson in seiner Definition des ,,shaking palsy* 1817 noch postulierte, die
Erkrankung ,,leaves the senses and the intellect intact™ (zitiert nach van Zomeren & Brouwer,
1994), ist das Vorkommen kognitiver Leistungseinbullen bei Patienten mit PD heute
unumstritten. Ein nicht unerheblicher Teil der Patienten entwickelt im Verlauf der
Erkrankung eine Demenz; Priavalenzschédtzungen liegen zwischen 4 und 93% (Dubois, Boller,
Pillon & Agid, 2001). Dubois und Pillon (1997) halten Pravalenzschitzungen von 15 bis 20%,
Aarsland, Zacchai und Brayne (2005) von 24-31% fiir angemessen.

Spezifische kognitive Verdnderungen bei Morbus Parkinson

Eine kaum mehr zu iiberschauende Anzahl von Untersuchungen belegt das Auftreten
verschiedener spezifischer Defizite in kognitiven Funktionen bei Patienten mit Morbus
Parkinson. In einer Studie von Pirozzolo und Kollegen (Pirozollo, Hansch, Mortimer, Webster
& Kuskowski, 1982) zeigten sogar 93% der Patienten neuropsychologische Auffélligkeiten.
Diese Verdnderungen kdnnen bereits in der Frithphase der Erkrankung auftreten (Muslimovic
et al., 2005) oder sogar bei nicht — oder noch nicht — betroffenen Angehdrigen beobachtbar
sein (Dujardin, Degreef, Rogelet, Defebre & Destee, 1999). Als zugrunde liegende
pathophysiologische Mechanismen gelten Dopaminmangel in Striatum und PFC (z. B. Cools

et al, 2002; Rinne, Portin, Ruottinen, Nurmi, Bergman, Haaparanta et al.,



Kapitel 5: Klinische Modelle fur defizitare strategische Fahigkeiten 60

2000), die Degeneration anderer Transmittersysteme, z. B. des cholinergen, serotonergen oder
noradrenergen Systems (z. B. Jellinger, 2001) sowie der kortikale Zellverlust (z. B. Alegret,
Junque, Pueyo, Valldeoriola, Vendrell, Tolosa et al., 2001).

Es liegt eine Vielzahl von Einzelbefunden zur Neuropsychologie bei Morbus Parkinson vor:
Kaum eine kognitive Funktion, die nicht einmal als beeintrichtigt beschrieben worden wire.
Es existieren verschiedene Ansétze, diese Einzelbefunde zu integrieren:

(1) die Einteilung in inhaltliche Gruppen von Defiziten (z. B. Sprache, Exekutivfunktionen),
(2) die Suche nach einer gemeinsamen zugrunde liegenden funktionellen Ursache (z. B.
eingeschriankte Verarbeitungskapazitét) sowie

(3) die Unterteilung anhand der neuropathologischen Befunde (z. B. Schidigung der fiinf
fronto-subkortikalen Schleifen). Auf diese wurde bereits im Abschnitt 5.3 verwiesen, die

ibrigen werden im weiteren Verlauf dieses Kapitels behandelt.

Zusammenfassung der neuropsychologischen Befunde anhand inhaltlicher
Kriterien

Die Zusammenfassung und Integration der Vielzahl neuropsychologischer Auffilligkeiten
fallt in der Literatur sehr unterschiedlich aus (z. B. Alegret et al., 2001; Brown & Marsden,
1990; Dubois et al., 1991; Dubois & Pillon, 1997; Fimm, 2000; Green et al., 2002; Taylor &
Saint-Cyr, 1995). Saint-Cyr verdffentlichte 2003 ein Review, in welchem er die Bereiche
Aufmerksamkeit, Gedichtnis und prozedurales Lernen unterscheidet; zudem nennt er
frontalhirnassoziierte Funktionen (Informationsintegration, Assoziatives Lernen und
Sequenzierung) als betroffenen Bereich. In einem weiteren 2003 erschienenen Review
betonen Zgaljardic und Kollegen Defizite in frontalhirnassoziierten Funktionen. Hierzu
zdhlen sie neben Exekutivfunktionen auch Stimmungsverdnderungen auf Grund von
Verdnderungen im OFC und/oder ACC sowie die Féhigkeit zur Verarbeitung emotionaler
Reize. Als weitere Bereiche nennen sie Gedéchtnis, Aufmerksamkeit, visuo-rdumliche und
sprachliche Funktionen; Einschrankungen in diesen Bereichen sind nach Ansicht der Autoren
jedoch auf frontalhirnassoziierte oder motorische Defizite zuriickzufiihren und bilden keine
eigenstindigen nosologischen Einheiten.

Im Folgenden wird ein kurzer Uberblick iiber die in der Literatur beschriebenen kognitiven
Symptome der Patienten anhand folgender nach inhaltlichen Gesichtspunkten gebildeten, vier
Gruppen umfassenden Systematik gegeben: (1) Bradyphrenie, (2) prozedurales Lernen, (3)
visuell-rdumliche Defizite und (4) frontalhirnassoziierte Defizite. Fiir die Bereiche

Bradyphrenie, prozedurales Lernen wund frontalhirnassoziierte Defizite ist eine
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Beeintrachtigung aus der Literatur belegbar; auf die visuell-rdumlichen Defizite wird auf

Grund der Verwendung visuell-rdaumlichen Materials in dieser Arbeit gesondert eingegangen.

(1) Bradyphrenie

Unter Bradyphrenie versteht man eine herabgesetzte kognitive Verarbeitungsgeschwindigkeit
oder die Storung der Geschwindigkeit zerebraler Informationsverarbeitungsprozesse. In der
Literatur finden sich zwei Ansichten: Erstere geht davon aus, Bradyphrenie sei bei der
Parkinson’schen Erkrankung durch Alterungsprozesse, koexistierende Depression/Demenz
sowie motorische Defizite der Patienten erkldrbar. Auf Grund der Konfundierung kognitiver
und motorischer Komponenten in vielen Testverfahren sei eine valide Interpretation der
Ergebnisse im Sinne einer Bradyphrenie nicht gegeben. Zudem gibt es eine Reihe von
Befunden in der Literatur, in welchen keine kognitive Verlangsamung der Patienten
festgestellt wurde (z. B. Duncombe, Bradshaw, lansek & Philipp, 1994; Howard, Bings,
Moore & Playfer, 1994; Philipps, Schiffter, Nicolls, Bradshaw, Iansek & Saling, 1999). Dem
gegeniiber stehen Hinweise auf das Vorliegen einer Bradyphrenie, die insbesondere zwei
Forschungsbereichen entstammen: Zum einen konnte in EEG-Untersuchungen eine
verldngerte Latenz evozierter Potentiale (P300) nachgewiesen werden (Fimm, 2000;
Robertson & Empson, 1999), zum anderen zeigte sich in zahlreichen gut kontrollierten
Untersuchungen eine Verlangsamung der Patienten, was nach Ansicht der Autoren als
Bradyphrenie gedeutet werden konne (Bherer, Belleville & Gilbert, 2003; Pate & Margolin,
1994; Sawamoto, Honda, Hanakawa, Fukuyama & Shibasaki, 2002; Shipley, Deary, Tan,
Christie & Starr, 2002). Zusammenfassend ldsst sich sagen, dass bei Morbus Parkinson
moglicherweise eine generell verminderte kognitive Verarbeitungsgeschwindigkeit vorliegt;

dieses ist jedoch umstritten.

(2) Prozedurales Lernen

Den Basalganglien wird eine entscheidende Rolle beim prozeduralen Lernen zugesprochen,
die heute als gesichert angesehen werden kann. In einer Vielzahl von Untersuchungen
konnten Defizite von PD-Patienten im prozeduralen Lernen belegt werden, wobei sowohl
einfache motorische als auch komplexere kognitive Aufgaben betroffen zu sein scheinen

(vergl. Schmidt-Eliasen, in Vorbereitung).
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(3) Visuell-raumliche Defizite

Die Annahme, bei Morbus Parkinson trite ein generelles Defizit in visuo-rdumlichen
Funktionen auf (z. B. Boller, 1984; Danta & Hilton, 1975; Dubois et al., 1991), hélt sich
hartnickig, obwohl es in der Literatur wenig Belege fiir diese Hypothese gibt. Zwar zeigten
sich visuo-raumliche Funktionen regelmiBig eingeschrinkt (z. B. Uc, Rizzo, Anderson, Qian,
Rodnitzky & Dawson, 2005), diese Defizite lassen sich zumeist jedoch auf Ursachen
zuriickfiihren, welche erst sekunddr zu einer Einschriankung visuo-rdumlicher Funktionen
fiilhren. Zu diesen Ursachen zdhlen neben motorischen, okkulomotorischen und
geschwindigkeitsbezogenen Aspekten (viele der durchgefiihrten Aufgaben enthalten eine
Zeitbegrenzung) insbesondere die hohen kognitiven Anforderungen der meisten visuell-
rdumlichen Aufgaben, welche den Einsatz exekutiver Funktionen erfordern (z. B. Brown &
Marsden, 1986; Pillon, Dewer, Vidhailet, Bonnet, Hahn-Barma & Dubois, 1998; Taylor,
Saint-Cyr & Lang, 1986). Zgaljardic und Kollegen (2003) betonen, visuell-raumliche Defizite
triten vermutlich nur bei dementen, nicht jedoch bei nicht-dementen Patienten auf. Brown

und Marsden (1986; S. 987) schrieben daher:

., Neither a review of the literature, nor the results of the present study, give support to the idea of a

generalized visuospatial deficit in Parkinson’s disease.”
Zusammenfassend ldsst sich festhalten, dass visuell-rdumliche Defizite zwar hiaufig bei
Patienten mit Morbus Parkinson auftreten, diese bei nicht-dementen Patienten vermutlich
jedoch die sekunddre Folge anderer Verdnderungen darstellen, zu welchen motorische,

okkulomotorische, geschwindigkeitsbezogene und exekutive Funktionen z&hlen.

(4) Frontalhirnassoziierte Defizite

Als neuropsychologischer Hauptbefund der Parkinson’schen Erkrankung gelten Defizite in
frontalhirnassoziierten Funktionen (Kapitel 3). Zu diesen exekutiven Prozessen zihlen
Konzeptbildung, Set-Shifting und mentale Flexibilitdt, Planung und Problemldsung, zeitliche
Organisation, das Generieren von Hypothesen, die zielgerichtete Manipulation von im
Arbeitsgedichtnis aufrechterhaltenen Informationen und die Inhibition zwar dominanter,
zurzeit jedoch nicht Erfolg versprechender Prozesse. Diese Funktionen haben sich in einer
Vielzahl von Untersuchungen bei PD-Patienten beeintrachtigt gezeigt; einen
Literaturiiberblick geben die oben angefiihrten Reviews.

Auch in strategischen Aufgaben zeigten Parkinsonpatienten Defizite. Haufig werden
Erkenntnisse aus Planungs- und Problemldseaufgaben (z. B. Morris, Downes, Sahakian,
Evenden, Heald & Robbins, 1988) oder die auseinanderklaffenden Testleistungen im aktiven

Erinnern und passiven Wiedererkennen zuvor gelernter Informationen zur Untermauerung
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eines strategischen Defizits herangezogen (z. B. Gabrieli, Singh, Stebbins & Goetz, 1996). So
sind PD-Patienten in semantischen Gedichtnisaufgaben héufig nicht im bloflen
(unstrategischen) Wiedererkennen zuvor dargebotenen Materials beeintrichtigt, zeigen jedoch
Defizite in strategischen Gedéchtnisaufgaben wie z. B. dem freien Abruf des dargebotenen
Materials (z. B. Boller et al., 1984; Taylor et al., 1986; Zakzanis & Freedman, 1999). Taylor
und Saint-Cyr (1995) schreiben, der DLPFC sei normalerweise dafiir verantwortlich,
geeignete Enkodierungs- und Abrufstrategien zu aktivieren und ungeeignete Strategien zu
unterdriicken. Bei der Parkinson’schen Erkrankung sei dieses nicht mehr moglich: Die
effektive Initiierung und Aufrechterhaltung geeigneter Strategien sei defizitdr, wodurch trotz
eigentlich unbeeintrichtigter Enkodierungs- und Retrievalfdhigkeiten Gedéichtnisdefizite
auftriten. Allerdings wurde diese Ansicht in jlingerer Zeit angezweifelt (z. B. Higginson,
Wheelock, Carroll & Sigvardt, 2005).

Aufmerksamkeitsdefizite von Patienten mit PD konnen moglicherweise ebenfalls auf
exekutive Funktionsstorungen zuriickgefiihrt werden. In der Literatur zeigten sich héufig jene
Aufmerksamkeitsaspekte beeintrachtigt, welche exekutive Anforderungen mit einschlieflen,
wihrend sich in anderen Bereichen keine Defizite zeigten. So wurden Defizite im Bereich der
selektiven Aufmerksamkeit auf reduzierte inhibitorische Kontrollmechanismen zuriickgefiihrt
(Poliakoff, O’Boyle, Moore, McGlone & Cody, 2003; Sharpe, 1992), Defizite im Bereich der
geteilten Aufmerksamkeit auf eine verminderte Arbeitsgeddchtniskapazitit attribuiert (Brown
& Marsden, 1990; Claus & Mohr, 1996) oder Defizite in der Aufrechterhaltung fokussierter
Aufmerksamkeit durch ein Arbeitsgeddchtnisdefizit erkldrt, welches dafiir sorge, dass die
Représentationen  aufgabenrelevanter =~ Hinweisreize  nicht im  Arbeitsgedichtnis
aufrechterhalten = werden  konnten  (Pollux, 2004). Zusammenfassend bilden
frontalhirnassoziierte kognitive Symptome nahezu den einzigen kognitiven Funktionsbereich,
der in der Literatur iibereinstimmend als bei PD beeintrachtigt beschrieben wurde. Exekutive
Defizite beeinflussen auf Grund ihrer iibergeordneten Struktur auch Funktionen aus weiteren

kognitiven Bereichen wie beispielsweise Geddchtnis oder Aufmerksamkeit.

Zusammenfassung der neuropsychologischen Befunde anhand der zugrunde
liegenden funktionellen Verdnderungen

Als mogliche Ursache der beobachtbaren neuropsychologischen Defizite der PD-Patienten
geben einige Autoren die allgemeine Einschrinkung kognitiver Verarbeitungsressourcen an
(z. B. Brown & Marsden, 1988; Taylor et al., 1986): Mdglicherweise kdnnen Patienten mit

Morbus Parkinson kognitive Aufgaben qualitativ ebenso gut bearbeiten wie neurologisch
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unbeeintrichtigte Probanden, brauchen blo} insgesamt ldnger zur Bearbeitung der Aufgaben,
oder konnen einfache Aufgaben fehlerfrei, komplexere jedoch nur unter Schwierigkeiten
bearbeiten. Haufig wurden Defizite auf verminderte zentrale Verarbeitungsressourcen im
Sinne von Baddeleys (1986) zentraler Exekutive oder Normans und Shallices Supervisory
Attentional System (1980) zuriickgefiihrt (z. B. Dalrymple-Alford et al., 1994; Dujardin et al.,
1999). Gabrieli und Kollegen (1996, S. 329) schlugen ein Modell zur Erklarung kognitiver
Defizite bei Morbus Parkinson vor, in welchem das AusmaB, in dem eine Aufgabe
Arbeitsgedidchtniskapazitit beansprucht, {liber das AusmaBl der auftretenden Defizite

entscheidet (und nicht die Art der Aufgabe):
,, Thus, it is not the test type (e.g., recall or recognition or verbal fluency) per se but rather the extent to
which a test taxes the limits of working memory capacity that may elicit intact or impaired memory
performance in PD patients. [...] Thus, reduced working memory capacity in PD could lead to these
various expressions of cognitive failure.”

Diese Theorie ist attraktiv, da sich zahlreiche neuropsychologische Studienergebnisse hieraus
erklaren lassen (z. B. Morris et al., 1988; Sawamoto et al., 2002; Zimmermann,
Sprengelmeyer, Fimm & Wallesch, 1992). Beispielsweise besteht ein Zusammenhang
zwischen der kognitiven Verarbeitungsgeschwindigkeit und der Arbeitsgedédchtniskapazitit,
da ein schnelleres Rehearsal erlaubt, eine groBBere Menge an Informationen aufrechtzuerhalten
(Fry & Hale, 2000). In einer Studie von Saint-Cyr und Kollegen (1988) zeigten PD-Patienten
unbeeintridchtigte Planungs- und Problemldsefdhigkeiten im Turm von Toronto bei der
Verwendung von drei Kugeln, erst mit steigender Komplexitdt der Aufgabe (vier Kugeln)
zeigten sich Defizite (vergl. Owen, James, Leigh, Summers, Marsden, Quinn et al., 1992).
Bereits 1990 merkten Brown und Marsden jedoch kritisch an, es handele sich hierbei um
einen ,,black box“-Ansatz: Erst nach theoretischer Ausformulierung und experimenteller
Validierung des Konstruktes stelle diese Theorie einen Erkenntniszuwachs dar.

Andere Autoren betonen, dass bei Patienten mit Morbus Parkinson insbesondere die
Leistungen betroffen zu sein scheinen, die eine infernale Verarbeitung von Informationen
erfordern, also nicht durch dullere Reize getriggert werden (vergl. Brown & Marsden, 1988,
1990; Fimm, 2000; Gabrieli et al., 1996; Taylor et al., 1986). Auch diese Theorie ist attraktiv,
da sich zahlreiche Studienbefunde hierdurch erkldren lassen: Aufgaben wie beispielsweise
verbale und figurale Fliissigkeit, Wisconsin Card Sorting Task, Stroop Test oder Trail-
Making-Test B (vergl. Lezak, Howieson & Loring, 2004) setzen eine interne
Aufmerksamkeitskontrolle voraus. Patienten mit Morbus Parkinson profitieren im Gegensatz
zu Gesunden zudem von der Gabe externaler Abrufreize in verbalen Lernaufgaben — Gesunde

konnen diese vermutlich selbstéindig, also internal generieren (Knoke, Taylor & Saint-Cyr,
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1998; vergl. Buytenhuijs et al., 1994). Auch in Planungsaufgaben wurde mit Hilfe des Towers
of London gezeigt, dass die Patienten nach Vorgabe einer Strategie keine Schwierigkeiten
zeigen — Defizite treten nur auf, wenn Strategien internal generiert werden miissen (Fimm,
2000). Die gemeinsame zugrunde liegende Ursache fiir die beobachteten Defizite stellt aus
diesem Blickwinkel das Fehlen externaler Hinweisreize zur Verhaltenssteuerung dar.

Taylor und Saint-Cyr (1995, S. 294 & 283) heben hervor, insbesondere bei der Bearbeitung

neuer, unbekannter Aufgaben hitten PD-Patienten Schwierigkeiten:
, Given the anatomical network in which the basal ganglia reside, activities of frontal lobe nature are at
greatest risk. While the frontal lobes subsume many responsibilities, they play a known and dedicated
role in the accomodation of new and unfamiliar situations. This is the greatest neuropsychological
challenge for PD patients [...] Broadly speaking, the primary neuropsychological impairment in PD
lies in managing novel input.”
Die Tatsache, dass es sich bei den applizierten neuropsychologischen Testverfahren zunéchst
einmal unabhingig von der Art der Aufgabe fast immer um neue und ungewohnte Aufgaben
fiir die Testpersonen handelt, konnte nach dieser Theorie zumindest zum Teil fiir die
berichteten Defizite der Patienten verantwortlich sein — hier kiime also eine erhebliche, bisher
in der Literatur allerdings wenig beachtete Storvariable ins Spiel. Press und Kollegen (Press,
Mechanic, Tarsy & Manoach, 2002) stellten eine Studie mit dem Titel ,,Cognitive slowing in
Parkinson's disease resolves after practice” vor, in welcher dieser Umstand eindrucksvoll
belegt wird. Jeweils zehn Patienten und gesunde Kontrollprobanden bearbeiteten das
Sternberg-Paradigma zweimal im Abstand von einer Woche. Die Patienten befanden sich
dabei entweder im On- oder im Off-Stadium, wobei ausbalanciert wurde, mit welchem
Stadium angefangen wurde. Die Autoren erwarteten, dass die Patienten im Off-Stadium
deutlich schlechtere kognitive Leistungen zeigten als im On-Stadium. Tatséchlich zeigten die
Patienten jedoch deutlich schlechtere, d. h. langsamere Leistungen in der ersten Sitzung,
unabhdngig von der Versuchsbedingung. In der zweiten Sitzung hatten sich ihre Leistungen
nicht nur im Vergleich zur ersten Messung verbessert, sondern sie zeigten auch keine
Verlangsamung im Vergleich zu den gesunden Kontrollpersonen mehr — deren Testleistung
sich im Vergleich zur ersten Sitzung iibrigens nicht verdndert hatte.
Taylor und Saint-Cyr (1995, S. 294) fassen die Bedeutung der drei genannten Bereiche der (1)
Verarbeitungskapazitit, (2) Verfiigbarkeit externaler Hinweisreize und (3) Bearbeitung neuer

Aufgaben als gleichberechtigt zusammen:
. Where novel, effortful processing is required in the absence of , signposts” to guide action,

performance will suffer.
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5.24 Zusammenfassung

Morbus Parkinson ist eine progressive degenerative Erkrankung der Basalganglien. Die
Basalganglien sind mit dem frontalen Kortex {iber fiinf Schleifen anatomisch und funktionell
eng verbunden und arbeiten so mit diesem in motorischen, kognitiven und emotionalen
Aufgaben zusammen. Mit der Parkinson’schen Erkrankung gehen zahlreiche motorische,
physiologische, emotionale und kognitive Symptome einher. Die bei Morbus Parkinson
auftretenden kognitiven Symptome sind vielfdltig. Sie lassen sich durch die Storung der fiinf
fronto-striatalen Schleifen sowie allgemeine Verdnderungen der Neuroanatomie und der
Neurotransmitteraktivitdt erkldren. Insgesamt dhnelt dieses Leistungsprofil dem nach
Lasionen des PFC beobachtbaren, weshalb hiufig von einem ,Frontalhirnsyndrom der
Parkinsonpatienten* gesprochen wird. Storungen der Exekutivfunktionen zdhlen zu den
hervorstechendsten kognitiven Symptomen; auch strategische Defizite wurden in der Literatur
beschrieben. Eine reduzierte allgemeine Verarbeitungskapazitit, die mangelnde Verfiigbarkeit
externaler Hinweisreize und die Bearbeitung neuer, unbekannter Aufgaben werden haufig mit

den beobachtbaren kognitiven Symptomen in Zusammenhang gebracht.

5.3 Patienten mit intrakraniellen Tumoren

Alle innerhalb des Schédels auftretenden Geschwiilste werden als intrakranielle Tumoren
bezeichnet. Die Inzidenz intrakranieller Tumore liegt bei ca. 1:5000 Personen pro Jahr, wobei
alle Altersgruppen vom Siduglings- bis ins Greisenalter betroffen sein konnen. Einige
Tumorarten zeigen eine alters- und geschlechtsspezifische Haufigkeit, wiahrend andere in der
Bevolkerung gleichméBig verteilt zu sein scheinen. Die Besonderheit intrakranieller Tumoren
liegt in dem begrenzten Raum, den diese zum Wachstum zur Verfligung haben: Die
unkontrollierte Zellvermehrung fiihrt zu einer Volumenzunahme im Schidelinnenraum. Die
klinische Symptomatik ist abhéngig von Wachstumsgeschwindigkeit, Grofle und Lokalisation
des Tumors. Da das Gehirn liber gute Kompensationsmoglichkeiten verfiigt, konnen langsam
wachsende Tumoren mdglicherweise lange Zeit unentdeckt bleiben. Diese Kompensation,
beispielsweise durch Reorganisationsprozesse, ist bei schnell wachsenden Geschwiilsten
dagegen nicht moglich (Anderson, Damasio & Tranel, 1990; Cooke & Bliss, 2006).

Eine Reihe von Faktoren kann zu beobachtbaren Funktionsstérungen fiihren. Zu diesen zdhlen
das infiltrative Wachstum des Tumors in das Hirngewebe, ein umgebendes Odem und die
allgemeine Druckerh6hung im Kranium infolge der Volumenzunahme. Des Weiteren konnen

tumorbedingte epileptische Anfille, Nebenwirkungen der Medikation und therapeutische
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MaBnahmen (chirurgische Exzirpation, Chemotherapie, Bestrahlung) zu kognitiven
Leistungseinbuflen fithren. Natiirlich konnen auch organisch oder reaktiv bedingte
Stimmungsverinderungen wie Depression oder Angstlichkeit die Ergebnisse kognitiver
Leistungstests beeinflussen (vergl. Taphoorn & Klein, 2004). Das individuelle Leistungsprofil
eines Patienten ist meist auf eine Kombination der genannten Faktoren zuriickzufiihren.
Wihrend die allgemeine Druckerhdhung zu eher unspezifischen Symptomen wie Ubelkeit,
Erbrechen, Schwindel und einer allgemeinen Verlangsamung fiihrt, sind spezifische kognitive
Defizite abhingig von der Lokalisation des Tumors.

Kognitive  Verdnderungen beeinflussen das Befinden der Patienten und die
gesundheitsbezogene Lebensqualitdt (z. B. Heimans & Taphoorn, 2002). Thre Bedeutsamkeit
als unabhéngiger prognostischer Faktor — dhnlich wie beispielsweise Alter oder Histologie der
Erkrankung — wurde in der Literatur mehrfach belegt (z. B. Meyers, Hess, Yung & Levin,
2000). Moglicherweise konnen kognitive Verdnderungen zudem bereits Hinweise auf eine
Tumorprogression geben, bevor diese in bildgebenden Verfahren sichtbar ist (z. B. Meyers &

Hess, 2003).

Beziiglich der Dignitdt werden intrakranielle Tumoren nach einer von der WHO erarbeiteten
Klassifikation in vier Grade unterteilt. Faktoren wie die Zelldichte, die Anzahl der Mitosen
und das Ausmall der GefdBBwand- und Endothelproliferationen werden zur Beurteilung der
Dignitdt herangezogen. Tumore mit dem WHO-Grad I gelten als benigne und zeichnen sich
durch ein langsames und umgrenztes Wachstum aus, wéihrend der WHO-Grad IV
Geschwiilste beschreibt, die als maligne gelten und extrem schnell und infiltrativ wachsen.
Tumore mit dem WHO-Grad II bzw. III gelten als semi-benigne bzw. semi-maligne

(Kleinhues & Cavenee, 2000; Schirmer, 1998).

Es wird eine Reihe von intrakraniellen Tumoren unterschieden, zu welchen u. a. die

folgenden zéhlen:

e Neuroepitheliale (hirneigene) Tumoren, welche von hirneigenen Zellen wie beispielsweise
Astrozyten, Gliazellen oder Oligodendrozyten ausgehen. Entsprechend ihrer Histologie
werden  beispielsweise  Astrozytome, Glioblastome oder  Oligodendrogliome
unterschieden.

e Von den Meningen ausgehende Tumoren, zu welchen die Meningeome zéhlen

e Intrakranielle Metastasen anderer Tumore

e Tumoren unbekannten Ursprungs, z. B. Himangioblastome
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Hamangiome werden dagegen nicht zu den Neoplasien gezahlt. Bei ihnen handelt es sich um
Gefalifehlbildungen. Aufgrund ihrer GroBe oder infolge von Blutungen konnen sie jedoch

ebenfalls eine Raumforderung bewirken.

Im Rahmen dieser Arbeit wurden Patienten mit verschiedenen Arten intrakranieller Tumore

untersucht. Diese werden im Folgenden kurz vorgestellt.

Astrozytome

Astrozytome gehen von den Astrozyten aus, sind somit hirneigene Tumore. Sie kommen in
allen Malignitdtsgraden vor, wobei die benignen pilozytischen Astrozytome am héaufigsten im
Kindesalter auftreten. Bei den semi-benignen diffusen Astrozytomen (WHO-Grad II) liegt der
Erkrankungsgipfel dagegen im dritten und vierten Lebensjahrzehnt. Trotz der Exzirpation
treten hdufig Rezidive auf, wobei hdufig eine Progression im Sinne einer zunehmenden
Malignisierung beobachtbar ist. Bei diesen und den im Folgenden beschriebenen Tumoren ist

die Prognose vom Malignitétsgrad abhéngig.

Glioblastome
Glioblastome gehen von der Astroglia aus und gehoren damit ebenfalls zu den hirneigenen

Tumoren. Glioblastome sind grundsitzlich maligne (WHO-Grad 1V), unabhéngig davon, ob
es sich um primire oder sekundére Glioblastome handelt. Letztere sind durch Progression
eines Astrozytoms hervorgegangen. Glioblastome wachsen immer im GroBhirn, rezidivieren
trotz Exzirpation, Chemotherapie und/oder Bestrahlung friihzeitig und fiihren sehr schnell, d.

h. meist innerhalb eines Jahres zum Tod.

Oligodendrogliome

Als von den Oligodendrozyten ausgehende Tumoren zédhlen die Oligodendrogliome ebenfalls
zu den hirneigenen Tumoren, die besonders hdufig zwischen dem vierten und dem sechsten
Lebensjahrzehnt auftreten. Oligodendrogliome kdnnen semi-benigne oder semi-maligne sein
und entstehen bevorzugt in Rinde und Mark des Telencephalons. Auch Mischformen mit

Astrozytomen kommen vor, die als Oligoastrozytome bezeichnet werden.
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Meningeome

Meningeome wachsen im Gegensatz zu den oben beschriebenen Tumoren nicht infiltrierend,
sondern von den Meningen ausgehend verdringend gegen das Hirngewebe. Sie sind in den
meisten Féllen, d. h. zu iiber 90%, gutartig (WHO-Grad I), zeichnen sich also durch ein sehr

langsames Wachstum aus.

Metastasen

Metastasen stellen Tochtergeschwiilste anderer Karzinome (insbesondere von Lungen- und
Mammakarzinomen und malignen Melanomen) dar. Sie treten in jeder moglichen
Lokalisation auf. Histologie und Prognose sind abhingig vom Ursprungstumor; die WHO-
Klassifikation ist immer Grad IV. Metastasen treten meist im mittleren bis hohen Lebensalter

auf und wachsen eher abgegrenzt als infiltrativ.



KAPITEL 6: ABLEITUNG DER FRAGESTELLUNG

In den vorangegangenen Kapiteln wurde dargelegt, dass erst in den letzten Jahren das
Bewusstsein fiir den bedeutenden Einfluss iibergeordneter kognitiver Prozesse, der so
genannten metakognitiven Fahigkeiten, auf grundlegende neuropsychologische Funktionen
wichst (z. B. Shimamura, 2000). Zu den metakognitiven Féhigkeiten zdhlen auch die
strategischen Fahigkeiten. Diese konnen die kognitiven Leistungen erheblich beeinflussen,
was vermutlich von groBer, bislang jedoch vernachlédssigter Bedeutsamkeit fiir sowohl die
Performanz in neuropsychologischen Testverfahren als auch die Bewiéltigung des alltiglichen
Lebens ist (z. B. Camerer, 2003). Uber die neuronalen Grundlagen der strategischen
Féhigkeiten ist bislang wenig bekannt. Es wurde dargelegt, dass dem préfrontalen Kortex als
Sitz der hdoheren kognitiven Funktionen immer wieder eine bedeutende Rolle fiir
metakognitive Funktionen im Allgemeinen und die strategischen Fahigkeiten im Besonderen

zugeschrieben wurde (z. B. Alexander et al., 2003).

Was die Untersuchung der strategischen Prozesse erheblich erschwert, ist eine mangelnde
systematische Begriffsdefinition: Fast immer wird global von den ,,strategischen Féhigkeiten*
gesprochen, ohne einzelne beteiligte Prozesse zu unterscheiden. Beispielsweise wird nur
selten zwischen der Anwendung einer vorhandenen Strategie und der Féhigkeit zur
selbststdndigen und spontanen Strategieinitiierung unterschieden, obwohl dem vermutlich
unterschiedliche Prozesse und Hirnareale zu Grunde liegen, wie in dem Kapitel iiber die
funktionelle Organisation des préfrontalen Kortex dargestellt wurde. Dieses ist nicht nur im
Rahmen der Grundlagenforschung interessant, sondern konnte auch bedeutende Implikationen
fiir die neuropsychologische Therapie strategischer Defizite bergen und wird daher in dieser

Arbeit beriicksichtigt.

Die strategischen Fidhigkeiten werden in dieser Arbeit insbesondere anhand des
Arbeitsgeddchtnisses untersucht. Die wichtigsten Theorien wurden im dritten Kapitel
vorgestellt. Trotz liberzeugender Modelle (z. B. Repovs & Baddeley, 2006) ist bislang
ungeklédrt, wie kognitive Funktionen innerhalb des prafrontalen Kortex grundsdtzlich
organisiert sind: domédnen-, also materialspezifisch, prozess-spezifisch oder hybrid, abhédngig

von der Hierarchieebene. Auch dieser Frage soll nachgegangen werden.

Verschiedene neurowissenschaftliche Untersuchungsverfahren wie z. B. bildgebende
Verfahren oder neuropsychologische Léasionsstudien haben ihnen eigene Vorteile, jedoch

auch Nachteile, die in spezifischen Validititseinschrankungen resultieren und so die
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Aussagekraft der Ergebnisse beeintrachtigen konnen. Die relative Stirke der funktionellen
Magnet-Resonanz-Tomografie liegt darin, funktionelle Netzwerke mit relativ hoher ortlicher
Auflésung abzubilden. Allerdings kann daraus nicht abgeleitet werden, welche Aufgabe
welchem aktivierten Areal innerhalb dieses Netzwerkes zukommt. Hierzu koénnen
Lisionsstudien eine wertvolle Ergénzung bieten, indem gezeigt werden kann, welche
umschriebene Lésion zu welchen Ausfillen fiihrt; erst so kann auf die Funktionen des
betroffenen Areals geschlossen werden. Nachteil der Lisionsstudien ist wiederum, dass eine
umschriebene Lésion keine Riickschliisse auf weitere beteiligte Hirnregionen im Rahmen
eines funktionellen Netzwerkes zuldsst. Zudem birgt jede Patientengruppe spezielle
Besonderheiten, welche im Sinne spezifischer Storvariablen die Validitdt der experimentellen
Ergebnisse herabsetzen kann. Daher sollen im Rahmen dieser Arbeit verschiedene
Untersuchungen zum Ausgleich der jeweiligen Nachteile (bzw. zum Nutzen der

entsprechenden Vorteile) durchgefiihrt werden.

Studie 1

Im Rahmen der ersten Studie sollen die strategischen Fahigkeiten mit Hilfe der funktionellen
Bildgebung an Gesunden untersucht werden. Das wichtigste Ziel dieser Untersuchung ist die
Abbildung desjenigen funktionellen Netzwerkes, welches fiir die strategischen Fihigkeiten

aktiviert wird:

1.1 Was ist die funktionelle Neuroanatomie der strategischen Fihigkeiten?

Verschiedene Autoren haben in den letzten Jahren Theorien zu einer hierarchischen
Organisation von Funktionen innerhalb des frontalen Kortex in rostro-kaudaler Richtung
vorgeschlagen. Dem ventrolateralen prifrontalen Kortex soll insbesondere die
Aufrechterhaltung von Informationen zukommen, dem dorsolateralen prifrontalen Kortex
dagegen die Auswahl, Manipulation und Uberwachung dieser Informationen. Dem anterioren
prifrontalen Kortex wird die hdochste Stufe innerhalb dieses hierarchischen Systems
zugeschrieben (z. B. Christoff & Gabrieli, 2000). Aus dieser Theorie wird die zweite
Fragestellung abgeleitet:

1.2 Kann die Theorie der hierarchischen Organisation von Funktionen innerhalb des

frontalen Kortex in rostro-kaudaler Richtung bestitigt werden?
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Eine weitere aktuell diskutierte Fragestellung ist die nach der funktionellen Organisation des
priafrontalen Kortex. Drei konkurrierende Theoriearten wurden vorgeschlagen: Prozessionale
Theorien gehen davon aus, dass im préfrontalen Kortex bestimmte Prozesse, also Aktionen
vollzogen werden, die unabhdngig von der Art des verwendeten (z. B. verbalen oder
figuralen) Materials sind (z. B. Duncan, 2001). Reprdsentationale Modelle postulieren
dagegen, dass ein ,Prozess“ als eine permanent vorhandene, neural abgrenzbare
Gedidchtniseinheit reprédsentiert ist, die abhidngig von der Art der zu verarbeitenden
Informationen eingesetzt wird (z. B. Wood & Grafman, 2003). Die rekrutierten Hirnareale
wiirden sich nach dieser Theorie also fiir verbales und figurales Material unterscheiden.
Wieder andere Modelle versuchen, beide Ansédtze zu integrieren, gehen also von einer
hybriden Organisation aus (z. B. Baddeley, 2003). Im Rahmen der ersten Studie sollen sowohl
verbale als auch figurale Aufgaben auf verschiedenen kognitiven Hierarchieebenen bearbeitet
werden (vergl. Corballis & Gratton, 2003). Die Beantwortung der folgenden Frage soll

hierdurch ermoglicht werden:

1.3 Wie ist der priifrontale Kortex funktionell organisiert? Konnen die Annahmen der

Verfechter prozessionaler, reprisentationaler oder hybrider Theorien bestiitigt werden?

Studie 2

Im Rahmen der zweiten Studie werden Patienten mit Morbus Parkinson untersucht. Bei
diesen liegt durch Schiddigung der fronto-striatalen Schleifen eine funktionelle Schadigung
des dorsolateralen prifrontalen Kortex vor, also jener Region, welcher eine entscheidende
Rolle fiir die strategischen Fihigkeiten zugeschrieben wird (z. B. Alexander et al., 1986).
Spielt diese Region also tatsdchlich eine bedeutende funktionelle Rolle fiir die strategischen
Féhigkeiten, sollten Patienten mit Morbus Parkinson hier Defizite zeigen. Ziel der zweiten

Untersuchung ist also die Validierung der in der fMRT-Studie gefundenen Aktivierungen:

2.1 Zeigen Patienten mit Morbus Parkinson Defizite in strategischen Funktionen? Kann

die funktionelle Rolle der in der fMRT-Studie aktivierten Regionen also bestitigt werden?

Des Weiteren soll im Rahmen dieser Studie die funktionelle Differenzierung der strategischen
Féhigkeiten beriicksichtigt werden. Daher werden die beiden Aspekte der selbststindigen
Initiierung einer effektiven Strategie und der reinen Anwendung einer vorgegebenen Strategie
unterschieden, bei denen es sich der Literatur zufolge mdglicherweise um unterscheidbare

Prozesse handelt.
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2.2 Welcher Natur ist das postulierte strategische Defizit der Patienten? Sind die Fihigkeit
zur selbststindigen Strategieinitiierung und die zur Anwendung einer vorgegebenen

Strategie gleichermafien beeintriichtigt?

Studie 3

Bei Patienten mit Morbus Parkinson liegt zwar eine gesicherte, jedoch keine alleinige
Schadigung des dorsolateralen préfrontalen Kortex, der postulierten Schliisselregion fiir die
strategischen Fahigkeiten, vor. Daher werden in der dritten Studie Patienten mit
umschriebenen Lésionen des prifrontalen Kortex untersucht. Die Fragestellungen gleichen

denen der zweiten Studie:

3.1 Zeigen Patienten mit umschriebenen Liisionen des prifrontalen Kortex Defizite in
strategischen Funktionen? Kann die funktionelle Rolle der in der fMRT-Studie aktivierten

Regionen also bestiitigt werden?

3.2 Welcher Natur ist das postulierte strategische Defizit der Patienten? Sind die Fihigkeit
zur selbststindigen Strategieinitiierung und die zur Anwendung einer vorgegebenen

Strategie gleichermafien beeintriichtigt?

Des Weiteren sollten die Leistungen der beiden untersuchten Patientengruppen verglichen
werden. Basalganglien und priafrontaler Kortex sind anatomisch und funktionell eng
verbunden (z. B. Alexander et al.,, 1986). Gemeinsamkeiten und Unterschiede beider
anatomischer Strukturen in ihrem Beitrag zu kognitiven Prozessen liegen seit einigen Jahren
im Interesse der Forschung (z. B. Zgaljardic et al., 2003) und sollten auch im Rahmen dieser

Arbeit beriicksichtigt werden:

3.3 Welche Gemeinsamkeiten und Unterschiede bestehen beziiglich der strategischen

Fihigkeiten zwischen den beiden untersuchten Patientengruppen?
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71 Einleitung

Uber die strategischen Fihigkeiten ist bislang nur wenig bekannt. Daher wird ihre

Untersuchung in dieser Arbeit anhand gut bekannter Theorien vorgenommen: Die

strategischen Fihigkeiten werden anhand des Arbeitsgedédchtnisses (Kapitel 3.2) untersucht,

einem der am besten iiberpriiften und validierten Modelle der Neurowissenschaften. Als

Strategie wurde ebenfalls eine der dltesten und am besten bekannten ausgewdhlt, die des

Chunking (Kapitel 2.5). Diese beschreibt die Reorganisation der zu enkodierenden

Informationen in eine {ibergeordnete Struktur. Wird eine Reihe von Items (z. B. Buchstaben)

in eine iibergeordnete Struktur (z. B. ein Wort) reorganisiert, sinkt die Gedachtnisbelastung,

da weniger der verfligbaren Speicherplitze belegt werden. Ziel dieser ersten Untersuchung ist
es, dasjenige funktionelle Netzwerk zu identifizieren, welches zur Anwendung der Chunking-

Strategie rekrutiert wird. Fiir die Untersuchung der strategischen Fahigkeiten mittels der

funktionellen Bildgebung wurde ein von Bor und Kollegen (2003) entwickeltes Paradigma

modifiziert. Diese hatten mit Hilfe einer Aufgabe zum visuell-riumlichen Arbeitsgedichtnis
gezeigt, dass nur dann, wenn vier dargebotene Items unter Nutzung der Chunking-Strategie
enkodiert werden, der dorsolaterale priafrontale Kortex zusétzlich zum ventrolateralen
priafrontalen Kortex rekrutiert wird . Das von Bor et al. (2003) verwendete Material wurde in

der vorliegenden Untersuchung zum einen modifiziert, zum anderen erweitert (Kapitel 7.5.3).

Folgende Hypothesen sollten im Rahmen dieser ersten Studien {liberpriift werden:

1. Der dorsolaterale priafrontale Kortex (DLPFC) wird fiir die Enkodierung der dargebotenen
Informationen ins Arbeitsgeddchtnis bei Anwendung der Chunking-Strategie rekrutiert,
nicht jedoch bei Enkodierung der Informationen okne Strategie.

2. Durch Anwendung der Chunking-Strategie sinkt die Geddchtnisbelastung in priméren
Speicherarealen wie z. B. dem ventrolateralen prafrontalen Kortex (VLPFC).

3. Die Theorien liber eine hierarchische Organisation kognitiver Funktionen innerhalb des
prafrontalen Kortex (PFC) kdnnen bestétigt werden (Kapitel 4.2.1).

4. In Bezug auf die funktionelle Organisation des PFC wird eine hybride Organisation im
Sinne Baddeleys (2000) angenommen (Kapitel 4.2.2): Wéhrend die Aufrechterhaltung
von Informationen im Arbeitsgeddchtnis ohne Strategie in unterschiedlichen, also
modalitdtsspezifischen Regionen erfolgt, geschieht die Anwendung der Chunking-

Strategie als libergeordnete Funktion modalitdtsunabhdngig.
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7.2 Einfliihrung in die funktionelle MRT

Die Magnet-Resonanz-Tomografie (MRT oder MRI) ist ein bildgebendes Verfahren, das auf
nicht-invasive Weise die Darstellung von Gewebe- und Organstrukturen ermoglicht. Mit der
funktionellen  MRT (fMRT oder fMRI) ist es moglich, Anderungen der lokalen
Sauerstoffversorgung im Gehirn zu erfassen und durch diese auf aktivierte Hirnareale zuriick
zu schlieen. Die zeitliche Auflosung liegt bei 100 Millisekunden. Das Verfahren bietet
zudem eine hohe riumliche Auflésung von etwa 0,5 mm’. Erstmals steht somit die
Moglichkeit zur Verfiigung, kortikale Aktivitit mit millimetergenauer Auflosung non-invasiv
zu lokalisieren. Die fMRT hat sich inzwischen in der neurowissenschaftlichen Forschung
etabliert und gilt als reliable und valide Methode, aktivierte Hirnregionen abzubilden. Dieses
ist allerdings nur unter einer Reihe von Voraussetzungen moglich. In diesem Abschnitt wird
daher ein kurzer Uberblick iiber die Grundlagen der Methode und die wichtigsten

Bedingungen fiir eine solide Planung und Durchfiihrung von fMRT-Experimenten gegeben.

7.21 Physikalisch-technische Grundlagen

Die fMRT basiert auf dem Prinzip der magnetischen Resonanz: Die Kerne von Atomen,
welche tiber eine ungerade Anzahl von Protonen oder Neutronen verfligen, konnen sich wie
magnetische Dipole verhalten. Die fMRT verwendet Wasserstoffatome zur Bildgebung, da
diese zum einen hochsensitiv auf Magnetimpulse reagieren und zum anderen im Korper sehr
héufig vorhanden sind (z. B. als HO im Gewebe). Jeder Atomkern mit ungerader Massenzahl
hat einen spezifischen Drehimpuls, einen so genannten Spin, mit dem es fortwdhrend um die
eigene Achse kreiselt. Dieser Spin bedingt, dass das Proton die rdumliche Lage der
Rotationsachse beibehalten ,will“. Wird er ausgelenkt, reagiert er mit einer
Prizessionsbewegung. Jeder Spin priazediert mit einer spezifischen Frequenz, der
Lamorfrequenz, die proportional zum Magnetfeld ist. Jedes Proton verhilt sich wie ein kleiner
Magnet: Es wird von Magnetfeldern und elektromagnetischen Wellen beeinflusst und wenn es
sich bewegt, wird in einer Empfangsspule eine Spannung induziert. MRT-Bilder werden
folgendermallen erzeugt: Protonen von Wasserstoffatomen werden in ein statisches
Magnetfeld gebracht und rotieren dort mit ihrer charakteristischen Lamorfrequenz. Durch
kurze, hochfrequente Impulse (HF-Impulse) in eben jener Frequenz werden die Kerne
ausgelenkt, also auf ein hoheres Energieniveau gehoben. Die Spins reagieren mit der
Priazessionsbewegung, d. h. sie prézedieren in ihre urspriingliche Lage zuriick. Dabei senden

sie elektromagnetische Wellen aus, die aufgezeichnet und zu Bildern verrechnet werden.
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Die Geschwindigkeit, mit welcher die Spins nach der Auslenkung durch den HF-Impuls in
thre urspriingliche Lage zuriick prizedieren (die Relaxationszeit), unterscheidet sich fiir
verschiedene Gewebearten (z. B. weille oder graue Substanz). Unterscheiden sich die
Relaxationszeiten, unterscheiden sich auch die erhalten MR-Signale, d. h. es entsteht ein
Signalkontrast (vergl. Bandettini, Birn & Donahue, 2000). Wéhrend so genannte T1- und T2-
gewichtete Bilder fiir anatomische Aufnahmen verwendet werden, dienen T2*-gewichtete
Sequenzen der Erstellung funktioneller Bilder. Sie geben die Signalriickbildung bei lokalen
Inhomogenitidten des Magnetfeldes an. Diese lokalen Inhomogenititen treten z. B. in

Regionen auf, in denen sich die Sauerstoffversorgung des Blutes dndert — also in aktivierten

Hirnregionen.
7.2.2 Physiologische Grundlagen: der BOLD-Effekt
Positive BOLD-
Antwort
e
! - )
BOLD- 34
Efofekt ,,in.itial »post stimulus
(%) 2T dip© undershoot*

Stimulus

Abb. 7.1: Darstellung der BOLD-Antwort bei Stimulusprdsentation (in Anlehnung an Culham, 2006)

Am héufigsten wird die BOLD- (Blood Oxygen Level Dependent-) fMRT eingesetzt. Der
BOLD-Effekt bezeichnet den Signalanstieg im T2*-gewichteten MR-Bild, der von der
Oxygenierung des Blutes abhingt. Eine charakteristische BOLD-Reaktion ist in Abbildung
7.1 dargestellt. Nach der Reizpridsentation dauert es etwa 2 s bis zum Anstieg des Signals, 4
bis 6 s bis zur Spitze und ca. 12 s bis das Signal abgeklungen ist. Direkt nach der
Stimulusprésentation kann gelegentlich ein kurzes Absinken der Signalintensitit unter das
Ausgangsniveau, ein ,,initial dip“ beobachtet werden. Die neuronale Aktivitit, die im fMRT-
Experiment erfasst werden soll, fiihrt {iber eine Reihe physiologischer Prozesse zur
verstirkten Durchblutung aktivierter Hirnregionen. Dieser Zusammenhang wird als
neurovaskuldre Kopplung bezeichnet. Die gesamt BOLD-fMRT beruht auf der Tatsache, dass
sauerstoffreiches Blut, welches insbesondere in aktivierten Hirnregionen vorkommt, andere

magnetische  Eigenschaften hat als sauerstoffarmes: Deoxyhdmoglobin enthalt
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paramagnetisches Eisen, Oxyhdmoglobin dagegen diamagnetisches. Dadurch unterscheidet
sich die Suszeptibilitit (Magnetisierbarkeit) sauerstoffreichen bzw. —armen Blutes, wodurch
wiederum unterschiedliche Signale in den fMRT-Bildern entstehen: aktivierte Hirnregionen
kénnen von nicht-aktivierten unterschieden werden. Inzwischen gilt der Zusammenhang
zwischen dem BOLD-Signal und der neuronalen Hirnaktivitét als hinreichend gesichert (z. B.
Arthurs & Boniface, 2002; Logothetis, Pauls, Augath, Trinath & Oeltermann, 2001; Rossi,
20006).

7.2.3 Experimentelle Designs fur die fMRT

Eine Reihe von Besonderheiten muss bei der Planung von Experimenten mit der fMRT
berticksichtigt werden. In der Verlaufsform der himodynamischen Reaktion (HR) spiegeln
sich nur bestimmte Informationen, da diese als Tiefpassfilter wirkt. Das bedeutet, dass vor
allem tiefe Frequenzen stark vertreten sind, wihrend hohe Frequenzen herausgefiltert werden
(Chein & Schneider, 2003). Fiir das fMRT-Experiment bedeutet dieses: je niedriger die
Frequenz an Aufgabenwechseln ist, desto hoher ist die Power des erhaltenen MR-Signals.
Allerdings weisen fMRT-Daten ein zeitlich autokorreliertes Rauschen auf, welches bei
niedrigen Frequenzen besonders betont wird (Zarahan, Aguirre & D’Esposito, 1997). Daraus
ergibt sich die genau entgegen gesetzte Forderung an ein fMRI-Design: Zur Steigerung des
Signal-Rausch-Verhiéltnisses sollte eine moglichst hohe Frequenzvariation gewidhlt werden.
Weitere Eigenschaften des BOLD-Signals sind das ndherungsweise linear-additive und das
homogene Verhalten in Bezug auf zeitlich nah beieinander liegende Ereignisse. Additivitdt ist
gegeben, wenn die Fliache unter der BOLD-Kurve gleich der Summe der Einzelflichen bei
Einzeldarbietungen ist. Linearitdt besagt, dass ein ,,Mehr* an kognitivem Anspruch auch zu
einem ,Mehr*“ der Aktivierungen fithrt. Durch Habituation, Sattigung und
Verzogerungseffekte kann die Linearitdt auler Kraft gesetzt werden. Homogenitdt bezeichnet
den Umstand, dass Dauer und Intensitdt eines Reizes sich in gleicher Amplitude in Dauer und
Intensitit des BOLD-Signals widerspiegeln. Nur, wenn Additivitidt, Linearitdit und
Homogenitdt gegeben sind, kann die Technik der kognitiven Subtraktion eingesetzt werden,
auf welcher nahezu alle Auswertungen der MRT-Daten basieren (z. B. Chein & Schneider,
2003; Weiller, 2000). Dieses muss bei der Planung von fMRT-Experimenten beriicksichtigt
werden und fiihrt zu einer Reihe praktischer Einschrankungen. Bei der kognitiven Subtraktion
werden die in der Kontrollbedingung gefundenen Aktivierungen von den in der
Experimentalbedingung gefundenen Aktivierungen subtrahiert. Es werden also jene Areale

gesucht, deren Signalintensitit sich in Synchronisation mit dem verwendeten Paradigma
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verandert (Chein & Schneider, 2003). Die Wahl einer geeigneten Kontrollbedingung stellt
eine der groften Herausforderungen bei der Planung von fMRT-Experimenten dar (vergl.

Gusnard & Raichle, 2001; Stark & Squire, 2001).

Experimentalbedingungen

Die beiden wichtigsten Design-Varianten sind das Block-Design und das Event-Related-
Design, die sich in der Art der Stimulusdarbietung unterscheiden. Grundprinzip des Block-
Designs ist, dass Stimuli einer Klasse (d. h. einer Stufe der UV) zu Blocken gruppiert werden.
Die Dauer eines Blockes tibersteigt die einer einzelnen HR von ca. 12 Sekunden. So kann eine
einzelne, langsame, relativ homogene Gesamtreaktion ermittelt werden. Fiir viele
Experimente stellt das Block-Design ein einfaches, angemessenes und geeignetes Design dar.
Sein groBter Vorteil liegt in der groBen statistischen Power fiir die Detektion aktivierter
Areale. Allerdings ist das Block-Design nicht fiir alle Fragestellungen geeignet, z. B. verliert
man durch das Zusammenfassen der Trials jegliche Information iiber den zeitlichen Verlauf
einer Reaktion oder {iber einzelne Aspekte (z. B. Enkodierung, Maintenance, Retrieval). Ein
Beispiel zeigt die Abbildung 7.2; Einzelheiten und Varianten des Block-Designs kdnnen bei
Chein und Schneider (2003) nachgelesen werden.

20-60 s

Abb. 7.2: Schematische Darstellung eines Block-Designs. Oben: Jede Farbe steht fiir einen Stimulustypen.
Unten: schematische Darstellung des BOLD-Signals (nach Greve, 2002 und Siindermann, 2004).

20-60 5

Beim Event-Related-(ER-)Design werden im Gegensatz zum Block-Design einzelne Trials
zeitlich verteilt dargeboten. Dieses Design ist zwar erheblich komplizierter als ein Block-
Design, kann aber auch differenziertere Informationen zugénglich machen. Auch eine
Randomisierung der dargebotenen Stimuli ist nur mit diesem Design zu realisieren (vergl.
D’Esposito, Zarahn & Aguirre, 1999). Um die Dauer des Experimentes abzukiirzen, liegt die
Linge des Inter-Trial-Intervalls (ITI) hdufig unter der der himodynamischen Reaktion von 12
s, so dass die von benachbarten Reizen hervorgerufenen HRs sich iiberlappen. Es gibt zwei
Moglichkeiten, den daraus resultierenden Verlust der Power auszugleichen: ,jittering* und

,counterbalancing®. Jittering bezeichnet die Einfilhrung von ITIs variabler Lénge. So
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iiberlappen sich die evozierten HRs in unterschiedlichem Ausmafe. Die himodynamische
Antwortreaktion kann so systematisch ,abgetastet und dadurch mit groer Genauigkeit
abgebildet werden, wodurch die Power steigt (Miezin, Maccotta, Ollinger, Petersen &
Buckner, 2000). Das Counterbalancing aufeinander folgender Ereignisse bezeichnet die
pseudo-randomisierte ,,Durchmischung® von Trials aller verwendeten Typen. Die zu Grunde
liegende Annahme ist, dass so der mittlere Effekt der vorangehenden und folgenden Events
eliminiert wird (Shaughnessy, Zechmeister & Zechmeister, 2000). In dieser Arbeit wurde ein

ereigniskorreliertes Design eingesetzt. Eine schematische Darstellung gibt Abbildung 7.3.

12205 | | | |
Abb. 7.3: Schematische Darstellung eines Event-Related-Designs. Oben: Jede Farbe steht fiir einen Stimulus-
Typ. Unten: Schematisches BOLD-Signal (nach Greve, 2002 und Siindermann, 2004).

7.24 Datenauswertung

Jede fMRT-Sitzung erbringt eine grofle Serie T2*-gewichteter Einzelbilder sowie mindestens
ein hoch auflosendes T1-gewichtetes anatomisches Bild. Der Begriff ,,Bild“ steht hierbei fiir
ein gesamtes Hirnvolumen, bestehend aus den einzelnen Schichtaufnahmen. Daneben liegen
die Design-Parameter als dritte Art von Datensédtzen vor. Es werden also die unabhingigen
Variablen (Design-Parameter) und die abhédngigen Variablen (anatomische und funktionelle
Daten) getrennt gespeichert. Bevor fertige Aktivierungsbilder entstehen konnen, miissen
umfangreiche Vorarbeiten (preprocessing) ausgefiihrt werden. Das Preprocessing dient der
Autbereitung der Daten, um diese zu konvertieren, zu kontrollieren, Aufnahmemaéngel
auszugleichen, eine interindividuelle Vergleichbarkeit zu ermdglichen und die fiir die
Auswertung notwendigen statistischen Voraussetzungen zu schaffen. Das Vorgehen umfasst
die folgenden Schritte: Datenkonvertierung, Datencheck, Bewegungskorrektur (realignment),
Slice Timing, rdumliche Normalisierung (Ko-Registrierung) und Gléttung (gaussian
smoothing). Ndhere Informationen gibt z. B. Smith (2001).

Die Datenauswertung als zweiter Schritt wird mit SPM 2 durchgefiihrt, dem ,,statistical
parametric mapping* (Friston, 2003; Friston, Frith, Turner & Frackowiak, 1995).
Grundlegende Bestandteile des Programms sind das Allgemeine Lineare Modell — das MRT-

Signal wird als eine Linearkombination aus Fehler und gewichteten Designparametern
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dargestellt, was die Anwendung interferenzstatistischer Verfahren ermdglicht — und die
Gaullsche Feldtheorie (Worsley, Evans, Marrett & Neelin, 1992). Durch sie wird eine
Bonferroni-alpha-Korrektur umgangen: Die fMRT-Daten korrelieren miteinander, da
rdumlich eng benachbarte Bildpunkte nicht vdllig unabhéngig variieren. Das Matlab-
Programm SPM ermoéglicht das Testen von Hypothesen liber regional spezifische Effekte.
Dabei wird, nachdem eine Design-Matrix in SPM spezifiziert wurde, ein statistischer
Standardtest (der t-Test) auf jeden einzelnen Voxel angewandt. Die resultierenden
statistischen Parameter ergeben zusammen ein Parameterbild (das statistical parametric map),
welches das Ausmall des Unterschieds der Signalintensitit zwischen verschiedenen
Experimentalbedingungen in jedem Voxel darstellt (Friston, 200). Unter Einsatz der
Gaullschen Feldtheorie berechnet SPM aus den Parameterbildern Aktivierungsbilder, auf
denen nur jene Bildpunkte dargestellt werden, die einen vorgegebenen Grenzwert
tiberschreiten (Klose, Erb, Raddi & Grodd, 1999). Eine Zusatzfunktion besteht in der
Definition so genannter Regions of Interest (ROI) oder Volumes of Interest (VOI). Dabei wird
ein kleineres, speziell interessierendes Hirnareal einer separaten Auswertung unterzogen
(Eickhoff, Heim, Zilles & Amunts, 2006). Eine Lokalisierung der aktivierten Hirnareale
geschieht mit Hilfe von MNI-Koordinaten, Talairach-Koordinaten und dem Talairach-Atlas
(Talairach & Tournoux, 1988) oder rein anatomisch auf Grundlage hervorstechender Gyri und

Sulci.

7.2.5 Zusammenfassung

In diesem Abschnitt wurde ein kurzer Uberblick iiber die BOLD-fMRT gegeben. Es wurde
verdeutlicht, dass die Planung von Experimenten mit der fMRT wegen ihrer physikalischen
und physiologischen Eigenschaften wesentlich engeren Grenzen unterworfen ist als die
iblicher kognitiv-psychologischer Untersuchungen. Um eine zufrieden stellende Validitédt zu
sichern, miissen Designs also sehr sorgfiltig geplant werden. Die beiden meist verwendeten
Designs, das Block- und das Event-Related-Design, wurden vorgestellt. Das ER-Design,
obzwar wesentlich komplexer, ermdglicht eine randomisierte Stimulusdarbietung und die
differenziertere Analyse der erhaltenen Signale. AnschlieBend wurde kurz auf die

Datenvorverarbeitung und —auswertung von fMRT-Daten eingegangen.
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7.3 Voruntersuchungen zur fMRT-Studie

Bei den in dieser fMRT-Studie eingesetzten experimentellen Paradigmen handelt es sich nicht
um bekannte Testverfahren, sondern um theoriegeleitet selbstéindig entwickeltes Material. Die
verwendeten Aufgaben wurden daher zundchst im Rahmen umfangreicher Vorstudien
iiberpriift, damit sichergestellt werden konnte, dass die gewihlte experimentelle Manipulation
valide ist. In dieser Studie wird zur einen Hilfte figurales, zur anderen verbales Material
dargeboten. Jeweils die Hélfte der Aufgaben ist ,strategisch®: Die zu behaltenen Items
konnen durch aktive Manipulation in eine libergeordnete Struktur geordnet werden, d. h. die
Strategie des Chunking kann angewendet werden. Der Untersuchung liegt die Annahme
zugrunde, die strategischen Aufgaben konnten durch Anwendung der Strategie leichter und
besser behalten werden als die unstrategischen. Werden die als ,,strategisch* klassifizierten
Aufgaben also schneller und richtiger bearbeitet als die ,,unstrategischen®, wird die gewéhlte
Manipulation als wirksam angesehen (vergl. Bor et al., 2003). Da an der fMRI-Studie
ausschlieflich Studenten und junge Akademiker teilnahmen, wurden sédmtliche
Voruntersuchungen fiir die fMRI-Studie mit vergleichbaren Probanden durchgefiihrt.
Strategische und unstrategische Aufgaben wurden immer in pseudorandomisierter
Reihenfolge dargeboten. Lediglich die richtig beantworteten Aufgaben gingen in die
Bestimmung der Reaktionszeiten ein. Jeder Testung ging eine ausfiihrliche Instruktions- und
Ubungsphase der Probanden am PC voraus. Im Anschluss an die detaillierte Instruktion
wurde der Tastendruck (links = ja, rechts = nein) zwanzig Mal geiibt, anschlieend wurden

pro Versuchsbedingung flinf (ausschlieBlich unstrategische) Probetrials bearbeitet.

7.3.1 Voruntersuchung 1: figurales Material

Insgesamt wurden die experimentellen Aufgaben von 20 gesunden, aus dem Bekanntenkreis
rekrutierten Testpersonen bearbeitet (mittleres Alter: 28;3). Vier von den Probanden zu
enkodierende Items wurden innerhalb einer 4x4-Felder-Matrix beleuchtet. Wéhrend des
Verzogerungsintervalls war die Matrix nicht sichtbar, d. h. der Bildschirm war schwarz. In der
Abfragephase wurde die Matrix mit einem beleuchteten Feld eingeblendet. Aufgabe der
Versuchsperson war es anzugeben, ob dieses Feld bei den vier initial prasentierten dabei war.
Der Manipulation-Check mit Hilfe eins ungerichteten t-Tests zeigte, dass die strategischen
Trials von den Probanden schneller und richtiger bearbeitet wurden als die unstrategischen.
Alle Probanden stuften die strategischen Aufgaben zudem als einfacher ein (Tabelle 7.1). Die
Operationalisierung innerhalb der figuralen Versuchsbedingung kann somit als gelungen

angesehen werden.
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Tabelle 7.1: Ergebnisse des Manipulation-Checks fiir figurale Trials

Mittlere Signifikanz-
S+ S- Testwert
Differenz Niveau (2-seitig)
Reaktionszeit Mx =1546.85 Mx =1763.86 217.01 ms T=5.88 o =0.000
Sx =386.58  Sx =537.64
Fehler Mx = 0.04 Mx =0.13 0.09 T=4.15 o =0.000

Sx =0.19 Sx =0.34

S+ = strategische Aufgaben; S- = unstrategische Aufgaben

7.3.2 Voruntersuchung 2: Verbales Material

In den strategischen verbalen Trials werden Buchstaben dargeboten, die ein Wort ergeben,
sich also in eine tiibergeordnete Struktur reorganisieren lassen. In den unstrategischen
Aufgaben ist dieses nicht moglich. Die verwendeten Worte wurden sorgfiltig ausgewahlt, da
zahlreiche Merkmale als Storvariablen wirken konnen. Alle verwendeten Worte sind in
verschiedenen Untersuchungen als 'Konkreta' bezeichnet worden (Naumann, 1999). Keines
der Worte wurde zudem als ,,Selten* oder ,,Extrem héufig™ klassifiziert (Naumann, 1999).
Worte, in denen einzelne Buchstaben mehrfach vorkommen, wurden ebenfalls
ausgeschlossen. Es wurden ausschlieBlich deutsche Nomen verwendet. Die Haufigkeit, mit
welcher die einzelnen Buchstaben in allen strategischen Trials insgesamt vorkommen, wurde
ausgezihlt. Die gleichen Buchstaben wurden, lediglich in verdnderter Zusammensetzung, im
Rahmen der unstrategischen Trials dargeboten. In mehreren Vorversuchen wurden die
unstrategischen Trials verschiedenen Probanden vorgefiihrt, die solche Aufgaben aussortieren
sollten, in welchen die vier Buchstaben eine {ibergeordnete Struktur ergeben, die der Autorin

nicht aufgefallen war (z. B. H-K-B-A fiir Heiz-Kosten-Betriebs-Abrechnung).

Verbale Items aus vier und fiinf Stimuli

Fiir die Voruntersuchung 2.1 wurden acht Probanden rekrutiert, von denen zwei bereits beim
ersten, die librigen nach zwei bis vier strategischen Trials die Strategie initiierten. Fiir die
Berechnungen wurden die strategischen Trials ab jenem einbezogen, in welchem die
Probanden die Strategie erkannt hatten. Die strategischen Trials wurden weder schneller noch
richtiger bearbeitet als die unstrategischen (1344 ms versus 1355 ms; p = 0.426; ungerichteter
Mann-Whitney-U-Test). Daher wurde das Material veridndert. Alle acht Versuchspersonen
hatten sowohl die verbalen als auch die figuralen Aufgaben bearbeitet. Der Vergleich ihrer

Reaktionszeiten ergab, dass die Versuchspersonen bei den verbalen Aufgaben im Mittel etwa
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240 ms schneller als bei den figuralen Aufgaben reagierten. Alle Versuchspersonen gaben an,
die verbalen Aufgaben wesentlich einfacher gefunden zu haben als die figuralen. Alle
Probanden berichteten, das Behalten von vier Buchstaben sei so einfach, dass es den Aufwand
der Strategienutzung nicht Iohne. Sechs weitere Probanden bearbeiteten in der
Voruntersuchung 2.2 verbale Trials aus fiinf Buchstaben, wobei sich jedoch keine

wesentlichen Verdanderungen ergaben.

Verédnderung des verbalen Materials: Worte aus sechs Buchstaben

Aufgrund der Ergebnisse der zweiten Vorstudie wurde das verbale Material modifiziert. Statt
der vier bzw. fliinf Buchstaben wurden nun in jedem Trial sechs Buchstaben dargeboten
(Voruntersuchung 2.3). Die Worte wurden nach den gleichen Kriterien ausgewihlt wie jene
im Rahmen der ersten Operationalisierung. Bei allen Worten blieb die Position der beiden
ersten und letzten Buchstaben unveridndert. Lediglich die Reihenfolge der beiden mittleren
Buchstaben wurde vertauscht, so wurde aus ,,Balkon* beispielsweise ,,B-A-K-L-O-N*. Dieses
neue Material wurde an insgesamt 21 Probanden (mittleres Alter: 26;8) mit folgenden
Ergebnissen erprobt (Tabelle 7.2): Die strategischen Aufgaben wurden deutlich schneller
bearbeitet als die unstrategischen. Die Fehlerraten unterschieden sich dagegen nicht. Hier
hatten 19 der 21 Probanden berichtet, die Strategie als hilfreich empfunden zu haben. Die

Manipulation wurde somit als valide angesehen.

Tabelle 7.2: Ergebnisse des Manipulation-Checks fiir verbale Trials mit sechs Buchstaben

Mittlere Signifikanz-
S+ S- ) Testwert )
Differenz Niveau (2-seitig)
Reaktionszeit Mx =1371.01 Mx =1493.5 122.49 ms T=4.05 a =0.000

Sx =297.88  Sx=407.6

Fehler Mx =0.12 Mx =0.15 0.03 T=1.18 a=0.24
Sx =0.321 Sx =0.358

S+ = strategische Aufgaben; S- = unstrategische Aufgaben

Auswahl der verwendeten Worte

Die Voruntersuchung 2.4 diente der Feststellung, welche strategischen Items (d. h. sechs
nach oben vorgestelltem Muster aufeinander folgende Buchstaben) gut als Worter erkennbar
sind, wenn die Strategie zur Verfiigung steht: Sind einige Worter sehr schwierig zu erkennen,
ist die Klassifizierung dieser Items als ,,strategisch* fragwiirdig. Daher sollten in der vierten

Voruntersuchung jene Worter identifiziert werden, die mit grofter Sicherheit von den
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Probanden erkannt werden konnen. Die 20 rekrutierten Probanden (mittleres Alter: 26;4
Jahre) wurden vollstindig instruiert. 60 Items wurden prisentiert, davon 45 Worter. Nach
jedem Item folgte eine Pause von flinf Sekunden, in welcher die Probanden entscheiden
sollten, ob sie ein Wort oder Nicht-Wort gesehen hatten und wie das Wort ggfs. lautete. Die
32 am hidufigsten erkannten Worter wurden als strategische Items eingesetzt; alle diese

Worter waren von mindestens 90% der Probanden erkannt worden (Tabelle 7.3, Anhang 9).

Tabelle 7.3: Ubersicht iiber die Wahrscheinlichkeit, mit welcher die Worter erkannt wurden

Prozent der Probanden, die ein Anzahl der Worte, die mit dieser
bestimmtes Wort erkannten Wahrscheinlichkeit erkannt wurden
100% 13
95% 18
90% 2%

85% 8
40% 3
35% 1

* Von diesen beiden Wartern wurde eines zufdllig ausgewdhlt; alle Worte mit

einer hoheren Erkennensrate wurden verwendet.

7.3.3 Voruntersuchung 3: Anpassung verbales/ figurales Material

Fiir die spitere Interpretation der Daten ist es unerlésslich, den Schwierigkeitsgrad beider
Aufgabenarten anzupassen. Aus unterschiedlichen Aktivierungen fiir verbales und figurales
Material konnte sonst nicht auf eine domain-spezifische Verarbeitung geschlossen werden,

sondern diese Unterschiede konnten durch die unterschiedliche Schwierigkeit bedingt sein.

Anpassung der Reaktionszeiten des verbalen und figuralen Materials

16 Probanden hatten sowohl das figurale als auch das verbale Material bearbeitet. Bei ihnen
war abwechselnd mit dem verbalen bzw. figuralen Material begonnen worden. In diese
Voruntersuchung wurden ausschlieBlich die unstrategischen Trials eingeschlossen. Der
Reaktionszeit-Unterschied zwischen den beiden Materialarten betrug 226.65 ms zuungunsten
des figuralen Materials, welches also deutlich langsamer bearbeitet wurde (T = 8.196; p =
0.000). Daher wurde das Material modifiziert. Aus dem bereits eingesetzten Testmaterial
wurden je 16 strategische und unstrategische Trials fiir das verbale und das figurale Material

zufdllig ausgewihlt und modifiziert. Pro Vortest wurden also 64 Aufgaben bearbeitet.
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In der Voruntersuchung 3.1 wurde im Rahmen der figuralen Aufgaben wihrend des Delays
ein Fixationskreuz in der halben Grofle der Matrix dargeboten, um die visuelle Reorientierung
nach der Rekognitionsphase zu verkiirzen. Bereits nach den ersten drei Versuchspersonen
wurde dieses Material aufgrund der geringen Verdnderungen der Reaktionszeiten verworfen.
In der Vorstudie 3.2 wurde wiederum ein Fixationskreuz dargeboten, diesmal in voller Grof3e
der Matrix. Vier Probanden bearbeiteten die verbalen Aufgaben jedoch noch immer deutlich
(etwa 180 ms) schneller als die figuralen. Daher wurden fiir die Voruntersuchung 3.3 ein
Kreuz in GroBe der Matrix sowie die vier Auflenseiten der Matrix im Delay dargeboten. Die
mittlere Reaktionszeitdifferenz betrug bei dieser Version 115.16 ms zugunsten des verbalen
Materials (T = 3.94; p = 0.000). Im Rahmen der letzten Vorstudie 5.4 an 16 studentischen
Probanden blieb daher die vollstindige Matrix wihrend des Delays sichtbar. Die figuralen
Aufgaben wurden bei dem so gewihlten Material zwar ca. 34 ms schneller bearbeitet als die
verbalen; dieser Unterschied erreicht jedoch keine statistische Signifikanz (Tabelle 7.4), so

dass das dergestalt verdnderte Material fiir die Untersuchung verwendet wurde.

Tabelle 7.4: Vergleich der Reaktionszeiten fiir verbales und figurales Material

) Mittlere Signifikanz-
Figural Verbal ) Testwert ) »
Differenz Niveau (2-seitig)
Reaktionszeit Mx=998.43 Mx=1032.71 34.28 ms T=1.806 o=0.72

Sx =281.94  Sx=348.06

734 fMRT-Voruntersuchungen

Bevor das fertig gestellte Material am Scanner dargeboten werden konnte, wurden iiber einen
Zeitraum von zwei Monaten zahlreiche Voruntersuchungen am MRT-Geridt durchgefiihrt. In
diesen Voruntersuchungen wurden beispielsweise Grofle und Position der Testreize auf dem
MR-kompatiblen Monitor oder die Lichtverhdltnisse im Raum variiert und fiir alle
Versuchspersonen verbindlich festgelegt. Eine erhebliche Herausforderung stellten technische
Schwierigkeiten dar, insbesondere in Bezug auf die Synchronisation zwischen MRT-Gerét
und Darbietung der Stimuli durch den Steuerungscomputer. So schien der
Steuerungscomputer beispielsweise nicht jeden vom Scanner ausgesandten Puls zu
empfangen, was zu zeitlichen, spiter nicht mehr nachvollziechbaren UnregelmaBigkeiten
fiihrte. Wurde in der urspriinglichen Version des mit Presentation (.55 (www.nbs.neuro-
bs.com) geschriebenen Programms noch der Beginn jeden Trials an einen fMRT-Puls

gekoppelt, galt das in der schlieBlich verwendeten Form ausschlieBlich fiir den ersten. Erste
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Datensitze wurden mit Unterstiitzung von Herrn Diplom-Physiker Stephan Wolff ausgewertet
und auf Artefakte hin tiberpriift. Nach zwei erfolgreich durchgefiihrten Voruntersuchungen

betrachteten wir die Testphase des fMRT-Experimentes als abgeschlossen.

7.4 Versuchspersonen

Kriterien zur Teilnahme an der Studie

Es wurden ausschlielich rechtshindige Probanden im Alter zwischen 20 und 35 Jahren in die
Studie eingeschlossen, die keine Metallteile im oder am Korper trugen, nicht schwanger
waren oder aktuell oder in der Vorgeschichte an neurologischen oder psychiatrischen
Erkrankungen oder unter Lese-Rechtschreib-Schwiche gelitten hatten (Anhang 5). Die
Muttersprache aller Testpersonen war deutsch; alle Personen verfiigten iiber normale (oder
durch Kontaktlinsen korrigierte) Sehkraft. Zudem wurden die verbale und visuell-rdumliche
Merkspanne der Probanden ermittelt (Kapitel 7.5.2): Lag eine dieser bei weniger als sechs,
wurden die Probanden, da die experimentellen Aufgaben eine Merkspanne von sechs Items

erfordern, ebenfalls ausgeschlossen.

Beschreibung der Versuchspersonen

Versuchspersonen wurden durch Aushinge am Institut fiir Psychologie (Anhang 1) und {iber
personliche Kontakte rekrutiert. Die Versuchsteilnahme erfolgte freiwillig und unentgeltlich,
die Probanden konnten jedoch Versuchspersonenstunden und anatomische T1-Bilder ihres
Gehirns auf CD erhalten. Es wurden zwei 18 Probanden untersucht, von denen zwei aufgrund
von Artefakten ausgeschlossen werden mussten, so dass die letztendliche Stichprobe aus 16
Teilnehmern besteht (acht weiblich). Die Studie war durch einen Rahmenethikantrag fiir
fMRT-Untersuchungen vom 15.02.2001 abgesichert (genehmigt von der Ethikkommission
der Medizinischen Fakultit der Universitit Kiel, Aktenzeichen A 109/01). Alle Probanden
wurden ausfiihrlich iiber mogliche Risiken von fMRT-Untersuchungen aufgeklart und gaben
ihre schriftliche Einwilligung zur Teilnahme an dem Experiment. Die hierzu verwendeten
Formulare finden sich in Anhang 2, 3 und 4.

In Tabelle 7.5 sind Alter und geschétzte intellektuelle Fahigkeiten der Probanden dargestellt.
Das Intelligenzniveau der Probanden wurde iiber den MWT-B (Lehrl, 1999) und die
Sozialformel (Leplow & Friege, 1998) ermittelt. Alle Probanden waren eindeutige
Rechtshinder, wie mit Hilfe des modifizierten Edinburgh-Handedness-Inventory (Lezak,

1995) gezeigt worden war.
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Tabelle 7.5: Deskriptive Beschreibung der Stichprobe (8 w/ 8 m)

Min Max Mx Sx
Alter 19 32 24.94 4.30
MWTB-IQ 107 136 122.56 8.50
Sozialformel-1Q 107.76 122.38 115.46 4.14
7.5 Material und Gerate

Das verwendete Material gliedert sich in drei Gruppen. Zum ersten wurden eine Reihe von
Formularen und Fragebdgen von den Probanden ausgefiillt, zum zweiten begleitdiagnostische
Testverfahren appliziert, zum dritten wurden im Rahmen der experimentellen Paradigmen

visuelle und verbale Arbeitsgeddchtnisaufgaben eingesetzt.

7.51 Formulare und Fragebdgen

Tabelle 7.6: Uberblick iiber die verwendeten Formulare und Fragebogen

Aktuelles Kapitel Anhang
Aushang zum Anwerben von Versuchspersonen 1
Aufklarungsbogen nach Vorgabe des Ethikantrages 2
Einverstindniserkldarung nach Vorgabe des Ethikantrages 3
Aufklarungsbogen tiber die aktuelle Studie 4
Anamnesebogen 5
MRT-Risikocheckliste 6

Tabelle 7.6 gibt einen Uberblick iiber die verwendeten Formulare und Fragebogen. Diese
entsprechen dem im Rahmen von fMRT-Studien géngigen Vorgehen und sollen daher nicht

weiter erldutert werden. Sie konnen in den Anhingen 1-6 eingesehen werden (Tabelle 7.6).
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7.5.2 Begleitdiagnostische Testverfahren

Zur Kontrolle der Héandigkeit wurde ein in Anlehnung an das Edinburg Handedness Inventory
von Oldfield (1971) entwickelter und von Lezak (1995) modifizierter Fragebogen eingesetzt
(Anhang 7). Der MWT-B (Lehrl, 1999) und die Sozialformel (Leplow & Friege, 1998) dienen
der Schitzung des allgemeinen Intelligenzniveaus; mit Hilfe der Tests Zahlen Nachsprechen
und Block Tapping (Héartling, Markowitsch, Neufeld, Calabrese, Deisinger & Kessler, 2000)
wurde die Merkspanne der Probanden ermittelt (Tabelle 7.7).

Tabelle 7.7: Uberblick iiber die verwendeten begleitdiagnostischen Testverfahren

Verfahren Anhang
Modifiziertes Edinburgh-Handedness-Inventory 7
MWT-B

Sozialformel

Zahlen Nachsprechen

Block Tapping

Mehrfach-Wortwahl-Test B (MWT-B)

Der MWT-B (Lehrl, 1999) wird zur Schitzung der prdmorbiden verbalen Intelligenz
eingesetzt. Nach dem Konstrukt der Intelligenz nach Cattell (1963) soll mit Hilfe dieses Tests
die kristalline (oder pridmorbide) Intelligenz erfasst werden, die unabhingig von
Alterungsprozessen und zerebralen Schadigungen ist. Der MWT-B soll die ungefahre Grof3e
des Wortschatzes ermitteln, iiber den auf den Intelligenzquotienten geschlossen wird. Als
Testwert gilt die Anzahl richtig geldster Items (Maximum: 37), die mittels einer Tabelle in
einen 1Q-Wert umgerechnet werden konnen. Mit aufwidndigen Standardtestbatterien zur 1Q-

Ermittlung (z. B. dem HAWIE-R) korreliert der MWT-B zu r = .81 (Lehrl, 1999).

Sozialformel zur Schétzung der pramorbiden Intelligenz

In der Sozialformel von Leplow und Friege (1998) wird das allgemeine (oder prdmorbide)
Intelligenzniveau regressionsanalytisch iiber die vier Pridiktorvariablen Lebensalter,
Ausbildungsniveau, Berufsgruppe und Mediennutzung geschitzt. Es kann ein
Intelligenzbereich von 87 bis 137 erfasst werden. Mit dem MWT-B korrelieren die

Pradiktoren der Sozialformel zu r = .67.
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Zahlen Nachsprechen

Im Zahlen Nachsprechen Vorwdrts sollen die Probanden eine auditiv prasentierte Zahlenfolge
in richtiger Reihenfolge replizieren. Jede Aufgabe besteht aus zwei Items gleicher Lénge. In
der ersten Aufgabe bestehen diese beiden Items aus jeweils drei Zahlen, mit jeder weiteren
Aufgabe wird eine Zahl mehr dargeboten. Werden beide Items einer Aufgabe nicht geldst,
wird der Test abgebrochen. Testwert ist die Anzahl richtig geloster Items. Mit Hilfe dieses
Verfahrens wird die kurzfristige auditive Merkspanne im Sinne des ,,phonologic buffers* nach
Baddeley (1998; vergl. Kapitel 3.2.1) erfasst.

Der zweite Teil, das Zahlen Nachsprechen Riickwdrts, wird analog durchgefiihrt. Im
Gegensatz zum ersten Teil sollen die Zahlen hier jedoch in umgekehrter Reihenfolge, also
riickwiérts repliziert werden. Zusétzlich zur reinen Speicherung des dargebotenen Materials im
verbalen Kurzzeitgedidchtnis wird hier also eine Verarbeitung der gespeicherten
Informationen gefordert; nach Baddeley wird somit zusdtzlich die Zentrale Exekutive
rekrutiert. Fiir diese Arbeit wurden die Aufgaben und Normen aus der Wechsler Memory

Scale (WMS-R, Hartling et al., 2000) verwendet.

Block-Tapping

Das Block-Tapping stellt das Pendant zum Zahlen Nachsprechen fiir die visuell-rdumliche
Domaine dar. Auf einem ca. 15 x 20 cm groflen grauen Brett sind acht kleine schwarze Wiirfel
mit einer Kantenldnge von etwa 0,5 cm befestigt (Hértling et al., 2000). Der Test wird analog
dem Zahlen Nachsprechen durchgefiihrt. Im Unterschied hierzu wird das zu behaltene
Material jedoch nicht verbal, sondern visuell dargeboten: Der Testleiter tippt die jeweilige
Anzahl Wiirfel in einer vorgegebenen Reihenfolge an, die der Proband sofort im Anschluss
wiederholen soll. Wie im Zahlen Nachsprechen werden auch im Block-Tapping zwei Teile

unterschieden, die Blockspanne Vorwdrts und die Blockspanne Riickwdrts.

7.5.3 Experimentelle Paradigmen

Die  experimentellen = Paradigmen  bestechen aus  verbalen und  figuralen
Arbeitsgedidchtnisaufgaben. Innerhalb beider Materialarten wird zwischen zwei Arten von
Aufgaben unterschieden: Aufgaben, in welchen die Strategie des Chunking genutzt werden
kann, werden als ,,strategisch* bezeichnet; Aufgaben, in welchen die Aufrechterhaltung von

Informationen im Arbeitsgedédchtnis ohne Strategie gefordert ist, als ,,unstrategisch®.
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7.5.3.1 Figurales Material

Ablauf eines Trials

Abb. 7.4: Ausschnitt aus der am PC durchgefiihrten Instruktion der Versuchspersonen (verkleinerte
Darstellung). Hier ist der Ablauf der Aufgaben aus Startsignal, Darbietung der vier zu enkodierenden Items,

Delay und Abfrage dargestellt. Nach der Abfrage folgt ein Inter-Trial-Intervall von mehreren Sekunden.

Grundsatzlich besteht ein Trial aus fiinf Phasen, von denen vier in Abb. 7.4 dargestellt sind. In
der ersten Phase wird der Beginn der Aufgabe durch das Zeigen einer leeren Matrix in der
Mitte des Bildschirms angezeigt. Diese dient als Startsignal fiir die Versuchspersonen. In der
zweiten Phase erfolgen die Darbietung und Enkodierung der Stimuli, die ein Item
konstituieren: Vier Felder der Matrix werden konsekutiv beleuchtet (Abbildung 7.5). Jedes
der vier Kdstchen wird dabei fiir 500 ms dargeboten. Den dritten Teil jeder Aufgabe bildet das
Delay, die Behaltensphase, in welcher die Probanden die vier gezeigten Items im
Arbeitsgeddchtnis aufrechterhalten sollen. Dieses Delay dauert sechs Sekunden, wihrend
welcher die Matrix in unverdnderter Position in der Mitte des Bildschirms sichtbar bleibt.
AnschlieBend folgt die Abfragephase. In dieser wird die Matrix mit einem hervorgehobenen
Feld gezeigt. Die Versuchsperson soll mittels der beiden Maustasten angeben, ob dieses Feld
bei den vier anfinglich dargebotenen dabei gewesen ist. Das Driicken der linken Maustaste
bedeutet ,,Ja*, das der rechten ,,Nein®. Es handelt sich also um eine forced-choice Aufgabe.

Nach der Antwort der Versuchsperson beginnt das Inter-Trial-Intervall (ITI), das spiter als
Baseline oder Vergleichsbedingung dient. Im ITI soll auBerdem die hdmodynamische

Reaktion soweit abflauen, dass die erneute Durchfiihrung einer Aufgabe moglich ist.

Abb. 7.5: Beispiel fiir eine Abfolge der vier konsekutiv dargebotenen Stimuli in dieser Studie (unstrategischer

Trial; verkleinerte Darstellung). Jeder Stimulus wird fiir die Dauer von 500 ms gezeigt.
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Einstellungen

Insgesamt wurden vier Softwaremodule fiir die Instruktion und Darbietung der figuralen
Aufgaben mit Presentation 0.55 programmiert: Ein Instruktionsmodul, ein Trainingsmodul
sowie zwei figurale Testmodule. Im Instruktionsmodul werden die Aufgaben umfassend
erldutert und detaillierte Instruktionen gegeben. Die Versuchspersonen werden nicht {iber das
Thema der Studie — strategische Fahigkeiten — aufgeklért, sondern die Studie wird als
Untersuchung zum Kurzzeitgedidchtnis deklariert. So soll die externale Initiierung von
Strategien vermieden werden. Im Trainingsmodul werden die Belegung der Maustasten
ebenso wie (ausschlieBlich unstrategische) Probetrials ausfiihrlich geiibt. Die Testmodule
schlielich dienen der Prasentation der Aufgaben im MRT-Gerit.

Der verwendete Hintergrund ist schwarz (Intensitit der Farben Rot, Blau und Griin jeweils 0),
die Matrix grau (Farbintensitdt von Rot, Blau, Griin jeweils 100). Die einzelnen Felder der
Matrix haben eine Hohe von 40 x 40 Pixel, was etwa 1.2 x 1.2 Zentimeter entspricht; die
Kantenlédnge der Matrix betrdgt somit ca. 4.8 cm. Die aufleuchtenden Felder sind hellgrau
(Farbtiefe der drei Grundfarben jeweils 240) und entsprechen genau der GréBe des Feldes.

Der Mittelpunkt der Matrix entspricht dem Mittelpunkt des Bildschirms (x = 0; y = 0).

Modifikationen im Vergleich zu Bor et al. (2003)

Folgende Modifikationen wurden im Vergleich zu der Studie von Bor und Kollegen (2003)
vorgenommen: Um die Dauer des Gesamtexperimentes zu verkiirzen, wird in der
Abfragephase nur eines statt aller 16 Felder nacheinander dargeboten. Zudem leuchten in den
strategischen Feldern die vier Felder nicht in genau der Reihenfolge auf, in welcher sie die
iibergeordnete Struktur bildeten, sondern die mittleren beiden Stimuli sind in ihrer

Reihenfolge vertauscht, so dass die iibergeordnete Struktur explizit gebildet werden muss.

Zeitliche Einstellungen

Fiir diese Untersuchung wurden die fMRT-Einstellungen so gewéhlt, dass eine komplette
funktionelle Messung des Gehirns (ein Volume) exakt drei Sekunden (7ime of Repetition (TR)
= 3.000 ms) dauert. Die Dauer eines jeden Trials und seiner Komponenten sollte an diesen
Zeitrahmen angepasst werden. Es wurden daher folgende Zeiten gewéhlt (Abb. 7.6):

e Inter-Trial-Intervall (ITI): 6000 ms

e Darbietung und Enkodierung der Stimuli: 3000 ms

e Delay mit Aufrechterhaltung der Stimuli: 6000 ms

e Darbietung des Antwortreizes und Reaktion der Versuchsperson: 3000 ms



Kapitel 7: Funktionelle Neuroanatomie der strategischen Fahigkeiten: fMRT-Studie 92

Die Dauer eines Trials betridgt somit 18 Sekunden.

I T [ I 200
Inter-Trial-Intervall 1 Encoding Maintenance Recognition [T1 2
(ITT; variable Lange, (3000 ms) (6000ms) (3000 ms)

ITI 1+ 2 =6000 ms)
Abb. 7.6: Ablauf eines Trials. Dargestellt sind in bunt die drei Phasen der Enkodierung, Aufrechterhaltung und

Reaktion der Versuchsperson. Das Inter-Trial-Intervall mit einer Gesamtlinge von 6000 ms (grau) wurde zur

Konstruktion eines gitters in zwei Teile variabler Linge geteilt. Nihere Erlduterungen im Text.

Das in den Vorstudien verwendete figurale Material muss also leicht modifiziert werden, um
es an die zeitlichen Vorgaben anzupassen. Die resultierenden Zeiten sind folgende: Zu Beginn
jeder Enkodierungsphase wird fiir 400 ms die leere Matrix als Startreiz gezeigt, anschlieBend
folgt die Darbietung der vier Items fiir je 500 ms mit einem Intervall von jeweils 200 ms
zwischen zwei Items. Somit dauert die figurale Enkodierungsphase genau 3000 ms. Zur
Erstellung eines gitters (vergl. Kapitel 7.2.3) wird das Inter-Trial-Intervall in zwei Teile

variabler Lénge gesplittet, die zusammen eine Dauer von 6000 ms haben (Kapitel 7.5.3.3).

7.5.3.2 Verbales Material

Ablauf eines Trials

Der Ablauf der verbalen Trials ist grundsétzlich analog zu dem der figuralen, aus der
Verwendung von sechs statt vier Stimuli pro Trial ergeben sich jedoch zeitliche
Verdnderungen. Auch hier betrdgt die Darbietungszeit pro Stimulus 500 ms, womit die Dauer
der Enkodierungsphase von 3000 ms bereits erreicht ist. Die Phasen des Delays, des

Wiedererkennens und das ITI gleichen dagegen denen der figuralen Versuchsbedingung.

Strategische verbale Trials

Analog zu der Darbietung der sechs Felder im Rahmen der figuralen Trials werden dabei auch
die sechs Buchstaben nicht in der ,richtigen* Reihenfolge gezeigt, sondern es miissen vom
Probanden die beiden mittleren Buchstaben vertauscht werden, um das Wort zu erhalten. Eine

Liste der verwendeten Worte findet sich in Anhang 9.

Einstellungen

Insgesamt wurden wie fiir das figurale Material vier Softwaremodule fiir die Instruktion und
Darbietung der verbalen Aufgaben mit Presentation 0.55 programmiert: Ein
Instruktionsmodul, ein Trainingsmodul sowie zwei verbale Testmodule. Die verwendete

Schriftart ist Times New Roman, die GroBBe der Buchstaben betrdgt 112 Pixel (etwa 3 cm).
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Wie in der figuralen Bedingung ist der Hintergrund schwarz; die Buchstaben sind weil3. Jeder

Stimulus wird im Zentrum des Bildschirms prisentiert.

Strategiefragebogen

Im Anschluss an die fMRT-Datenerhebung bearbeiteten die Probanden gemeinsam mit der
Testleiterin einen Fragebogen zur Strategieinitiierung und —nutzung, in welchem unter
anderem erfragt wurde, ob und wann die Strategie entwickelt wurde, bei wie vielen der Trials
diese Strategie schitzungsweise angewendet werden konnte, oder ob die Strategie als hilfreich
empfunden wurde. Diese Fragen wurden nacheinander fiir das figurale und verbale Material

beantwortet. Der Fragebogen kann in Anhang 10 eingesehen werden.

7.5.3.3 Aufbau der experimentellen Paradigmen

Jede Versuchsperson bearbeitet vier Testblocke (= Runs) a 32 Aufgaben, jeweils zwei verbale
und zwei figurale. Die Storvariablen Geschlecht und Reihenfolge der Testbearbeitung wurden
durch Ausbalancieren kontrolliert. Die Bedingungen wurden alternierend dargeboten, d. h. die
Reihenfolge der Runs betrug entweder figural — verbal — figural — verbal oder entsprechend
umgekehrt. Abbildung 7.7 zeigt beispielhaft den Testablauf fiir eine Testperson, die mit einem
figuralen Testblock beginnt. Zwischen den vier Runs liegen Pausen von jeweils 2 Minuten.

Zu Beginn der Messung werden die anatomischen T1-Aufnahmen erhoben.

32 Trials 32 Trials 32 Trials 32 Trials

figural verbal figural verbal

Abb. 7.7: Beispielhafter Testablauf (= Session) fiir eine Testperson, die mit einem figuralen Run beginnt.
Zwischen den Testblocken liegen Pausen von jeweils 2 Minuten (schwarz). Innerhalb der einzelnen Runs werden
strategische und unstrategische Aufgaben in pseudorandomisierter Reihenfolge dargeboten. Die anatomischen

T1-Aufnahmen werden zu Beginn der Sitzung erhoben (nicht dargestellt).

Randomisierung
Einer der Vorteile des Event-Related-fMRT-Designs liegt in der Moglichkeit der
randomisierten Stimulusdarbietung (Kapitel 7.4). Innerhalb jedes der vier Runs werden

strategische und unstrategische Trials sowie geforderte ,.Ja“- bzw. ,Nein“-Antworten in
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pseudorandomisierter Reihenfolge dargeboten. Dabei betrdgt die Wahrscheinlichkeit fiir ,,Ja*-
bzw. ,Nein“-Antworten jeweils 50%. Jeweils die Hilfte aller Aufgaben pro Run ist
strategisch bzw. unstrategisch. Die Randomisierung fiir die beiden figuralen Runs wurde per
Miinzwurf zundchst fiir strategische und unstrategische Aufgaben, anschlieBend fiir die
geforderten Antworten durchgefiihrt. Einzige Vorgabe war, nie mehr als drei Aufgaben
derselben Versuchsbedingung oder geforderte Antworten hintereinander darzubieten. Fiir die
verbalen Trials wurde dieselbe Randomisierung verwendet, allerdings wurde sie hier in

umgekehrter Reihenfolge appliziert.

Inter-Trial-Intervall (ITI)

In Kapitel 7.2.3 wurde dargelegt, dass die Schaffung eines gitters zur gleichméBigen
Abtastung der BOLD-Reaktion unbedingte Voraussetzung zur Gewdhrleistung einer
zufrieden stellenden statistischen Power ist. Hiufig wird in der Literatur eine Stimulus-Onset-
Asynchrony (SOA) verwendet, also die Dauer eines Trials etwas lidnger als die der TR
gewdhlt. Hierdurch ergeben sich automatisch unterschiedliche Messzeitpunkte der
hdmodynamischen Antwortreaktion. In dieser Studie wurde kontrollierter vorgegangen,
indem zuvor genau festgelegt wurde, in wie vielen Stufen die Abtastung erfolgen soll und wie
diese auf die einzelnen Reizklassen verteilt werden — so ist eine Gleichverteilung
gewihrleistet und in keiner Versuchsbedingung kann iiberzufillig hiufig an einem

bestimmten Zeitpunkt gemessen werden.

Tabelle 7.8: Systematische Variationen des Inter-Trial-Intervalls

ITI 1* ITI 2* Gesamt (ITI 1 + ITI 2)*
3000 3000 6000
3375 2625 6000
3750 2250 6000
4125 1875 6000
4500 1500 6000
4875 1125 6000
5250 750 6000
5625 375 6000

* Alle Angaben in Millisekunden
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Das Inter-Trial-Intervall wurde auf eine mittlere Linge von 6000 ms festgelegt. Die TR
betrdagt 3000 ms. Wiirde das ITI nicht variiert, wiirde bei einer Gesamtdauer eines Trials von
18.000 ms also exakt zu Beginn eines jeden neuen Trials mit der Aufnahme eines neuen
Volumes begonnen, die BOLD-Reaktion somit immer an der gleichen Stelle abgetastet. Um
dieses zu vermeiden, wurde das ITI in zwei Teile variabler Lange aufgeteilt, die sich immer
zu der Dauer von 6000 ms addieren. Ein Teil des variablen ITIs wird dabei zu Beginn, der
zweite Teil dagegen am Ende des Trials dargeboten (Abb. 7.6). Dabei wurde die Lénge der
beiden variablen ITIs systematisch auf acht Stufen, also in Abstinden von 375 ms variiert
(Tabelle 7.8). In jedem Run werden 32 Trials dargeboten: 16 strategische und 16
unstrategische. Auf diese wurden die acht moglichen Kombinationen fiir die variablen Inter-

Trial-Intervalle per Loszug gleichmifig verteilt.

7.54 MRT-Gerat und Aufnahme der MRT-Daten

Bei dem verwendeten MRT-Scanner handelt es sich um ein 1,5 Tesla Gerit der Firma Philips,
Model Intera. Zur Aufzeichnung der Resonanzsignale wurde eine Sense-Kopfspule (ebenfalls
der Firma Philips) verwendet (Abb. 7.8). Zu Beginn der Messung findet die ca. 30 Sekunden
andauernde Vormessung (Dummy-Scan) statt. Es folgen die anatomischen TI-3D-
Gradientenecho-Aufnahmen mit einer Dauer von etwa 5 Minuten (Field of View (FOV) 220
mm; 110 transversale Schichten; Schichtdicke 1.2 mm; Auflésung (VoxelgréBe) 1.06 x 1.06 x
1.20 mm; 256 x 256 Matrix; TR und TE = shortest; Flip Angle a = 8°). AnschlieBend folgen
vier funktionelle, T2*-gewichtete EPI-Messungen (Echo-Planar-Imaging) mit folgenden
Einstellungen: FOV 230 mm; 33 transversale Schichten; Schichtdicke 3.3 mm;
Schichtabstand = 0.3 mm; Auflosung 3.59 x 3.65 x 3.30 mm; 64 x 64 Matrix; TR = 3000 ms;
TE = 50 ms pro Scan; Flip Angle = 90°; scan order = interleaved; 200 Volumina pro Run.
Jeder Run dauert 9.6 Minuten.

Abb. 7.8: Verwendeter MRT-Scanner (links) mit Monitor und Sense-Spule (rechts)
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Zur Préasentation der Stimuli wurde die Software Presentation (.55 (Www.nbs.neuro-bs.com)
verwendet, wobei der Scanner das Programm durch die von ihm ausgesendeten Pulse steuerte.
Die Stimuli wurden auf einem schwenkbaren, MR-tauglichen 20-Zoll-LCD-Monitor (Conrac,
Modell 6210CC) in einer Auflosung von 1280 x 1024 dargeboten. Durch ein
Doppelspiegelsystem der Firma Philips (,,Patient Comford Zone*) konnten die
Versuchspersonen auf den Monitor blicken. Die Entfernung des Monitors von dem Kopf der
Versuchsperson wurde so eingestellt, dass die dargebotenen Reize gut sichtbar waren und
betrug etwa 1.5 m. Zur Aufzeichnung der Reaktionen der Probanden wurde eine MR-

kompatible Maus verwendet.

7.6 Versuchsdesign

Das Material, welches die Versuchspersonen im Scanner bearbeiten sollten, wurde

systematisch auf zwei unabhingigen Variablen (UVs) variiert:

UV 1: Arbeitsgedédchtnisaufgabe (rdumlich versus verbal)

UV 2: Hierarchie-Ebene (keine Strategieeignung versus Strategieeignung)

Aus der Kombination dieser beiden jeweils zweistufigen within-subject-Faktoren ergibt sich
ein 2x2-Versuchsplan mit den beiden kategorialen Variablen Arbeitsgeddchtnisaufgabe und
Hierarchie-Ebene (Tabelle 7.9), welcher in Form eines Rapid-Event-Related-fMRT-Designs
umgesetzt wurde. Insgesamt wurden 128 Stimuli in pseudo-randomisierter Reihenfolge
dargeboten: jeweils 32 pro Versuchsbedingung. So stehen auch nach Ausschluss der falsch
beantworteten Aufgaben geniigend Trials fiir die Auswertung zur Verfiigung. Zusétzlich
besteht eine Kontrollbedingung im Sinne einer Baseline-Messung wéhrend des Inter-Trial-
Intervalls als Referenzmessung zur Interpretation der Signaldnderungen wihrend der

Experimentalbedingungen.

Tabelle 7.9: Zweifaktorieller Versuchsplan

S+ S-
Figural 32 32
Verbal 32 32

S+ = Strategieeignung; S- = keine Strategieeignung
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Die erfassten abhéngigen Variablen (AVs) stellen zum einen Verhaltensdaten, zum anderen
neuronale Reaktionsmuster dar. Auf der Verhaltensebene werden die Richtigkeit der
Antworten der Versuchsperson sowie die Reaktionszeiten erhoben. Die Reaktionszeit wird
dabei vom Onset des Stimulus bis zum Tastendruck gemessen. Die Reaktion der
Versuchsperson wird von Presentation mit der bei der Programmierung definierten Losung
verglichen und automatisch als falsch oder richtig markiert. Es werden automatisch
Protokolldateien mit allen Zeitangaben, den prédsentierten Stimuli, den Aufgaben, Losungen,
gegebenen Antworten und Richtigkeit der Antworten angelegt. Auf neuronaler Ebene bildet
das BOLD-Signal die AV.

7.7 Versuchsablauf

Die Gesamtdauer einer Testung betragt etwa 120 Minuten, die sich auf sechs Testphasen

aufteilen (Tabelle 7.10).

Tabelle 7.10: Ubersicht iiber den Versuchsablauf in den sechs experimentellen Phasen

Experimentelle Phase Verfahren

Aufklarung und Einwilligungserklarung

I BegriiBung und allgemeine Information Anamnese mit Sozialformel
MRT-Risikocheckliste
MWT-B

II Begleitdiagnostische Testverfahren Handedness-Inventar

Zahlen Nachsprechen; Block Tapping

Instruktion
. . Ubung Tastenbelegung
III Instruktion und Ubung . ) )
Ubung experimentelles Material figural

Ubung experimentelles Material verbal

Vertraut machen der Versuchsperson mit dem Scanner
IV Anatomische T1-Aufnahmen Lagerung
T1-Aufnahmen

Durchfiihrung der vier Runs 4 9.6 Minuten mit Pausen von
V Funktionelle T2*-Aufnahmen . ) .
jeweils 2 Minuten zwischen den Runs

Ausfiillen der Strategiefragebogen
Anschauen der T1-Aufnahmen

VI Dank und Verabschiedung Brennen der Bilder auf CD
Beantwortung von Fragen

Dank und Verabschiedung
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7.8 Datenauswertung

7.8.1 Auswertung der Verhaltensdaten

Die Auswertung der Verhaltensdaten erfolgte mit Hilfe des Statistikprogramms SPSS fiir
Windows, Version 11.5 (www.spss.com). Falsch bearbeitete Trials und “Schreckreaktionen*
(RT < 300 ms) wurden ausgeschlossen. Mittelwerte und Standardabweichungen der
Reaktionsgeschwindigkeiten wurden zundchst flir jeden Probanden fiir jede der vier
Testbedingungen separat berechnet. Die individuellen Mittelwerte bilden den Testwert einer
Versuchsperson fiir den entsprechenden Testblock.

Alle Testauswertungen erfolgten mit Hilfe non-parametrischer Testverfahren, da die
Forderung der Normalverteiltheit als Voraussetzung des parametrischen Testens nicht erfiillt
war. Strategische und unstrategische Trials wurden mit Hilfe des Wilcoxon-Tests als non-
parametrisches Pendant zum t-Test fiir abhingige Stichproben verglichen. Die Spearman-
Brown-Korrelation wurde eingesetzt, um das Vorliegen eines moglichen ,,Speed-Accuracy-
Tradeoffs* zu tliberpriifen, d. h. es wurde der Zusammenhang zwischen Reaktionszeiten und
Fehlerraten tiberpriift. Das Signifikanzniveau wurde auf 5% festgesetzt (Bortz, 2004; Bortz &
Lienert, 2003).

Die begleitdiagnostischen Testverfahren wurden instruktionsgemdll ausgewertet. Die
Auswertung des Fragebogens zu neurologischen und psychiatrischen (Vor-) Erkrankungen
erfolgte qualitativ. Es musste keine Versuchsperson post hoc ausgeschlossen werden. Der

Strategiefragebogen wurde ebenfalls qualitativ ausgewertet.

7.8.2 Auswertung der fMRT-Daten

Die fMRT-Daten wurden mit dem Programm SPM2 (Statistical Parametric Mapping; Friston
2003; www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm) verarbeitet, das auf der Programmierumgebung von
MATLAB 6.1 (http://www.mathworks.com) implementiert wurde. In Kapitel 7.2.5 wurde die
allgemeine Vorgehensweise bei der Auswertung von mit der fMRT gewonnenen Daten
vorgestellt, die sich in zwei Hauptschritte untergliedern ldsst: Das preprocessing, also die

Datenaufbereitung, sowie die anschlieBende Datenverarbeitung mit SPM.

Preprocessing
Die Vorverarbeitung der Daten dient dazu, Aufnahmemingel auszugleichen, eine
interindividuelle Vergleichbarkeit zu ermoglichen und die flir die Auswertung notwendigen

statistischen Voraussetzungen zu schaffen (Friston, 2003). Fiir diese Arbeit wurden alle bis
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zum 24.03.2006 existierenden updates von SPM2 (http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/updates)
beriicksichtigt.

Datenkonvertierung und -orientierung

Die vom Scanner gelieferten anatomischen und funktionellen Daten liegen im Philips eigenen
REC- bzw. PAR-Format vor und miissen zunéchst in das von SPM2 verwendete Analyze-
Format konvertiert werden. Hierfiir wurde ein von der Firma Philips geliefertes und von
unserem Physiker Herrn Wolf geringfiigig modifiziertes Programm mit dem Namen ,r2a“
verwendet. Nach der Konvertierung liegen die anatomischen und funktionellen Bilder in
radiologischer Orientierung vor. Mit der Funktion Reorient wurden die Bilder in die
seitenrichtige neurologische Orientierung iberfiithrt, in welcher auch das Template des

Montreal Neurological Institute (MNI) vorliegt.

Anatomische Daten

Die Vorverarbeitung der anatomischen Daten besteht nur aus einem weiteren Schritt, dem der
Normalisierung, also der Anpassung an das T1-Template, welches auf dem MNI-Referenz-
Gehirn im Talairachraum (Talairach & Tournoux, 1988) basiert. Die Default-Einstellungen
wurden zuvor dahingehend gedndert, dass die VoxelgroBBe 1x1x1 mm betrdgt. Mit Hilfe der

SPM-Funktionen Segment und Render konnen 3-D-Modelle des individuellen Gehirns

berechnet werden. Abb. 7.9 zeigt dieses beispielhaft fiir die erste Versuchsperson.

Abb. 7.9: von SPM mit Hilfe der Funktionen Segment und Render erstelltes 3-D-Modell des Gehirns der ersten

Versuchsperson

Funktionelle Daten

Daten-Check

Er folgte der Daten-Check. Zunichst wurden stichprobenartig das 30., 60., 90., 120., 150. und
180. Volumen einer jeden Session angesehen. AnschlieBend wurde fiir jede Versuchsperson je
ein iliber alle vier funktionellen Sessions gemitteltes Minimal- und Mittelwertsbild erstellt.
Auf Grundlage dieser Bilder musste eine ménnliche Versuchsperson, Nr. 17, von der
Datenanalyse ausgeschlossen werden: Magnetfeldinhomogenitidten unklarer Ursache,

moglicherweise auch ein Wackelkontakt innerhalb der Sense-Spule, hatten auf allen
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anatomischen wie funktionellen Bildern zu starken Helligkeitsunterschieden gefiihrt (Abb.
7.10 links). Eine weibliche Versuchsperson (Vp 5) wurde zudem aufgrund starker Artefakte
(Abb. 7.10 rechts) von der Datenauswertung ausgeschlossen. Die endgiiltige Stichprobe

besteht somit aus 16 Probanden, jeweils zur Hélfte Mdnnern bzw. Frauen.

Abb. 7.10: Links: Beispielbild der ausgeschlossenen Versuchsperson Nr. 17 (16. Schicht des Mean-Image).
Rechts: Beispielbild zur Veranschaulichung von Artefakten der ausgeschlossenen Versuchsperson Nr. 5 (16.

Schicht des Mean-Image).

Realignment (Bewegungskorrektur)
Es folgte die Bewegungskorrektur zum Ausgleich minimaler Kopfbewegungen, wobei eine
Bewegungen von mehr als 3 Grad bzw. Millimeter als Ausschlusskriterium galt, welches

jedoch von keiner der Versuchspersonen erreicht wurde.

Slice Timing (zeitliche Korrektur)
Es folgte die zeitliche Korrektur dahingehend, dass die Voxel aller Schichten eines Volumens
mit einem einheitlichen Aufnahmezeitpunkt einer gewéhlten Reference-Slice (hier: die

mittlere Schicht Nr. 16) korrespondieren.

Normalize (Normalisierung)
Die funktionellen Bilder wurden im Schritt der Normalisierung an das auf dem MNI-
Referenz-Gehirn im Talairachraum basierende EPI-Template angeglichen. Die Voxelgrof3e

betrigt hier, anders als bei den anatomischen Bildern, 3x3x3 mm.

Smoothing (GauBBsche Gléttung)
Fir die GauBlsche Glittung der Bilder wird allgemein etwa die 2,5-fache Voxelgrofe
verwendet (z. B. Smith, 2001), was bei der gewidhlten Voxelgrofe einem Filter von 9 mm

entspricht, der dementsprechend appliziert wurde.
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MRT-Datenauswertung

First-Level-Analyse

Es wurde eine random-effects Analyse gerechnet, die als hierarchisches Modell in SPM
implementiert ist. In SPM werden first- und second-level Analysen unterschieden, wobei auf
dem ersten Level fir gewohnlich auf Ebene jeder einzelnen Versuchsperson die Parameter
geschitzt und Kontraste der einzelnen Versuchsbedingungen gegen die Baseline gerechnet
werden (Haupteffekte; fixed-effect Analyse). Auf dem ersten Level wurden figurales und
verbales Material getrennt voneinander ausgewertet, wobei aber jeweils beide Runs einer
Materialart zusammengefasst wurden. Zundchst wurde die First-Level-Analyse fiir die
figuralen Aufgaben durchgefiihrt. Erster Schritt bei der first-level Analyse ist die
Spezifikation des experimentellen Designs mit Hilfe der SPM-Funktion fMRI — design. In
jeder der beiden figuralen Sessions wurden 200 Volumen aufgenommen, die sich auf 32
Trials verteilen: jeweils 16 unstrategische und strategische. Pro Trial wiederum werden drei
Bedingungen unterschieden: Die Phase der Enkodierung, der Aufrechterhaltung und der
Abfrage. Insgesamt liegen also sechs Ereignisklassen vor. Diese Informationen werden dem
Programm mit den genauen Zeiten (Beginn und Dauer) fiir jedes einzelne Ereignis zugefiihrt.
Im zweiten Schritt der first-level Analyse werden die vorverarbeiteten Daten der einzelnen
Probanden mit Hilfe der SPM-Funktion fMRI — data dem Design zugewiesen. AnschlieBend
erfolgt die Modellierung der BOLD-Reaktionen fiir jedes Ereignis mit einer
hdmodynamischen Antwortfunktion (hemodynamic response function, HRF). In diesem
Schritt werden fiir jede Versuchsperson Parameterbilder geschétzt, fiir welche ein
Hochpassfilter mit einem Cut-Off-Wert von 128 verwendet wurde, was den SPM2-
Standardeinstellungen entspricht (remove global effects: none; correct for serial relations:
none). AnschlieBend wird das Design mit Hilfe der Funktion estimate fiir jede
Versuchsperson einzeln geschitzt. In Abbildung 7.11 ist die von SPM vorgenommene
Designschétzung fiir eine Versuchsperson fiir das figurale Material abgebildet.

Die in diesem Schritt geschitzten Parameterbilder werden von SPM ,beta 0001.img* bis
»beta 0014.img* benannt; zusitzlich wird fiir jede Versuchsperson eine so genannte Maske
(,,mask.img®) erstellt, in welcher alle jene Voxel dargestellt werden, welche geniigend
Aktivierung gezeigt hatten, um in die Analyse einbezogen zu werden. Da es aufgrund der
unterschiedlichen Magnetisierbarkeit von Luft und Gewebe insbesondere am orbitofrontalen
Kortex (Stirnhohlen) sowie an den lateralen Temporallappen (Gehorgénge) zu
Suszeptibilititsartefakten kommt, sind hier im Normalfall Ausléschungen zu beobachten,

nicht jedoch in anderen Regionen. Unter der SPM-Funktion results konnen im contrast
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manager interferenzstatistische Testverfahren aufgerufen werden (F- und t-Kontraste). Auf
dem ersten Level konnen nur Haupteffekte pro Proband definiert werden, d. h. die

Aktivierungen konnen ausschlieBlich mit der Baseline verglichen werden.
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Abb. 7.11: Design-Schiitzung auf dem first-level. Das Design wird fiir jede Versuchsperson einzeln geschditzt.
Beide figuralen Sessions sind enthalten. Auf der Ordinate sind die Bilder (Volumen), auf der Abzisse die

Versuchsbedingungen abgebildet. In der oberen Hilfte sind die Parameter des ersten Runs in folgender
Reihenfolge dargestellt: zundchst die strategischen Trials (Enkodierung, Aufrechterhaltung, Abfrage),
anschlieflend die unstrategischen Trials in gleicher Reihenfolge. In der unteren Hlfte ist dieses analog fiir die

zweite figurale Session gezeigt. Die Design-Schétzung fiir das verbale Material erfolgte analog.

Es wurden pro Materialart sechs Haupteffekte auf dem ersten Level definiert: Einer pro
Versuchsbedingung (z. B. Enkodierung, Maintenance, Recognition der strategischen figuralen
Aufgaben). Eine Ubersicht iiber die gerechneten Kontraste gibt Anhang 8. Der t-Kontrast fiir
die Enkodierungsphase der unstrategischen Trials wird beispielsweise als ,,1 000001000
0 0 definiert, womit die erste und siebte der zwolf Versuchsbedingungen verrechnet werden,
welche in jeder der beiden Sessions der Enkodierungsphase der unstrategischen Trials
entspricht (vergl. Abb. 7.11). Alle Aktivierungen werden auf dem ersten Level gegen die
Baseline, also das Inter-Stimulus-Intervall, gerechnet. Dieses wird ebenfalls fiir jede
Versuchsperson einzeln fiir jeden der Haupteffekte ausgefiihrt. Als Ergebnis wird fiir jeden
Haupteffekt pro Versuchsperson ein Kontrastbild (con-images) erstellt (,,con 0014“ bis
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»con 0019%). Bei der Generierung der Kontrastbilder wurden ein unkorrigiertes Alpha-
Niveau (p value treshhold) von 0.001 und eine rdumliche Schwelle (extent treshhold) von 0
gewdhlt, um keinen Voxel, der signifikante Aktivitidt aufweist, bereits féalschlicherweise im
ersten Level auszuschliefen. Nachdem die Berechnungen fiir das figurale Material auf dem

ersten Level abgeschlossen waren, wurde fiir das verbale Material analog verfahren.

Second-Level-Analyse

Alle weiteren Berechnungen geschehen auf dem zweiten Level, auf welchem die
Kontrastbilder des ersten Levels fiir weitere Analysen verwendet werden (random-effect
Analyse). Auf dem zweiten Level wird nicht die Fehlervarianz innerhalb der einzelnen
Probanden oder Scans als Referenz verwendet, sondern die Fehlervarianz zwischen den
einzelnen Versuchspersonen. So konnen die Schlussfolgerungen spdter auf die
Gesamtpopulation generalisiert werden, da nur jene Effekte zugelassen werden, die sich
konsistent liber die Versuchspersonen zeigen (Friston, 2003; Smith, 2001).

Wie auf dem ersten Level wird zunédchst das Design spezifiziert, indem die Informationen
iiber alle Versuchspersonen und die Anzahl der experimentellen Bedingungen eingegeben
werden. Es gibt pro Materialart nur noch sechs statt zwdlf Versuchsbedingungen
(Enkodierung, Aufrechterhaltung, Abfrage jeweils flir unstrategische und strategische
Aufgaben), da die erste und zweite figurale Session nicht mehr getrennt, sondern
zusammengefasst betrachtet werden. AnschlieBend werden die wihrend der first-level
Analyse berechneten Kontrastbilder ausgewéhlt, die in den second-level eingehen sollen.
Hieraus ergibt sich die in Abb. 7.12 dargestellte Design-Matrix. Wie im first-level wird dieses
Design anschlieBend mit der SPM-Funktion estimate geschitzt. Analog zum ersten Level
konnen anschlieBend mit der SPM-Funktion results interessierende Kontraste berechnet
werden.

Zum ersten interessieren die sechs Haupteffekte, also der Vergleich der Aktivierungen in
jeder Versuchsbedingung mit der Baseline. Diese werden entsprechend den Kontrasten in der
ersten Ebene definiert. Die ersten sechs Stellen zéhlen zu den figuralen Aufgaben, die zweiten
sechs zu den verbalen. Fiir die erste Bedingung, die Enkodierungsphase der unstrategischen
figuralen Trials, lautet der Kontrast somit,,1 0000000 00 0 0. Auch Unterschiede in den
Aktivierungen zwischen verschiedenen Versuchsbedingungen konnen auf dem second level

berechnet werden (vergl. Anhang 8).
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Abb. 7.12: Design-Schiitzung auf dem second-level. Der Ubersichtlichkeit halber sind nur die figuralen Sessions
dargestellt. Das Design wird hier fiir alle Versuchspersonen gemeinsam geschdtzt. Die erste und zweite figurale
Session werden auf dem second-level zusammengefasst betrachtet, weshalb nur noch sechs
Versuchsbedingungen unterschieden werden. Jede Zeile reprdsentiert eine Versuchsperson. Die sechs
Versuchsbedingungen (Enkodierung, Aufrechterhaltung, Abfrage jeweils fiir unstrategisches und strategisches

figurales Material) sind in den ersten sechs Spalten dargestellt; die 16 Probanden in den folgenden.
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7.9 Ergebnisse

7.9.1 Ergebnisse der begleitdiagnostischen und Verhaltensdaten
Begleitdiagnostische Testverfahren

Neben den Leistungen im verbalen wie figuralen Kurzzeit- und Arbeitsgeddchtnis wurde die
Merkspanne ermittelt, d. h. die maximale Anzahl von Items, die eine Testperson (vorwiérts)
richtig replizieren kann. Keine Testperson erreichte ein im Vergleich zur Normstichprobe

unterdurchschnittliches Ergebnis (Tabelle 7.11).

Tabelle 7.11: Ergebnisse in den begleitdiagnostischen Testverfahren

Min Max Mx Sx
Merkspanne verbal 6 8 6.79 0.80
ZN Vorwirts RW 7 12 9.00 1.74
ZN Vorwérts PR 17 100 64.57 29.09
ZN Riickwirts RW 6 11 7.43 1.45
ZN Riickwirts PR 29 100 58.43 21.57
Merkspanne visuell-

6 8 6.71 0.91

rdumlich
BT Vorwirts RW 8 14 10.71 2.05
BT Vorwirts PR 26 100 77.07 30.85
BT Riickwirts RW 8 11 9.93 0.92
BT Riickwirts PR 45 100 75.36 17.33

ZN = Zahlen Nachsprechen; BT = Block Tapping; RW = Rohwert; PR = Prozentrang

Verhaltensdaten der figuralen Testdaten

Die von Presentation erstellte Protokolldatei einer Versuchsperson war fehlerhaft, d. h. es
fehlten zahlreiche Daten, so dass fiir diese keine Verhaltensdaten fiir den zweiten figuralen
Block berechnet werden konnten. Da fiir die Auswertung der fMRT-Daten die Informationen

aus beiden figuralen Blocks zusammengefasst werden, wurde fiir die Auswertung der



Kapitel 7: Funktionelle Neuroanatomie der strategischen Fahigkeiten: fMRT-Studie 106

Verhaltensdaten ebenso verfahren. Die strategischen Trials wurden schneller und richtiger

bearbeitet als die unstrategischen (Tabelle 7.12).

Tabelle 7.12: Reaktionszeiten und Fehlerraten fiir die figuralen Aufgaben

Mittlere Signifikanz-
S+ S- ) Testwert ) »
Differenz Niveau (1-seitig)
Reaktionszeit Mx =1274.38 Mx =1289.24 14.86 ms Z=4.163 o =0.000 **
Sx =17.49 Sx =19.74
Fehler Mx =0.0607 Mx=0.267 0.200 Z=1.732 o =0.042%

Sx =0.258 Sx = 0.594

S+ = strategische Aufgaben; S- = unstrategische Aufgaben; * signifikant auf dem 5%-Niveau; **signifikant
auf dem 1%-Niveau

Zudem wurden die Reaktionsgeschwindigkeiten der unstrategischen Trials des ersten mit
denen des zweiten figuralen Blockes verglichen. Dieses diente der Erfassung von
Ermiidungserscheinungen. Die Aufgaben des zweiten figuralen Blockes wurden zwar im
Mittel um 7.68 ms langsamer bearbeitet als die des ersten; dieser Unterschied erreicht jedoch

keine statistische Signifikanz (Tabelle 7.13).

Tabelle 7.13: Reaktionszeiten fiir unstrategische figurale Aufgaben des ersten bzw. zweiten Blockes zur

Kontrolle von Ermiidungseffekten

Mittlere Signifikanz-
Block 1 Block 2 i Testwert ) »
Differenz Niveau (2-seitig)
Reaktionszeit Mx =1285.51 Mx =1293.19 7.86 Z=1.350 a=0.177

Sx =19.01 Sx =21.26

Die Probanden arbeiteten insgesamt fast fehlerfrei innerhalb der figuralen Aufgaben. Ein
Speed-Accuracy-Tradeoff konnte nicht festgestellt werden, d. h. es zeigte sich kein Hinweis
darauf, dass die Probanden schneller, aber dafiir ungenauer arbeiteten. Hierzu wurde der
Zusammenhang zwischen Reaktionsgeschwindigkeiten und Fehlerraten bestimmt, welcher

mit einem Spearmans Rho von 0.322 nicht signifikant wurde (p = 0.261, 2-seitiger Test).
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Verhaltensdaten der verbalen Testdaten
Auch innerhalb des verbalen Materials wurden die strategischen Aufgaben schneller und

richtiger bearbeitet als die unstrategischen (Tabelle 7.14).

Tabelle 7.14: Reaktionszeiten und Fehlerraten fiir die verbalen Aufgaben

Mittlere Signifikanz-
S+ S- Testwert
Differenz Niveau (1-seitig)
Reaktionszeit Mx =1293.84 Mx =1303.92 10.08 ms Z=2.621 o = 0.005%*
Sx =10.61 Sx =17.35
Fehler Mx=1.000 Mx=2.141 1.141 7 =2.435 o= 0.008**

Sx =0.961 Sx=1.916

S+ = strategische Aufgaben; S- = unstrategische Aufgaben; **signifikant auf dem 1%-Niveau

Ein Speed-Accuracy-Tradeoff konnte auch innerhalb der verbalen Aufgaben nicht festgestellt
werden. Hierzu wurde der Zusammenhang zwischen Reaktionsgeschwindigkeiten und
Fehlerraten bestimmt, welcher mit einem Spearmans Rho von -0.346 nicht signifikant wurde

(p=0.247, 2-seitiger Test).

Vergleich von figuralem und verbalem Material

Die Probanden bearbeiteten die verbalen Aufgaben sowohl langsamer als auch mit mehr
Fehlern als die figuralen Aufgaben. Der Vergleich der unstrategischen Aufgaben beider
Materialarten zeigte einen signifikanten Reaktionszeitunterschied von 14.68 ms (Z = 2.970, p
= 0.003, 2-seitiger Test) zuungunsten des verbalen Materials. Auch die Fehleranzahl lag
innerhalb der unstrategischen verbalen Aufgaben deutlich héher (Z = 3.084, p = 0.002, 2-
seitiger Test).

Fazit

Die experimentelle Manipulation erwies sich innerhalb der figuralen und verbalen Aufgaben
als wirksam: Die strategischen Aufgaben wurden jeweils schneller und richtiger bearbeitet als
die unstrategischen. Die verbalen Aufgaben sind insgesamt jedoch als schwieriger zu
beurteilen als die figuralen, was sich in erhohten Reaktionszeiten und Fehlerraten zeigt.
Hinweise auf Ermiidungseffekte oder einen Speed-Accuracy-Tradeoff konnten nicht gefunden

werden.
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7.9.2 Ergebnisse des figuralen fMRT-Paradigmas

Die fMRT-Daten werden in diesem Kapitel sowohl grafisch als auch tabellarisch dargestellt.
Grundlage der Abbildungen bildet das ,,Colin27“-Gehirn, ein hoch auflésendes anatomisches
T1-gewichtetes Bild eines MNI-Labormitarbeiters, welches aus 27 Aufnahmen gemittelt
wurde. Auf dieses T1-Colin-Bild wurden die Aktivierungen aller Kontraste projiziert. Soweit
nicht anders angegeben, gilt ein treshold von 20 Voxeln. Zur Berechnung der Haupteffekte
wurde ein unkorrigiertes Signifikanzniveau von p = 0.001 und zur Berechnung von

Kontrasten ein unkorrigiertes Signifikanzniveau von p = 0.01 verwendet.

Enkodierung der visuell-rdumlichen Items

Die Untersuchung von Bor und Kollegen (2003) hatte gezeigt, dass sich die Nutzung der
Chunking-Strategie ausschlieBlich auf die Aktivierungen wéhrend der Enkodierungsphase
auswirkt. Wihrend der Phase der Aufrechterhaltung und des Abrufs hatten sich in ihrer
Untersuchung dagegen keine Unterschiede in den BOLD-Reaktionen zwischen strategischen
und unstrategischen Aufgaben gezeigt. Daher bildet die Auswertung der Enkodierungsphase
den Schwerpunkt dieses Kapitels.

Abb. 7.13: Grafische Darstellung der Hirnregionen, welche sowohl in der strategischen als auch in der
unstrategischen Versuchsbedingung wdhrend der Enkodierung figuralen Materials beobachtbar waren

(conjunction-Analyse)

Zunichst wurde ermittelt, welche Hirnregionen generell fiir die Enkodierung der vier
dargebotenen Items ins Arbeitsgedédchtnis rekrutiert werden, unabhingig davon, ob dieses
unter Strategicanwendung geschieht. (Abb. 7.13; Tabelle 7.15). Hierzu wurde -eine
Conjunction-Analyse (Nichols, Brett, Andersson, Wager & Poline, 2005) unter Verwendung
der SPM2-Modifikation ‘spm2 conj’ (www.sph.umich.edu/~nichols/conj) berechnet. So

lassen sich iiber den Kontrast [(Enkodierung strategisch > baseline) conj (Enkodierung
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unstrategisch > baseline)] jene Hirnregionen abbilden, welche in beiden
Versuchsbedingungen wihrend der Enkodierungsphase aktiv sind.

Die dergestalt identifizierten Hirnregionen bilden ein ausgedehntes Netzwerk aus bilateralen
okzipitalen, parietalen, temporalen und frontalen Hirnregionen sowie dem linksseitigen

anterioren cinguldren Kortex und dem linken Hippokampus.

Tabelle 7.15: Lokale Maxima der Aktivierungen wéhrend der Enkodierung figuraler Trials unabhdngig von der

Strategieeignung
Kontrast MNI- p**
Lokalisation L/R K T* Z
Koordinaten unkorr.
[(Enkodierung Okzipitallappen (G. lingualis; BA 18) L+R 21-75-6 3833 12.21 7.27 0.000
strategisch > G. temporalis superior R 60 -9 -6 306 6.61 5.15 0.000
baseline) conj G.temporalis medius L -66 -24 3 456 04 4.85 0.000
(Enkodierung  Lobus parietalis superior (BA 1) L -18-36 75 49 5.92 478 0.000
unstrategisch ~ Hippokampus L -24 -9 -24 74 5.77 4.70 0.000
> baseline)] Lobus parietalis superior (BA 1) R 30 -39 69 57 5.65 4.63 0.000
DLPFC (G. frontalis superior; BA9) L -1545 39 354 5.23 4.38 0.000
G. angularis (BA 39) R 60 -60 24 180 5.15 4.33 0.000
ACC (BA 24) L -15336 53 5.04 4.26 0.000
Gyrus angularis (BA 39) L -51-66 30 97 4.54 3.93 0.000
VLPFC (G. frontalis inferior; BA 45) R 5130-12 50 4.49 3.89 0.000

*tew = 3.39; p = 0.001, unkorrigiert; treshold = 20; **das Signifikanzniveau bezieht sich auf das
Clustermaximum (peak); L/R = Links/ Rechts; MNI-Koordinaten des Clustermaximums in x (linkslateral-
rechtslateral), y (posterior-anterior), z (inferior-superior); K = Grofie des zugehérigen Clusters (Cluster mit

einer Gréfie < 50 sind nur in Ausnahmefillen aufgefiihrt); p= posterior;, G. = Gyrus

Enkodierung: Vergleich zwischen strategischen und unstrategischen figuralen
Trials

Strategisch > unstrategisch

Durch den Vergleich der Aktivierungen fiir die Enkodierung strategischer bzw.
unstrategischer Trials sollte die Beantwortung von zwei Fragen ermdglicht werden: (1)
Welches ist dasjenige funktionelle Netzwerk, welches zur Anwendung der Chunking-
Strategie wiahrend der Enkodierung visuell-rdumlichen Materials rekrutiert wird? (2) Kann die
Theorie der hierarchischen Organisation von Funktionen innerhalb des PFC in rostro-kaudaler

Richtung bestitigt werden?
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Um festzustellen, welche Hirnregionen stirker fiir die Enkodierung der strategischen
Aufgaben verglichen mit jener der unstrategischen Aufgaben aktiviert werden, kann der
Kontrast [strategisch > unstrategisch] berechnet werden. Die dergestalt gewonnenen
Ergebnisse konnten jedoch keine Auskunft dariiber geben, ob die Unterschiede im BOLD-
Signal zwischen den beiden Versuchsbedingungen auf unterschiedliche Aktivierungen oder
Deaktivierungen zuriickzufiihren sind — ein Problem der Strategie der kognitiven Subtraktion
(vergl. Kapitel 7.4; Gusnard & Raichle, 2001). Wahrend Deaktivierungen schwierig zu
interpretieren sind, bilden Aktivierungen gewohnlich die interessierenden Ergebnisse. Um
dieses Problem zu umgehen, wurden die berechneten Kontraste inklusiv maskiert mit den
entsprechenden Haupteffekten, so dass nur jene Regionen identifiziert werden, deren
unterschiedliche BOLD-Reaktionen tatsidchlich auf Aktivierungsunterschiede zuriickzufiihren
sind. Die berechneten Kontraste sind somit [(strategisch > unstrategisch) incl. masked by
(strategisch > Baseline)] filir die ausschlieBlich in den strategischen und [(unstrategisch >
strategisch) incl. masked by (unstrategisch > Baseline)] flir die nur in den unstrategischen
Aufgaben beobachtbaren Aktivierungen.

Zunichst wurde untersucht, welche Hirnregionen strategie-spezifisch aktiviert werden, d. h.
die Nutzung der Chunking-Strategie widerspiegeln. Vier Hirnregionen konnten identifiziert
werden, welche fiir die Strategieanwendung eine besondere Rolle spielen (Tabelle 7.16;

Abbildung 7.14). Bei diesen handelt es sich um den rechten dorsolateralen préfrontalen

Kortex, den rechten Hippokampus und das linke Kleinhirn.

(strategisch > Baseline)]. Die Aktivierungen innerhalb des linken Parietalkortex stellen ein Artefakt der SPM-
Funktion ,,render* dar: Diese Aktivitdit ist die dem linken Kleinhirn zugehorige. Rechts: Lokale Maxima des

Kontrasts. Von oben nach unten: rechter DLPFC, rechter Hippokampus, linkes Kleinhirn
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Tabelle 7.16: Lokale Maxima der Kontraste, welche die strategie-spezifischen Aktivierungen innerhalb des

visuell-rdumlichen Materials abbilden

Kontrast MNI- p**
Lokalisation L/R K T* Z
Koordinaten unkorr.
[(strategisch > DLPFC (BA 9/46) R 24 45 45 111 2.53 2.39  0.000
unstrategisch) incl. masked Hippokampus R 24 -9 -24 119 2.47 2.47 0.001

by (strategisch > Baseline)] Kleinhirn (Crus II) L -24 -78 -39 132 2.19 2.19 0.002

*tvi = 1.31; p = 0.01, unkorrigiert; treshold = 20; **das Signifikanzniveau bezieht sich auf das
Clustermaximum (peak); L/R/M = Links/ Rechts/Medial; MNI-Koordinaten in x (linkslateral-rechtslateral), y

(posterior-anterior), z (inferior-superior); K = Grofie des zugehorigen Clusters

In Abbildung 7.15 sind fiir die strategie-spezifisch aktivierten Cluster die mit Hilfe der SPM-
Funktion ,,plot* berechneten Kontrastbilder dargestellt, welche das Ausmal} der Aktivitét
(Anderung der BOLD-Reaktion in Prozent) einer zuvor definierten Hirnregion iiber die
verschiedenen Versuchsbedingungen widerspiegeln, d. h. den Einfluss der Strategienutzung

auf die neuronale Aktivitét.
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Abb. 7.15-a: Mit Hilfe der SPM-Funktion ,,plot* erstellte contrast estimates fiir die Aktivierung innerhalb des
rechten DLPFC. Die Grafik veranschaulicht, dass die BOLD-Reaktion innerhalb des rechten DLPFC in den

strategischen Aufgaben (links) héher ausfdllt als in den unstrategischen.
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Abb. 7.15-b: Mit Hilfe der SPM-Funktion ,,plot* erstellte contrast estimates fiir die Aktivierung innerhalb des
rechten Hippokampus. Die Grafik veranschaulicht, dass die BOLD-Reaktion innerhalb des rechten

Hippokampus in den strategischen Aufgaben (links) héher ausfdllt als in den unstrategischen.
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Abb. 7.15-c: Mit Hilfe der SPM-Funktion ,,plot* erstellte contrast estimates fiir die Aktivierung innerhalb des
linken Kleinhirns. Die Grafik veranschaulicht, dass die BOLD-Reaktion innerhalb des linken Kleinhirns in den

strategischen Aufgaben (links) héher ausfdllt als in den unstrategischen.

Unstrategisch > strategisch

Die zweite Hypothese sagt vorher, dass die Gedéchtnisbelastung in priméiren
Speicherregionen in den unstrategischen Aufgaben hoher ausfillt als in den strategischen, da
durch Anwendung der Chunking-Strategie eine Entlastung primédrer Speicherregionen erreicht
wird. Zudem wird angenommen, dass die Theorien iiber eine hierarchische Organisation
kognitiver Funktionen innerhalb des PFC in rostro-kaudaler Richtung bestétigt werden
konnen. Zur Uberpriifung wurden die Aktivierungen der unstrategischen und strategischen
Aufgaben entsprechend des oben beschriebenen Vorgehens verglichen. Der berechnete

Kontrast lautet [(unstrategisch > strategisch) incl. masked by (unstrategisch > Baseline)].

Abb. 7.16: Links: Grafische Darstellung des Kontrastes [(unstrategisch > strategisch) incl. masked by
(unstrategisch > Baseline)] fiir das figurale Material.
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Tabelle 7.17: Lokale Maxima der Kontraste, welche die Aktivierungen spezifisch fiir die unstrategischen

Aufgaben innerhalb des visuell-rdumlichen Materials abbilden

Rontrast Lokalisation L/R MNE K T* zZ P
Koordinaten unkorr.

[(unstrategisch > VLPFC (BA 45) L -332415 131 3.17 2.92 0.000
strategisch) Lobus parietalis superior (BA L -12 -82 54 104 2.55 2.40 0.000
incl. masked by 17)
(unstrategisch > G. frontalis superior (BA 8 L -24 12 66 62 2.54 2.40 0.000
Baseline)] FEF)

G. frontalis superior (BA 10) L -24 549 63 1.95 1.89 0.003

*tew = 1.31; p = 0.01, unkorrigiert; treshold = 20; **das Signifikanzniveau bezieht sich auf das
Clustermaximum (peak); L/R/M = Links/ Rechts/Medial; MNI-Koordinaten in x (linkslateral-rechtslateral), y

(posterior-anterior), z (inferior-superior); K = Grofie des zugehorigen Clusters; FEF = Frontales Augenfeld

In den unstrategischen verglichen mit den strategischen Aufgaben fillt die BOLD-Reaktion in
folgenden Hirnregionen signifikant stirker aus (Abbildung 7.16, Tabelle 7.17): Dem VLPFC,
dem superioren Parietalkortex, dem frontalen Augenfeld (Frontal Eye Field, FEF) und dem

anterioren PFC. Alle diese Aktivierungen sind linkshemisphérisch lokalisiert.

Fiir die vier identifizierten Hirnregionen sind in Abbildung 7.17-a bis -d die mit Hilfe der
SPM-Funktion ,,plot* berechneten Kontrastbilder dargestellt. Diese geben die Signaldnderung

in dem bezeichneten Hirnareal {iber die verschiedenen Versuchsbedingungen an.
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Abb. 7.17-a: Mit Hilfe der SPM-Funktion ,,plot* erstellte contrast estimates fiir die Aktivierung innerhalb des
linken VLPFC. Die Grafik veranschaulicht, dass die BOLD-Reaktion innerhalb des linken VLPFC in den

unstrategischen Aufgaben (rechts) héher ausfdllt als in den strategischen.
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Abb. 7.17-b: Mit Hilfe der SPM-Funktion ,,plot* erstellte contrast estimates fiir die Aktivierung innerhalb des

linken superioren Parietalkortex. Die Grafik veranschaulicht, dass die BOLD-Reaktion innerhalb des linken

Parietalkortex in den unstrategischen Aufgaben (rechts) hoher ausfillt als in den strategischen.
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Abb. 7.17-c: Mit Hilfe der SPM-Funktion ,,plot*™ erstellte contrast estimates fiir die Aktivierung innerhalb des
linken frontalen Augenfeldes (BA 8). Die Grafik veranschaulicht, dass die BOLD-Reaktion innerhalb des linken

FEF in den unstrategischen Aufgaben (rechts) hdher ausfillt als in den strategischen.
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Abb. 7.17-d: Mit Hilfe der SPM-Funktion ,,plot* erstellte contrast estimates fiir die Aktivierung innerhalb des
linken anterioren PFC (BA 10). Die Grafik veranschaulicht, dass die BOLD-Reaktion innerhalb des linken BA

10 in den unstrategischen Aufgaben (rechts) hoher ausfillt als in den strategischen.
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Aufrechterhaltung der visuell-raumlichen Items

Wihrend des Verzogerungsintervalls mussten die vier zu enkodierenden Items im
Arbeitsgedichtnis aufrechterhalten werden. Wie bereits von Bor und Kollegen (2003)
berichtet, konnten in dieser Phase keine Unterschiede zwischen den Versuchsbedingungen, d.
h. zwischen strategischen und unstrategischen Trials, gefunden werden (Abb. 7.18).

s+m minus s-m (masked [incl.] by HE S+ maintenance at p=0.03)

8- m minus S+m {masked [incl.] by HE 5- maintenance at p=0.03)

contrasts) . . ; contrast(s)

05 1 15 & 25 N . 05 1 15 2 25
Design matrix Design matrix

(a) (b)
Abb. 7.18: Grafische Darstellung der Ergebnisse des Vergleichs zwischen strategischen und unstrategischen
Aufgaben wdihrend der Aufrechterhaltung vier visuell-rdumlichen Stimuli im Arbeitsgeddchtnis. Es lieffen sich
keine Regionen identifizieren, welche wdihrend der strategischen (a) bzw. unstrategischen (b) Aufgaben grofiere

Aktivierungen zeigten.

Wiedererkennen der visuell-raumlichen Items
Auch in der Phase des Wiedererkennens konnten wie bereits von Bor und Kollegen (2003)
keine Unterschiede im BOLD-Signal zwischen strategischen und unstrategischen Aufgaben

gefunden werden (Abb. 7.19).
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Abb. 7.19: Grafische Darstellung der Ergebnisse des Vergleichs zwischen strategischen und unstrategischen

Aufgaben wihrend der Phase Aufrechterhaltung. Es lieflen sich keine Regionen identifizieren, welche wihrend

der strategischen (a) bzw. unstrategischen (b) Aufgaben grofiere Aktivierungen zeigten.
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Auswertung der Fragebogendaten

Alle Probanden berichteten, sie hitten sofort erkannt, dass in einigen Aufgaben eine
libergeordnete Struktur gebildet werden konnte und dass diese strategischen Aufgaben
erheblich einfacher gewesen seien als die unstrategischen. Fiir die Enkodierung
unstrategischer Items berichteten alle Probanden, sie hétten die ,,Strategie® eingesetzt, die
Items im Kopf immer zu wiederholen, um sie nicht zu vergessen. Der Einsatz anderer

Strategien wurde nicht berichtet.

Fazit

Fir die Anwendung der Chunking-Strategiec im Rahmen des visuell-rdumlichen
Arbeitsgedidchtnisses konnte ein funktionelles Netzwerk aus rechtem DLPFC, rechtem
Hippokampus und linkem Kleinhirn identifiziert werden. Die aufgestellten Hypothesen
konnten bestitigt werden: Der rechte DLPFC wird strategie-spezifisch aktiviert, d. h. lediglich
fiir die Enkodierung der dargebotenen Items bei Anwendung der Chunking-Strategie. Durch
Anwendung der Chunking-Strategie sinkt die Gedéichtnisbelastung in primiren
Speicherarealen wie dem VLPFC und parietalen Kortexregionen. Hirnregionen, die bei den
unstrategischen Aufgaben stirker aktiviert werden als in den strategischen, sind neben
VLPFC und posteriorem Parietalkortex auch der anteriore prafrontale Kortex (BA 10) und das
frontale Augenfeld (alle linkshemisphérisch). Somit konnte die hierarchische Organisation
kognitiver Funktionen innerhalb des PFC in rostro-kaudaler Richtung bestdtigt werden: Nur
fiir die (hierarchisch iibergeordnete) aktive Manipulation der Stimuli wird der DLPFC
rekrutiert, nicht jedoch fiir die reine Aufrechterhaltung von Informationen. Alle berichteten
Aktivierungsunterschiede betreffen ausschlieBlich die Enkodierungsphase; wihrend der
Aufrechterhaltung und des Wiedererkennens fanden sich keine Unterschiede in den BOLD-

Reaktionen zwischen strategischen und unstrategischen Aufgaben.
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7.9.3 Ergebnisse des verbalen fMRT-Paradigmas

Das verbale Material wurde eingesetzt, um die Frage nach der doménen- versus prozess-
spezifischen Verarbeitung von Informationen innerhalb des PFC {iberpriifen zu kénnen. Auf
die Ergebnisse wird daher nur kurz eingegangen, bevor im néchsten Abschnitt die

Aktivierungen beider Materialarten verglichen werden.

Enkodierung der verbalen Stimuli

Abb. 7.20: Grafische Darstellung der Hirnregionen, die sowohl in der strategischen als auch in der
unstrategischen Versuchsbedingung wdhrend der Enkodierung verbalen Materials beobachtbar waren

(conjunction-Analyse)

In Abbildung 7.20 und Tabelle 7.18 sind jene Hirnregionen dargestellt, welche fiir die
Enkodierung verbaler Items unabhidngig von der Strategieeignung des Materials rekrutiert
werden. Hierzu wurde analog zu oben beschriebenem Vorgehen eine Conjunction-Analyse
(Nichols et al., 2005) berechnet. Der berechnete Kontrast lautet somit [(Enkodierung
strategisch > baseline) conj (Enkodierung unstrategisch > baseline)]. Statistisch signifikante
Aktivierungen fanden sich bilateral in okzipitalen und superioren parietalen Arealen sowie im
ACC, zudem wurde der linke VLPFC in beiden Versuchsbedingungen aktiviert, wobei diese
Aktivierung sowohl das BA 45 als auch das Brocasche Sprachareal (BA 44) einschlief3t.
Weitere, jedoch weniger ausgeprigte Aktivierungen zeigten sich im linken und rechten FEF
(T =4.17 bzw. T = 3.69) sowie in linken und rechten temporalen Regionen unter Einschluss

der Hippokampi (T =4.18 bzw. T = 3.23).
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Tabelle 7.18: Lokale Maxima der Aktivierungen wdhrend der Enkodierung verbaler Trials unabhdngig von der

Strategieeignung
Kontrast MNI- p**
Lokalisation L/R K T* V4
Koordinaten unkorr.

[(Enkodierung Okzipitallappen L/R -9-81-9 10714 10.49 6.75 0.000
strategisch > (G. lingualis; BA 18) 0.000
baseline) conj VLPFC (BA 44/45) L -2439 -12 150 6.38 5.03 0.000
(Enkodierung  einschl. Broca-Areal
unstrategisch  G. postcentralis; L/R -21-27 69 605 5.40 4.48 0.000
> baseline)] G. parietalis superior (BA5/7)

ACC (BA 24) M 0450 161 4.98 4.22 0.000

*tvi = 3.39; p = 0.001, unkorrigiert; treshold = 10; **das Signifikanzniveau bezieht sich auf das
Clustermaximum (peak); L/R = Links/ Rechts; MNI-Koordinaten in x (linkslateral-rechtslateral), y (posterior-

anterior), z (inferior-superior); K = Grife des zugehdérigen Clusters

Enkodierung: Vergleich zwischen strategischen und unstrategischen verbalen
Trials

Strategisch > unstrategisch

Wihrend der Enkodierung der strategischen Aufgaben fiel die neuronale Aktivitit im linken
ACC, dem bilateralen superioren sowie dem linken lateralen parietalen Kortex, im Thalamus
sowie dem DLPFC (bilateral) stirker aus als in den unstrategischen Aufgaben. Anders als im
Rahmen des figuralen Materials konnte also keine strategie-spezifische Aktivierung innerhalb
des Kleinhirns oder der Hippokampi festgestellt werden. Einen Uberblick iiber die Ergebnisse

geben Abbildung 7.21 und Tabelle 7.19.
_ . o ST

Abb. 7.21: Links: Grafische Darstellung des Kontrastes [(strategisch > unstrategisch) incl. masked by
(strategisch > Baseline)]. Rechts: Ausgewdhlite lokale Maxima des Kontrasts. Oben: linker DLPFC; unten:
rechter DLPFC
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Tabelle 7.19: Lokale Maxima der Kontraste, welche die Aktivierungen spezifisch fiir die strategischen Aufgaben

innerhalb des verbalen Materials abbilden

Kontrast MNI- p**
Lokalisation L/R K T* zZ
Koordinaten unkorr.
[(strategisch > ACC L 212115 537 3.32 3.04 0.000
unstrategisch) incl.  Superiorer parietaler Kortex R/L 1536 63 576 3.31 3.03 0.000
masked by Lateraler parietaler Kortex L -42 -2733 153 2.89 2.68 0.000
(strategisch > Thalamus M 0-249 169 2.80 1.92 0.000
Baseline)] DLPFC (BA 9/46); L -1236 39 116 2.34 2.23 0.000

Gyrus frontalis superior
DLPFC (BA 9/46); R 332445 96 2.01 1.98 0.000

Gyrus frontalis medius

*tew = 1.31; p = 0.001, unkorrigiert; treshold = 10; **das Signifikanzniveau bezieht sich auf das
Clustermaximum (peak); L/R = Links/ Rechts; MNI-Koordinaten in x (linkslateral-rechtslateral), y (posterior-

anterior), z (inferior-superior); K = Gréfie des zugehorigen Clusters

Die Stirke einiger dieser Aktivierungsunterschiede innerhalb des PFC (BOLD-Signal in
Prozent) wird in den folgenden Abbildungen 7.22-a und -b veranschaulicht.
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Abb. 7.22-a: Mit Hilfe der SPM-Funktion ,,plot* erstellte contrast estimates fiir die Aktivierung innerhalb des
linken DLPFC. Die Grafik veranschaulicht, dass die BOLD-Reaktion innerhalb des linken DLPFC in den

strategischen Aufgaben (links) héher ausfdllt als in den unstrategischen.
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Abb. 7.22-b: Mit Hilfe der SPM-Funktion ,,plot* erstellte contrast estimates fiir die Aktivierung innerhalb des
rechten DLPFC. Die Grafik veranschaulicht, dass die BOLD-Reaktion innerhalb des rechten DLPFC in den

strategischen Aufgaben (links) hoher ausfillt als in den unstrategischen.
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Unstrategisch > strategisch

In den unstrategischen Aufgaben zeigte sich gegeniiber den strategischen Aufgaben eine
starkere Aktivierung im linken Precuneus, dem linken sensorischen (superioren parietalen)
Kortex (BA 3) sowie dem linken inferioren Frontalkortex einschlieBlich des Brocaschen

Sprachareals (Tabelle 7.20).

Tabelle 7.20: Lokale Maxima der Kontraste, welche die Aktivierungen spezifisch fiir die unstrategischen
Aufgaben innerhalb des verbalen Materials abbilden

Kontrast MNI- p**
Lokalisation L/R K T* Z

Koordinaten unkorr.

[(unstrategisch > Precuneus L -12 -54 24 61 3.14 2.89 0.000

strategisch) Sensorischer Kortex L -30 -24 45 58 2.71 2.55 0.000

incl. masked by (BA 3)

(unstrategisch > G. frontalis inferior L -33369 27 241 2.29 0.000

Baseline)] (BA 44/45)

*tviw = 1.31; p = 0.001, unkorrigiert; treshold = 10; **das Signifikanzniveau bezieht sich auf das
Clustermaximum (peak); L/R = Links/ Rechts; MNI-Koordinaten in x (linkslateral-rechtslateral), y (posterior-

anterior), z (inferior-superior); K = Grofe des zugehdorigen Clusters;, G = Gyrus

Aufrechterhaltung und Wiedererkennen innerhalb des verbalen Materials
Wie bereits fiir das figurale Material konnten keine Unterschiede in der BOLD-Reaktion
wihrend der Aufrechterhaltung oder des Wiedererkennens strategischer und unstrategischer

verbaler Items festgestellt werden.

Auswertung der Fragebogendaten

Alle Probanden berichteten, sie hitten innerhalb der ersten Aufgaben erkannt, dass in einigen
Aufgaben eine ilibergeordnete Struktur gebildet werden konnte und dass Aufgaben einfacher
gewesen seien als die unstrategischen. Fiir die Enkodierung unstrategischer Items berichteten
alle Probanden, sie hitten die ,,Strategie” eingesetzt, die Items im Gedéchtnis immer zu

wiederholen. Der Einsatz anderer Strategien wurde nicht berichtet.

Fazit

Im Einklang mit den aufgestellten Hypothesen findet sich wihrend der Enkodierung
strategischer eine gegeniiber den unstrategischen Items erhohte BOLD-Reaktion im
bilateralen DLPFC. Wihrend der unstrategischen Enkodierung féllt die BOLD-Reaktionen
dagegen im linken VLPFC (BA 45) und dem Brocaschen Sprachareal (BA 44) hoher aus als
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in den strategischen Aufgaben. Auch innerhalb des verbalen Materials konnten die Annahmen
iiber eine hierarchische Organisation kognitiver Funktionen innerhalb des PFC in rostro-

kaudaler Richtung (Christoff & Gabrieli, 2000) somit bestitigt werden.

794 Vergleich der Aktivierungen fur verbales und figurales Material

Mit Hilfe des Vergleiches zwischen verbalem und figuralem Material soll die Frage nach der
domédnen- oder prozess-spezifischen Verarbeitung von Informationen innerhalb des
prafrontalen Kortex adressiert werden. Die Annahme lautet, dass in Einklang mit Baddeleys
(2000) Arbeitsgeddchtnismodell die Aufrechterhaltung von Informationen materialspezifisch
geschieht, die gezielte Verarbeitung als der zentralen Exekutive zugehorigen Funktion

dagegen materialunabhéngig vollzogen wird.

Figural versus verbal: unstrategische Aufgaben

Wihrend der unstrategischen Enkodierung fanden sich innerhalb des visuell-rdumlichen
Materials gegeniiber den verbalen Aufgabe groBere Aktivierungen innerhalb des linken
DLPFC, des rechten VLPFC sowie in priméren visuellen Arealen und dem rechten medialen
Temporallappen. Innerhalb der verbalen Aufgaben lieBen sich dagegen keine Hinweise darauf
finden, dass prédfrontale Regionen stirker aktiviert werden als fiir die visuell-rdumlichen

Aufgaben (vergl. Abbildung 7.23 und Tabelle 7.21).

visuell > verbal verbal > visuell

Abb. 7.23: Grafische Darstellung derjenigen Hirnregionen, welche wihrend der unstrategischen Enkodierung
visueller Stimuli eine héhere BOLD-Reaktion zeigten als wihrend der verbalen Aufgaben (links) bzw. derjenigen
Hirnregionen, in welchen die BOLD-Antwort wihrend der unstrategischen Enkodierung verbaler Items héher

ausfiel als in den visuellen Aufgaben (rechts)
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Tabelle 7.21: Lokale Maxima der Kontraste, welche die materialspezifischen Aktivierungen wdihrend der

unstrategischen Enkodierung abbilden

Rontrast Lokalisation L/R MNE K T* Z P
Koordinaten unkorr.
Enkodierung S-  G. calcarinus (V1) L/R 6-639 955 7.63 6.08 0.000
figural > DLPFC (BA 9/46) L -3624 15 96 5.49 4.77 0.000
Enkodierung S-  G. temporalis medius R 66 -24 -3 24 4.66 4.19 0.000
verbal VLPFC (BA 45) R 42300 30 4.08 3.74 0.000
Enkodierung S-  G. okzipitalis medius (BA 18) L -30-90 3 267 11.33 7.74 0.000
verbal > G. okzipitalis inferior (BA 18) R 29-933 389 8.81 6.68 0.000
Enkodierung S-  Lobus parietalis superior (BA7) L -18 -66 60 320 7.71 6.12 0.000
figural Lobus parietalis superior (BA 7) R 21-69 51 198 6.32 532 0.000
G. frontalis superior (BA 6) L -24 -9 57 107 4.50 4.07 0.000

*tew = 1.31; p = 0.001, unkorrigiert; treshold = 10; **das Signifikanzniveau bezieht sich auf das
Clustermaximum (peak); L/R = Links/ Rechts; MNI-Koordinaten in x (linkslateral-rechtslateral), y (posterior-

anterior), z (inferior-superior); K = Grofle des zugehorigen Clusters;, G. = Gyrus

Figural versus verbal: strategische Aufgaben

Wie vorhergesagt, zeigten sich in den strategischen Aufgaben keine Unterschiede in der
Aktivierung des prifrontalen Kortex, d. h. es konnten keine Hinweise darauf gefunden
werden, dass die Chunking-Strategie modalitdtsabhédngig ausgefiihrt wird: Die Aktivierungen
innerhalb des PFC gleichen sich wihrend der Enkodierung verbaler und visuell-raumlicher

strategischer Items (vergl. Abbildung 7.24 und Tabelle 7.22).

Tabelle 7.22: Lokale Maxima der Kontraste, welche die materialspezifischen Aktivierungen wdhrend der

strategischen Enkodierung abbilden

Rontrast Lokalisation L/R MNE K T* zZ P
Koordinaten unkorr

Enkodierung S+ figural G. calcarinus (V1) L/R -6-840 1122 7.18 5.83  0.000

> Enkodierung S+

verbal

Enkodierung S+ verbal ~G. okzipitalis medius (BA 18); L -30-903 1083 12.41 9.74  0.000

> Enkodierung S+ Lobus parietalis superior

figural G. okzipitalis medius (BA 18) R 27-933 466 940 696 0.000
Lobus parietalis superior R 21-6957 540 8.04 6.30  0.000
G. frontalis superior (BA 6) L -24 -9 48 134 4.95 4.40  0.000

*tviw = 1.31; p = 0.001, unkorrigiert; treshold = 10; **das Signifikanzniveau bezieht sich auf das
Clustermaximum (peak); L/R = Links/ Rechts; MNI-Koordinaten in x (linkslateral-rechtslateral), y (posterior-

anterior), z (inferior-superior); K = Grofle des zugehérigen Clusters;, S+ = strategische Aufgaben
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visuell > verbal verbal > visuell

Abb. 7.24: Grafische Darstellung derjenigen Hirnregionen, welche wdhrend der strategischen Enkodierung
visueller Stimuli eine héhere BOLD-Reaktion zeigten als wihrend der verbalen Aufgaben (links) bzw. derjenigen
Hirnregionen, in welchen die BOLD-Antwort wéhrend der strategischen Enkodierung verbaler Items héher

ausfiel als in den visuellen Aufgaben (rechts)

Wihrend fiir die visuell-raumlichen Aufgaben lediglich innerhalb des priméren visuellen
Kortex relativ erhohte Aktivierungen beobachtbar sind, finden sich innerhalb der verbalen
Aufgaben — wie bereits innerhalb des vorangegangenen Vergleiches — insgesamt stdrkere
BOLD-Signale. Diese umfassen bilaterale sekundére visuelle und superiore parictale Areale

sowie den linken prdmotorischen Kortex.

Fazit

Wihrend der unstrategischen Items lieBen sich materialspezifische Aktivierungen innerhalb
des prifrontalen Kortex finden: Fiir das figurale Material fanden sich sowohl innerhalb des
rechten ventrolateralen als auch des linken dorsolateralen PFC hohere BOLD-Reaktionen als
fiir die verbalen Aufgaben. Die verbalen Aufgaben fiihrten dagegen nicht zu hdheren
Aktivierungen innerhalb des PFC als die figuralen Items. Auf der hierarchisch {ibergeordneten
strategischen Enkodierung — welche neben der reinen Aufrechterhaltung auch die aktive
Manipulation der Stimuli beinhaltet — lieBen sich dagegen entsprechend der aufgestellten
Hypothesen und im Einklang mit Baddeleys (2000) Arbeitsgeddchtnismodell keine doménen-

spezifischen Aktivierungen innerhalb des PFC feststellen.
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7.10 Diskussion

Thema dieser Arbeit sind die strategischen Fahigkeiten. Da es sich bei diesen um ein noch
eher wenig erforschtes Gebiet der kognitiven Neurowissenschaften handelt, wurde die
Untersuchung anhand jener Modelle und Strategien vorgenommen, welche im zu den in der
Psychologie am besten untersuchten zdhlen: Der Einfluss der Chunking-Strategie (z. B.
Ericcson et al., 1980; Kapitel 2.5) auf die Arbeitsgeddchtnisleistung (z. B. Baddeley, 2000;
Kapitel 3.2) wurde untersucht. Ziel dieser Studie war es, das funktionelle Netzwerk zu
identifizieren, welches zur Anwendung der Chunking-Strategie rekrutiert wird. Zudem sollte
ein Beitrag zu der Diskussion geliefert werden, wie kognitive Funktionen innerhalb des
prafrontalen Kortex grundsétzlich organisiert sind: Konnen die Theorien iiber eine
hierarchische Organisation von Funktionen innerhalb des PFC in rostro-kaudaler Richtung
bestitigt werden? Werden Informationen doménen- oder prozess-spezifisch verarbeitet?
Hierzu wurden 16 Probanden im Rahmen einer fMRT-Studie untersucht. Diese bearbeiteten
figurale und verbale Arbeitsgeddchtnisaufgaben, wobei innerhalb jeder Materialart
strategische und unstrategische Aufgaben in pseudo-randomisierter Reihenfolge dargeboten
wurden. Innerhalb des figuralen Materials sollten die Probanden vier Felder einer Matrix
kurzfristig aufrechterhalten. In den strategischen Aufgaben konnten die vier Items in eine
libergeordnete Struktur, eine einfache geometrische Figur, reorganisiert werden, wihrend
dieses in den unstrategischen Aufgaben nicht der Fall war (vergl. Bor et al., 2003). Die
verbalen Aufgaben bestanden aus jeweils sechs Buchstaben, die ebenfalls nur in den
strategischen Aufgaben in eine iibergeordnete Struktur, ein Wort, reorganisiert werden
konnten. In den strategischen Aufgaben konnte also die Strategie des Chunking angewendet
werden. Das Material war in Voruntersuchungen ausfiihrlich validiert worden. Bor und
Kollegen (2003) hatten zudem in einer Kontrollstudie zeigen kdnnen, dass der DLPFC nur
dann rekrutiert wird, wenn die Chunking-Strategie angewendet, nicht aber dann, wenn die
ibergeordnete Struktur lediglich erkannt werden soll. Auch der Schwierigkeitsgrad verbaler
und figuraler Aufgaben war im Rahmen der eigenen Voruntersuchungen angepasst worden.
Die wihrend der fMRT-Sitzung erhobenen Verhaltensdaten belegen, dass die experimentelle
Manipulation auch wéhrend des Experimentes wirksam war: Innerhalb sowohl des figuralen
als auch des verbalen Materials wurden die strategischen Aufgaben deutlich schneller
bearbeitet als die unstrategischen. Der Vergleich zwischen figuralem und verbalem Material
zeigte allerdings, dass die figuralen Aufgaben schneller und richtiger bearbeitet wurden als
die verbalen, die verbalen Aufgaben fiir die Probanden somit vermutlich, zumindest im

Gruppenmittel, schwieriger waren.
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Ergebnisse des figuralen Materials

Innerhalb des figuralen Materials konnte ein funktionelles Netzwerk aus den drei
Hirnregionen rechter DLPFC, rechter Hippokampus und linkes Kleinhirn identifiziert werden,
welches das neuronale Korrelat der Anwendung der Chunking-Strategie im Rahmen des
visuell-riumlichen Arbeitsgeddchtnisses bildet. Zudem konnte gezeigt werden, dass durch
Anwendung der Chunking-Strategie die Aktivitidt in primdren Speicherregionen wie dem
VLPFC und parietalen Kortexarealen sinkt. In den unstrategischen Aufgaben wurde zudem
erhohte Aktivitit innerhalb des linken frontalen Augenfeldes (FEF; BA 8) und dem anterioren
PFC (BA 10) gefunden.

Rolle des dorsolateralen prédfrontalen Kortex

Dem DLPFC galt das Hauptinteresse dieser Untersuchung. Grund ist, dass diesem Areal in
der Literatur iibereinstimmend eine entscheidende Rolle fiir die Strategieanwendung
zugeschrieben wird, unabhéngig davon, ob Untersuchungsergebnisse mit Hilfe klinischer
Léasionsstudien (z. B. Alexander et al., 2003), von Tierexperimenten (z. B. Gaffan, Easton &
Parker, 2002) oder funktionell-bildgebender Studien (z. B. Bor et al., 2003; Savage et al.,
2001) gewonnen wurden. Die hier gefundene strategie-spezifische Aktivierung steht somit im
Einklang mit bisherigen Befunden aus der Literatur. In der Studie von Bor und Kollegen
(2003), in welcher dhnliches Material verwendet worden war, hatte sich ebenfalls eine
stirkere Aktivierung des DLPFC fiir die strategischen gegeniiber den unstrategischen
Aufgaben gezeigt. Allerdings war dort neben der Aktivierung des rechten DLPFC auch die
signifikant stirkere Aktivierung des linken DLPFC (BA 46) bei Nutzung der Chunking-
Strategie berichtet worden, welche in dieser Untersuchung nicht gefunden wurde. Mogliche
Griinde fiir diese Diskrepanz sind die im Rahmen dieser Studie vorgenommenen
Verdnderungen des Materials, d. h. der Ausschluss jener strategischen Items, welche einen
Buchstaben (also: verbalen Stimulus) als iibergeordnete Struktur bilden, sowie die hier
zusitzlich eingefiihrte Erfordernis, die iibergeordnete Struktur durch das Vertauschen zweier
Stimuli selbst konstruieren zu miissen. Dariliber hinaus hatten Bor und Kollegen die
interessierenden Kontraste nicht unter inklusiver Maskierung durch die entsprechenden
Haupteffekte berechnet, so dass nicht feststellbar ist, welche ihrer signifikanten Kontraste
tatsdchlich auf Aktivititsunterschiede bzw. auf unterschiedliche Deaktivierungen
zurlickzufiihren sind. Alle Auswertungen wurden zudem mit SPM99 statt wie hier mit SPM2
vorgenommen. Bor und Kollegen hatten ihre Daten an einem 3-Tesla-MRT-Gerét erhoben,

wodurch die Ergebnisse ohnehin nur eingeschriankt vergleichbar zu den hier présentierten sind
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(z. B. Gruber & von Cramon, 2003; Krasnow, Tamm, Greicius, Yang, Glover, Reiss et al.,
2003). Grundsitzlich kénnen mit Hilfe der 3-T-fMRT wesentlich stidrkere Signale erzeugt
werden, d. h. die Signal-to-Noise-Ratio (SNR) ist grofler, woraus eine hohere Power resultiert.
In der hier vorgestellten Untersuchung wurde in beiden Versuchbedingungen, d. h. sowohl in
strategischen als auch in unstrategischen Aufgaben, ein Anstieg der BOLD-Reaktion
innerhalb des linken DLPFC gefunden (vergl. Tabelle 7.15). Eine moglicherweise auch hier
vorliegende stirkere neuronale Aktivitit des linken DLPFC in den strategischen Aufgaben
konnte aufgrund der geringeren Magnetfeldstdrke unentdeckt geblieben sein. Dagegen spricht,
dass sich das Ausmaf3 der von Bor et al. (2003) berichteten Aktivierungen nicht fiir den linken
bzw. rechten PFC unterscheidet, wie sich an den T-Werten ablesen lasst.

Eine friihere PET-Studie der Arbeitsgruppe um Bor mit dhnlichem Material (Bor, Duncan &
Owen, 2001) hatte fir den DLPFC vergleichbare Aktivierungen wie die in dieser
Untersuchung berichteten erbracht: Ausschlielich innerhalb des rechten, nicht jedoch des
linken DLPFC waren strategie-abhéngige Aktivierungen berichtet worden. Wéhrend der
unstrategischen Aufgaben zeigten sich auch dort stirkere Aktivierungen im anterioren PFC,
diese zeigten sich dort jedoch nicht — wie hier — links-, sondern rechtshemisphérisch.

Generell sollte bedacht werden, dass in der Literatur hdufig auch dann eine erhebliche
Variabilitit der Ergebnisse funktionell-bildgebender Studien berichtet wird, wenn beziiglich
der oben genannten Faktoren groBere Ubereinstimmung herrscht als zwischen den hier
zueinander in Bezug gesetzten. Als ein Grund wird angesehen, dass selbst kleinste
Verinderungen der experimentellen Paradigmen zu bedeutsamen Anderungen neuronaler
Aktivitdt fiilhren konnen (z. B. Rypma, 2006). Die kleinen Stichproben kénnen zudem die
hohe interindividuelle Variabilitit neuronaler Aktivierungsmuster nicht immer ausgleichen: In
jingerer Zeit ist eine Reihe von Faktoren identifiziert worden, die zu systematischen
Unterschieden in der BOLD-Reaktion fithren, zu welchen Personlichkeitsmerkmale (z. B.
O’Gorman, Kumari, Williams, Zelaya, Connor, Alsop et al., 2006), Intelligenz (z. B. Duncan,
Owen, Seitz, Kolodny, Bor, Herzog, et al., 2000; Gray, Chabris & Braver, 2003) oder Alter
(z. B. Rajah & D’Esposito, 2005) zdhlen. Daher wurde vorgeschlagen, die Ergebnisse
dhnlicher Untersuchungen in Metaanalysen zusammenzufassen, welche eine zuverldssigere
Interpretation der Ergebnisse ermdglichten (z. B. Cabeza & Nyberg, 2000; Owen, McKillan,
Laird & Bullmore, 2005).

Trotz dieser Unterschiede konnte die vorhergesagte Rolle des DLPFC fiir die Anwendung der

Chunking-Strategie innerhalb des visuell-raumlichen Arbeitsgedédchtnisses bestétigt werden:
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Die neuronale Aktivitdt dieser Region fillt in den strategischen Aufgaben deutlich hoher aus
als in den unstrategischen.

Ein Aspekt soll noch hervorgehoben werden: Dem DLPFC wird im Rahmen von
Arbeitsgedidchtnisaufgaben eine besondere Rolle fiir die Reorganisation des dargebotenen
Materials zugeschrieben. So fand sich hier z. B. Aktivitit, wenn die Stimuli in die umgekehrte
(Owen, Lee & Williams, 2000) oder alphabetische (Postle, Berger & D’Esposito, 1999)
Reihenfolge sortiert werden mussten. Diese Interpretation ist jedoch nur eingeschriankt valide,
da die Anforderung zur Reorganisation des Materials konfundiert ist mit einer hdheren
Aufgabenschwierigkeit, der DLPFC jedoch auch mit steigenden kognitiven Anforderungen
unabhdngig von den geforderten Prozessen aktiviert wird (Duncan & Owen, 2000). Diese
beiden den DLPFC rekrutierenden Prozesse der Strategienutzung und der
Aufgabenschwierigkeit wurden in vorangegangenen Untersuchungen somit zumeist
konfundiert erhoben. Maesti und Kollegen belegten die zunehmende Aktivierung des DLPFC
fiir schwierigere Aufgaben auch im Rahmen der strategischen Féhigkeiten (Maestli, Simos,
Campo, Fernandez, Amo, Paul et al, 2003). Sie untersuchten mit Hilfe der
Magnetenzephalografie die neuronalen Aktivierungsmuster fiir die Nutzung unterschiedlich
effektiver Strategien zur Steigerung der verbalen Gedichtnisleistung und fanden drastische
Unterschiede in sowohl der zeitlichen als auch der rdumlichen Aktivitdt des Gehirns in
Abhidngigkeit von der jeweils verwendeten Strategie. Hierbei zeigten sich stirkere
Aktivierungen in jenen Regionen, welche zur Aufrechterhaltung von Informationen im
verbalen Arbeitsgedichtnis erforderlich sind (z. B. dem Brocaschen Sprachareal, parietalen
Hirnregionen), je ineffektiver die verwendete Strategie war: Die Gedéchtnisbelastung sank
also mit steigender Giite der verwendeten Enkodierungsstrategie. Aktivierungen im DLPFC
schienen dagegen nicht die Giite der Strategie widerzuspiegeln, sondern die
Aufgabenschwierigkeit: Je effektiver die verwendete Strategie, desto geringere Aktivierung
im DLPFC. Diese Ergebnisse verdeutlichen das Problem der Konfundierung der beiden
Variablen ,,Strategienutzung® und ,,Aufgabenschwierigkeit: Findet sich in strategischen
Aufgaben eine erhohte neuronale Aktivitdt innerhalb des DLPFC, kann diese nicht
interpretiert werden, sobald die strategischen Aufgaben schwieriger sind als jene der
Vergleichsbedingung. Diese genannten Probleme wurden in der vorliegenden Untersuchung
umgangen: Die strategischen Sequenzen werden von den Probanden schneller und richtiger
bearbeitet und subjektiv als einfacher empfunden als die unstrategischen. Die Aktivitit des
DLPFC in den strategischen Aufgaben kann somit nicht durch die hohere

Aufgabenschwierigkeit bedingt sein, sondern ist mit hoher Wahrscheinlichkeit tatsdchlich auf
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die Erfordernis zur Reorganisation des Materials — also die Anwendung der Chunking-

Strategie — zurilickzufiihren.

Rolle des Hippokampus

Interessant ist die im Rahmen der visuell-raumlichen Aufgaben gefundene Aktivierung des
rechten Hippocampus. Klassischerweise wird zwischen verschiedenen Gedédchtnissystemen
unterschieden (z. B. Gabrieli, 1998; Squire & Zola, 1996; Tulving, 1972), d. h. es wird davon
ausgegangen, dass bestimmte neuronale Netzwerke bestimmte Gedéchtnisaspekte
unterstiitzen. Die Unterscheidung zwischen dem Kurzzeit- und dem Langzeitgedichtnis hat
sich dabei in der Literatur durchgesetzt. Ein Grund ist, dass diese beiden Subsysteme doppelt
dissoziiert sein konnen, d. h. bei Schiadigung des Langzeitgeddchtnisses (LZG) kann die
kurzfristige Behaltensleistung intakt sein (z. B. Scoville & Milner, 1957) und umgekehrt (z.
B. Shallice & Warrington, 1970). Langfristige Erinnerungen sollen dabei durch strukturelle
Verdnderungen entstehen (z. B. Engert & Bonhoeffer, 1999), wihrend die kurzfristige
Aufrechterhaltung von Information durch feuernde Neuronennetzwerke gewéhrleistet wird, in
welchen die eine Information konstituierenden Zellen sich bestidndig wieder selbst erregen (z.
B. Fuster, 1973; Miyashita & Chang, 1998). Den medialen Temporallappen wird eine
bedeutende Rolle fiir das LZG zugeschrieben, wihrend kurzfristige Erinnerungen in
materialspezifischen Speichersystemen, beispielsweise im parietalen Kortex, aufrechterhalten
werden sollen (vergl. Kapitel 3). Insofern erscheint die hippokampale Aktivierung zunéchst
verwunderlich, da die Aufrechterhaltung der dargebotenen Informationen fiir lediglich einige
Sekunden erforderlich war, es sich also um eine Kurzzeitgeddchtnisaufgabe handelt.

Die ndhere Durchsicht der Literatur zeigte jedoch, dass die klassische Unterscheidung
zwischen Kurzzeit- und Langzeitgeddchtnis in jlingerer Zeit angezweifelt worden ist (z. B.
Davachi, Maril & Wagner, 2001; Ranganath & Blumenfeld, 2005; Ranganath & D’Esposito,
2005; Wagner, 1999). So wurde sowohl in elektrophysiologischen Studien an Primaten (z. B.
Suzuki, Miller & Desimone, 1997) als auch in funktionell-bildgebenden Studien (z. B.
Cabeza, Dolcos, Graham & Nyberg, 2002) wiederholt eine Aktivierung des medialen
Temporallappens beschrieben, wihrend Informationen im Arbeitsgedichtnis aufrechterhalten
werden sollten. Eine aktuelle Lasionsstudie (Olson, Page, Sledge Moore, Chatterjee &
Verfaellie, 2006) belegt zudem Defizite in der kurzfristigen Behaltensleistung von Objekt-
Lokationen-Assoziationen bei Patienten mit bilateralen Léasionen des medialen
Temporallappens (vergl. Jensen & Lisman, 2005). Baddeley vermutete bereits 2000, der

Hippokampus konnte aufgrund seiner integrativen Funktion eine Rolle im Arbeitsgedéchtnis
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spielen — in Form des Episodischen Speichers, der vorgeschlagenen Erweiterung des
klassischen Arbeitsgeddchtnismodells (Baddeley & Hitch, 1974; Kapitel 3.2.1; vergl. Schon,
Hasselmo, LoPresti, Tricaricio & Stern, 2004; Ranganath, Cohen & Brozinsky, 2005).

Insofern liefert die hier gefundene stirkere Aktivierung des rechten Hippokampus im Rahmen
der strategischen Aufgaben einen Beitrag zu dieser aktuell gefiihrten Diskussion: Auch hier
konnte im Rahmen einer Arbeitsgedidchtnisaufgabe signifikante Hippokampusaktivitat
gefunden werden. Dass diese in den strategischen Aufgaben stirker ausfillt als in den
unstrategischen kann als Beleg dafiir gewertet werden, dass die Chunking-Strategie
tatsdchlich fiir eine bessere Gedéchtnisleistung sorgt, welche sich in geringeren
Reaktionszeiten und Fehlerraten sowie den subjektiven Empfindungen der Probanden
widerspiegelt. Tatsdchlich ist bekannt, dass die Anwendung der Chunking-Strategie die
Wabhrscheinlichkeit, dass die prisentierten Informationen aus dem Langzeitgedichtnis
abgerufen werden kdénnen, deutlich erhoht (Ericcson et al., 1980). Bor und Kollegen (2001;
2003) hatten in ihren Studien keine hippokampale Aktivitit berichtet. Mogliche Griinde fiir
diesen Unterschied wurden im vorangegangenen Abschnitt aufgefiihrt. In einer Folgestudie zu
den beiden genannten Untersuchungen (Bor, Cumming, Scott & Owen, 2004) boten Bor und
Kollegen Zahlenfolgen dar, die entweder in {iibergeordnete Einheiten zusammengefasst
werden konnten oder als acht Einzelitems behalten werden mussten. In diesen Aufgaben
fanden die Autoren wihrend der strukturierten Items bilateral erhohte Hippokampusaktivitit,
welche auf die durch das Chunking effektivere Enkodierung der Informationen ins Gedéchtnis

zurlickgefiihrt wurde.

Rolle des Kleinhirns

Neben den Aktivierungen im rechten DLPFC und rechten Hippokampus wurde im Vergleich
zwischen der Enkodierung strategischer und unstrategischer Aufgaben auch eine deutliche
hohere Aktivierung innerhalb des Kleinhirns in den strategischen figuralen Trials gefunden.
Diese kann vermutlich auf die engen Verbindungen zwischen Klein- und GroBhirn
zurlickgefiihrt werden: Der rechte PFC unterhdlt enge anatomische und funktionelle
Verbindungen mit dem linken Kleinhirn, ebenso sind linker PFC und rechtes Kleinhirn
anatomisch und funktionell eng verbunden (Allan, McColl, Barnard, Ringe, Fleckenstein &
Cullum, 2005; Middleton & Strick, 2001; Rintjes & Weiller, 2003; Schmahmann & Pandya,
1997). Seit lingerem bekannt ist beispielsweise die so genannte ,.gekreuzte zerebelldre
Diaschisis*: Bei Schiadigung einer der beiden genannten verbundenen Regionen (PFC oder

Kleinhirn) kommt es zu Funktionsausfillen der anderen (z. B. Attig, Botez, Hublet,
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Vervonck, Jacqui & Caplon, 1991). Damit einhergehend zeigen Patienten mit Lésionen des
Zerebellums hiaufig Defizite in exekutiven Funktionen, wobei insbesondere Aufgaben zur
verbalen Fliissigkeit bislang intensiv untersucht sind (z. B. Leggio, Silveri, Petrosini &
Molinari, 2000; Schmahmann & Shermann, 1998). Patienten mit rechtsseitigen
Kleinhirnldsionen zeigten hier hdufig ausgeprigtere Defizite als Patienten mit
linkshemisphérischen Schidigungen. Dementsprechend fand sich auch in fMRT-Studien
neben der Aktivierung des linken Frontalhirns hiufig auch eine Aktivierung des rechten
Kleinhirns bei Wortfliissigkeitsaufgaben (z. B. Chen & Desmond, 2005; Desmond, Gabrieli &
Glover, 1998; Hubrich-Ungureanu, Kaemmerer, Henn & Braus, 2002). Auch in zahlreichen
anderen frontalhirnassoziierten Funktionen wurden Defizite von Patienten mit
Kleinhirnldsionen bzw. zerebelldre Aktivierungen in funktionell-bildgebenden Studien belegt
(z. B. Egner & Hirsch, 2005; Heyder, Suchan & Daum, 2004; Lie, Specht, Marshall & Fink,
2006; Schmahmann, 2004). In einer in unserem Hause durchgefiihrten Untersuchung konnte
Wilde (2004) zeigen, dass Patienten mit Lisionen des Zerebellums Defizite in zahlreichen
frontalhirnassoziierten kognitiven Funktionen wie dem Arbeitsgeddchtnis, der Geteilten
Aufmerksamkeit, der Abstraktionsfdhigkeit und der verbalen wie figuralen Produktivitit
zeigen, wobei auch hier die Schwierigkeiten in typischerweise dem linken PFC zugeordneten
Funktionen nach rechtshemisphirischen zerebelldren Lésionen ausgeprigter waren und
umgekehrt (vergl. Gottwald, Wilde, Mihajlovic & Mehdorn, 2004).

Fiir den Bereich des verbalen Arbeitsgedédchtnisses wurden Defizite in der Enkodierungsphase
nach rechtshemisphirischen Kleinhirnldsionen (z. B. Desmond, Chen & Shieh, 2005) bzw.
Aktivititen in dieser Region wihrend der Enkodierung verbalen Materials mit Hilfe der
fMRT (z. B. Li, Wong, Gandour, Dzemidzic, Tong, Talavage et al., 2004) iibereinstimmend
berichtet. Chen und Desmond (2005) konnten zudem in einer aktuellen Studie zwischen auf
artikulatorische Kontrollprozesse bzw. das verbale Arbeitsgeddchtnis zuriickzufiihrenden
Aktivierungen differenzieren: Wihrend erstere zu erhohter Aktivitdt innerhalb des superioren
Zerebellums fithren (Crusl), ldsst sich nur im Rahmen des zweiten eine erhdhte neuronale
Aktivitidt des (rechten) inferioren Kleinhirns (Crusll) belegen — also in jener Region, in
welcher sich in dieser Studie linkshemisphdrische Aktivierungen wéhrend einer figuralen
Arbeitsgedidchtnisaufgabe gezeigt hatten.

Fiir die Enkodierung in figuralen Arbeitsgeddchtnisaufgaben ist die Rolle des Kleinhirns
bislang dagegen nicht untersucht. Dennoch koénnen die links-zerebelliren Aktivierungen

wiahrend der Enkodierung des figuralen Materials unter Nutzung der Chunking-Strategie
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vermutlich auf die engen funktionellen und anatomischen Verbindungen zwischen linkem
Kleinhirn und rechtem PFC zuriickgefiihrt werden.

Wihrend Bor und Kollegen (2003) keine strategie-spezifische zerebelldre Aktivitit fanden,
war diese in der fritheren, inhaltlich dhnlichen PET-Untersuchung vergleichbar mit der hier

beschriebenen berichtet worden (Bor et al., 2001).

Figurales Material: Unstrategisch > strategisch

In den unstrategischen Aufgaben zeigte sich signifikant stirkere Aktivitdt im linken VLPFC,
linksseitigen parietalen Regionen, dem linken FEF sowie dem linken anterioren préfrontalen
Kortex.

Dem VLPFC wird in der Literatur die Aufgabe der Aufrechterhaltung (nicht jedoch der
aktiven Verarbeitung) visuell-rdumlicher Informationen zugeschrieben (z. B. Frey & Petrides,
2000; Kostopoulos & Petrides, 2003; vergl. jedoch z. B. Tanibuchi & Goldman-Rakic, 2003).
Diese Ansicht steht in Einklang mit den in Kapitel 4.2.1 vorgestellten Theorien zu einer
hierarchischen Organisation von Funktionen innerhalb des PFC (z. B. Christoff & Gabrieli,
2000; Fletcher & Henson, 2001). Die stdrkere Aktivitit im VLPFC widhrend der
unstrategischen Aufgaben kann somit als Beleg fiir die Theorie gewertet werden, dass durch
die Anwendung der Chunking-Strategie eine Entlastung primdrer Speicherregionen erreicht
wird.

Parietalen Hirnregionen wird in der Literatur {ibereinstimmend eine entscheidende Rolle fiir
das visuell-raumliche Arbeitsgedidchtnis zugeschrieben, wobei insbesondere der posteriore
Parietalkortex fiir die Aufrechterhaltung zuvor dargebotener Informationen relevant zu sein
scheint (Kapitel 3.2.1; z. B. Curtis, 2006; Miiller & Knight, 2006; Smith & Jonides, 1999,
Suchan, Botko, Gizewski, Forsting & Daum, 2006; Wager & Smith, 2003). Die hier
gefundenen Ergebnisse stehen somit im Einklang mit diesen Ergebnissen und zeigen, dass die
Gedéchtnisbelastung in diesen Speicherregionen hoher ausfillt, wenn Informationen ohne
Strategie behalten werden miissen.

Aktivitit des FEF wurde in der Literatur hiufig im Rahmen von rdumlichen
Arbeitsgedidchtnisaufgaben beschrieben (z. B. Curtis, Rao & D’Esposito, 2004; Postle, Stern,
Rosen & Corkin, 2000; Sweeney, Mintun, Kwee, Wiseman, Brown, Rosenberg et al., 1996).
Striatale und extrastriatale visuelle Kortizes sind topografisch organisiert; Gleiches gilt fiir das
frontale Augenfeld (Schall, 2002). Die in Aufgaben zum visuell-rdumlichen
Arbeitsgeddchtnis beobachtete Aktivitdt im FEF wird gewohnlich darauf zuriickgefiihrt, dass

positionale Informationen durch die motorischen Augenbewegungen, die Sakkaden, kodiert



Kapitel 7: Funktionelle Neuroanatomie der strategischen Fahigkeiten: fMRT-Studie 132

werden: Die Aktivitdt von Neuronen des FEF wihrend der Ausfiihrung der Blickbewegung zu
einem bestimmten Stimulus repridsentiert durch die topografische Organisation einen
definierten Platz im Raum — also die Lokation des entsprechenden Stimulus (Curtis, 2006).
Ahnlich wie der parietale Kortex wird dem FEF somit die Rolle der Aufrechterhaltung
rdumlicher Informationen zugewiesen, jedoch nicht durch die Nutzung sensorischer, sondern
motorischer Informationen. Curtis (2006) betont in einem aktuellen Review, dass die
Aufrechterhaltung von Informationen grundsétzlich prospektiv oder retrospektiv kodiert
werden kann, wobei dem FEF die prospektive, dem Parietalkortex dagegen die retrospektive
Kodierung zugeschrieben wird. Somit bildet das FEF ein weiteres System zur Speicherung
von Informationen im Arbeitsgeddchtnis, d. h. ein priméres Speichersystem. Dass die
Aktivitdt in dieser Region innerhalb der unstrategischen Aufgaben stirker ausfillt als bei
Anwendung der Strategie steht somit in Einklang mit der Theorie, dass durch die
Strategieanwendung eine Entlastung primérer Speicherregionen erzielt werden kann.

AuBerdem zeigte sich eine hohere Aktivierung des linken anterioren PFC in den
unstrategischen Aufgaben. Orientiert man sich an den in Kapitel 4.2.1 vorgestellten Theorien,
konnte die Aktivitdt des anterioren PFC darauf zuriickzufiihren sein, dass die Probanden
versuchten, internal eine Strategie zu generieren, wihrend diese in den strategischen
Aufgaben external vorgegeben war (Christoff & Gabrieli, 2000; Koechlin et al., 2003).
Fletcher und Henson (2001) vermuten dagegen, alle metakognitiven Prozesse, welche die
bewusste Reflektion iiber die ausgefiihrten kognitiven Aktivititen beinhalten, seien im
anterioren PFC lokalisiert. Auch nach dieser Theorie konnte die in den unstrategischen
Aufgaben gefundene Aktivierung des anterioren PFC auf die Suche nach einer geeigneten
Form der Aufgabenbearbeitung zuriickgefiihrt werden, wéihrend dieses in den strategischen
Aufgaben aufgrund der vorgegebenen Strukturierung der Stimulussequenzen nicht ndtig war.
Auch Bor et al. (2001) fanden in ihrer ersten Untersuchung selektive Aktivierungen im
anterioren PFC, die dort jedoch rechtshemisphirisch auftraten. Eine Interpretation der

Aktivierungen nahmen die Autoren nicht vor.

Fazit

Im Rahmen der visuell-riumlichen Arbeitsgedichtnisaufgaben konnten die aufgestellten
Hypothesen bestitigt werden: Der DLPFC spielt eine entscheidende Rolle fiir die
strategischen Féhigkeiten. Durch Rekrutierung des DLPFC bzw. des beschriebenen
funktionellen Netzwerkes fiir die Strategieanwendung konnen primére Speicherareale

entlastet werden. Die Ergebnisse belegen eindrucksvoll, dass die neuronale Aktivitdt durch
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Anwendung der Chunking-Strategie bei ansonsten vollkommen unverdndertem Material
direkt beeinflusst wird. Diese verdnderte neuronale Aktivitit fithrt dazu, dass die strategischen
Aufgaben schneller und richtiger bearbeitet werden als die unstrategischen und diese von den
Probanden als subjektiv einfacher empfunden werden: Durch die Aktivierung des
identifizierten strategie-spezifischen funktionellen Netzwerkes kann eine subjektiv und
objektiv verbesserte Aufgabenbearbeitung erzielt werden. Damit geht eine erhdhte
Hippokampusaktivitit in den strategischen Aufgaben einher, die als Beleg fiir eine durch die

Strategieanwendung verbesserte Behaltensleistung interpretiert werden kann.

Ergebnisse des verbalen Materials

Im Rahmen des verbalen Materials konnten folgende Ergebnisse beobachtet werden:
Wihrend der Enkodierung strategischer, nicht jedoch unstrategischer Items zeigten sich
entsprechend der Vorhersage erhohte Aktivierungen des DLPFC, welche hier sowohl den
linken als auch den rechten DLPFC einschlossen. Weiterhin fiel das strategie-spezifische
BOLD-Signal bilateral im superioren Parietalkortex, im linken lateralen parietalen Kortex,
dem medialen anterioren Cingulum sowie im medialen Thalamus hdher aus als in den
unstrategischen Aufgaben. Wéhrend der Enkodierungsphase innerhalb der unstrategischen
Aufgaben hatten sich erhohte Aktivierungen im Precuneus sowie dem superioren parietalen
Kortex gezeigt. Auch in inferioren frontalen Regionen, d. h. dem VLPFC und dem
Brocaschen Sprachareal, fielen die BOLD-Reaktionen hoéher aus. Alle diese
Aktivierungsunterschiede waren linkshemisphérisch lokalisiert.

Die Theorie, der DLPFC spiele eine entscheidende Rolle fiir die Anwendung der Chunking-
Strategie, konnte also auch fiir das verbale Arbeitsgedidchtnis bestétigt werden. Tatsédchlich ist
dieses die einzige Region, in welcher sich wéhrend der strategischen Aufgaben unabhingig
von der Art des Materials relevante Unterschiede in der neuronalen Aktivitét gezeigt hatten, d.
h. die einzige Region, in welcher fiir verbales und non-verbales Material tibereinstimmend
strategie-spezifische Aktivierungen beobachtbar waren. Auch die Theorie, primire
Speicherareale konnten durch die Strategienutzung entlastet werden, konnte fiir das verbale
Material anhand der in den unstrategischen Aufgaben erhohten Aktivitit des linken inferioren
Frontalhirns belegt werden: Dieser Region wird in der Literatur iibereinstimmend eine
Beteiligung an der Aufrechterhaltung verbaler Informationen zugeschrieben (z. B. Cabeza &
Nyberg, 2000; Maestu et al., 2003; Owen et al., 2005; Smith & Jonides, 1999; Wager &
Smith, 2003).
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Keine Aktivierungen hatten sich innerhalb des verbalen Materials in medialen temporalen
Regionen nachweisen lassen: Weder wihrend der Konjunktions-Analyse, in welcher
ibereinstimmend aktivierte Regionen fiir strategische und nicht-strategische Items ermittelt
wurden (Tabelle 7.19), noch spezifisch fiir strategische oder unstrategische verbale Items
(Tabellen 7.20; 7.21). Eine bislang ungekléarte Frage ist, ob die Funktion des hippokampalen
Systems allgemein in der Ausbildung von Assoziationen und Gedéichtnisspuren oder
spezifisch in der Bildung rdumlicher Assoziationen und der Raumorientierung zu sehen ist.
Erstere Theorie geht davon aus, dass im rechten Hippokampus allgemein Assoziationen
geformt sowie Erinnerungen gespeichert und abgerufen werden (z. B. Eichenbaum, 2004;
Kessels, De Haan, Kappelle & Postma, 2001; Luo & Niki, 2005; Rosenbaum, Priselac,
Kohler, Black, Gao, Nadel et al., 2000). Andere Autoren postulieren, dass hier ausschliefSlich
rdumliche Assoziationen ausgebildet werden und hier spezielle, der Raumorientierung
zugeordnete Prozesse lokalisiert sind wie beispielsweise Aufbau und Abruf rdumlicher
Représentationen wichtiger Landmarken oder die Entwicklung kognitiver Landkarten (z. B.
Biegler et al., 2001; Feigenbaum & Morris, 2004; Kumaran & Maguire, 2005; O’Keefe &
Nadel, 1978; Parslow, Morris, Flemminger, Rahman, Abrahams & Recce, 2005; Wood,
Agster & Eichenbaum, 2004). Die hier gefundenen Ergebnisse sind mit letzterer Theorie
bedingt konform: Nur fiir das visuell-rdumliche, nicht jedoch das verbale Arbeitgedichtnis
konnte eine erhdhte Aktivitdt der medialen Temporallappen belegt werden. Hierbei handelt es
sich zwar um visuell-rdumliche, nicht jedoch um der topografischen Raumorientierung
zugeordneten Prozessen. In jlingerer Zeit wurde eine dritte Theorie vorgeschlagen: Das
hippokampale System wird immer dann aktiviert, wenn solche Informationen integriert
werden miissen, deren Integration nicht in fritheren Verarbeitungsstufen vollzogen wird (z. B.
Piekema, Kessels, Mars, Petersson, Fernandez, 2006; Ranganath et al., 2005). Wihrend
derartige Prozesse innerhalb des verbalen Materials nicht notwendig sind, miissen die vier
Stimuli in den visuell-rdumlichen Aufgaben mit der Position innerhalb der Matrix assoziiert
werden (vergl. Mitchell, Johnson, Raye & D’Esposito, 2000; Rolls, Xiang & Franco, 2005;
Schon et al., 2004) — diese Theorie stimmt somit mit den hier berichteten Ergebnissen
tiberein.

Das verbale Material war eingesetzt worden, um die Frage nach der material- oder prozess-
spezifischen Organisation kognitiver Funktionen innerhalb des prifrontalen Kortex
beantworten zu konnen. Bevor auf diese Frage eingegangen wird, soll jedoch der dritte der

interessierenden Aspekte diskutiert werden: Konnen die Theorien zu einer hierarchischen
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Organisation kognitiver Funktionen innerhalb des PFC in rostro-kaudaler Richtung (z. B.

Christoff & Gabrieli, 2000; Kapitel 4.2.1) bestétigt werden?

Hierarchische Organisation von Funktionen innerhalb des PFC?

Fiir das figurale Material konnte die hierarchische Organisation von Funktionen innerhalb des
PFC bestdtigt werden: Wéhrend die Enkodierung der vier dargebotenen Items ohne Strategie
zu einer stirkeren Aktivierung des ventrolateralen préfrontalen Kortex fiihrt, ist der
dorsolaterale prifrontale Kortex wihrend der hierarchisch iibergeordneten strategischen
Enkodierung stirker involviert. Fiir die Lateralisierung dieses Befundes zeigen sich, wie oben
ausgefiihrt, in der Literatur keine libereinstimmenden Ergebnisse. Sowohl bei Bor et al.
(2001) als auch in dieser Untersuchung ist eine erhohte Aktivitét des anterioren PFC innerhalb
der unstrategischen Aufgaben gefunden worden. Dieser Region wird in den in Kapitel 4.2.1
vorgestellten Theorien und Modellen zur hierarchischen Organisation von Funktionen
innerhalb des PFC die hochste Stufe innerhalb der Hierarchie zugeschrieben und soll
beispielsweise fiir die internale Generierung von Strategien verantwortlich sein (z. B.
Christoff & Gabrieli, 2000; Fletcher & Henson, 2001; vergl. obige Diskussion).

Innerhalb des verbalen Materials war die postulierte Hierarchie ebenfalls festgestellt worden:
Wiéhrend der Enkodierung unstrategischer Items hatte die Konjunktionsanalyse fiir
strategische und unstrategische Aufgaben gezeigt, dass der linke VLPFC einschlieBlich des
Brocaschen Sprachareals rekrutiert wird. Nur dann, wenn die Chunking-Strategie zur
Enkodierung genutzt werden kann, lie8 sich jedoch auch innerhalb des DLPFC ein Anstieg
des BOLD-Signals beobachten.

Die Theorie der hierarchischen Organisation von Funktionen innerhalb des PFC konnte somit
sowohl innerhalb der visuell-rdumlichen als auch innerhalb der verbalen

Arbeitsgedidchtnisaufgaben bestdtigt werden.

Doménen- oder prozess-spezifische Verarbeitung im PFC?

Eine weitere im Rahmen dieser Arbeit untersuchte Frage war die nach der doménen- oder
prozess-spezifischen Organisation von Funktionen innerhalb des PFC (Kapitel 4.2.2).
Wihrend einige Autoren postulieren, die Verarbeitung von Informationen finde anhand der
Art des Materials (z. B figural versus verbal) statt (reprdsentationale Modelle, z. B. Miller &
Cohen, 2001; Wood & Grafman, 2003), nehmen andere die Verarbeitung anhand der
geforderten kognitiven Prozesse (z. B. Aufrechterhaltung versus Verarbeitung) an

(prozessionale Modelle, z. B. Duncan, 2001; Norman & Shallice, 1986). Das Baddeleysche
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Arbeitsgeddchtnismodell ~ (2000) ist ein  Hybridmodell: Es  postuliert sowohl
materialspezifische  Speichersysteme als auch eine prozess-spezifische zentrale
Verarbeitungseinheit, die unabhingig von der Art des zu verarbeitenden Materials eingesetzt
wird (vergl. z. B. Damasio, 1998; Fuster, 2001). Die Verwendung sowohl visuell-raumlichen
als auch verbalen Materials auf verschiedenen Hierarchieebenen im Rahmen von
Arbeitsgedichtnisaufgaben ermoglichte die Uberpriifung des von Baddeley postulierten
Hybridmodells. Dieses wurde in dieser Studie erstmals anhand der strategischen Fahigkeiten
durchgefiihrt.

Tatsachlich lieB sich nur fiir die reine Aufrechterhaltung (unstrategische Items), nicht jedoch
fiir die aktive Verarbeitung der présentierten Stimuli (strategisches Material) eine
modalititsabhéngige Aktivierung innerhalb des PFC beobachten. Diese Subkomponente des
Arbeitsgedichtnisses ist in Baddeleys (2000) Modell den untergeordneten Sklavensystemen
zugeordnet: die Aufgaben erfordern nur die Aufrechterhaltung (maintenance) der
prasentierten Stimuli. Wahrend sich innerhalb des linken VLPFC fiir die Enkodierung
verbaler und non-verbaler unstrategischer Items erhohte BOLD-Reaktionen zeigten, konnte
nur fiir die unstrategische Enkodierung visuell-rdumlicher Items eine erhdhte Aktivitit des
rechten VLPFC gefunden werden; zudem fiel in diesen Aufgaben auch die Aktivitdt des
linken DLPFC hoher aus. Fiir die strategischen Items lieBen sich keine Hinweise auf eine
doménenspezifische Organisation von Funktionen innerhalb des PFC finden: Der Vergleich
der Aktivierungen fiir die Enkodierung strategischen verbalen bzw. non-verbalen Materials
zeigte keinerlei Unterschiede. Die strategischen Aufgaben erfordern die aktive Verarbeitung
der Informationen (manipulation); diese Teilfunktion ist der zentralen Exekutive zuzuordnen.

Diese Ergebnisse waren, iibereinstimmend mit dem Baddeleyschen Arbeitsgeddchtnismodell,
postuliert worden: Wéhrend die untergeordneten Speichersysteme abhingig von der Art des
zu enkodierenden Materials rekrutiert werden, arbeitet die =zentrale Exekutive als
iibergeordnete Verarbeitungseinheit modalititsunabhéngig. Somit lie3 sich das von Baddeley

(2000) vorgeschlagene Hybridmodell bestitigen.

Zusammenfassung und Fazit

Im Rahmen der ersten Studie dieser Arbeit konnte die postulierte funktionelle Rolle des
DLPFC fiir die strategischen Fahigkeiten bestdtigt werden: Die Anwendung der Chunking-
Strategie fiihrt zur (stirkeren) Rekrutierung dieses Areals, unabhingig von der Art des
verwendeten Materials. Fiir das figurale Material konnte zudem anhand der erhohten Aktivitét

des rechten Hippokampus wihrend der strategischen Aufgaben die effektivere Enkodierung
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ins Gedichtnis durch Nutzung der Strategie belegt werden. Durch die Strategienutzung wird,
wie vorhergesagt, eine Entlastung primidrer Speicherregionen erreicht, welche sowohl
innerhalb des verbalen als auch innerhalb des figuralen Materials den VLPFC einschlieBen.
Somit konnte auch die Annahme der hierarchischen Organisation kognitiver Funktionen
innerhalb des PFC in rostro-kaudaler Richtung bestétigt werden. Die letzte Fragestellung galt
der funktionellen Organisation des préfrontalen Kortex. Die Ergebnisse sprechen,
korrespondierend mit dem Baddeleyschen Arbeitsgeddchtnismodell, fiir eine hybride
Organisation des PFC: Wihrend wuntergeordnete Speichersysteme zur reinen
Aufrechterhaltung von Informationen modalitétsspezifisch sind, ldsst sich dieses fiir die aktive
Manipulation der Informationen im Rahmen der Strategieanwendung — welche in dem
Baddeleyschen Modell die Aktivitit der zentralen Exekutive als modalititsunabhéngige
tibergeordneten Verarbeitungseinheit erfordern wiirde — nicht belegen, was fiir die
vorhergesagte prozess-spezifische Organisation des PFC spricht.

Ein Aspekt, welcher bislang vernachldssigt wurde, soll im Rahmen der beiden Folgestudien
untersucht werden: Die stiarkere Aktivierung des DLPFC in den strategischen gegeniiber den
unstrategischen Aufgaben kann nicht die genaue Funktion dieses Areals belegen. Dieses soll
durch die in den beiden folgenden Kapiteln dargestellten klinischen Lisionsstudien
geschehen, welche das Ziel haben, die hier belegte funktionelle Rolle des DLPFC fiir die

strategischen Fahigkeiten klinisch zu validieren.



KAPITEL 8: STRATEGISCHE FAHIGKEITEN VON PATIENTEN MIT
MORBUS PARKINSON

8.1 Einleitung

Der Theorie zufolge spielt der dorsolaterale préafrontale Kortex (DLPFC) eine Schliisselrolle
fiir die strategischen Fahigkeiten (Kapitel 2). Die in Kapitel 7 vorgestellte fMRT-
Untersuchung hatte diese Theorie bestétigt: Diese Region wird fiir die Aufrechterhaltung von
Informationen unter Anwendung der Chunking-Strategie, nicht aber fiir die Aufrechterhaltung
vergleichbarer Informationen ohne Strategie rekrutiert.

Grundgedanke des zweiten Experimentes ist, das im MRT-Gerét von Studenten bearbeitete
Material an Patienten mit neurologischen Schiddigungen anzuwenden, um die Ergebnisse
beider Untersuchungen miteinander in Bezug setzen zu konnen. Es wurden Patienten mit
Morbus Parkinson ausgewihlt, bei welchen eine verminderte funktionelle Integritit des
DLPFC vorliegt (Kapitel 5.2). Sollten Patienten mit der Parkinsonschen Erkrankung Defizite
in den strategischen Fihigkeiten zeigen, stiitzt und erweitert dieses die Befunde der MRT-
Studien: Die funktionelle Bedeutung des DLPFC fiir die strategischen Fahigkeiten konnte
weiter belegt werden.

Zur Operationalisierung wurden zwei experimentelle Paradigmen verwendet. Innerhalb jedes
der beiden Paradigmen werden (A) unstrategische Aufgaben, (B) strategische Aufgaben ohne
Strategieinstruktion zur Erfassung der selbststindigen Strategieinitiierung und (C)
strategische Aufgaben nach Strategieinstruktion zur Erfassung der Anwendung einer Strategie

durchgefiihrt.

Paradigma 1: Arbeitsgedédchtnisaufgaben

Bei dem ersten Paradigma handelt es sich um das nach Bor et al. (2003) adaptierte, in den
Kapiteln 2 und 7 bereits ausfiihrlich vorgestellte Paradigma zum visuell-rdumlichen
Kurzzeitgedéchtnis: Vier Felder innerhalb einer 4 x 4-Felder-Matrix werden konsekutiv
beleuchtet, sollen von den Probanden kurzzeitig aufrechterhalten und anschlieBend wieder
erkannt werden. Ein Teil der Aufgaben ist strategie-prepared: Die vier zu enkodierenden
Items konnen in eine libergeordnete Struktur sortiert werden, d. h. die Strategie des Chunking
kann angewendet werden. Voruntersuchungen hatten gezeigt, dass diese strategischen
Aufgaben von gesunden Probanden schneller und besser bearbeitet werden als die

unstrategischen. Folgende inhaltliche Hypothesen sollen hiermit iiberpriift werden:
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1. Die in der fMRT-Studie gefundenen Aktivierungen sind valide. Der DLPFC spielt eine
bedeutsame Rolle fiir die Nutzung der Chunking-Strategie. Patienten mit Morbus
Parkinson profitieren also weniger von der Chunking-Strategie als gesunde Probanden.

2. Hierbei hat es keinen Einfluss, ob die Patienten die Strategie selbstindig entwickeln
miissen oder diese vorgegeben bekommen: Auch nach Strategieinstruktion bleibt das

Defizit in der Anwendung der Chunking-Strategie bestehen.

Paradigma 2: Zdhlaufgaben

Als zweites experimentelles Paradigma wurde eine von Luwel und Kollegen (2003)

entwickelte Aufgabe zum Numerosity Judgement modifiziert. Hierbei handelt es sich um

Zihlaufgaben: Die Probanden sollen angeben, wie viele Felder einer 4x4-Felder-Matrix

markiert sind. Bei geringer Anzahl unterlegter Felder ist die Aufgabe am besten dadurch zu

16sen, dass man die diese Felder z&hlt. Auch innerhalb dieses Paradigmas gibt es Aufgaben,
die strategie-prepared sind: Die Anzahl markierter Felder wird erheblich erhdht. Diese

Aufgaben sind schneller und einfacher zu bearbeiten, indem man die wenigen nicht-

markierten Felder zahlt und ihre Anzahl von 16, also der Gesamtzahl der Felder, subtrahiert.

Folgende inhaltliche Hypothesen sollen hiermit {iberpriift werden:

1. Patienten mit Morbus Parkinson zeigen Defizite in der selbststindigen Initiierung der
Subtraktionsstrategie. Das bedeutet, sie initiieren diese spiter als Gesunde.

2. Patienten mit Morbus Parkinson zeigen zudem Defizite in der Anwendung der
Subtraktionsstrategie. Zwar bearbeiten beide Probandengruppen die schwierigen
Aufgaben auch bei Verfiigbarkeit der Strategic langsamer, der proportionale
Reaktionszeitzuwachs fillt in der Patientengruppe jedoch hoher aus als in der Gruppe der

Gesunden. Moglicherweise zeigen sich auch hohere Fehlerraten.

8.2 Voruntersuchungen zur 2. Studie

Wihrend im Rahmen der ersten Untersuchung im MRT-Gerit junge gesunde (angehende)
Akademiker untersucht wurden, sind Probanden einer Patientenstichprobe meist dlter und
verfiigen vermutlich iiber ein zumindest im Mittel niedrigeres Bildungsniveau. Bei der
Parkinsonschen Erkrankung bestehen zudem héufig neuropsychologische Einschriankungen
wie eine herabgesetzte Konzentrationsfahigkeit oder eine allgemeine Verlangsamung (vergl.
Kapitel 5.2). Daher erfordert das Testmaterial weitere Voruntersuchungen zur Anpassung an

das im Rahmen dieser Studie untersuchte Probandenkollektiv.
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8.2.1 Voruntersuchung 1: Verbale Arbeitsgedachtnisaufgaben

In insgesamt vier Voruntersuchungen hat sich das verbale Material aufgrund des zu hohen
Schwierigkeitsgrades als ungeeignet fiir die zu untersuchende Population erwiesen. Anhang
12 gibt einen detaillierten Uberblick iiber diese Vorstudien. Aus zwei Griinden wurde daher
von der Verwendung verbalen Materials in dieser Studie Abschied genommen: Zum einen, da
es wenn iiberhaupt nur unter starken Verdnderungen auf die verdnderte Stichprobe anzupassen
gewesen wire und zum anderen, da das verbale Material zur Beantwortung der Fragestellung
nach der material- bzw. prozess-spezifischen Verarbeitung im PFC in die MRT-Studie
aufgenommen worden war. Diese Fragestellung ist fiir die Patientenuntersuchung jedoch

unerheblich.

8.2.2Voruntersuchung 2: Figurale Arbeitsgedachtnisaufgaben

Das verwendete Paradigma ist in Kapitel 7.5.3.1 ausfiihrlich vorgestellt worden. Es hat sich in
eigenen Voruntersuchungen, Vorstudien von Bor und Kollegen (2003), ihrer fMRT-
Untersuchung sowie in der eigenen fMRT-Studie als valide erwiesen. Daher wurde im
Rahmen der Voruntersuchungen zu dieser Studie lediglich tliberpriift, ob das Material auch fiir
dltere, nicht akademische Probanden geeignet ist. Aufgrund der hohen
Arbeitsgedichtnisbelastung bestand die Sorge, die Aufgaben konnten — wie bereits die

verbalen — zu schwierig fiir das Probandenkollektiv sein.

Tabelle 8.1: Ergebnisse des Manipulation-Checks fiir das figurale Material

S+ S- Mittlere Signifikanzniveau
) Testwert .
(n=92) (n=83) Differenz (2-seitig)
Reaktionszeit Mx =1253.14 Mx =1275.54 22.4 ms T=281 0.006**

Sx =59.39 Sx = 60. 92

Fehler Mx=2.00  Mx=0.67 1.33 T=3.16 0.25%
Sx = 1.41 Sx =0.82 (Z =2.06) (0.39%)

S+ = strategische Aufgabe; S- = unstrategische Aufgabe; * signifikant auf dem 5%-Niveau;
** signifikant auf dem 1%-Niveau

Sechs Bandscheibenpatienten (fiinf mannlich) unserer Klinik wurden mit dem in der fMRT-
Studie verwendetem Material untersucht. Die Aufgaben des ersten figuralen Runs, also
jeweils 16 strategische bzw. unstrategische, wurden fiir diese Voruntersuchung verwendet.
Die untersuchte Stichprobe hatte ein mittleres Alter von 46;3. Unter den sechs Probanden

befanden sich ein Akademiker, zwei Realschiiler und drei Testpersonen mit
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Hauptschulabschluss. Die Auswertung der Daten mit Hilfe eines ungerichteten t-Tests zeigte
das in Tabelle 8.1 dargestellte Ergebnis: Die strategischen Aufgaben wurden deutlich
schneller beantwortet als die unstrategischen. Das Material kann somit auch fiir Probanden,

bei welchen es sich nicht um junge Akademiker handelt, verwendet werden.

Reihenfolgeeffekte

Innerhalb des ersten experimentellen Paradigmas werden die drei Testbedingungen in fester
Reihenfolge présentiert: In Block A bearbeiten die Testpersonen die unstrategischen
Aufgaben, anschlieend in den Blécken B und C strategische Aufgaben — zuerst ohne (B),
anschliefend mit Strategieinstruktion (C). Durch diese feste Reihenfolge konnen sich
ungewollte Lerneffekte als Storvariable auswirken: Eine schnellere und/oder richtigere
Bearbeitung der strategischen Aufgaben kdnnte moglicherweise (zumindest teilweise) auf
einen Lerneffekt und somit nicht eindeutig auf die erfolgreiche Strategienutzung
zuriickzufithren sein. Daher sollte im Rahmen einer weiteren Voruntersuchung iiberpriift
werden, ob es zu einer Verbesserung der Reaktionszeiten im zweiten Block kommt, welche
auf einen Ubungseffekt zuriickzufithren ist. Hierzu wurden von 16 gesunden, aus dem
Kollegen- und Bekanntenkreis rekrutierten Probanden im Alter von 22 bis 36 (Mx = 26;6
Jahre; Sx = 3.88) zwei Blocke mit je 16 unstrategischen Aufgaben hintereinander bearbeitet.
Alle Probanden hatten Abitur. Die Aufgaben waren dabei in dem ersten und zweiten Block
identisch, sie wurden lediglich in verdnderter Reihenfolge dargeboten. Ein
Gedédchtnisiibertrag des ersten auf den zweiten Versuchsdurchgang ist aufgrund des hohen
Schwierigkeitsgrades der Aufgabe nicht zu erwarten; tatsdchlich konnte keiner der Probanden
im Anschluss an den zweiten Versuchsdurchgang sagen, ob es sich um dieselben oder andere
Aufgaben gehandelt hatte. Fiir jeden der Probanden wurden pro Block die mittlere
Reaktionszeit, die Streuung der Reaktionszeiten und die Fehleranzahl berechnet. Diese
wurden mit Hilfe von t-Tests fiir abhingige Stichproben verglichen (Tabelle 8.2).
Reihenfolgeeffekte flir die mittleren Reaktionsgeschwindigkeiten lielen sich eindeutig
ausschlieBen. Tatsdchlich bearbeiteten die Probanden die Aufgaben innerhalb beider
Testblocke mit nahezu auf die Millisekunde gleicher Geschwindigkeit (1222.18 versus
1219.41 ms). Die Streuung der Reaktionsgeschwindigkeiten unterschied sich ebenfalls nicht
signifikant; auch der Vergleich der Fehleranzahl zeigte keine Hinweise auf das Vorliegen von
Ubungseffekten. Zusammenfassend konnten somit keine Leistungsverbesserungen beobachtet

werden, die auf Ubungseffekte zuriickzufiihren sind.
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Tabelle 8.2: Ergebnisse des Manipulation-Checks zur Uberpriifung von Ubungs- bzw. Reihenfolgeeffekten

Block 1 Block 2 Mittlere Signifikanz-
Testwert
(n=16) (n=16) Differenz Niveau (2-seitig)
Reaktionszeit ~ Mx =1222.18 Mx=1219.41 2.77 ms T=0.554 o =10.588
in ms Sx =28.73 Sx =25.43
Streuung der Mx =28.73 Mx=2543 33 T=0.373 a=0.714

Reaktionszeiten Sx = 16.83 Sx =23.60

Fehler Mx =1.19 Mx = 0.94 0.25 T=0.719 a=0.483
Sx =0.91 Sx =1.23

Zum Abschluss der Voruntersuchungen fiir das Paradigma 1 wurde das Material an einem
Parkinson-Patienten, zu dem gute personliche Kontakte bestehen, getestet. Der Patient HB (66
Jahre, Fachhochschulreife, Zeit seit Diagnosestellung: 5 Jahre, Hoehn und Yahr Stadium 2)
konnte das Material ohne Schwierigkeiten bearbeiten. Daher wurden die Voruntersuchungen

zu dem Paradigma 1 als abgeschlossen betrachtet.

8.2.3Voruntersuchung 3: Aufgaben zum Numerosity Judgement

Als zweites experimentelles Paradigma wurden Aufgaben nach Luwel et al. (2003)
verwendet, in welchem der Proband per Mausklick die Anzahl der farbig unterlegten Felder
einer Matrix aus zwei Alternativen auswéhlen soll. Im ersten Testblock sind nur wenige
Felder unterlegt. Das einfache Zdhlen dieser Felder ist die schnellste Methode der
Aufgabenbearbeitung. Im zweiten Block sind dagegen sehr viele Felder der Matrix markiert;
eine 6konomischere Bearbeitung der Aufgaben stellt hier die Subtraktion der nicht unterlegten
Felder von der Gesamtzahl der Felder dar.

Das Paradigma wurde an insgesamt 20 hirngesunden Probanden im Alter von 24 bis 56
Jahren (Mx = 31.6; Sx = 8.65) erprobt. Alle Probanden entwickelten wihrend der ersten oder
zweiten schwierigen Aufgabe die Subtraktionsstrategie. In den Reaktionszeiten zeigte sich mit
Einfiihrung der Strategie eine deutliche Steigerung der Antwortgeschwindigkeit. Vor bzw.
wiahrend der Strategieentwicklung rangierten die Antwortlatenzen zwischen 4060.90 und
10196.00 ms (Mx = 6188.88; Sx = 2784.72). Die Reaktionszeit in den Aufgaben, in welchen
die Strategie angewendet wurde, lag mit im Mittel 1722.40 ms (Sx = 733.86; Range von
680.50 — 4610.00 ms) dagegen deutlich darunter. Trotz der Strategienutzung dauerte die
Bearbeitung der schwierigen Aufgaben deutlich langer als die der 20 einfachen (Zahl-)
Aufgaben, die im Mittel mit 955.80 ms bearbeitet worden waren (Sx = 311.40; Range von

478.50 — 1968.90). Zusammenfassend kann aufgrund dieser Ergebnisse davon ausgegangen



Kapitel 8: Strategische Fahigkeiten von Patienten mit Morbus Parkinson 143

werden, dass Gesunde bei dem gewéhlten Paradigma sehr schnell, d. h. innerhalb der ersten
Aufgabe eine Strategie entwickeln, wodurch ein deutlicher Reaktionszeitvorteil bei der

Bearbeitung der Aufgaben entsteht.

8.3 Versuchspersonen

Kriterien zur Teilnahme an der Studie

Die Probanden sollten aktuell oder in der Vorgeschichte nicht an (ggfs. anderen als der
Parkinsonschen) neurologischen oder psychiatrischen Erkrankungen gelitten haben. Im Falle
der Patienten mit Morbus Parkinson (PD) sollte dopaminerge, jedoch keine anticholinerge
Medikation gegeben werden. Die Patienten sollten sich im On-Stadium befinden, der letzte
Zeitpunkt der Einnahme dopaminerger Medikation nicht mehr als vier Stunden zuriickliegen.
Nach diesem Kriterium wurde der Zeitpunkt der Testung festgelegt. Als Ausschlusskriterien
galten das Vorliegen einer Depression oder Demenz, neurologische oder psychiatrische Vor-

oder Begleiterkrankungen sowie eine andere als deutsche Muttersprache.

Beschreibung der Probanden

Insgesamt 14 Probanden aus der Kieler (n = 9) bzw. Rendsburger (n = 5) Selbsthilfegruppe
der deutschen Parkinsonvereinigung (dPV) bilden die Stichprobe. Die Versuchsteilnahme
erfolgte freiwillig und unentgeltlich. Die 22 parallelisierten gesunden Kontrollprobanden
wurden iiber personliche Kontakte sowie ebenfalls iiber die beiden Selbsthilfegruppen, in

welchen hdufig auch die nicht betroffenen Angehorigen Mitglied sind, geworben.

Tabelle 8.3: Deskriptive Beschreibung der Stichprobe

il Min Max Mx Sx

PD 14 49 78 66.17 8.27
Alter

NC 22 44 79 62.06 14.28

PD Tw/ Tm
Geschlecht

NC 12w/ 12m

PD 14 88 136 115.00 11.01
MWTB-IQ

NC 20 88 136 112.84 26.42

PD 14 104 132 120.83 9.89
Sozialformel-IQ

NC 22 104 131 120.78 6.58
MMSE PD 14 25 30 29.07 1.39

PD = Patienten mit Morbus Parkinson; NC = gesunde Kontrollprobanden
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In Tabelle 8.3 sind Alter und geschétzte intellektuelle Fahigkeiten der Probanden dargestellt.
Das Intelligenzniveau der Probanden wurde iiber den MWT-B (Lehrl, 1999) und die
Sozialformel (Leplow & Friege, 1998) ermittelt. Der MMSE wurde mit allen PD-Patienten
durchgefiihrt. Von den gesunden Kontrollprobanden wurden nur fiir jene die MMSE-Daten
erhoben, die 70 Jahre alt oder &lter waren (n = 8). Alle gesunden Probanden erreichten hier

Werte zwischen 28 und 30 Punkten, bei den Patienten lagen die Werte zwischen 25 und 30.

Parkinson-spezifische Charakteristika

Die Probanden befanden sich in den Hoehn und Yahr Stadien der Erkrankung 1-4, wobei das
Stadium 1 ein leichtes, die Stadien 2 und 3 ein mittleres und das Stadium 4 ein schweres
Krankheitsstadium bezeichnet (Hoehn & Yahr, 1967; Anhang 13). Zwei Patienten befanden
sich im Stadium 1, vier im Stadium 2, sechs im Stadium 3 und zwei im Stadium 4. Die Zeit
seit Diagnosestellung lag zwischen zwei und 15 Jahren. Alle Probanden erhielten
dopaminerge Medikation und befanden sich im On-Stadium. Die Testung erfolgte innerhalb
von maximal drei Stunden nach Einnahme der letzten dopaminergen Medikation. Das
Initialsymptom ist bei zwei Probanden eine zunehmende Akinese, bei den anderen 12 ein

Ruhetremor gewesen. In Anhang 12 sind die detaillierten Daten fiir jeden Patienten einsehbar.

Ausgeschlossene Versuchspersonen

Sieben der insgesamt 21 untersuchten PD-Patienten mussten von der Stichprobe
ausgeschlossen werden. Bei dreien bestand der Verdacht auf das Vorliegen einer Demenz, ein
Proband wurde als depressiv klassifiziert. Eine der zu Hause untersuchten Versuchspersonen
wurde aufgrund von Storeinfliissen (wiederholt wunterbrechender Ehemann etc.)
ausgeschlossen. Die letzten beiden der ausgeschlossenen Versuchspersonen schlieBlich hatten
einen derartig starken Ruhetremor, dass die Bearbeitung der PC-Aufgaben mit der Maus nicht
moglich war: Durch den Tremor ergab sich eine hohe Anzahl ungewollter Reaktionen, die in
der von Presentation erstellten Protokolldatei nicht eindeutig von den gewollten Reaktionen

zu unterscheiden waren.
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8.4 Material und Gerate

Einen Uberblick iiber die applizierten Formulare, Fragebogen und begleitdiagnostischen
Testverfahren, welche der Beschreibung der Stichprobe und der Kontrolle von Stdrvariablen

dienen, gibt Tabelle 8.4.

Tabelle 8.4: Uberblick iiber die verwendeten begleitdiagnostischen Testverfahren. Angegeben

ist zudem der Anhang, in welchem das entsprechende Verfahren eingesehen werden kann.

Verfahren Anhang

Aufklarung und Einwilligungserklarung 16

Anamnese 14

Fragebogen zur Medikation 15

MWT-B

Sozialformel

Zahlen Nachsprechen

Block Tapping

Wortfliissigkeit (LBS)

Figurale Fliissigkeit (5-Punkt-Test)

Einfache Reaktionszeittests zur Kontrolle von

Ermiidungseffekten

Komplexer Wahlreaktionszeittest

Buschke Selective Reminding Test 18

Mini Mental State Examination

Beck Depressions Inventar

Fragebogen zur PC-Nutzung 17

8.4.1 Formulare und Fragebogen

Zu Beginn der Untersuchung unterzeichneten die Probanden eine Einwilligungserkldrung, die
in Anhang 16 eingesehen werden kann. In einem standardisierten Anamnesebogen wurde
nach anamnestischen sowie aktuell und in der Vorgeschichte krankheitsbezogenen Daten
gefragt. Auch die Daten zur Berechnung der Sozialformel wurden hier erhoben (Anhang 14).
Zusitzlich wurde ein Medikations-Fragebogen (Anhang 15) ausgefiillt. Zur Abklarung des
Vorliegens einer Depression wurde das Beck Depressions Inventar (BDI, Beck, Steer &
Garrison, 1986) verwendet, welches in 21 Fragen wesentliche Aspekte einer Depression

erfasst. Werte von zwolf und grofBer galten als Ausschlusskriterien. Es war urspriinglich
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geplant die HADS-D (Hospital Anxiety and Depression Scale — Deutsche Version, Hermann-
Lingen, Buss & Snaith, 2005) einzusetzen, diese war im Zeitraum der Datenerhebung jedoch
nicht lieferbar. Der Ausschluss aufgrund einer moglichen dementiellen Erkrankung wurde
durch das Mini Mental State Examination (MMSE, Folstein, Folstein & McHugh, 1974) bei
Werten von 23 oder kleiner vorgenommen. Zudem wurde der Buschke Selective Reminding
Test (BSRT; Buschke & Fuld, 1974) zum Ausschluss einer Demenz eingesetzt. Probanden,
welche im  verzogerten Wiedererkennen zuvor gelernter Informationen  weit
unterdurchschnittliche Leistungen zeigten, wurden von der Untersuchung ausgeschlossen. In
einem Fragebogen zur PC-Nutzung (Anhang 17) wurde die Vorerfahrung der Probanden mit

Computern erfragt.

8.4.2 Begleitdiagnostische Testverfahren

Die begleitdiagnostischen Testverfahren dienen der Beschreibung der Stichprobe und ggfs.
der Kontrolle der Ausschlusskriterien. Tabelle 10.4 gibt einen Uberblick iiber die eingesetzten
Verfahren. Der Mehrfach-Wortwahl-Test B(MWT-B) und die Sozialformel zur Schitzung der
pramorbiden Intelligenz wurden ausfiihrlich in Kapitel 9.4.2 vorgestellt. Gleiches gilt fiir die
Aufgaben Zahlen Nachsprechen und Block Tapping zur Erfassung der verbalen bzw. visuell-

rdumlichen Kurzzeit- und Arbeitsgedichtnisleistung.

Verbale Wortfliissigkeit: LBS

In Aufgaben zur lexikalischen Wortfliissigkeit soll der Proband innerhalb eines Zeitlimits
moglichst viele Worte aufzihlen, die in der hier gewéhlten Version mit dem Buchstaben L, B
bzw. S beginnen miissen. Erlaubt sind alle deutschen Worte unter Ausschluss von Orts- oder
Personennamen. Die Zeitbegrenzung betrdgt pro Buchstabe eine Minute. Der Test ist die
deutsche Adaptation des “FAS” des Controlled Word Association Test (COWA). Dieses
Verfahren misst nach Ansicht vieler Autoren exekutive Fihigkeiten und gilt als sensitiv
gegeniiber pathologischen Hirnverdnderungen im Allgemeinen und frontalhirnassoziierten
Storungen im Besonderen (Lezak, 1995; Spreen & Strauss, 1998). Als Testwert gilt die

bildungskorrigierte Gesamtanzahl richtig produzierter Items.

Figurale Fliissigkeit: Fiinf-Punkt-Test
Aufgaben zur figuralen Fliissigkeit wurden als nonverbales Pendant zu verbalen
Fliissigkeitsaufgaben entwickelt. Von Regard, Strauss und Knapp (1982) stammt der Fiinf-

Punkt-Test mit einer Bearbeitungszeit von fiinf Minuten. Lee, Loring, Newell und McCloskey
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(1994) verringerten das Zeitlimit auf drei Minuten, um eine bessere Vergleichbarkeit mit der
phonematischen Wortfliissigkeit zu erreichen; diese Version wurde hier verwendet. Als
Testmaterial dient eine DIN-A 4-Seite, auf welcher 40 Felder dargestellt sind, von welchen
jedes fiinf Punkte wie auf einem Wiirfel angeordnete Punkte enthélt. Aufgabe des Probanden
ist es, die fiinf Punkte innerhalb von drei Minuten auf moglichst viele unterschiedliche Arten
durch gerade Linien zu verbinden (vergl. Kapitel 2.4). Neben der Anzahl produzierter Items
wird auch die Perseverationsneigung in Prozent erfasst, der einige Autoren eine grdofere
Bedeutung zur Erfassung frontalhirnassoziierter kognitiver Verdnderungen beimessen als der

absoluten Anzahl (Lee et al., 1994; Spreen & Strauss, 1998).

Buschke Selective Reminding Test (BSRT)

Durch diesen Test (Buschke & Fuld, 1974) soll die verbale Lern- und Gedéchtnisleistung
mittels mehrfacher Darbietung einer Wortliste erfasst werden. Die verwendete Version
besteht aus zwolf Items, die in insgesamt sechs Lerndurchgidngen auditiv prasentiert werden
(Anhang 18). Im Unterschied zu anderen Listlern-Aufgaben erfolgt die Darbietung der Items
im BSRT ab dem zweiten Durchgang selektiv: Wéhrend im ersten Durchgang alle zwolf
Worter vorgelesen werden, werden bei jeder folgenden Darbietung ausschlieBlich jene
dargeboten, welche der Proband im unmittelbar vorangegangenen Durchgang nicht genannt
hatte. Aufgabe des Probanden ist es jedoch, nach jeder Darbietung alle zwdlf Worter zu
replizieren. Das Testmaterial ermdglicht die Unterscheidung zwischen unmittelbarer und
langerfristiger Merkféhigkeit: Nach etwa dreiig Minuten werden die Testitems erneut
(unangekiindigt) abgefragt. Hierbei wird zwischen dem (strategischen) freien Abruf (free
recall) und dem unstrategischen Wiedererkennen (recognition) der zwdlf Items unterschieden.
Ein weit unterdurchschnittliches Testergebnis (Normen von Goebel, Niefnecker, Holl, Ferstl

& Mehdorn, 2005) in der Rekognitions-Aufgabe gilt als Ausschlusskriterium.

Einfache Reaktionszeitmessung

Zur Kontrolle von Ermiidungseffekten wird eine einfache Reaktionszeitmessung zu vier
Zeitpunkten der Datenerhebung durchgefiihrt: Jeweils direkt vor und nach der Bearbeitung
jedes der beiden experimentellen Paradigmen am PC. Die Aufgabe ist an einen Untertest der
Testbatterie zur Aufmerksamkeit (TAP, Zimmermann & Fimm, 1994), Alertness ohne
Warnton, angelehnt. Fiinf Module wurden mit Presentation 0.55 programmiert: Ein
Instruktions- und Ubungsmodul und vier Testmodule. In jedem der vier Module werden zwolf

Reaktionen erfasst, von denen die ersten beiden aus der Auswertung ausgeschlossen werden.
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Testreiz stellt ein mittig auf dem Bildschirm dargebotenes weilles Kreuz auf schwarzem
Hintergrund von einer Grofle von 70 x 70 Pixeln (ca. 2 x 2 cm) dar. Der Testreiz wird in
unregelméfigen Abstinden dargeboten, die in Schritten von 500 ms zwischen 3000 ms und
5000 ms variieren. Zwei Abfolgen wurden durch Loszug erstellt, die beiden anderen durch
Umkehren der Reihenfolge der beiden zufillig erstellten Abfolgen gewonnen. Die Probanden
werden instruiert, auf das Auftauchen des Kreuzes hin so schnell wie moglich mit Driicken
der linken Maustaste zu reagieren. Abhdngige Variable bildet die Reaktionszeit, die vom
Onset des Stimulus bis zum Tastendruck gemessen wird. Durch die viermalige Bearbeitung
der Aufgabe zu unterschiedlichen Zeitpunkten der Untersuchung ist die Erfassung des

Konzentrationsverlaufes moglich.

Komplexe Reaktionszeitmessung

Zusétzlich wurde eine Wahlreaktionsaufgabe durchgefiihrt, da auch in beiden experimentellen
Paradigmen die Wahl einer der beiden Maustasten erforderlich ist. Der Testreiz ist identisch
mit dem der einfachen Reaktionsaufgaben: ein weilles Kreuz auf schwarzem Hintergrund.
Dieses wird jedoch nicht im Zentrum des Bildschirms, sondern leicht (etwa 3.5 cm bzw. 120
Pixel) nach links oder rechts versetzt dargeboten. Aufgabe des Probanden ist es, bei einem
nach links versetzten Testreiz die linke, bei einem nach rechts versetzten Testreiz die rechte
Maustaste so schnell wie méglich zu driicken. Abhéngige Variablen stellen Reaktionszeiten
und Fehler dar. Insgesamt 20 Items, jeweils 10 der Bedingungen ,links*“ bzw. ,rechts®,
werden in pseudorandomisierter Reihenfolge dergestalt dargeboten, dass nicht mehr als drei
Items einer Bedingung hintereinander erscheinen. Die Darbietung der einzelnen Items erfolgte

analog zu jener in den einfachen Reaktionszeitaufgaben.

8.4.3 Experimentelle Paradigmen

8.4.3.1 Paradigma 1 zum figuralen Arbeitsgedéchtnis

Fiir diese Studie wurde das figurale Material aus der ersten fMRT-Studie grundsétzlich
tibernommen, jedoch leicht variiert. Per Zufall wurden 16 der 32 unstrategischen Trials als
Stimuli fiir den Testblock A ausgewaihlt und die 32 strategischen Aufgaben jeweils einem der
beiden Versuchsblocke B bzw. C zugelost, so dass diese ebenfalls jeweils 16 Items enthalten.
Bei der Losziehung wurde darauf geachtet, dass die Anzahl von Ja- bzw. Nein-Antworten pro
Block gleich ist. Deren Reihenfolge wurde ebenfalls ausgelost, wobei nicht mehr als drei Ja-

bzw. Nein-Antworten hintereinander erscheinen.
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Ablauf

Abb. 8.1: Ausschnitt aus der am PC durchgefiihrten Instruktion der Versuchspersonen (verkleinerte

Darstellung). Hier wird der Ablauf der Aufgaben aus Startsignal, Darbietung der vier zu enkodierenden Items,
Delay und Abfrage dargestellt. Nach der Abfragephase folgt ein Inter-Trial-Intervall von vier Sekunden.

Jede Aufgabe (Abbildung 8.1) beginnt mit einem Startreiz: Eine leere 4 x 4-Felder-Matrix
wird fiir eine Dauer von 500 ms im Zentrum des Bildschirms eingeblendet. Diese Matrix
bleibt wihrend der gesamten Aufgabe sichtbar; erst mit Beginn des Inter-Trial-Intervalls (ITT)
wird sie ausgeblendet, um zu Beginn der nichsten Aufgabe erneut als Startreiz zu dienen. In
der Enkodierungsphase werden vier Felder der Matrix sukzessive beleuchtet. Jedes Item wird
dabei fiir 600 ms gezeigt, zwischen den Items liegen Pausen von 200 ms. Die vier Felder
sollen fiir ein Delay-Intervall von finf Sekunden im Arbeitsgeddchtnis aufrechterhalten
werden. In der Abfragephase wird ein Feld beleuchtet. Die Aufgabe der Probanden ist es, per
Mausklick zu entscheiden, ob dieses Feld bei den vier eingangs gezeigten dabei gewesen ist.
Hierfiir stehen 3000 ms zur Verfiigung. Im Anschluss an die Antwort der Versuchsperson
folgt ein /71, welches in dieser Studie konstant eine Linge von 4 Sekunden hat. Die Léinge

einer Aufgabe wurde im Vergleich zur fMRT-Studie um durchschnittlich 15000 ms verkiirzt.

Einstellungen

Insgesamt wurden sechs Softwaremodule fiir die Instruktion und Darbietung der figuralen
Aufgaben mit Presentation 0.55 programmiert: Ein Instruktionsmodul, zwei Trainingsmodule
sowie drei figurale Testmodule. Im Instruktionsmodul werden die Aufgaben umfassend
erldutert und detaillierte Instruktionen gegeben. Die Versuchspersonen werden nicht iiber das
Thema der Studie — strategische Fihigkeiten — aufgeklért, sondern die Studie wird als
Untersuchung zum Kurzzeitgedichtnis deklariert, um die extern angestof3ene Initiierung von
Strategien zu vermeiden. Im Trainingsmodul 1 werden fiinf unstrategische Aufgaben lediglich
dargeboten, ohne dass der Proband reagieren soll. Ziel ist eine Gewdhnung an den Ablauf der
Aufgaben und das Tempo der Darbietung. Im Trainingsmodul 2 wird die Belegung der

Maustasten ebenso wie die Bearbeitung von (ausschlieBlich unstrategischen) Probetrials
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ausfiihrlich geiibt. Dieses Modul wird so lange wiederholt, bis die Versuchsperson fehlerfrei
und innerhalb des Zeitrahmens von 3000 ms reagiert. Die drei Testmodule schliellich dienen
der Darbietung der Aufgaben in den drei Versuchsbedingungen ,keine Strategie®,
»strategische  Trials ohne  Strategieinstruktion® wund ,strategische Trials mit
Strategieinstruktion”. Die Einstellungen entsprechen vollstindig denen der fMRT-Studie
(vergl. Kapitel 7.5.3.1). Der Proband sitzt in einem Abstand von ca. 50 cm vor dem
Bildschirm, so dass das gesamte Bild auf einen Blick zu erfassen ist und die Anforderungen
an die Okkulomotorik minimiert werden. Die Antwortgabe erfolgte iiber eine handelsiibliche

Maus.

Strategiefragebogen

Nach jedem der beiden strategischen Testblocke B und C wird ein Strategiefragebogen
bearbeitet, der unter anderem erfragt, ob und wann die Strategie entwickelt bzw. die
vorgegebene Strategie angewendet oder ob die Strategie als hilfreich empfunden wurde. Der

Fragebogen kann in Anhang 19 eingesehen werden.

8.4.3.2 Paradigma 2 zum Numerosity Judgement

Als zweites experimentelles Paradigma wird eine Aufgabe zum Numerosity Judgement
eingesetzt (Luwel et al., 2003). Gesucht wurde nach einer Aufgabe, die hohere Anspriiche an
die internale Initiierung von Strategien stellt als die des ersten Paradigmas. Luwel und
Kollegen (2003) konnten zeigen, dass die Wahrscheinlichkeit der Initiierung der

Subtraktionsstrategie mit zunehmender Komplexitit der Aufgabe steigt.

Ablauf

In diesen Aufgaben werden alle Informationen zur gleichen Zeit dargeboten: Die den Testreiz
darstellende Matrix mit den unterlegten Feldern sowie zwei Antwortalternativen. Die linke
Antwort kann durch Driicken der linken Maustaste gewéhlt werden, die Wahl der rechten
Antwort erfolgt entsprechend durch Driicken der rechten Maustaste. Die beiden vorgegebenen
Antwortalternativen bestehen immer aus zwei aufeinander folgenden Zahlen (z. B. ,,3“ und
,»4°), von denen die kleinere entsprechend der Darstellung auf einem Zahlenstrahl links, die
groflere der beiden Ziffern rechts unter der Matrix abgebildet ist. In Abbildung 8.2 ist je eine
verkleinerte Bildschirmansicht fiir eine einfache (unstrategische) und eine schwierige
(strategische) Aufgabe abgebildet. Das Bild bleibt sichtbar, bis die Versuchsperson eine

Reaktion abgegeben hat. AnschlieBend folgt eine Pause mit schwarzem Bildschirm von 2500
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ms, bevor dann die néchste Aufgabe eingeblendet wird. Auch vor Bearbeitung dieser
Aufgaben werden die Probanden nicht vollstindig aufgeklért, sondern es wird gesagt, es
handle sich um eine weitere Aufgabe zur Erfassung der Reaktionsgeschwindigkeit.

In den einfachen Aufgaben liegt die Anzahl markierter Felder zwischen 2 und 6, wobei jede
der fiinf Moglichkeiten (2, 3, 4, 5 oder 6 markierte Felder) viermal vorkommt. Je zwei dieser
vier Items wurden dabei der Gruppe ,,richtige Antwort = linke Taste* bzw. ,,richtige Antwort
= rechte Taste” zugewiesen. Die Aufgaben wurden anschlieend in pseudo-randomisierter
Reihenfolge durch Loszug dergestalt verteilt, dass die richtige Antwort nicht mehr als dreimal
hintereinander durch die gleiche Taste gegeben werden sollte. In den schwierigen Aufgaben
ohne Strategieinstruktion liegt die Anzahl markierter Felder zwischen 10 und 14, wobei jede
der fiinf Moglichkeiten (10, 11, 12, 13 oder 14 markierte Felder) viermal vorkommt. Die
Aufteilung und Darbietung der Aufgaben erfolgte analog der fiir die einfachen Aufgaben
beschriebenen Weise. In diesen Aufgaben kann eine dkonomischere Bearbeitung statt durch
zahlen durch die Anwendung der Subtraktionsstrategie erfolgen: Statt der markierten Felder
konnen die nicht-markierten gezdhlt und von der Gesamtanzahl subtrahiert werden. Die

schwierigen Aufgaben nach Strategieinstruktion wurden auf gleiche Weise entwickelt.

Abb. 8.2: Beispiel fiir eine einfache (links) und eine schwierige Aufgabe (verkleinerte Darstellung). Die
Versuchsperson soll per Mausklick angeben, wie viele Felder der Matrix hellgrau ausgefiillt sind. Im linken Bild
sind es drei Felder, somit ist die linke der beiden Antworten richtig und es muss die linke Maustaste gedriickt
werden. Im rechten Bild indiziert die rechte Maustaste entsprechend die richtige Antwort. Gesunde Probanden
entwickeln bei den schwierigen Aufgaben (rechts) hdiufig die Subtraktionsstrategie: Sie subtrahieren die Anzahl
schwarzer Felder von 16, also der Summe aller Felder, und erhalten dadurch die Anzahl grauer Felder — die

richtige Antwort.

Einstellungen

Insgesamt wurden fiinf Softwaremodule fiir die Instruktion und Darbietung der Aufgaben des
Paradigmas 2 mit Presentation 0.55 programmiert: FEin Instruktionsmodul, ein
Trainingsmodul sowie drei Testmodule. Im Instruktionsmodul werden die Aufgaben
umfassend erldutert. Im Trainingsmodul wird die Belegung der Maustasten ebenso wie die

Bearbeitung von (ausschlieBlich unstrategischen) Probetrials ausfiihrlich geiibt. Die drei
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Testmodule schlieBlich dienen der Darbietung und Bearbeitung der Testaufgaben der drei
unterschiedlichen Versuchsbedingungen ,keine Strategie®, ,strategische Trials ohne
Strategieinstruktion® und ,strategische Trials mit Strategieinstruktion®. Der verwendete
Hintergrund ist schwarz (Intensitit der Farben Rot, Blau und Griin jeweils 0), die Matrix grau
(Farbintensitit jeweils 100). Die einzelnen Felder der Matrix haben eine Hohe von 40 x 40
Pixel, was etwa 1.2 x 1.2 Zentimeter entspricht; die Kantenldnge der Matrix betrdgt somit ca.
4.8 cm. Die aufleuchtenden Felder sind hellgrau (Farbtiefe der drei Grundfarben jeweils 240)
und entsprechen nicht ganz der Grof3e des Feldes, so dass die Matrix sichtbar bleibt (also 38 x
38 Pixel; Abb. 10.2). Der Mittelpunkt der Matrix entspricht auf der x-Achse dem Mittelpunkt
des Bildschirms, ist entlang der y-Achse jedoch etwas nach oben verschoben (x = 0; y = 100).
Die Schriftgrofle der beiden Antwortalternativen betrégt 23, Schriftart 7imes New Roman; die
Farbe entspricht jener der unterlegten Felder. Die Antwortalternativen werden unter der
Matrix, leicht nach links bzw. rechts versetzt dargeboten (x = -120; y = -40 bzw. x = 120; y =
-40). Der Proband sitzt in einem Abstand von ca. 50 cm vor dem Bildschirm, so dass das
gesamte Bild auf einen Blick zu erfassen ist und die Anforderungen an die Okkulomotorik
minimiert werden. Die Aufldsung des Bildschirms betrdgt 1024 x 768 Pixel. Die Antwortgabe

erfolgte iiber eine handelsiibliche Maus.

Strategiefragebogen

Nach jedem der beiden Testblocke B und C, in welchen strategische Aufgaben dargeboten
werden, wird ein Strategiefragebogen bearbeitet, der unter anderem erfragt, ob und wann die
Strategie entwickelt bzw. die vorgegebene Strategie angewendet oder ob die Strategie als

hilfreich empfunden wurde (Anhang 20).

8.4.4 Gerate

Die experimentellen Paradigmen wurden an handelsiiblichen Notebooks dargeboten:
entweder dem Omnibook XE3 P III 800 von Hewlett Packard mit einem Arbeitsspeicher von
128 MB und einem 14,1-Zoll-Monitor oder dem L 3000 D von Asus mit einem
Arbeitsspeicher von 512 MB und 14,1-Zoll-Monitor.
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8.5 Versuchsdesign

Die Untersuchung enthélt zwei unabhingige Variablen (UVs):

UV 1: Hierarchieebene
Das Material wurde systematisch auf drei Stufen variiert, d. h. es wurden
(a) unstrategische Aufgaben,
(b) strategische Aufgaben ohne Strategieinstruktion, welche die selbststindige Initiierung
einer Strategie erfordern und
(c) strategische Aufgaben mit Strategieinstruktion, welche die Anwendung einer

verfiigbaren Strategie erfordern, dargeboten.

UV 2: Gruppe
Es wurden Probanden mit bzw. ohne eine verminderte funktionelle Integritit des DLPFC
untersucht. Operationalisiert wurde dieses durch

a) Patienten mit Morbus Parkinson bzw.

b) parallelisierte gesunde Kontrollprobanden.

Tabelle 8.5: Zweifaktorieller Versuchsplan fiir die beiden experimentellen Paradigmen

Paradigma 1: Paradigma 2: Subtraktionsaufgabe
Arbeitsgeddchtnisaufgabe nach Bor nach Luwel
Patienten S- 16 20
S+ ohne
Instruktion 16 20
S+ mit
Instruktion 16 20
Gesunde S- 16 20
S+ ohne
Instruktion 16 20
S+ mit
Instruktion 16 20

S+ = Strategieeignung; S- = keine Strategieeignung

Aus der Kombination des dreistufigen within-subject und des zweistufigen between-subject-
Faktors ergibt sich fiir jedes der beiden Paradigmen ein 2x3-Versuchsplan mit den beiden
kategorialen Variablen Hierarchieebene und Gruppe (Tabelle 8.5), welcher in Form eines
konventionellen verhaltenswissenschaftlichen Experimentes umgesetzt wurde. Insgesamt

wurden von jeder der 16 Versuchspersonen 108 experimentelle Stimuli bearbeitet. So ist
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sichergestellt, dass selbst nach Ausschluss der falsch beantworteten Aufgaben geniigend
Trials fiir die Auswertung zur Verfligung stehen. Zusétzlich wurden zu Beginn jeden Blockes
zwel weitere Aufgaben durchgefiihrt, welche eine (Neu-) Gewdhnung an die Aufgaben

ermoglichen sollten. Diese wurden grundsétzlich von der Auswertung ausgeschlossen.

Die erfassten abhingigen Variablen (AVs) stellen die Richtigkeit der Antworten der

Versuchsperson sowie die Reaktionszeiten dar. Die Reaktionszeit wurde dabei vom Onset des

Stimulus bis zum Tastendruck gemessen. Testwerte fiir jede Versuchsperson sind (a) die

mittlere Reaktionszeit aller richtig bearbeiteten Aufgaben und (b) die Fehleranzahl pro Block.

Die Antwort der Versuchsperson wurde von Presentation mit der bei der Programmierung

definierten Losung verglichen und automatisch als falsch oder richtig markiert. Es wurden

Protokolldateien mit allen Zeitangaben, den prasentierten Stimuli, den Aufgaben, Losungen,

gegebenen Antworten und der Richtigkeit der Antworten angelegt.

In der Literatur wurde hiufig eine Verlangsamung von Patienten mit Morbus Parkinson

beschrieben (Kapitel 5.4.2). Daher werden zur Uberpriifung der Hypothesen nicht vorrangig

die absoluten Reaktionsgeschwindigkeiten zum Vergleich der beiden Probandengruppen
herangezogen. Vielmehr wird tiberpriift, ob die Reaktionsgeschwindigkeiten sich innerhalb
der Gruppen iiber die Stufen der UV ,Hierarchieebene® verdndern, d. h. ob die

Reaktionsgeschwindigkeiten in den strategischen Aufgaben im Vergleich zu den

unstrategischen gesteigert werden konnen. Zum Vergleich zwischen den Gruppen werden

Indizes gebildet, welche unabhingig von den individuellen Reaktionsgeschwindigkeiten sein

sollen. Fiir das erste Paradigma spiegeln die Indizes das prozentuale Ausmall der

Reaktionszeitverdnderung iiber die unterschiedlichen Stufen der UV ,,Hierarchieebene* wider.

Im Einzelnen werden im Rahmen des Paradigma 1 folgende Indizes berechnet:

1. ,Strategieindex 1a*: spiegelt die prozentuale Verdnderung zwischen den beiden ersten
Testbedingungen wider, d. h. zwischen unstrategischen Trials und strategischen Trials
ohne Strategieinstruktion. Dieser Kennwert bildet die wichtigste abhingige Variable
dieser Untersuchung. Er gibt an, wie stark die Probanden von der Chunking-Strategie
profitieren, d. h. um wie viel Prozent die Reaktionsgeschwindigkeit in den unstrategischen
Aufgaben tiber der in den strategischen Aufgaben liegt. Fiir jede Versuchsperson wird die
mittlere Reaktionszeit der unstrategischen Aufgaben (Block A) an der des zweiten
Blockes, d. h. der strategischen Aufgaben, relativiert. Das Ergebnis wird mit 100
multipliziert. Von dem resultierenden Wert werden 100 subtrahiert. Positive Werte sagen

aus, dass die strategischen Aufgaben schneller bearbeitet werden als die unstrategischen.
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Je hoher der erhaltene Indexwert, desto stirker das Ausmall der Verbesserung der
Reaktionsgeschwindigkeit.

wStrategieindex 1b“: Vergleicht die Reaktionsgeschwindigkeiten zwischen den beiden
Blocken mit strategischen Aufgaben, d. h. ohne bzw. mit Strategieinstruktion. Die mittlere
Reaktionsgeschwindigkeit des dritten Blockes wird an der des zweiten Blockes relativiert
und mit 100 multipliziert. Von dem resultierenden Wert werden 100 subtrahiert. Der
erhaltene Wert gibt die Verdnderung der Reaktionsgeschwindigkeit nach der
Strategieinstruktion an. Positive Werte indizieren eine Verlangsamung, negative Werte

eine schnellere Bearbeitung der Aufgaben nach der Strategieinstruktion.

Zur Uberpriifung der Hypothesen innerhalb des zweiten Paradigmas werden ebenfalls Indizes

berechnet:

1.

»Strategieindex 2a“: Ein Divisionsindex, welcher die Anderung der Reaktionszeiten von
unstrategischen zu strategischen Aufgaben in Prozent angibt. Er wird durch die Division
der Reaktionsgeschwindigkeit im Block B durch die mittlere Reaktionsgeschwindigkeit
des Blockes A ermittelt. Das Ergebnis wird mit 100 multipliziert, von dem resultierenden
Wert werden 100 subtrahiert.

wStrategieindex 2b“: Der entsprechende Subtraktionsindex, welcher die Verdnderung in
Millisekunden widerspiegelt. Dieser ergibt sich durch die Subtraktion der
Reaktionsgeschwindigkeit aus Block A von der des Blocks B. Positive Werte indizieren
jeweils eine Verlangsamung der Reaktionsgeschwindigkeiten im Block B verglichen mit
denen der einfachen Aufgaben aus Block A; negative Werte bezeichnen entsprechend eine
Beschleunigung der Reaktionsgeschwindigkeiten.

wStrategieindex 2c“: Divisionsindex, welcher die Reaktionszeiten des Blocks C an denen
des Blocks B relativiert. Er gibt die Verdnderung der Reaktionszeiten nach der
Strategieinstruktion in Prozent an; positive Werte entstehen bei langsamerer Bearbeitung
der Aufgaben nach der Strategieinstruktion. Seine Berechnung erfolgt analog zu der des
Strategieindexes 2a.

wStrategieindex 2d“: Der entsprechende Subtraktionsindex, welcher die Verdnderung der

Reaktionsgeschwindigkeiten nach der Strategieinstruktion in Millisekunden angibt.

Zudem wird die Anzahl der Aufgaben ermittelt, die bis zur selbstindigen Initiierung der

Subtraktionsstrategie in Block B benétigt werden. Dieses wurde von der Versuchsleiterin

wihrend des Versuchs protokolliert und war in allen Féllen in den von Presentation erstellten

Dateien eindeutig anhand bedeutsamer Reaktionszeitverbesserungen erkennbar.
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8.6 Versuchsablauf

Grundsitzlich kann man den Versuchsablauf innerhalb jedes der beiden experimentellen
Paradigmen in drei Phasen gliedern: zunichst wird unstrategisches Material bearbeitet, dann
strategisches ohne Strategieinstruktion, anschlieBend strategisches mit Strategieinstruktion.
Beide Paradigmen werden nach einer ausfiihrlichen Instruktion am Bildschirm zunichst
intensiv gelibt: Zundchst wird die Belegung der Maustasten (links = ja, rechts = nein) wird in
mindestens 20 Aufgaben so lange einstudiert, bis 10 Mal in Folge die richtige Taste gewéhlt
wurde. Die Probanden bekommen anschlieBend experimentelle Aufgaben dargeboten, in
welchen sie nicht reagieren, sondern sich lediglich an den Ablauf gewdhnen sollen. Daraufhin
werden zwei Testblocke mit jeweils fiinf (unstrategischen) Ubungsaufgaben durchgefiihrt.
Diese werden so oft wiederholt, bis die Versuchsperson die Aufgaben fehlerfrei bearbeitet.
Jeder experimentelle Block beginnt und endet mit einem kurzen Reaktionszeittest zur
Kontrolle von Ermiidungseffekten.

Die gesamte Untersuchung lésst sich in sechs experimentelle Phasen untergliedern. Diese sind

in Abbildung 8.3 und in Tabelle 8.6 dargestellt.

PHASE: I 1I 111 v \Y
Teil: a b c a b C

Abb. 8.3: Schematischer Ablauf der Untersuchung. In den Phasen I, IIl und V (grau) wurden Formulare,
Fragebogen sowie begleitdiagnostische Testverfahren appliziert. Die Phasen II (gelb) und IV (blau) stellen
dagegen die experimentellen Paradigmen dar. In Phase Il wurde das experimentelle Paradigma 1, in Phase IV
das zweite experimentelle Paradigma durchgefiihrt. Diese sind in die drei Teile a, b und c untergliedert. In Teil a
wird jeweils unstrategisches Material, in Teil b strategisches Material ohne Strategieinstruktion und in Teil ¢
strategisches Material nach Strategieinstruktion dargeboten. Die beiden experimentellen Blocke beginnen und
enden mit einem kurzen Reaktionszeittest (nicht dargestellt) zur Kontrolle von Ermiidungseffekten. Den
Abschluss bildet eine sechste Phase (nicht dargestellt), in welcher die Beantwortung von Fragen, Gesprdch,
Dank und Verabschiedung erfolgen.
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Tabelle 8.6: Ubersicht iiber die Reihenfolge, in welcher die Testverfahren durchgefiihrt wurden. Diese lassen

sich den dargestellten sechs experimentellen Phasen zuordnen.

Experimentelle Phase Verfahren

I BegriiBung und allgemeine Information Aufklarung und Einwilligungserklarung
Anamnese mit Sozialformel
Fragebogen zur Medikation

MWT-B

II Paradigma 1 am PC Einfache Reaktionszeitaufgabe 1
Paradigma 1 am PC
-Instruktion
-Ubung Tastenbelegung
-Ubung experimentelles Material
-unstrategische Trials
-strategische Trials ohne Strategieinstruktion
-Strategiefragebogen 1
-strategische Trials mit Strategieinstruktion
-Strategiefragebogen 2
Einfache Reaktionszeitaufgabe 2

IIT Begleitdiagnostik 1 Zahlen Nachsprechen
Block Tapping
Buschke Selective Reminding Test: Lernen

Komplexer Wahlreaktionszeittest

IV Paradigma 2 am PC Einfache Reaktionszeitaufgabe 3

Paradigma 2 am PC

-Instruktion

-Ubung Tastenbelegung und experimentelles Material
-unstrategische Trials

-strategische Trials ohne Strategieinstruktion
-Strategiefragebogen 1

-strategische Trials mit Strategieinstruktion
-Strategiefragebogen 2

Einfache Reaktionszeitaufgabe 4

V Begleitdiagnostik 2 Wortfliissigkeit (LBS)
Figurale Fliissigkeit (5-Punkt-Test)

Buschke Selective Reminding Test: mittelfristiges Behalten

VI Dank und Verabschiedung Beck Depressions Inventar
Fragebogen zur PC-Nutzung

Beantwortung von Fragen, Gespréch, Dank, Verabschiedung
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8.7 Auswertung der Daten

Die Auswertung der standardisierten begleitdiagnostischen Testverfahren erfolgte geméfl den
jeweiligen testspezifischen Instruktionen. In den vier am PC durchgefiihrten einfachen
Reaktionszeitparadigmen wurden pro Versuchsperson und Versuchsdurchgang die mittleren
Reaktionszeiten und Fehlerraten aus allen giiltigen Trials bestimmt. In der komplexen
Wabhlreaktionsaufgabe wurden die falsch bearbeiteten Aufgaben aus der Auswertung
ausgeschlossen, anschlieBend erfolgte die Auswertung analog zu den einfachen
Reaktionszeitparadigmen. Fiir das erste experimentelle Paradigma liegen pro Versuchsperson
Protokolldateien aus drei Testblocken vor: eine pro Stufe der UV , Hierarchieebene®. Fiir
jeden Block wurden pro Versuchsperson die mittlere Reaktionszeit und die Fehleranzahl
bestimmt. Auch hier erfolgte der Ausschluss falsch beantworteten Aufgaben. Die Auswertung
des zweiten experimentellen Paradigmen erfolgte separat, jedoch analog.

Es wurden ausschliefSlich non-parametrische Testverfahren angewendet, da fiir kaum einen
Testkennwert die Voraussetzungen der Normalverteiltheit und Varianzenhomogenitit erfiillt
waren. Mittelwertunterschiede zwischen unabhdngigen Stichproben wurden mit Hilfe des
Mann-Whitney-U-Tests als non-parametrisches Pendant zum t-Test fiir unabhingige
Stichproben iiberpriift. Der Vergleich abhingiger Stichproben erfolgte mit Hilfe des
Wilcoxon-Tests, dem non-parametrischen Pendant zum t-Test fiir abhéingige Stichproben.
Diese Verfahren erfassen die zentrale Tendenz von Messwerten, ohne Normalverteiltheit,
Varianzenhomogenitit oder Intervallskaliertheit vorauszusetzen. Die Rangvarianzanalyse
nach Friedmann wurde als non-parametrisches Pendant zur einfaktoriellen Varianzanalyse mit
Messwiederholung eingesetzt. Statt der Messwerte werden die Ridnge der Variablen fiir jeden
Probanden analysiert. Im Falle signifikanter Unterschiede werden Post-Hoc-Tests nach
Nemenyi berechnet. Nullhypothese bei all diesen Verfahren ist, dass alle Variablen aus
derselben Grundgesamtheit stammen, also keine Unterschiede zwischen den Stufen der
jeweiligen UV auftreten (Bortz & Lienert, 1998). Verteilungsannahmen wurden mit Hilfe des
4-Felder-Chi-Quadrat-Tests nach Pearson iiberpriift. Als Signifikanzniveau wurde ein Alpha
von 0.05 gewidhlt, ein Signifikanzniveau von unter 0.1 gilt als marginal signifikant. Wo die Hy
iiberpriift wurde (d. h. wihrend der Uberpriifung der Voraussetzungen zum parametrischen

Testen), wurde ein Signifikanzniveau von 0.25 gewihlt.
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8.8 Ergebnisse

8.8.1 Parallelisierung der Stichproben
Ziel war es, die Probanden der Patientenstichprobe und der gesunden Kontrollgruppe
hinsichtlich Alter, Geschlecht, Hiandigkeit, Bildungsniveau und geschitzter (prdmorbider)

Intelligenz zu parallelisieren.

Tabelle 8.7: Sozialdaten der Versuchspersonen

Signifikanz-
n Mx Sx U
Niveau p (2-seitig)

PD 14 66.17 8.27 92.5 0.679
Alter

NC 22 62.06 14.28

PD 14 115.00 11.01 106 0.765
MWTB-IQ

NC 20 112.84 26.42

PD 14 120.83 9.89 83.5 0.980
Sozialformel-1Q

NC 22 120.78 6.58

Minner: n =17
PD
Anzahl Ménner/ Frauen:n=7

Frauen Minner: n =10
NC
Frauen: n=12

HS:n=6

Schulabschluss PD RS:n=2
Abi:n=06

HS:n=8

NC RS:n=8

Abi:n=06

PD = Parkinson-Patienten;, NC = gesunde Kontrollprobanden, HS = Hauptschule; RS = Realschule

Patienten- und Kontrollgruppe unterscheiden sich tatséchlich in keinem der erfassten Bereiche
bedeutsam voneinander (Tabelle 8.7). Hinsichtlich der Vorerfahrung mit Computern zeigten
sich ebenfalls keine Unterschiede: Jeweils etwa 40% der Probanden hatten noch nie einen PC
genutzt. Die tigliche Nutzungsdauer der iibrigen Probanden unterschied sich mit mittleren
etwa zwei Stunden tiglich nicht zwischen Patienten und Gesunden (U = 35.5; p = 0.343).
Etwaige in den experimentellen Verfahren gefundene Unterschiede zwischen den
Versuchsgruppen kénnen somit nicht auf eine unzureichende Parallelisierung zuriickgefiihrt
werden. Alle Vergleiche wurden mit Hilfe ungerichteter Mann-Whitney-U-Tests
durchgefiihrt.
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8.8.2 Ergebnisse der begleitdiagnostischen Testverfahren
Tabelle 8.8: Ergebnisse der begleitdiagnostischen Testverfahren
p n beein- % beein-
n Mx Sx U
(2-seitig) trachtigt trachtigt

PD 14 5.86 1.23 66.5 0.056™*
ZN Merkspanne

NC 16 6.75 1.13

PD 14 6.93 1.75 77.5 0.150 2 14.28
ZN Vorwirts

NC 16 8.19 2.23 1 6.25

PD 14 593 1.77 53 0.026* 5 35.71
ZN Riickwirts

NC 16 7.56 1.71 1 6.25

PD 12 5.50 0.52 38.5 0.010%*
BT Merkspanne

NC 13 6.54 1.05

PD 12 7.57 1.16 53 0.068 ™* 3 23.07
BT Vorwirts

NC 13 8.77 1.69 0 0

PD 12 7.07 1.27 69.5 0.302 4 30.76
BT Riickwirts

NC 13 7.69 1.44 0 0
L PD 12 46.36 10.53 100.5 0.170 5 28.56

NC 20 53.20 13.10 0 0
Finf-Punkt-Test: PD 12 26.08 8.31 102.5 0.426 2 15.38
Richtige NC 19 28.95 8.11 0 0
Fiinf-Punkt-Test: PD 12 15.23 13.55 52.5 0.004** 5 38.45
% Perseverationen NC 19 591 7.67 0 0
BSRT: PD 14 4.71 1.68 49 0.024* 3 14.27
Supraspanne NC 14 6.29 1.77 0 0
BSRT:durchschnittliche PD 14 6.96 1.41 60 0.086™* 4 28.57
Lernleistung NC 14 8.17 1.94 1 7.14
BSRT: verzogerter PD 14 5.93 1.49 49.5 0.024* 6 35.72
freier Abruf NC 14 8.14 2.77 1 7.14
BSRT: verzogertes PD 14 10.43 1.51 60.5 0.086™* 3 21.40
Wiedererkennen NC 14 11.36 0.75 0 0

PD = Parkinson-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden; * signifikant auf dem 5%-Niveau; ** signifikant

auf dem 1%-Niveau; m.s.. marginal signifikant, d. h. p < 0.1; ZN = Zahlen Nachsprechen; BT = Block Tapping

Im Rahmen der Begleitdiagnostik wurden insbesondere frontalhirnassoziierte kognitive

Funktionen {iberpriift und der Ausschluss einer Demenz gewihrleistet. Von einigen

Probanden konnten nicht alle begleitdiagnostischen Daten erhoben werden. Insbesondere die

beiden Probandinnen, die sich bereits im Hoehn und Yahr Stadium 4 der Erkrankung

befanden, brauchten so lange fiir die Bearbeitung der experimentellen Paradigmen, dass nicht
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alle Begleittests durchgefiihrt werden konnten. Die tatsédchliche Gruppenleistung der Patienten
liegt somit moglicherweise sogar noch unter den angegebenen Werten.

In Tabelle 8.8 sind die Ergebnisse der durchgefiihrten standardisierten
Untersuchungsverfahren aufgefiihrt. Neben den Gruppenmittelwerten wurden fiir jedes
Testverfahren Anzahl und Anteil der Probanden ermittelt, die in dem entsprechenden
Testverfahren unterdurchschnittliche oder weit unterdurchschnittliche Testleistungen gezeigt
hatten. Die Patienten erreichten in vielen der ausgewihlten Testverfahren geringere
Punktwerte als die gesunden Kontrollprobanden. Dieses gilt sowohl fiir die
frontalhirnsensitiven Testverfahren als auch fiir die Parameter des verbalen Lern- und
Gedichtnistests. Alle Vergleiche wurden mit Hilfe ungerichteter Mann-Whitney-U-Tests
durchgefiihrt.

Reaktionszeitparadigmen

Die Ergebnisse der computergestiitzten Reaktionszeitmessungen sind Tabelle 8.9 und Abb.
8.4 zu entnehmen. Die Uberpriifung der Testergebnisse erfolgte mit Hilfe ungerichteter
Mann-Whitney-U-Tests. Es zeigte sich, dass die Patienten in allen vier einfachen
Reaktionszeittests deutlich, d. h. etwa 60 ms langsamer reagierten als die gesunden
Kontrollprobanden, diese Unterschiede jedoch nicht statistisch signifikant werden. Hierzu
dirften die hohen Streuungen beigetragen haben: Die Reaktionsgeschwindigkeiten der
Parkinson-Patienten lagen im ersten Reaktionszeittest beispielsweise zwischen 232 und 1027
ms. Die komplexere Wahlreaktionsaufgabe diente der Feststellung der resultierenden
Reaktionszeitverlangsamung bei erforderlicher Wahlreaktion. Die Patienten reagierten hier

statistisch signifikant langsamer als die gesunden Kontrollprobanden.

EPD
OKG

RT1 RT2 RT3 RT4 RTS

Abb. 8.4: Vergleich der Patienten und Gesunden in den vier einfachen (RT 1-4) und dem komplexen (RT 5)

Reaktionszeittest
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Tabelle 8.9: Vergleich der Reaktionsgeschwindigkeiten zwischen Gesunden und Patienten in den vier einfachen

und dem komplexen Reaktionszeittest

n Mx Sx 0] p (2-seitig)
RT1: Reaktions- PD 14 379.42 193.53 66 0.374
geschwindigkeit NC 12 316.97 54.81
RT2: Reaktions- PD 14 388.62 189.07 72 0.560
geschwindigkeit NC 12 327.34 56.07
RT3: Reaktions- PD 14 369.81 188.94 56 0.566
geschwindigkeit NC 12 316.25 43.27
RT4: Reaktions- PD 14 384.04 194.90 54 0.487
geschwindigkeit NC 12 323.63 48.41
RT5: Reaktions- PD 14 549.58 214.06 33 0.024*
geschwindigkeit NC 12 436.44 61.80

PD = Parkinson-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden, * signifikant auf dem 5%-Niveau;
RT1-4: Einfache Reaktionszeittests 1-4; RT5: Komplexe Wahlreaktionsaufgabe

Zur Kontrolle von Ermiidungseffekten wurden die Ergebnisse der einfachen
Reaktionszeitmessungen 1 und 2 sowie der beiden Messungen 3 und 4 verglichen. Grund ist,
dass die Reaktionszeitmessungen 1 und 2 direkt vor bzw. nach dem ersten, die beiden
Reaktionszeittests 3 und 4 entsprechend unmittelbar vor bzw. nach dem zweiten
experimentellen Paradigma durchgefiihrt wurden. Der Vergleich der Vorher- und Nachher-
Messungen erfolgte fiir jede der beiden Probandengruppen separat mit Hilfe ungerichteter
Wilcoxon-Tests. Es zeigte sich kein Abfall der Konzentrationsleistung wéhrend eines der
experimentellen Paradigmen in der Patientengruppe oder iiber den gesamten Versuch hinweg,

d. h. zwischen erstem und letztem Reaktionszeittest (Tabelle 8.10).

Tabelle 8.10: Kontrolle von Ermiidungseffekten innerhalb der Patientenstichprobe

MZP Mx Sx Z p (2-seitig)
Vergleich 1: vor P1 379.42 193.53 0.345 0.730
RT1 versus RT2 nach P1 388.62 189.07
Vergleich 2: vor P2 369.81 188.94 1.433 0.152
RT3 versus RT4 nach P2 384.04 194.90
Vergleich 3: Anfang 379.42 193.53 0.245 0.807
RT1 versus RT4 Ende 384.04 194.90

MZP= Messzeitpunkt



Kapitel 8: Strategische Fahigkeiten von Patienten mit Morbus Parkinson 163

Auch innerhalb der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden lielen sich keine statistisch
signifikanten Ermiidungseffekte wéhrend eines der beiden experimentellen Paradigmen oder

iiber den gesamten Versuch hinweg feststellen (Tabelle 8.11).

Tabelle 8.11: Kontrolle von Ermiidungseffekten innerhalb der Gruppe gesunder Kontrollprobanden

MZP Mx Sx Z p (2-seitig)
Vergleich 1: vor P1 316.97 54.81 1.412 0.158
RT1 versus RT2 nach P1 327.34 56.07
Vergleich 2: vor P2 316.25 43.27 0.477 0.477
RT3 versus RT4 nach P2 323.63 48.41
Vergleich 3: Anfang 316.97 54.81 0.978 0.328
RT1 versus RT4 Ende 323.63 48.41

MZP= Messzeitpunkt

Fazit

Die Parallelisierung der Stichproben hinsichtlich Alter, Geschlecht, Bildung und geschitzter
pramorbider Intelligenz war erfolgreich war erfolgreich. In den begleitdiagnostischen
Testverfahren zeigten die Patienten in den meisten Testkennwerten im Vergleich zu den
Gesunden reduzierte Leistungen. Die computergestiitzte Erfassung der
Reaktionsgeschwindigkeiten erbrachte keine eindeutige Verlangsamung der Patienten in den
einfachen Reaktionszeittests; in der komplexen Wahlreaktionsaufgabe lagen die
Reaktionszeiten der Patienten jedoch deutlich {iber denen der Gesunden. Hinweise auf

Ermiidungseffekte zeigten sich in keiner der beiden Testgruppen.

8.8.3 Ergebnisse des Paradigmas zum visuell-raumlichen
Kurzzeitgedachtnis

Es wird angenommen, dass die in der fMRT-Studie gefundenen Aktivierungen (Kapitel 7)
valide sind, der DLPFC also tatsdchlich eine bedeutende funktionelle Rolle fiir die
Anwendung der Chunking-Strategie spielt. Daher wird vorhergesagt, dass Patienten mit
Morbus Parkinson, bei denen eine verminderte funktionelle Integritit des DLPFC vorliegt,

weniger von der Strategie profitieren als Gesunde.
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Deskriptive Datenauswertung

Der Vergleich der Reaktionsgeschwindigkeiten fiir die unstrategischen Aufgaben zeigt, dass
die Reaktionsgeschwindigkeit der gesunden Kontrollprobanden im Mittel etwa 9 ms unter
jener der Patienten liegt. In den strategischen Aufgaben der zweiten Versuchsbedingung
betridgt dieser Unterschied dagegen bereits 25.38 ms zugunsten der Gesunden. Dieses ist
vermutlich darauf zuriickzufiihren, dass die gesunden Kontrollprobanden ihre Reaktionszeiten
in den strategischen Aufgaben deutlich steigern konnten, wéhrend die Patienten in geringerem
Ausmal} von der Strategie zu profitieren schienen: In der Gruppe der Parkinson-Patienten
zeigte sich bei lediglich acht der 14 Probanden (57.14%) eine schnellere
Reaktionsgeschwindigkeit in den strategischen Aufgaben verglichen mit den unstrategischen.
Drei der Probanden (21.43%) zeigten keine Verdnderung der Reaktionsgeschwindigkeiten,
drei weitere (21.43%) eine Verlangsamung. In der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden
war dagegen bei 20 der 22 Versuchspersonen (90.91%) eine Verbesserung der
Reaktionsgeschwindigkeiten in der zweiten Versuchsbedingung im Vergleich zu der ersten, d.
h. ein Profitieren durch die Anwendung der Strategie, feststellbar. Eine Versuchperson
(4.55%) zeigte keine Verdanderung der Reaktionsgeschwindigkeiten, eine weitere (4.55%) eine
Verlangsamung der Reaktionsgeschwindigkeiten. Mit Hilfe eines 4-Felder-Chi-Quadrat-Tests
nach Pearson wurde gezeigt, dass sich die Verteilung jener Probanden, welche ihre
Reaktionsgeschwindigkeiten in den strategischen Aufgaben steigern bzw. nicht steigern
konnen, zwischen den beiden Untersuchungsgruppen bedeutsam unterscheidet (Chi-Quadrat
= 5.644; p = 0.036). Die deskriptive Datenauswertung zeigt somit bereits Hinweise darauf,
dass die Patienten weniger von der Strategie profitieren als die Gesunden, also wie

vorhergesagt Defizite in der Anwendung der Chunking-Strategie haben (Tabelle 8.12).

Tabelle 8.12: Deskriptive Beschreibung der Ergebnisse des ersten experimentellen Paradigmas

PD NC
% der Probanden mit schnelleren RT in den 57.14% 90.91%
strategischen Aufgaben
% der Probanden mit langsameren RT in den 21.43% 4.55%
strategischen Aufgaben
21.43% 4.55%

% der Probanden ohne RT-Verdnderungen

Mittlere RT-Veranderung in den strategischen Mx 11.05 ms 27.45 ms
vs. unstrategischen Aufgaben Sx 17.21 28.66

RT = Reaktionszeit; PD = Parkinson-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden
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Statistische Datenauswertung

Tabelle 8.13 und Abbildung 8.5 zeigen die Ergebnisse der Patienten und Gesunden in dem
ersten experimentellen Paradigma. Die beiden Untersuchungsgruppen unterscheiden sich in
keinem der drei Testblocke hinsichtlich der Reaktionsgeschwindigkeiten oder Fehler

(ungerichtete Mann-Whitney-U-Tests; p > 0.1).

Tabelle 8.13: Ergebnisse der Gesunden und Patienten in dem ersten experimentellen Paradigma

Mx la Sx 1b Mx 1b Sx 1b Mx lc Sx_lc
Reaktions- PD 1281.84 65.45 1270.79 64.47 1278.11 71.67
geschwindigkeiten ~ NC 1272.86 51.11 1245.41 37.34 1250.01 44.60
PD 2.14 1.61 0.93 1.07 1.29 0.99

Fehler
NC 2.84 1.98 0.84 1.17 1.16 1.61

PD = Parkinson-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden; la = erste Versuchsbedingung (unstrategische
Aufgaben); 1b = zweite Versuchsbedingung (strategische Aufgaben ohne Strategieinstruktion); Ic = dritte

Versuchsbedingung (strategische Aufgaben mit Strategieinstruktion).

1400 -
1200 +— —
1000 +— —
800 — — |EPD
600 +— — |Oke
400 +— —
200 +— —

Block A Block B Block C

ADbb. 8.5: Reaktionszeiten der Patienten und Gesunden in den drei experimentellen Testbedingungen

Vergleich innerhalb der Gruppen

Zunichst wurde jede der beiden Versuchsgruppen separat betrachtet. Sollten die Probanden
von der Chunking-Strategie profitieren, sollte sich innerhalb der Gruppen eine Verbesserung
der Reaktionsgeschwindigkeiten in den strategischen Aufgaben gegeniiber den
unstrategischen feststellen lassen.

Innerhalb der Patientengruppe finden sich keine bedeutsamen Unterschiede beziiglich der
Reaktionszeiten, jedoch fiir die Fehleranzahl zwischen den drei Testbedingungen. In Tabelle

8.14 sind die entsprechenden Ergebnisse des Friedman-Tests abgebildet.
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Tabelle 8.14: Ergebnisse des Friedman-Tests innerhalb der Patientengruppe

Chi-Quadrat p
Reaktionszeiten 1.000 0.607
Fehler 8.857 0.012*

* signifikant auf dem 5%-Niveau

Tabelle 8.15: Ergebnisse des Nemenyi Post-Hoc-Tests fiir Einzelvergleiche

der Fehleranzahl in den drei Testblocken innerhalb der Patientengruppe

absolute Rangmittel- kritische signifikanter
wertsdifferenz Differenz Unterschied?
A versus B 1.03 0.93 ja
A versus C 0.68 0.93 nein
B versus C 0.35 0.93 nein

Fiir die Fehlerraten wurden aufgrund des signifikanten Ergebnisses Post-Hoc-Tests nach
Nemenyi berechnet (Tabelle 8.15). Signifikante Unterschiede zeigten sich zwischen den
Rangmittelwerten des ersten und des zweiten Blockes. Die Patienten machten also bei der

Bearbeitung der Aufgaben des Blockes A signifikant mehr Fehler als im Block B.
Innerhalb der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden lielen sich dagegen statistisch
signifikante Unterschiede zwischen den einzelnen Stufen der UV fiir sowohl die

Reaktionsgeschwindigkeiten als auch die Fehleranzahl feststellen (Tabelle 8.16).

Tabelle 8.16: Ergebnisse des Friedman-Tests innerhalb der Gruppe gesunder Kontrollprobanden

Chi-Quadrat p
Reaktionszeiten 16.526 0.000%**
Fehler 16.636 0.000**

** signifikant auf dem 1%-Niveau

Fiir Reaktionszeiten und Fehler wurden aufgrund der signifikante Ergebnisse des Friedman
Tests Post-Hoc-Tests nach Nemenyi berechnet (Tabelle 8.17). Diese zeigten, dass die
gesunden Probanden die unstrategischen Aufgaben (Block A) mit signifikant mehr Fehlern
bearbeiteten als die beiden folgenden Blocke mit strategischen Aufgaben. Signifikante
Reaktionszeitunterschiede lieen sich zwischen den unstrategischen Aufgaben (Block A) und

dem ersten Block mit strategischen Aufgaben (Block B) feststellen. Die gesunden Probanden
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waren also — anders als die Patienten — dazu in der Lage, ihre Reaktionsgeschwindigkeiten in

den strategischen Aufgaben signifikant zu verbessern.

Tabelle 8.17: Ergebnisse des Nemenyi Post-Hoc-Tests fiir Einzelvergleiche der Reaktionszeiten

und Fehler in den drei Testblocken innerhalb der Gruppe gesunder Kontrollprobanden

absolute Rangmittel- kritische signifikanter
wertsdifferenz Differenz Unterschied?
RT: A versus B 1.31 0.80 ja
RT: A versus C 0.73 0.80 nein
RT: B versus C 0.58 0.80 nein
Fehler: A versus B 1.10 0.80 ja
Fehler: A versus C 1.03 0.80 ja
Fehler: B versus C 0.07 0.80 nein

RT = Reaktionsgeschwindigkeiten

Vergleich zwischen den Gruppen

Im Anschluss wurden die beiden Testgruppen hinsichtlich ihrer Fahigkeit zur Nutzung der
Chunking-Strategie verglichen. Operationalisiert wurde dieses durch die in Kapitel 8.5
beschriebenen Strategieindizes. In Tabelle 8.18 ist der Strategieindex la fiir beide
Versuchsgruppen  dargestellt, welcher  die  prozentuale  Verdnderung der
Reaktionsgeschwindigkeiten in Block B relativ zu Block A angibt. Neben den deskriptiven
Statistiken sind die Ergebnisse des statistischen Vergleichs zwischen den Gruppen mit Hilfe
eines ungerichteten Mann-Whitney-U-Tests dargestellt.

Wihrend die Gesunden in den strategischen Aufgaben im Mittel um 2.2% schneller reagieren
als in den unstrategischen, liegt der prozentuale Reaktionszeitgewinn der Patienten bei unter
einem Prozent. Der statistische Vergleich zeigt, dass sich der Strategieindex 1 tendenziell
zwischen Patienten und Gesunden unterscheidet. Die gesunden Kontrollprobanden kénnen
ihre Reaktionsgeschwindigkeiten durch Nutzung der Chunking-Strategie vermutlich also

starker verbessern als die Patienten.

Tabelle 8.18: Deskriptive Statistiken und Ergebnisse des Gruppenvergleiches fiir den Strategieindex la

Min Max Mx Sx U p (2-seitig)
L PD -1.35% 3.68% 0.88% 1.376 88.00 0.070 ™*
Strategieindex la
NC -1.27% 8.18% 2.22% 2.262

PD = Parkinson-Patienten;, NC = gesunde Kontrollprobanden, ; m.s.. marginal signifikant, d. h. p < 0.1
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Mit Hilfe eines weiteren ungerichteten Mann-Whitney-U-Tests wurde verglichen, ob sich der
Strategieindex 1b zwischen den beiden Versuchsgruppen unterscheidet, welcher die
Verdnderung der Reaktionszeiten zwischen den beiden strategischen Testblocken B und C
widerspiegelt. Fiir keine der beiden Testgruppen war eine Verbesserung vorhergesagt worden:
Entweder, da die Probanden die Strategie bereits in dem ersten strategischen Block
angewendet haben sollten, oder da sie, im Falle der Patientengruppe, vermutlich
Schwierigkeiten in der Anwendung der Chunking-Strategie haben, die nicht auf ein blofes
Defizit in der Initiierung der Strategie zurlickzufiihren sein sollten. Die Ergebnisse sind in
Tabelle 8.19 dargestellt. Wie vorhergesagt zeigte sich kein signifikanter Unterschied zwischen
Patienten und Gesunden in dem Strategieindex 1b. Damit konnte die Hypothese 2 bestdtigt

werden.

Tabelle 8.19: Deskriptive Statistiken und Ergebnisse des Gruppenvergleiches fiir den Strategieindex 1b

Min Max Mx Sx 0] p (2-seitig)
. PD -8.86% 7.78% -0.41% 5.374 132.00 0.971
Strategieindex 1b
NC -3.44% 4.74% -0.41% 1.850

PD = Parkinson-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden

Ergebnisse des Strategiefragebogens

Die Probanden bearbeiteten im ersten experimentellen Block 16 unstrategische Trials. Im
Anschluss daran folgte die Bearbeitung von strategischen Aufgaben ohne Strategieinstruktion.
Im Anschluss an diesen zweiten Block wurden die Probanden danach gefragt, ob sie eine
Strategie oder einen Trick angewendet hétten, um sich die vier Kdstchen zu merken. Es wurde
gefragt, um welche Strategie es sich gegebenenfalls handele und ob diese als hilfreich
empfunden worden sei. Falls die Probanden angaben, keine Strategie angewendet zu haben,
wurde explizit gefragt, ob sie erkannt hitten, dass die vier Items eine iibergeordnete Struktur,
z. B. eine Linie oder ein Viereck bildeten und ob sie dieses gegebenenfalls als hilfreich
empfunden hitten.

Alle gesunden Kontrollprobanden gaben auf die Frage nach der Strategienutzung an, sie
hétten die Chunking-Strategie verwendet und diese als hilfreich empfunden. Gleiches gilt fiir
12 der 14 Patienten. Zwei Patienten gaben dagegen an, sie hétten keine Strategie verwendet.
Eine dieser beiden (UF) hatte auch in keiner der strategischen Aufgaben bemerkt, dass die
vier Items eine iibergeordnete Struktur bildeten. Sie bearbeitete die strategischen Aufgaben
um 1% schneller als die unstrategischen (Strategieindex 1a). Nach der Strategieinstruktion

und der Bearbeitung des zweiten strategischen Blockes gab UF an, sie habe die Strategie als
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hilfreich empfunden. Tatsdchlich stieg ihre Reaktionszeit nach der Strategieinstruktion um 7%
(Strategieindex 1b). Die zweite Probandin welche angab, keine Strategie genutzt zu haben
(EL), reagierte bei den strategischen Aufgaben um 1% langsamer als bei den unstrategischen
(Strategieindex la). Sie gab an, einige Aufgaben hitten wohl ein Muster gebildet, dieses habe
sie jedoch nicht zur Bearbeitung der Aufgaben genutzt. Nach der Strategieinstruktion gab EL
an, sie habe die Strategie zwar instruktionsgeméf angewendet, diese jedoch nicht als hilfreich,
sondern im Gegenteil als storend empfunden: Sie sei ihr zu kompliziert gewesen. Damit
einhergehend bearbeitete sie die strategischen Aufgaben nach der Strategieinstruktion um 7%

langsamer (Strategieindex 1b).

Fazit

Insgesamt konnten die aufgestellten Hypothesen bestdtigt werden: Patienten mit Morbus
Parkinson konnen ihre Reaktionsgeschwindigkeiten durch Nutzung der Chunking-Strategie
weniger verbessern als Gesunde, sie profitieren also weniger von der Strategie. Dieses Defizit
ist auf ein Defizit in der Anwendung der Strategie zuriickzufiihren: Es macht keinen
Unterschied, ob die Probanden die Strategie selbststindig initiieren miissen oder diese

vorgegeben bekommen haben.

8.8.4 Ergebnisse des Paradigmas zum Numerosity Judgement
In dem zweiten Paradigma galt das groBte Interesse der Fragestellung, ob Patienten Defizite
in der selbststindigen Initiierung einer Strategie zeigen. Aulerdem wurde ein Defizit in der

Anwendung der Subtraktionsstrategie in der Patientengruppe vermutet.

Deskriptive Datenauswertung

Auch innerhalb des zweiten Paradigmas wurden in Block A einfache, anschlieBend im Block
B schwierige Aufgaben ohne Strategieinstruktion und im Block C schlielich schwierige
Aufgaben mit Strategieinstruktion dargeboten.

In der Gruppe der Parkinson-Patienten initiierte eine Probandin die Strategie iiberhaupt
nicht, drei weitere benétigten drei bis fiinf Aufgaben bis zur Initilerung der
Subtraktionsstrategie. Somit zeigten 28.57% der Probanden Schwierigkeiten in der
Strategieinitiierung (Tabelle 8.20). Nur ein Patient (7.14%) initiierte die Strategie bereits
wihrend der allerersten Aufgabe; alle Patienten verbesserten ihre

Reaktionsgeschwindigkeiten nach der Strategieinitiierung. Ausnahme bildet eine
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Versuchperson, die in dem Strategiefragebogen, berichtete Schwierigkeiten mit der
Anwendung der Subtraktionsstrategie gehabt zu haben, weshalb sie diese nur unregelmifBig
genutzt habe.

In der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden initiierten dagegen 62.5% der Probanden die
Strategie bereits wihrend der ersten Aufgabe. Keine der Versuchspersonen bendtigte mehr als
zwei Aufgaben; bei allen verbesserte die Reaktionsgeschwindigkeit sich nach der

Strategieinitiierung.

Tabelle 8.20: Deskriptive Beschreibung der Ergebnisse fiir den Testblock B

PD NC

Anzahl von Aufgaben, die bis zur Initiierung der Strategie benotigt wurden™ 0-5 0-2

% der Probanden mit schnelleren RT in Block B nach Initiierung der
92.86% 100%
Strategie

RT = Reaktionszeit; PD = Parkinson-Patienten;, NC = gesunde Kontrollprobanden, * Eine Patientin initiierte

die Strategie tiberhaupt, d. h. bis zum Ende des 2. Blockes nicht. Sie wurde nicht beriicksichtigt.

Im Folgenden werden nur noch jene Trials aus Block B eingeschlossen, die nach der

Strategieinitiierung bearbeitet wurden.

Tabelle 8.21: Deskriptive Beschreibung der Ergebnisse des zweiten experimentellen Paradigmas: Block B nach

Strategieinitiierung verglichen mit den einfachen Aufgaben aus Block A

PD** NC
% der Probanden mit langsameren RT in den schwierigen im Vergleich zu den 92.86% 81.25%
einfachen Aufgaben (Block B nach Strategieinitiierung versus Block A)*
Stérkste RT-Zunahme in den schwierigen verglichen mit den einfachen 244440 ms 566.80 ms
Aufgaben in ms (%)* (59%) (35%)
) o ] Mx -99395ms -165.84 ms

Mittlere RT-Veranderung in den schwierigen versus einfachen Aufgaben*

% -16% -6%

RT = Reaktionszeit; PD = Parkinson-Patienten;, NC = gesunde Kontrollprobanden; * Als Vergleichswert
dienten die schwierigen Aufgaben des zweiten Blockes, nachdem die Strategie initiiert worden war. ** Eine

Patientin initiierte die Strategie iiberhaupt nicht. Sie wurde nicht beriicksichtigt.

Der Vergleich der einfachen Aufgaben (Block A) mit denen des ersten schwierigen Blocks
(B) zeigt, dass die schwierigen Aufgaben von liber 90% der Patienten und von iiber 80% der
Gesunden langsamer bearbeitet wurden als die einfachen. Den groften Reaktionszeitzuwachs

zeigte einer der Patienten mit durchschnittlich fast 2500 ms (Maximum Gesunde: 570 ms). Im
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Mittel reagierte die Patientengruppe bei Bearbeitung der schwierigen Aufgaben etwa 1000 ms
langsamer als bei den einfachen Aufgaben; die Gesunden brauchten dagegen nur mittlere
etwa 200 ms ldnger (Tabelle 8.21).

Vor Bearbeitung der Aufgaben in Block C wurden die Probanden instruiert, die
Subtraktionsstrategie zu nutzen. Nach der Strategieinstruktion zeigten 100% der Patienten
langsamere Reaktionsgeschwindigkeiten (Mx = 865 ms). Auch von den Gesunden reagierte
ein Grofteil, d. h. liber 80% sogar langsamer, nachdem die Strategieinstruktion gegeben
worden war (Mx = 362 ms). Bei den {iibrigen zeigte sich keine Verdnderung der

Reaktionsgeschwindigkeiten. Einzelheiten konnen der Tabelle 8.22 entnommen werden.

Tabelle 8.22: Ergebnisse des Vergleichs von Block C mit Block B nach Strategieinitiierung

PD** NC

% der Probanden mit langsameren RT nach der Strategieinstruktion (Block C 100% 81.25

versus Block B)*

.. . . 2028.22ms 1175.67ms
Stirkste RT-Verlangsamung nach der Strategieinstruktion* in ms (%)

(23%) (29%)
. . Ms -865.03ms -361.55
Mittlere RT-Verinderung nach der Strategieinstruktion*
% -13% -9%

RT = Reaktionszeit; PD = Parkinson-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden, * Als Vergleichswert
dienten die schwierigen Aufgaben des zweiten Blockes, nachdem die Strategie initiiert worden war. ** Eine

Patientin initiierte die Strategie in Block B nicht. Sie wurde nicht beriicksichtigt.

Statistische Datenauswertung

Strategieinitiierung

Laut Hypothese sollten die Patienten Defizite in der Féhigkeit zur selbststédndigen Initiierung
der Subtraktionsstrategie zeigen. Der statistische Vergleich mit Hilfe eines gerichteten Mann-
Whitney-U-Tests bestitigte dieses: Mit im Mittel 2.00 gegeniiber 0.35 bendtigten Trials
brauchen die Patienten statistisch hochsignifikant ldnger zur Initiierung der Strategie (Tabelle
8.23). Die Probandin, welche die Strategie nicht selbststidndig initiierte, wurde in diesem Test

nicht beriicksichtigt.

Tabelle 8.23: Dauer bis zur selbststindigen Initiierung der Subtraktionsstrategie

Min Max Mx Sx U p (1-seitig)
PD 0 5 2.00 1.52 32.5 0.000%*
Anzahl Aufgaben
NC 0 2 0.35 0.61

PD = Parkinson-Patienten, NC = gesunde Kontrollprobanden; ** signifikant auf dem 1%-Niveau
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Strategieanwendung: Vergleich zwischen den Testblécken A und B

Wie die Auswertung der Fragebogendaten (s. u.) zeigte, hatte eine Patientin die
Subtraktionsstrategie wihrend des ersten schwierigen Testblockes iiberhaupt nicht
selbststindig initiiert, ein Patient hatte diese zwar initiiert, jedoch nicht konsistent
angewendet. Im Folgenden werden diese beiden Probanden grundsétzlich ausgeschlossen. In
die folgenden Auswertungen werden zudem nur jene Trials aus Block B eingeschlossen, die
nach der Strategieinitiierung richtig bearbeitet wurden. Grund ist, dass fiir die
ausgeschlossenen Trials keine Aussage dariiber gemacht werden kann, welche kognitiven
Prozesse die Probanden hier eigentlich ausfiihrten. So zéhlten sie beispielsweise die Anzahl
farbiger Kaistchen, suchten nach einer Strategie zur Bearbeitung der Aufgaben oder
ermittelten die Gesamtanzahl der Felder der Matrix. In der Tabelle 8.24 sind die mittleren
Reaktionszeiten und Fehler der Probanden in allen drei Testbedingungen dargestellt;
Abbildung 8.6 gibt eine grafische Veranschaulichung der Reaktionsgeschwindigkeiten. Als
Zusatzinformation sind in Tabelle 8.25 zudem noch einmal die Trials des zweiten Blockes
separat aufgefiihrt. Dargestellt sind hier die mittleren Reaktionszeiten fiir alle Trials des
zweiten Blockes sowie getrennt fiir jene Aufgaben, welche vor bzw. nach der

Strategieinitiierung bearbeitet wurden.

Tabelle 8.24: Reaktionsgeschwindigkeiten der Probanden in den drei Testbedingungen

Mx 2a Sx 2a Mx 2b Sx 2b Mx 2c Sx 2c¢
Reaktions- PD 4181.14 473.86 5219.10 973.65 6040.12 1415.08
geschwindigkeiten =~ NC 4019.41 451.04 4497.20 668.60 4546.80 614.98
PD 1.58 1.68 1.00 1.04 2.83 3.01
Fehler
NC 1.06 1.14 1.56 1.67 1.41 1.41

PD = Parkinson-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden; 2a = Paradigma 2, Block A etc.
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ADbb. 8.6: Reaktionszeiten von Patienten und Gesunden in den drei experimentellen Testbedingungen. In Block B

sind nur jene Trials beriicksichtigt, welche nach der Strategieinitiierung bearbeitet wurden.
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Der Gruppenvergleich beziiglich der Reaktionsgeschwindigkeiten erbrachte keine
bedeutsamen Gruppenunterschiede fiir die Bearbeitungszeit der unstrategischen Aufgaben (p
> 0.1). In den beiden Testblocken B und C, d. h. wéhrend der schwierigen Aufgaben,
arbeiteten die Patienten jedoch deutlich langsamer als die gesunden Kontrollprobanden (U =
40 bzw. 31; p < 0.01). Beziiglich der Fehler lieBen sich keine Unterschiede zwischen

Patienten und Gesunden feststellen (p > 0.2).

Tabelle 8.25: Ubersicht iiber die Trials des zweiten Testblocks B

Mx 2b alle Sx 2b alle Mx 2b ohne Sx 2b ohne Mx 2b mit Sx 2b mit

Reaktions- PD 5219.10 973.65 6299.56 1739.32 5175.09 985.26
geschwindigkeiten NC 4497.20 668.60 5166.36 1450.17 4185.25 530.36

PD = Parkinson-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden; alle = alle Aufgaben des Blocks B, ohne =

Aufgaben vor der Strategieinitiierung, mit = Aufgaben mit Strategieinitiierung

Block A versus Block B: Vergleich innerhalb der Gruppen

Beide Probandengruppen bearbeiteten die schwierigen Aufgaben langsamer als die einfachen.
Die Fehleranzahl stieg dagegen in keiner der Gruppen signifikant an (Tabelle 8.26). Die
Vergleiche wurden mit Hilfe ungerichteter Wilcoxon-Tests durchgefiihrt.

Tabelle 8.26: Vergleich der Reaktionsgeschwindigkeiten und Fehler innerhalb der Gruppen zwischen den
einfachen Aufgaben (Block A) und den schwierigen Aufgaben (Block B) nach selbststindiger Strategieinitiierung

Z p (2-seitig)
Einfache Aufgaben (A) versus PD 3.464 0.001**
schwierige Aufgaben (B): RT NC 2.434 0.019%*
Einfache Aufgaben (A) versus PD 0.945 0.175
schwierige Aufgaben (B): Fehler NC 0.351 0.363

RT = Reaktionszeit; PD = Parkinson-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden,
* signifikant auf dem 5%-Niveau; **signifikant auf dem 1%-Niveau

Block A versus Block B: Vergleich zwischen den Gruppen

Zudem soll iiberpriift werden, ob es zwischen den beiden Testgruppen Unterschiede gibt. Es
war vorhergesagt worden, dass die Patienten Schwierigkeiten in der Anwendung der
Subtraktionsstrategie haben: Obwohl beide Testgruppen die schwierigen Aufgaben langsamer
bearbeiten, soll die Verlangsamung aufgrund dieser Schwierigkeiten innerhalb der
Patientengruppe stdrker ausfallen. In Abschnitt 8.5 waren die beiden Indizes vorgestellt

worden, mit deren Hilfe diese Hypothese iiberpriift werden sollte: Der Divisionsindex 2a,
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welcher die Anderung der Reaktionszeiten in Prozent, und der Subtraktionsindex 2b, welcher
die Anderung im Millisekunden angibt. Positive Werte indizieren jeweils eine langsamere
Bearbeitung der schwierigen Aufgaben gegeniiber den einfachen.

Der Gruppenvergleich mit Hilfe eines ungerichteten Mann-Whitney-U-Tests zeigt Folgendes:
Die Verlangsamung der Patienten in den schwierigen Aufgaben fillt wie vorhergesagt
deutlich grofer aus als die der Gesunden. Dieses gilt sowohl fiir die prozentuale

Verlangsamung als auch fiir die Verdnderung in Millisekunden (Tabelle 8.27).

Tabelle 8.27: Gegeniiberstellung der Reaktionszeiten von Block A und B

Min Max Mx Sx U p (2-seitig)
., PD 6% 40% 17.7 0.11 17 0.000%*
Index 2a_Division
NC -13% 15% 3.6 0.68
Index PD 234.98 2690.59 1004.87 839.15 15 0.000%*
2b_Subtraktion™ NC -516.83 566.80 165.84 269.38

" Gibt die Verinderung der Reaktionszeiten der schwierigen Aufgaben nach Initiierung der Subtraktions-
strategie (B) im Vergleich zu den Reaktionszeiten bei Bearbeitung der einfachen Aufgaben (4) in % bzw.

" ms an; **signifikant auf dem 1%-Niveau

Block B versus Block C: Vergleich innerhalb der Gruppen

Im Anschluss an die Bearbeitung der Aufgaben des Blockes B wurden die Probanden
dahingehend instruiert, die Subtraktionsstrategiec anzuwenden. Daraufhin wurden im
Testblock C erneut 20 schwierige Aufgaben dargeboten. Verglichen wurden die Trials des
Blocks B, in welchen die Probanden die Subtraktionsstrategie bereits initiiert und damit zur

Verfligung hatten, mit denen des Blocks C.

Tabelle 8.28: Vergleich der Reaktionsgeschwindigkeiten und Fehler zwischen den beiden Testblécken
mit schwierigen Aufgaben ohne (B) bzw. mit (C) Strategieinstruktion innerhalb der Gruppen

zZ p (2-seitig)

Schwierige Aufgaben (B) versus PD 3.464 0.001**
schwierige Aufgaben nach

NC 2.434 0.019*
Strategieinitiierung (C): RT
Schwierige Aufgaben (B) versus PD 2.537 0.011%*
schwierige Aufgaben nach

NC -0.317 0.751

Strategieinitiierung (C): Fehler

PD = Parkinson-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden; RT = Reaktionsgeschwindigkeiten;
* signifikant auf dem 5%-Niveau,; **signifikant auf dem 1%-Niveau
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Zunichst wurden die Testleistungen innerhalb der beiden Probandengruppen analysiert. Hier
zeigten sich statistisch bedeutsame Leistungsunterschiede in dem Sinne, dass beide
Probandengruppen nach der Strategieinstruktion langsamer arbeiteten. Auch dann, wenn die
Patientin MP in die Auswertung eingeschlossen wird, bleiben die Unterschiede statistisch
signifikant. MP hatte die Subtraktionsstrategiec wihrend Block B als einzige nicht
selbststandig initiiert und nach der Strategieinstruktion ihre Reaktionsgeschwindigkeit
deutlich steigern konnen. Die Fehleranzahl stieg hingegen nur in der Gruppe der Patienten
nach der Strategieinstruktion deutlich an (vergl. Tabelle 8.24). In Tabelle 8.28 sind die

Ergebnisse der statistischen Vergleiche mit Hilfe ungerichteter Wilcoxon-Tests dargestellt.

Block B versus Block C: Vergleich zwischen den Gruppen

Zusétzlich soll zwischen den Gruppen verglichen werden, ob sich die Testleistungen nach der
Strategieinstruktion in einer der beiden Gruppen stirker verdndern. Hierzu wurden die in
Abschnitt 8.5 dargestellten Strategieindizes eingesetzt. Der Strategieindex 2c gibt die
Verdnderung der Reaktionszeiten in Prozent, der Index 2d die in Millisekunden an. Positive
Werte bedeuten eine langsamere Bearbeitung der Aufgaben nach der Strategieinstruktion.

Die Ergebnisse zeigen, dass die Reaktionszeiten der Patienten nach der Strategieinstruktion
starker ansteigen als die der Gesunden. Dieses gilt sowohl fiir die absoluten Zeiten als auch
fiir die Verlangerung der Reaktionsgeschwindigkeiten in Prozent, die mit etwa 15% in der

Patientengruppe mehr als doppelt so hoch ist als in der Gruppe der Gesunden (Tabelle 8.29).

Tabelle 8.29: Verdnderung der Reaktionszeiten in % bzw. ms. Verglichen wurden die schwierigen Aufgaben des

zweiten Blockes nach Strategieinitiierung mit den schwierigen Aufgaben nach Strategieinstruktion (Block C)

Min Max Mx Sx 0] p (2-seitig)
.., PD 6% 23% 15.2 0.07 59 0.059™*
Index 2¢_Division
NC 0% 22% 7.6 0.07
Index PD 300.54 2028.22 982.47 584.41 50 0.021*
2d_Subtraktion™ NC 420 1175.67 361.55 357.09

" Gibt die Verinderung der Reaktionszeiten der schwierigen Aufgaben nach Strategieinstruktion (2c) im

Vergleich zu den Reaktionszeiten von Block B nach selbstindiger Strategie-Initiierung (2b) in % bzw.

" ms an, * signifikant auf dem 5%-Niveau; ™" marginal signifikant
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Ergebnisse des Strategiefragebogens

Alle gesunden Kontrollprobanden gaben bereits nach Bearbeitung des ersten strategischen
Blockes, d. h. bevor die Strategieinstruktion erfolgt war, an, sie hitten die
Subtraktionsstrategie angewendet und diese als hilfreich empfunden. Gleiches gilt fiir 12 der
14 Patienten (85.71%). Einer der Patienten, HB, gab an, er habe teilweise die
Subtraktionsstrategie angewendet, manchmal jedoch nach Intuition reagiert oder doch
nachgezihlt, da das Subtrahieren zuweilen zu schwierig gewesen sei. HB war die einzige
Versuchsperson, die nach der Strategieinstruktion angab, die Subtraktionsstrategie sei fiir ihn
nicht immer hilfreich, sondern manchmal schwieriger als das Zéhlen oder intuitive Schitzen
gewesen. MP gab an, die Strategie iiberhaupt nicht erkannt zu haben. Nach der
Strategieinstruktion sei ihr die Bearbeitung der Aufgaben jedoch leichter gefallen. Tatséchlich
bearbeitete sie die schwierigen Aufgaben nach der Strategieinstruktion als einzige von allen
Testpersonen schneller als vor der Strategieinstruktion. Die Reaktionszeitabnahme betrug
dabei im Mittel 427 ms, was einer relativen Beschleunigung von 9% entspricht. MP ist aus

den obigen Auswertungen, sofern nicht anders angegeben, ausgeschlossen worden.

Fazit

Grundsitzlich konnten die aufgestellten Hypothesen auch fiir das zweite Paradigma bestatigt
werden: Patienten mit Morbus Parkinson zeigen sowohl Defizite in der Initiierung als auch in
der Anwendung der Subtraktionsstrategie. Unerwartet zeigte sich ein Anstieg der
Reaktionszeiten (in der Patientengruppe auch der Fehlerraten) nach der Strategieinstruktion,
also im Testblock C. Dieser Reaktionszeitenanstieg fiel in der Patientengruppe zwar starker

aus, war jedoch auch bei den Gesunden eindeutig zu verzeichnen.

8.9 Diskussion

Ziel der zweiten Studie war es, die in der fMRT-Studie gefundenen Aktivierungen zu
validieren: Sollte der DLPFC tatséchlich eine bedeutende Rolle fiir die Anwendung der
Chunking-Strategie spielen, sollten Patienten mit einer reduzierten Funktionsfihigkeit des
DLPFC hier Defizite zeigen. Aus den Aktivierungen im fMRT kann nédmlich nicht auf die
Funktion der entsprechenden Areale geschlossen werden: Dass der DLPFC auf den Bildern
aktiviert ist, bedeutet nicht, dass hier tatsdchlich die Anwendung der Chunking-Strategie
lokalisiert ist, sondern die Aktivierung konnte auf andere Prozesse (beispielsweise die

Selbstiiberwachung des Verhaltens, vergl. Kapitel 4.1) zuriickzufiihren sein. Die fMRT-Daten
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sollten also klinisch validiert werden. Hierzu wurden Patienten mit Morbus Parkinson
ausgewdhlt, bei denen eine Dysfunktion des DLPFC durch die Schidigung fronto-
subkortikaler Schleifen belegt ist. 14 Patienten und 22 parallelisierte gesunde
Kontrollprobanden bearbeiteten die in der fMRT-Studie eingesetzten figuralen
Arbeitsgedidchtnisaufgaben nach Bor et al. (2003) in geringfligig modifizierter Form am PC.
Zusétzlich wurde ein zweites Paradigma zum Numerosity Judgement eingefiihrt, welches eine
genauere Unterscheidung zwischen zwei Komponenten der strategischen Fihigkeiten
ermoglicht, ndmlich der selbststéindigen Initiierung und der Anwendung einer vorgegebenen
Strategie (Luwel et al., 2003). Neben den beiden experimentellen Paradigmen wurde eine
Begleittestbatterie eingesetzt, die insbesondere der Erfassung exekutiver Funktionen diente.
Die Patienten erreichten in den meisten dieser Aufgaben deutlich herabgesetzte Leistungen im
Vergleich zu den gesunden Kontrollprobanden. Dieses ldsst (zumindest im Gruppenmittel)
auf eine Unterfunktion des DLPFC der Patientengruppe schlieBen, welche zu messbaren
Funktionseinschrinkungen in entsprechenden Testverfahren fiihrt. Des Weiteren wurde eine
Reihe von computergestiitzten Reaktionszeittests durchgefiihrt. Einfache
Reaktionszeitmessungen erfolgten jeweils zu Beginn und Ende jedes der beiden
experimentellen Paradigmen zur Kontrolle von Ermiidungseffekten. Diese lieen sich weder
in der Patienten- noch in der Kontrollgruppe erkennen. Zudem wurde eine komplexere
Wahlreaktionsaufgabe durchgefiihrt, die wie auch die experimentellen Paradigmen eine
Wabhlreaktion zwischen beiden Maustasten erfordert. Die Patienten reagierten hier, anders als
bei den einfachen Reaktionszeitparadigmen, deutlich langsamer als die Gesunden. Die reinen
Reaktionsgeschwindigkeiten konnen somit nicht zum Vergleich der Testleistungen beider
Gruppen in den Experimentalaufgaben herangezogen werden. Da die kognitiven und
motorischen Anforderungen innerhalb eines Paradigmas jedoch vollkommen unverindert
bleiben, d. h. die Anforderungen innerhalb der Aufgaben bis auf die experimentelle
Manipulation vollkommen unveréndert sind, konnen relative Verdnderungen der
Reaktionsgeschwindigkeiten zwischen strategischen wund unstrategischen Aufgaben
interpretiert werden. Hierzu wurden zum einen Vergleiche innerhalb einer jeden Stichprobe
durchgefithrt, zum  anderen  wurden  Strategieindizes  gebildet, welche die
Leistungsverdnderungen iiber die verschiedenen Testbedingungen in Millisekunden bzw. in
Prozent widerspiegeln. Diese Indizes ermdglichen den Vergleich beider Gruppen unabhédngig
von den individuellen Reaktionsgeschwindigkeiten.

Im Folgenden wird zunidchst das erste experimentelle Paradigma ausfiihrlich behandelt, bevor

auf die Ergebnisse des zweiten eingegangen wird. Fiir das erste Paradigma waren zwei
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Hypothesen aufgestellt worden: Die Patienten sollten aufgrund der eingeschrinkten
Funktionsfdhigkeit des DLPFC weniger von der Chunking-Strategie profitieren als die
Gesunden, d. h. sie sollten geringere Leistungsverbesserungen in den strategischen Aufgaben
zeigen. Dieser Unterschied sollte auch nach der Strategieinstruktion bestehen bleiben: Das
Defizit sollte nicht darauf zuriickgefiihrt werden konnen, dass die Strategie nicht zur
Verfligung stand, sondern wirklich auf ein Defizit in der Anwendung der Chunking-Strategie

zurickzufiihren sein.

Paradigma 1 zum figuralen Arbeitsgedachtnis

Das experimentelle Material war vor dem Einsatz in dieser Studie umfassend anhand von
Verhaltensdaten gesunder Probanden validiert worden: Bor und Kollegen (2003) hatten im
Rahmen ihrer Untersuchung dhnliches Material eingesetzt, welches sie zuvor intensiv erprobt
hatten; zudem waren eigene Vorstudien durchgefiihrt worden (Kapitel 7.3.1 und 8.2.2). Diese
hatten die Eignung des Materials belegt: Die strategischen Aufgaben wurden grundsitzlich
schneller bearbeitet als die unstrategischen.

Die Ergebnisse des ersten Paradigmas zeigen Folgendes: Nur etwa 57% der Patienten, jedoch
tiber 90% der Gesunden konnten in den strategischen  Aufgaben ihre
Reaktionsgeschwindigkeit steigern. Wahrend Patienten und Gesunde in den unstrategischen
Aufgaben mit nahezu gleicher Geschwindigkeit reagieren, antworten die Gesunden in den
strategischen Aufgaben im Gruppenmittel deutlich schneller als die Patienten. Zudem lie3
sich nur innerhalb der Kontrollgruppe, nicht jedoch fiir die Patientenstichprobe, eine
bedeutsame Leistungssteigerung in den strategischen gegeniiber den unstrategischen
Aufgaben belegen. Wihrend die Gesunden fiir die Bearbeitung der unstrategischen Aufgaben
im Mittel 2.2% langer brauchen als fiir die strategischen, liegt dieser Unterschied in der
Patientengruppe mit lediglich etwa 0.9% deutlich darunter. Insgesamt konnte die ersten
Hypothese somit bestétigt werden: Die Patienten profitieren weniger von der Chunking-
Strategie als die Gesunden, d. h. verglichen mit der Kontrollgruppe kommt es zu geringeren
Leistungsverbesserungen in den strategischen Aufgaben. Beziiglich der Fehler zeigten jedoch
beide Probandengruppen verbesserte Leistungen in den strategischen Aufgaben im Vergleich
zu den unstrategischen: Von mittleren etwa 2.5 Fehlern in Block A sank die Fehleranzahl
beider Gruppen auf unter einen im Block B. Die Verhaltensbeobachtung lédsst allerdings
darauf schliefen, dass es sich hierbei nicht um einen Beleg fiir eine durch die
Strategienutzung herbeigefiihrte Leistungsverbesserung handelt, sondern um einen

Ubungseffekt. Trotz der ausfiihrlichen Einfiihrung in die Belegung der Maustasten schienen
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die Probanden sich im ersten Block noch haufiger zu verklicken, wie sie beispielsweise durch
AuBerungen wie ,,Ach, falsche Taste* oder ,,Oh nein, jetzt hab ich mich verdriickt* kundtaten.
Moglicherweise sind zumindest einige Fehler somit nicht durch das falsche Behalten der
Items in den unstrategischen Aufgaben, sondern durch einfaches Verwechseln der Maustasten
zustande gekommen. Dieses ldsst sich nachtrdglich jedoch nicht mit Sicherheit bestimmen.
Allerdings sprechen die Ergebnisse der Voruntersuchungen nicht fiir einen Ubungseffekt: In
den Voruntersuchungen zur Validierung des Materials (Kapitel 8.2) waren strategische und
unstrategische Aufgaben in randomisierter Reihenfolge dargeboten worden. Die strategischen
Aufgaben waren hier sowohl schneller als auch richtiger bearbeitet worden als die
unstrategischen.

In dem Strategiefragebogen nach dem ersten Block strategischer Trials, d. h. nach Block B,
gab eine Patientin (MP), jedoch keiner der Gesunden an, die Chunking-Strategie nicht erkannt
zu haben. MP berichtete nach der Strategieinstruktion jedoch, die Strategie als hilfreich
empfunden zu haben. Damit einhergehend konnte sie ihre Reaktionsgeschwindigkeit in Block
C deutlich steigern. Sie befand sich im Hoehn und Yahr Stadium II der Erkrankung. Eine
weitere Probandin berichtete, sie habe zwar erkannt, dass einige der vier Késtchen eine Figur
gebildet hitten, habe dieses jedoch nicht zur Enkodierung genutzt. Ihr sei die Anwendung der
Chunking-Strategie zu kompliziert gewesen und sie habe sich davon iiberfordert gefiihlt.
Interessanterweise handelt es sich hier um eine der beiden am schwersten beeintridchtigten
Patientinnen im Stadium IV der Erkrankung. Moglicherweise stellen diese Beispiele einen
Hinweis darauf dar, dass die Fahigkeit zur Nutzung der Chunking-Strategie mit verstarkter
Schéadigung bzw. Dysfunktionalitdt des DLPFC abnimmt.

Auch die zweite Hypothese lieB3 sich bestitigen: Nach der Strategieinstruktion zeigte sich
keine bedeutsame Leistungssteigerung in der Patientengruppe. Im Mittel reagierten die
Patienten nach der Strategieinstruktion sogar etwas langsamer, dieses Ergebnis ist jedoch
identisch mit dem der Kontrollgruppe. Das Defizit der Patientengruppe kann somit nicht
darauf zuriickgefiihrt werden, dass die Strategie nicht zur Verfiigung steht, sondern ist
wirklich auf eine verminderte Fahigkeit der Strategienutzung zuriickzufiihren. In der fMRT-
Studie hatten sich die deutlichsten Aktivierungen des DLPFC fiir die Enkodierungsphase
gezeigt, also der, in welcher die Bildung einer iibergeordneten Struktur tatsdchlich zur
Leistungsverbesserung genutzt wird, die sich dann in schnelleren Reaktionszeiten
manifestiert. Die hier gefunden Ergebnisse zeigen, dass die Patienten, wie vorhergesagt,
weniger dazu in der Lage sind, durch die Chunking-Strategie eine wirksame

Leistungssteigerung zu erzielen. Die in dieser Patientengruppe vorliegende funktionelle
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Storung des DLPFC wirkt sich also direkt auf die Fahigkeit zur Nutzung der Chunking-
Strategie aus, womit die vorhergesagte funktionelle Rolle des DLPFC fiir die
Strategienutzung belegt werden kann. Die Ergebnisse stehen zudem in Ubereinstimmung mit
denen anderer Ldsionsstudien, in welchen ein Defizit in der Anwendung von Strategien bei
Liasionen des DLPFC festgestellt worden war (z. B. Alexander et al., 2003; Baldo et al., 2002;
Gershberg & Shimamura, 1995). Allerdings hatte es sich hier um andere Strategien gehandelt,

die insbesondere im Rahmen des semantischen Gedichtnisses angewendet werden sollten.

Schwiéchen der Untersuchung

Die Patienten zeigten in allen Testkennwerten deutlich hohere Streuungen als die gesunden
Kontrollprobanden, also eine deutlich erhdhte Variabilitit der Leistungen. Dieses betrifft
nicht nur die experimentellen Paradigmen, sondern zeigte sich bereits in den
Reaktionszeittests. Fiir die statistischen Auswertungen wurden Gruppenmittelwerte
verglichen. Diese lassen keine Aussage dariiber zu, ob alle Patienten reduzierte Leistungen
zeigen oder ob nur einige Patienten Defizite aufweisen, die jedoch so ausgepragt sind, dass sie
die Gruppenleistung im Ganzen herabsetzen. Die erhohten Streuungen sprechen eher fiir
letzteres. Auch die qualitativen Daten deuten in diese Richtung: Immerhin kénnen fast 60%
der untersuchten PD-Patienten ihre Reaktionsgeschwindigkeit durch Anwendung der
Chunking-Strategie verbessern, d. h. profitieren trotz der Erkrankung von der Strategie.
Dieses spricht fiir die Existenz von Einflussfaktoren auf die Leistung, iiber die sich an dieser
Stelle jedoch nur spekulieren ldsst. Beispielsweise wire der Schweregrad der Erkrankung ein
denkbarer modulierender Faktor, so wiesen die beiden am schwersten betroffenen
Probandinnen (Hoehn & Yahr Stadium IV) die niedrigsten Strategieindizes auf. Denkbar wére
auch ein bedeutender Einfluss der Medikation. Zwar wurde versucht, diese innerhalb der
Patientengruppe mdglichst konstant zu halten (keine anticholinerge, aber dopaminerge
Medikation, letzte Einnahme vor maximal vier Stunden), hierdurch lésst sich das Ausmal} der
Verfligbarkeit des Neurotransmitters jedoch nicht vorhersagen, zumal nicht nur die
Medikation der Probanden sehr unterschiedlich war (Anhang 11), sondern es auch eine starke
Variabilitit in der Reaktion auf die Medikation zu geben scheint (Poeck & Hacke, 1998).
Weitere in der Literatur belegte Einflussfaktoren auf die kognitiven Leistungen sind
beispielsweise Alter, Dauer der Erkrankung, prdmorbides Leistungsniveau oder Alter bei
Beginn der Symptomatik (vergl. Kapitel 5.2.3). Der Einfluss dieser potentiellen
Einflussfaktoren konnte in Folgestudien mit groBeren und/oder einheitlicheren Stichproben

untersucht werden. Hier konnten auch die funktionellen Bildgebungsmethoden wiederum eine
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wertvolle Ergidnzung darstellen, indem sie beispielsweise den Zusammenhang zwischen der
Aktivitét einzelner Hirnregionen (DLPFC, Basalganglien) und dem Ausmal der Fahigkeit zur
Strategienutzung bestimmten.

Obzwar die wesentlichen Hypothesen des ersten Paradigmas bestétigt werden konnten, weist
die Untersuchung einige Schwachstellen auf, die im Folgenden diskutiert werden sollen. Zum
ersten ist die untersuchte Stichprobe mit lediglich 14 Patienten relativ klein. Alle erhaltenen
Ergebnisse sind daher nur unter Vorbehalt zu interpretieren. Allerdings waren die berichteten
Unterschiede trotz der geringen Stichprobengrofe und des Einsatzes non-parametrischer
Testverfahren statistisch bedeutsam. Hierbei belegen nicht nur Gruppenvergleiche
Unterschiede in der Féhigkeit zur Strategienutzung, sondern auch die deskriptive
Datenauswertung zeigte, dass zwar etwa 40% der Patienten, jedoch nur ca. 10% der Gesunden
nicht messbar von der Strategie profitieren. Dieser Verteilungsunterschied wird statistisch
signifikant. Insgesamt ist somit davon auszugehen, dass bei den Patienten tatsdchlich ein
Defizit in der Fahigkeit zur Anwendung der Chunking-Strategie vorliegt, welches mit Hilfe
der gewidhlten Paradigmen aufgedeckt werden konnte. Die sorgfiltige Auswahl und
Validierung des Materials trdgt hier vermutlich Friichte.

Ein weiterer Kritikpunkt betrifft das mogliche Auftreten von Reihenfolge-Effekten. Die
unstrategischen und strategischen Aufgaben wurden hier nicht, wie in der fMRT-Studie und
den Voruntersuchungen, randomisiert sondern in zwei aufeinander folgenden Testblocken
dargeboten. Grundsitzlich besteht somit die Gefahr des Auftretens von Ubungs-, Ermiidungs-
oder Motivationseffekten. Bei der Untersuchungsplanung war das Ziel verfolgt worden,
zwischen den beiden Prozessen der Strategieinitiierung und —anwendung unterscheiden zu
konnen, weshalb die Darbietung in Blocken trotz dieses Nachteils gewidhlt worden war.
Ermiidungs- und Motivationseffekte sollten mit Hilfe der Reaktionszeittests ausgeschlossen
werden, welche jeweils zu Beginn und Ende eines Paradigmas durchgefiihrt wurden. Diese
hatten tatsdchlich keine Hinweise auf das Vorliegen messbarer Verdnderungen ergeben.
Schwieriger ist die Diskussion des Auftretens moglicher Ubungseffekte. Zwar hatte eine
Vorstudie ergeben, dass keine Leistungsverdnderungen von dem ersten zum zweiten
Testblock auftreten, allerdings waren im Rahmen dieser Vorstudie lediglich gesunde
Probanden untersucht worden (Kapitel 8.2.2). Die Durchfithrung einer vergleichbaren
Untersuchung an Patienten mit Morbus Parkinson wire daher notwendig, um auch fiir die
untersuchte Testgruppe Ubungseffekte sicher ausschlieBen zu kénnen. Als Argumente gegen
das Auftreten von Ubungseffekten sollen hier noch die umfangreiche und ausfiihrliche

Ubungsphase angefiihrt werden sowie die Tatsache, dass in der Patientengruppe kaum
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messbare Verbesserungen der Reaktionsgeschwindigkeiten zwischen den
Versuchsbedingungen nachweisbar waren, die als Folge von Ubungseffekten interpretiert
werden konnten. Dennoch wire die randomisierte Darbietung der Aufgaben sicherlich
eleganter. Da die Aufgaben bei allen Probanden, d. h. auch denen der Patientengruppe, nur
geringe Anforderungen an die selbststindige Strategieinitiierung stellen, d. h. die meisten
Versuchspersonen die Chunking-Strategie sofort erkennen, erwiesen das Paradigma sich
ohnehin nicht geeignet zur Erfassung der Fihigkeit zur selbststindigen Strategieinitiierung.

Grundsatzlich ist natiirlich die Wahl von Reaktionsgeschwindigkeiten als abhéngige Variable
bei Patienten mit motorischen Einschrinkungen bzw. einer bestehenden kognitiven und/oder
motorischen Verlangsamung kritikwiirdig. Als Gegenargument konnte angefiihrt werden, dass
die berechneten Indizes die individuellen Reaktionsgeschwindigkeiten auller Acht lassen und
hierdurch diesen Nachteil ausgleichen. Zudem erfolgte eine ausfiihrliche Befragung der
Probanden, welche ginzlich ohne Verhaltensdaten auskommt und ebenfalls das Vorkommen
strategischer Defizite bei den Patienten belegt. Dennoch wire eine abhdngige Variable, die

keine motorische Komponente enthélt, der Patientengruppe sicherlich gerechter geworden.

Starken der Untersuchung

Dass die Hypothesen trotz der genannten kritikwiirdigen Aspekte belegt werden konnten, ist
sicherlich auf eine Kombination der folgenden Faktoren zuriickzufiihren: Zum ersten wurde
das Paradigma in eigenen und fremden Vorstudien ausfiihrlich validiert. Zum zweiten wurden
hauptsdchlich Patienten untersucht, bei denen im Rahmen der neuropsychologischen
Begleittestbatterie Hinweise auf das Vorliegen frontalhirnassoziierter kognitiver Defizite
gefunden worden waren, d. h. bei denen von einer bereits messbar ausgeprigten
Funktionseinschrankung des DLPFC ausgegangen werden kann. Des Weiteren befanden sich
die meisten, d. h. zwolf der 14 Patienten nicht mehr im ersten Krankheitsstadium, was
ebenfalls auf eine bereits ausgepragte Dysfunktionalitidt des DLPFC schlieflen 14sst.

Die Untersuchung der strategischen Féhigkeiten erfolgte im Rahmen klinischer Studien
bislang ausschlieBlich durch Paradigmen, welche die Initiierung und/oder Anwendung
komplexer Strategien erfordern. Hiufig werden Aufgaben zum semantischen Gedichtnis
dargeboten, in welchen erfasst wird, ob die Probanden die Strategie des semantischen
Clusterings anwenden (vergl. Kapitel 2.5). In diesen Aufgaben wird héufig eine gro3e Anzahl
von Wortern (z. B. Alexander et al.,, 2003; Baldo et al., 2002) dargeboten, welche die
unmittelbare Merkspanne der Probanden {iibersteigt und sehr hohe Anforderungen an die

kognitive Verarbeitungskapazitit stellt. Das Sortieren der Items anhand inhaltlicher
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Kategorien, d. h. die Anwendung der Clustering-Strategie, erfordert erhebliche zusétzliche
kognitive Anstrengungen. Wie im Theoretischen Hintergrund dargelegt, ist jedoch die
allgemeine kognitive Verarbeitungskapazitit bei Patienten mit Morbus Parkinson
herabgesetzt (Kapitel 5.2.3), was nach Ansicht vieler Autoren in einer Vielzahl von
Testverfahren zu beeintrachtigten Leistungen fiihrt. Dieses sei jedoch nicht im Sinne einer
Vielzahl unterschiedlicher Teilleistungsstorungen, sondern auf diese eine gemeinsame
Ursache, die eingeschrinkte kognitive Verarbeitungskapazitit, zuriickzufithren (z. B.
Zgaljardic et al.,, 2003). Viele der bislang in der Literatur eingesetzten Paradigmen zur
Erfassung der strategischen Fihigkeiten sind unter diesem Gesichtspunkt somit
moglicherweise nicht valide: Defizite konnten Ausdruck der fiir die Patienten zu hohen
Anforderungen an die kognitive Verarbeitungskapazitit sein. Der FEinfluss dieser
Storvariablen konnte in den hier verwendeten Aufgaben minimiert werden. Die im Rahmen
des Paradigma 1 dargebotenen Aufgaben sind deutlich weniger komplex. Sie erfordern von
dem Probanden die Aufrechterhaltung von lediglich vier Items im Arbeitsgedichtnis. Bis auf
die Anordnung der vier Items gibt es keinen Unterschied zwischen strategischen und
unstrategischen Aufgaben. Die Strategie, deren Anwendung den Probanden in den
strategischen Aufgaben nahe gelegt wird, ist zudem sehr einfach: Gesunde Probanden miissen
diese nicht initiieren, sondern sehen die iibergeordnete Struktur automatisch. Auch 13 der 14
Probanden berichteten dieses. Bor und Kollegen (2003) hatten gezeigt, dass zum Erkennen
der libergeordneten Struktur nicht der DLPFC rekrutiert wird, lediglich fiir die Anwendung
der Chunking-Strategie ist dieser relevant. Somit wird mit Hilfe des gewéhlten Materials
vermutlich eine reinere Erfassung der strategischen Féhigkeiten ermdglicht als in vielen der
bisher in der Literatur beschriebenen. Dieser Punkt ist von groBler Relevanz, da der DLPFC
mit steigenden kognitiven Anforderungen unabhéngig von den geforderten Prozessen aktiviert
wird (Duncan & Owen, 2000). Dieses Problem wurde in der vorliegenden Untersuchung
umgangen, so dass diese Konfundierung in der vorliegenden Untersuchung erstmals

ausgeschlossen werden kann.

Paradigma 2 zum Numerosity Judgement

Im zweiten der beiden experimentellen Paradigmen soll die Subtraktionsstrategie von den
Probanden zunéchst selbststindig initiiert (Block B), anschlieBend nach Strategieinstruktion
angewendet werden (Block C). Auch dieses Paradigma hatte sich in eigenen Vorstudien und
den Untersuchungen von Luwel et al. (2003) als geeignet zur Erfassung der strategischen

Fahigkeiten erwiesen. Folgende Hypothesen waren aufgestellt worden: Zum einen sollten die
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Patienten Defizite in der selbststdndigen Initiierung der Subtraktionsstrategie zeigen, d. h.
langer zu ihrer Initiierung brauchen als Gesunde. Zum zweiten sollten sie auch nach der
Strategieinstruktion vergleichsweise herabgesetzte Leistungen zeigen, da sie nicht nur
Schwierigkeiten in der Initiierung, sondern auch in der Anwendung der Strategie haben.

Dieses konnte bestétigt werden: Die Patienten brauchten im Gruppenmittel deutlich ldnger zur
Strategieinitiierung. Im Hinblick auf obige Diskussion soll hervorgehoben werden, dass die
Fahigkeit zur selbststindigen Initiierung von Strategien vollkommen ohne motorische
Komponente erhoben wurde. Auch die Hypothese beziiglich der Strategieanwendung konnte
bestitigt werden. Zwar bearbeiten beide Probandengruppen die schwierigen Aufgaben
erwartungsgemill langsamer, der Reaktionszeitzuwachs féllt bei den Patienten (prozentual
und in Millisekunden) jedoch deutlich hdher aus als jener der Gesunden. Somit zeigten die
Patienten sowohl in der selbststdndigen Initiierung als auch in der reinen Anwendung der

Subtraktionsstrategie Defizite.

Arithmetische Fahigkeiten

Die Strategiecanwendung erfordert die Durchfilhrung einer einfachen mathematischen
Rechenoperation, der Subtraktion einer Zahl zwischen zwei und sechs von 16. Dieses fillt in
den Bereich der Arithmetik (Cipolotti & Butterworth, 1995), welche sowohl das Rechnen
selbst als auch den Abruf arithmetischer Fakten einschlieB3t. Insbesondere die Ergebnisse
einfacher Rechenoperationen aus einstelligen Zahlen (z. B. ,,3 + 4 = 7) sollen als Fakten
gespeichert sein (Ashcraft, 1992), wihrend schwierigere Aufgaben die Durchfiihrung von
Rechenoperationen erfordern. Die hier ausgewidhlten Aufgaben beanspruchen vermutlich, je
nach den pro Versuchsperson gespeicherten Fakten, beide Prozesse. Grundsitzlich spielt der
Parietalkortex eine besondere Rolle fiir die arithmetischen Fihigkeiten (z. B. Dehaene,
Molko, Cohen & Wilson, 2004; Simon, Mangin, Cohen, Le Bihan & Dehaene, 2002); beide
Prozesse sind jedoch auch von einer Vielzahl von Hirnstrukturen abhédngig, die bei Patienten
mit Morbus Parkinson betroffen sind: Das Kopfrechnen erfordert die komplexe Interaktion
einer Vielzahl von Funktionen, wobei die zu verarbeitenden Zahlen im Arbeitsgedédchtnis
aufrechterhalten und manipuliert werden miissen, wihrend der zugehorige Algorithmus
abgerufen und ausgefiihrt wird. Die Ausfiihrung des jeweiligen Algorithmus wiederum
erfordert unter anderem die Zerlegung (Einer, Zehner...) sowie die sprachliche und
mengenmafige Analyse der Zahlen, die Planung des Vorgehens, die sequentielle Organisation
durchzufithrender Zwischenschritte, die Aufrechterhaltung und Aktualisierung von

Zwischenergebnissen im Arbeitsgedichtnis oder die Kontrolle und Uberwachung der
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durchgefiihrten Operationen (z. B. Delazer, Domahs, Lochy, Bartha, Brenneis & Trieb, 2004;
Hitch, Towse & Hutton, 2001; Jarrold & Towse, 2006). Pesenti und Kollegen (Pesenti, Zago,
Crivello, Mellet, Samson, Duroux et al., 2001; S. 103) fassen dieses folgendermallen

zuSsammen:

,» The whole process thus involves various working memory mechanisms, such as updating, in charge of
the central executive, and the attentional control system, responsible for strategy selection and for control

and coordination of the mechanisms involved in short-term storage and processing tasks.”

Auch der Abruf arithmetischer Fakten rekrutiert eine Vielzahl von Hirnstrukturen, worunter
neben klassischen Sprachregionen insbesondere Thalamus und Basalganglien fallen sollen
(Dehaene & Cohen, 1995). Visani und Kollegen (Visani, Delazer, Zamarian, Seppi, Mair,
Diem et al., 2004) fanden bei 15 Patienten mit PD im Friihstadium Defizite im Bereich der
Arithmetik, welche das Kopfrechnen, den Umgang mit komplexen schriftlichen
Rechenaufgaben und den Abruf arithmetischer Fakten unter Zeitdruck betrafen. Die Autoren
fiihren die Defizite auf Defizite im Monitoring, in der Planung und im Set Shifting zuriick —
also in exekutiven Funktionen (vergl. Kapitel 3) — und betonen die Rolle der fronto-striatalen
Schleifen sowohl in der schnellen, effektiven und akkuraten Durchfilhrung von
Rechenoperationen als auch dem arithmetischen Faktenabruf. Die Basalganglien spielen
somit in doppelter Hinsicht eine Rolle fiir die mathematischen Fiahigkeiten: Zum einen durch
ihre Beteiligung an exekutiven Funktionen, zum anderen durch ihre Rolle fiir den
prozeduralen Abruf {berlernter arithmetischer Fakten. Beide Prozesse sollten daher,
insbesondere wenn sie unter Zeitdruck ausgefiihrt werden miissen, bei Patienten mit Morbus
Parkinson beeintrachtigt sein.

Wie ist das Defizit in der Anwendung der Subtraktionsstrategie also interpretierbar? Als
»strategisches Defizit* — oder als arithmetische Schwiche? Dieses Paradigma macht deutlich,
wie oben bereits im Rahmen der Clustering-Strategie des semantischen Gedéchtnisses
angerissen, welchen Schwierigkeiten die Untersuchung der strategischen Fihigkeiten
unterliegt. Die meisten der in der Literatur eingesetzten Paradigmen zur Untersuchung der
strategischen Féhigkeiten erfordern den Einsatz kognitiver Funktionen (in den genannten
Beispielen Konzeptbildung oder Kopfrechnen), die bei Parkinson-Patienten ohnehin
beeintrachtigt sind, oder stellen so hohe Anforderungen an die kognitive
Verarbeitungskapazitéit, dass alleine hier durch Schwierigkeiten der Patienten auftreten
konnen. Ist ein Defizit im Kopfrechnen also ein ,,Defizit im Kopfrechnen®, wenn die
Patienten Rechenaufgaben ausfiihren, aber ein ,strategisches Defizit“, wenn die gleichen
Aufgaben mit den gleichen Schwierigkeiten im Rahmen des Numerosity Judgements

durchgefiihrt werden? In der Literatur zum Thema werden Defizite in der Anwendung dieser
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oder anderer Strategien, welche den Einsatz ohnehin beeintréchtigter kognitiver Funktionen
erfordern, als strategisches Defizit bezeichnet. Die Diskussion hieriiber ist schwierig, so lange
es keine ausreichende Definition strategischer Féhigkeiten gibt und verdeutlicht die
Notwendigkeit der Spezifikation zugehoriger Prozesse und Komponenten. Studien, welche
den Einsatz von Strategien erfordern, sollten daher genau spezifizieren, welche kognitiven
Prozesse der Einsatz dieser Strategie erfordert — und ob diese kognitiven Teilfunktionen bei

dem untersuchten Probandenkollektiv eingeschrinkt sind.

Kognitive und metakognitive strategische Prozesse

Ein interessantes Ergebnis dieser Untersuchung ist sicherlich, dass sowohl Gesunde als auch
Patienten eine deutliche Leistungsminderung nach der Strategieinstruktion zeigen. Die
Patienten reagierten sogar nicht nur langsamer, sondern machten auch erheblich mehr Fehler.
Eine Patientin (Hoehn & Yahr Stadium 3) bearbeitete nach der Strategieinstruktion sogar iiber
die Hélfte aller Aufgaben falsch (55% versus 10% in Block B). Diese Ergebnisse hatten sich
innerhalb des ersten Paradigmas nach Bor et al. (2003) nicht gezeigt. Zwar wurden auch dort
beide Probandengruppen nach der Strategieinstruktion etwas langsamer, diese Unterschiede
erreichten jedoch keine statistische Signifikanz. Wie kommt also dieses Ergebnis innerhalb
des zweiten Paradigmas zustande? Die Ergebnisse des Reaktionszeittests belegen, dass der
Leistungsabfall nicht auf Ermiidungs- oder Motivationseffekte zuriickgefiihrt werden kann.
Moglicherweise hilft die Unterscheidung zwischen kognitiven und metakognitiven
strategischen Funktionen weiter. Flavell und Wellmann unterschieden bereits 1977 zwischen
diesen beiden Aspekten, wobei sie diese folgendermalen definieren: Als kognitive Strategien
gelten diejenigen kognitiven Prozesse, die dazu eingesetzt werden, ein definiertes Ziel zu
erreichen. Der bewusste Umgang mit diesen Prozessen, d. h. die Anwendung, Evaluation und
Kontrolle des Fortschreitens der Aufgabenbearbeitung, der Ergebnisse und ihrer Qualitit,
wird unter den Begriff der metakognitiven Strategien gefasst. Diese sind zu jedem Zeitpunkt
planvoll und bewusst. Auch Weinstein (1988) trifft eine dhnliche Unterscheidung: Primdre
Strategien definiert er als kognitive Prozesse zur Leistungssteigerung (z. B.
Mnemotechniken), sekundiire Strategien dagegen als libergeordnete, metakognitive Prozesse.
Letztere beinhalten in seinem Modell die bewusste Planung, Uberwachung und Uberpriifung
der Effektivitdit primdrer Strategien. Auch Aspekte der Motivation und bewussten
Aufmerksamkeitszuwendung zdhlen dazu. Moglich ist also, dass die hier untersuchten
Probanden deswegen langsamere Reaktionen nach der Strategieinstruktion zeigen, da die

Anforderungen an die metakognitiven strategischen Funktionen steigen. Das eigene Verhalten
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wird moglicherweise genauer dahingehend {iberwacht und kontrolliert, ob die
Subtraktionsstrategie (also die kognitive oder primidre Strategie) den Anweisungen
entsprechend angewendet wird. Dass die Patienten zusétzlich zu den langsameren
Reaktionszeiten auch eine erhdhte Anzahl an Fehlern zeigen, spricht mdglicherweise fiir ein
(zusiétzliches) Defizit in diesen metakognitiven Aspekten strategischer Funktionen.
Shimamura (2000) sowie Fernandez-Duque, Baird und Posner (2000) beispielsweise betonen
den engen Zusammenhang zwischen metakognitiven Funktionen und exekutiven Funktionen
des prifrontalen Kortex, woraus sich eine Beeintrdchtigung von Patienten mit Morbus
Parkinson in metakognitiven oder sekundéren strategischen Funktionen ableiten liefe.
Moglicherweise ist die Leistungsminderung der Patienten nach der Strategieinstruktion — ihr
Ausmal tlbertrifft die der Gesunden deutlich — jedoch auch lediglich eine Folge der ohnehin

reduzierten kognitiven Verarbeitungskapazitét der Patienten.

Zusammenfassung und Fazit

Zusammenfassend konnten, wie vorhergesagt, Defizite sowohl in der selbststindigen
Initiierung als auch in der reinen Anwendung von Strategien bei Patienten mit Morbus
Parkinson belegt werden. Kritische Punkte wurden diskutiert, wozu die bei Morbus Parkinson
beeintrachtigte kognitive Verarbeitungskapazitidt gehort, welche moglicherweise fiir einen
Gutteil der bislang in der Literatur berichteten strategischen Defizite verantwortlich zeichnet.
Auch das Problem der mangelnden Begriffsdefinition der ,,strategischen Fahigkeiten* wurde
hervorgehoben: Dieses erlaubt, aufgrund von kognitiven Teilleistungsstorungen
beeintrachtigte Testleistungen innerhalb eines ,,strategischen® Paradigmas als strategisches
Defizit zu deklarieren, wihrend die gleiche Leistungsminderung im Rahmen einer anderen
Aufgabe als einfache Teilleistungsstorung tituliert wiirde. Hieraus ergibt sich die Forderung
nach der genauen Spezifikation (und Diagnostik) von denjenigen Prozessen, welche im
Rahmen ,strategischer Aufgaben durchgefiihrt werden sollen. Beispielsweise konnte im
Rahmen des Numerosity Judgements die Fahigkeit zur Durchfiihrung einfacher
Kopfrechenaufgaben iiberpriift werden, um eine Unterscheidung der beiden Komponenten
Hotrategie® und ,,Teilleistung™ zu ermdglichen. Zudem wurde auf die Unterscheidung
kognitiver und metakognitiver Funktionen eingegangen. Patienten und Gesunde zeigten nach
der Strategieinstruktion langsamere Reaktionen, was mdglicherweise auf erhohte
metakognitive Anforderungen, d. h. die bewusste Uberwachung und Kontrolle der
Strategieanwendung zuriickzufiihren ist. Die Patienten zeigten jedoch nicht nur langsamere,

sondern auch qualitativ erheblich verschlechterte Reaktionen, was mdglicherweise auf ein
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Defizit metakognitiver Funktionen oder die allgemein verminderte kognitive
Verarbeitungskapazitdt zuriickzufiihren ist. Dieses ist von groBer praktischer Bedeutung. In
der Einleitung zu dieser Arbeit wurde betont, dass die strategischen Funktionen vermutlich
erheblichen Einfluss auf eine Vielzahl kognitiver Funktionen ausiiben, wodurch ein Defizit zu
erheblichen alltagsrelevanten Beeintrdchtigungen in unterschiedlichen Bereichen fiihren kann.
In dieser Untersuchung wurde gezeigt, dass die Vorgabe einer Strategie nicht automatisch zu
einer Leistungsverbesserung filhren muss — im Gegenteil konnen sogar bedeutsame
Leistungsminderungen auftreten. Eine neuropsychologische Therapie des ,strategischen®
Defizits sollte daher (auch wunter Beriicksichtigung der zahlreichen kognitiven
Begleitstorungen) darauf achten, dass die vermittelten Strategien verhéltnisméBig wenig
komplex sind und ausfiihrlich, moglichst in kleinen Schritten geiibt werden, damit die
Patienten tatsichlich von der Intervention profitieren konnen.

Ein kritischer Aspekt wurde bislang vollkommen vernachléssigt. Die Neuropathologie der
Parkinsonschen Erkrankung ist detailliert bekannt; die verminderte Funktionsfahigkeit des
DLPFC durch Schéadigung der fronto-subkortikalen Schleifen zwischen Basalganglien und
Frontalhirn also eindeutig belegt. Allerdings ist bei der Parkinsonschen Erkrankung neben
dem DLPFC eine Vielzahl weiterer kortikaler und subkortikaler Hirnregionen betroffen, so
dass bei dieser Patientengruppe zwar eine gesicherte, nicht jedoch eine alleinige Schidigung
des DLPFC vorliegt (Kapitel 5.2). Die beobachteten Defizite in der Initiierung und
Anwendung von Strategien sind somit nicht eindeutig auf die Funktionseinschrinkung des
DLPFC zuriickzufiihren. In diesem Zusammenhang stellten Thiel und Kollegen (Thiel,
Hilker, Kessler, Habedank, Herholz & Heiss, 2003) eine fMRT-Studie an Parkinson-Patienten
vor, welche sie die Schlussfolgerung ziehen lédsst, dass moglicherweise zu viele kognitive
Schwierigkeiten der Patienten auf die Schidigung der DLPFC-Schleife zuriickgefiihrt werden:
Nach ihren Befunden spielen die Schiddigung anderer frontaler Areale, besonders des
anterioren Cingulums und des orbitofrontalen Kortex, vermutlich eine bedeutendere Rolle fiir
kognitive Funktionen als bisher beriicksichtigt. Neben Schiadigung dieser prafrontalen Areale
sind bei Morbus Parkinson insbesondere auch die Basalganglien sowie eine Vielzahl weiterer
Hirnregionen betroffen (Kapitel 5.2). Im folgenden Kapitel wird daher eine weitere klinische
Untersuchung vorgestellt, in welcher Patienten mit fokalen Lisionen des Frontalhirns

aufgrund von Hirntumoren untersucht wurden.



KAPITEL 9: STRATEGISCHE FAHIGKEITEN VON PATIENTEN MIT
TUMOREN INNERHALB DES PRAFRONTALEN KORTEX

9.1 Einleitung

In den beiden vorangegangenen Studien wurde eine Reihe von Belegen fiir die Theorie
gewonnen, dass der dorsolaterale priafrontale Kortex (DLPFC) eine besondere Rolle fiir die
strategischen Fahigkeiten spielt. So hatten sich im Rahmen der fMRT-Studie (Kapitel 7) hier
Aktivierungen bei der Aufrechterhaltung von Informationen unter Einsatz der Chunking-
Strategie gezeigt — nicht aber dann, wenn diese Informationen ohne Strategie im
Arbeitsgeddchtnis aufrechterhalten werden sollten. Diese Ergebnisse konnten mit Hilfe der
ersten Patientenstudie validiert werden (Kapitel 8). Hier waren Patienten mit Morbus
Parkinson untersucht worden, bei welchen eine verminderte funktionelle Integritdt des
DLPFC vorliegt (Kap. 5.2). In dieser Patientengruppe konnten Defizite sowohl in der
selbstindigen Initiierung als auch in der Anwendung von Strategien eindeutig belegt werden.
Allerdings liegt bei der Parkinsonschen Erkrankung zwar eine gesicherte, jedoch keine
alleinige Schiadigung der funktionellen Integritit des DLPFC vor, was die Attribution der
strategischen Defizite auf die Schadigung des DLPFC erschwert. Daher wurden im Rahmen
dieser dritten Studie Patienten mit einer selektiven, umschriebenen Schidigung des
prifrontalen Kortex (PFC) untersucht. Hierbei handelt es sich um Patienten mit
intrakraniellen Tumoren innerhalb des PFC.

Das Material entspricht vollstdndig dem der zweiten Untersuchung, um die Vergleichbarkeit
der beiden Untersuchungsgruppen zu gewdéhrleisten. Auch hier werden also zwei
experimentelle Paradigmen verwendet. Innerhalb jedes der beiden Paradigmen werden wie im
vorangegangenen Kapitel (A) unstrategische Aufgaben, (B) strategische Aufgaben ohne
Strategieinstruktion zur Erfassung der selbststindigen Strategieinitiierung und (C)
strategische Aufgaben nach Strategieinstruktion zur Erfassung der Fahigkeit zur Anwendung
einer vorgegebenen Strategie durchgefiihrt. Grund ist, wie im Kapitel 2 dargelegt, dass
bislang in der Literatur kaum zwischen einzelnen an den strategischen Féahigkeiten beteiligten
Prozessen unterschieden wird. Auch die Hypothesen und durchgefiihrten Berechnungen
entsprechen vollstindig denen der vorangegangenen Untersuchung. Somit liegt der einzige
konzeptionelle Unterschied zwischen der vorangegangenen und der aktuellen Studie in der

ausgewahlten Patientengruppe; alle anderen Parameter bleiben vollkommen unveréndert.



Kapitel 9: Strategische Fahigkeiten von Patienten mit Lasionen des PFC 190

Paradigma 1: Arbeitsgedédchtnisaufgaben

Bei dem ersten Paradigma handelt es sich um das nach Bor et al. (2003) adaptierte, in den

Kapiteln 9 und 10 bereits ausfithrlich vorgestellte Paradigma zum visuell-raumlichen

Kurzzeitgedédchtnis. Folgende inhaltliche Hypothesen sollen hiermit {iberpriift werden:

1. Die in der fMRT-Studie gefundenen Aktivierungen sind valide: Der DLPFC spielt eine
bedeutsame Rolle fiir die Nutzung der Chunking-Strategie. Patienten mit Lasionen des
PFC profitieren also weniger von der Chunking-Strategie als gesunde Probanden.

2. Hierbei hat es keinen Einfluss, ob die Patienten die Strategie selbstindig entwickeln
miissen oder diese vorgegeben bekommen: Auch nach Strategieinstruktion bleibt das

Defizit in der Anwendung der Chunking-Strategie bestehen.

Paradigma 2: Zahlaufgaben

Zum zweiten wurde wie im Kapitel 8 ein nach Luwel et al. (2003) modifiziertes Paradigma

zum Numerosity Judgement eingesetzt. Folgende inhaltliche Hypothesen sollen hiermit

iiberpriift werden:

1. Patienten mit Lasionen des PFC zeigen Defizite in der selbststindigen Initiierung der
Subtraktionsstrategie. Das bedeutet, sie initiieren diese spéter als Gesunde.

2. Patienten mit Lisionen des Frontalhirns zeigen zudem Defizite in der Anwendung der
Subtraktionsstrategie. Zwar bearbeiten beide Probandengruppen die schwierigen
Aufgaben auch bei Verfligbarkeit der Strategie langsamer, der proportionale
Reaktionszeitzuwachs fillt in der Patientengruppe jedoch hoher aus als in der Gruppe der

Gesunden. Moglicherweise zeigen sich auch hohere Fehlerraten.

9.2 Versuchspersonen

Kriterien zur Teilnahme an der Studie

Als Ausschlusskriterien galten das Vorliegen einer Depression, Demenz oder Aphasie,
neurologische oder psychiatrische Vor- oder Begleiterkrankungen sowie eine andere als
deutsche Muttersprache. Der Ausschluss auf Grund mdglicher depressiver Erkrankungen
erfolgte anhand des Beck Depressionsinventars (BDI; Beck et al., 1986) bei Werten von {iber
zwOlf. Der Ausschluss auf Grund einer mdglichen dementiellen Erkrankung wurde durch das
Mini Mental State Examination (MMSE, Folstein et al., 1974) bei Werten von 23 oder kleiner
vorgenommen. Zudem wurde der Buschke Selective Reminding Test (BSRT) zum Ausschluss

einer Demenz verwendet: Probanden, welche im verzogerten Wiedererkennen zuvor gelernter
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Informationen weit unterdurchschnittliche Leistungen zeigten, wurden von der Untersuchung
ausgeschlossen. Das Vorliegen einer Aphasie wurde bei Patienten mit Tumoren innerhalb der
dominanten Hemisphdre mit Hilfe folgender vier Untertests des Aachener Aphasie Tests
(AAT, Huber, Poeck, Weniger & Willmes, 1983) iiberpriift: Token Test, Benennen (Teil I-
IV), Lesen und Schreiben. Fiir den Token Test durfte die Fehleranzahl nach der
Alterskorrektur nicht iiber Null liegen, d. h. Hinweise auf eine Storung des
Sprachverstindnisses mussten eindeutig ausgeschlossen werden konnen. Fiir die drei iibrigen
Tests wurden Cut-Off-Werte von maximal 10% fehlender Punkte festgelegt, womit laut
Handbuch maximal leichte Schwierigkeiten bestehen. Weiterhin musste die neurologische
Verfassung der Frontalhirn-Patienten (FH-Patienten) eine neuropsychologische Untersuchung
erlauben, d. h. Patienten mit zu starken motorischen Defiziten, Hirndrucksymptomatik wie
Ubelkeit oder Kopfschmerzen oder anderen beeintriichtigenden Faktoren wurden von der

Untersuchung ausgeschlossen.

Rekrutierung der Probanden

Die Versuchsteilnahme erfolgte freiwillig und unentgeltlich. Alle Probanden wurden
schriftlich und miindlich ausfiihrlich iiber die Untersuchung informiert und gaben ihre
schriftliche Einwilligung zur Teilnahme an der Untersuchung (Anhang 16). Alle Patienten
befanden sich im Rahmen eines neurochirurgischen Eingriffs stationidr zu Behandlung in der
Klinik fiir Neurochirurgie des Universititsklinikums Schleswig-Holstein, Campus Kiel. Die
parallelisierten hirngesunden Kontrollprobanden wurden {iber persénliche Kontakte geworben
und wurden zum groften Teil bei sich zu Hause untersucht. Die Stichproben wurden dabei

,»elns zu eins* parallelisiert.

Beschreibung der Probanden

Es wurden 18 Patienten und 18 hinsichtlich Geschlecht, Alter, Schulabschluss und geschétzter
(prdmorbider) Intelligenz parallelisierte gesunde Kontrollpersonen untersucht. In Tabelle 9.1
sind Alter und geschitzte pramorbide intellektuelle Fahigkeiten der Probanden dargestellt.
Das (pramorbide) Intelligenzniveau der Probanden wurde tiber den MWT-B (Lehrl, 1999)
und die Sozialformel (Leplow & Friege, 1998) geschitzt. Der MMSE wurde mit 16 der 18
Frontalhirn-Patienten durchgefiihrt. Von den gesunden Kontrollprobanden wurden nur fiir
jene die MMSE-Daten erhoben, die 70 Jahre alt oder élter waren (n = 3). Alle gesunden
Probanden erreichten hier Werte zwischen 29 und 30 Punkten, bei den Patienten lagen die

Werte zwischen 27 und 30. Es wurden jeweils zur Hélfte Manner und Frauen untersucht.
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Tabelle 9.1: Deskriptive Beschreibung der Stichproben (jeweils 50% Mdnner bzw. Frauen)

n Min Max Mx Sx

FH 18 25 77 54.17 14.19
Alter

NC 18 28 78 53.33 14.98

FH 17 88 136 107.74 15.69
MWTB-IQ

NC 18 85 130 113.11 14.43

FH 18 98 134 117.22 5.34
Sozialformel-1Q

NC 18 109 131 119.13 6.22
MMSE FH 16 27 30 29.33 0.97

PD = Patienten mit Morbus Parkinson; NC = gesunde Kontrollprobanden

Patienten-spezifische Charakteristika

17 der 18 Patienten litten unter intrakraniellen Tumoren innerhalb des PFC (6 Glioblastome, 5
Meningeome, 3 Astrozytome, 1 Oligodendrogliom, 1 Oligoastrozytom). Ausnahme bildet ein
Proband, bei welchem ein Aspergillom diagnostiziert wurde. Eine Patientin entschied sich
wihrend des stationdren Aufenthaltes gegen die Operation, auch eine Biopsie wurde nicht
durchgefiihrt. Eine histopathologische Diagnose fiir diese Patientin liegt somit nicht vor. Von
den somit 16 histopathologisch untersuchten Tumorerkrankungen sind fiinf als benigne
(WHOF° I), einer als semibenigne (WHO? II), vier als semimaligne (WHQO® III) und sechs als
maligne (WHO? IV) eingestuft worden (Tabelle 9.2). Bei sieben der 18 Patienten zeigten sich
im prioperativen MRT Hinweise auf ein perifokales Odem; eine Hirnstammverdringung lag
bei keinem der Probanden vor. Jeweils die Hélfte der Erkrankungen lag in der linken bzw.
rechten Hemisphire. Bei allen eingeschlossenen Patienten war der DLPFC zumindest
teilweise betroffen. Die MRT-Aufnahmen der einzelnen Probanden mit genauen Angaben zur
GroBe der Raumforderung kdnnen in Anhang 21 eingesehen werden. Nach Mdglichkeit
wurden alle Patienten prioperativ untersucht. Dieses war auf Grund organisatorischer
Faktoren jedoch nicht immer moglich, so dass drei Patienten postoperativ untersucht wurden.
Der neurochirurgische Eingriff bei diesen lag sechs, sieben bzw. acht Tage zuriick. Die
Erkrankungen waren durch folgende Symptome bekannt geworden: Kopfschmerz (n = 7),
Hemiparese (n = 6), Krampfanfall (n = 2), Wortfindungsstorungen (n = 2), Schwindel (n = 1),
Sehstorungen (n = 1), kognitive Defizite (n = 1), wobei vier der Patienten von mehr als einem
Initialsymptom berichteten. Bei einem Meningeom handelt es sich um einen Zufallsbefund.
Drei der Patienten zeigten leichte aphasische Symptome im Sinne von
Wortfindungsstorungen, die jedoch nicht den Schweregrad erreichten, der als

Ausschlusskriterium festgelegt worden war.
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Tabelle 9.2: Krankheits-spezifische Daten der 18 Patienten mit Léisionen des prdfrontalen Kortex

Haufigkeit Prozent

Glioblastom 6 333

Meningeom 5 27.8

Astrozytom 3 16.7
histopathologische )

) Oligoastrozytom 1 5.6

Diagnose - .

Oligodendrogliom 1 5.6

unbekannt 1 5.6

Aspergillom | 5.6

I 5 27.8

II 1 5.6
WHO-Grad 111 4 22.2

v 6 333

unbekannt/ trifft nicht zu 2 11.2

. rechts 9 50

Lasionsort

links 9 50
. ja 7 38.9
Odem

nein 11 61.1

Ausgeschlossene Versuchspersonen

Acht Patienten wurden im Anschluss an die Untersuchung auf Grund der Testergebnisse im
BSRT (n = 2), dem AAT (n = 3) bzw. dem BDI (n = 3) ausgeschlossen. Drei weitere
Probanden wurden auf Grund der MRT-Aufnahmen, die zum Zeitpunkt der Untersuchung
nicht immer bereits vorgelegen hatten, nicht in die endgiiltige Stichprobe aufgenommen.
Diese Probanden waren zwar als Patienten mit Lasionen des Frontalhirns angemeldet worden,
die Erkrankung befand sich tatséchlich jedoch in anderen Hirnregionen, meist dem parietalen
Kortex, oder der DLPFC war eindeutig nicht betroffen. Eine Vielzahl weiterer Probanden
wurde bereits im Vorfeld der Untersuchung auf Grund von Kopfschmerzen, Ubelkeit,
Miidigkeit oder zu starker motorischer oder sprachlicher Einschrinkungen ausgeschlossen;
einige Patienten fiihlten sich zudem psychisch nicht in der Lage zur Versuchsteilnahme. Von

29 untersuchten Patienten wurden somit lediglich 18 in dieser Studie beriicksichtigt.
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9.3 Material und Gerate

Tabelle 9.3: Uberblick iiber die verwendeten begleitdiagnostischen Testverfahren. Angegeben

ist zudem der Anhang, in welchem das entsprechende Verfahren ggfs. eingesehen werden kann.

Verfahren Anhang

Aufklarung und Einwilligungserklarung 16

Anamnese 22

MWT-B

Sozialformel

Aachener Aphasie Test

Zahlen Nachsprechen

Block Tapping

Wortfliissigkeit (LBS)

Figurale Fliissigkeit (5-Punkt-Test)

Einfache Reaktionszeittests zur Kontrolle von

Ermiidungseffekten

Komplexer Wahlreaktionszeittest

Buschke Selective Reminding Test 18

Mini Mental State Examination

Beck Depressions Inventar

Fragebogen zur PC-Nutzung 17

Das Material entspricht vollstindig dem in der vorangegangenen Studie verwendeten. Einen
Uberblick iiber die applizierten Formulare, Fragebogen und begleitdiagnostischen
Testverfahren, welche der Beschreibung der Stichprobe und der Kontrolle von Stérvariablen
dienen, gibt Tabelle 9.3. Die eingesetzte Testbatterie entspricht vollstindig der in der
vorangegangenen Untersuchung eingesetzten. Einzelheiten koénnen im Kapitel 8.4
nachgelesen werden.

Einziger Unterschied zur vorangegangenen Untersuchung ist der zusitzliche Einsatz der vier
genannten Untertests des AAT zum Ausschluss aphasischer Storungen. Der AAT wurde
speziell zur Erfassung von Aphasien infolge erworbener Hirnschidigungen entwickelt.
Anhand verschiedener Aufgaben werden die sprachlichen Leistungen auf allen linguistischen
Ebenen hinsichtlich verschiedener sprachlicher Einheiten gepriift. Im Rahmen der fiir die

vorliegende Studie zusammengestellten Testbatterie sind nur der Token Test und die
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Untertests Lesen, Schreiben und Benennen eingesetzt worden, um eine grobe Differenzierung

zwischen aphasischen und nicht-aphasischen Patienten vornehmen zu kdnnen.

Experimentelle Paradigmen

In dieser Studie werden zwei experimentelle Paradigmen verwendet, zum einen das figurale
Arbeitsgedidchtnisparadigma nach Bor et al. (2003), welches die Anwendung der Chunking-
Strategie ermoglicht, zum anderen ein Paradigma zum Numerosity Judgement nach Luwel et
al. (2003), in welchem die Subtraktionsstrategie angewendet werden kann. Im Folgenden
werden diese beiden kurz ,,Paradigma 1 und ,,Paradigma 2* genannt. Das experimentelle
Material wurde vollstindig aus der Studie an Parkinson-Patienten iibernommen. In Kapitel

10.4.3 wurde es ausfiihrlich vorgestellt.

Gerite
Die experimentellen Paradigmen wurden wie in der vorangegangenen Untersuchung an einem
von zwei handelsiiblichen Notebooks dargeboten, die identisch mit denen der

vorangegangenen Untersuchung sind (Kapitel 10.4.3).

94 Versuchsdesign
Die Untersuchung enthilt analog zur vorangegangenen Untersuchung (Kapitel 10.5) zwei

unabhingige Variablen (UVs):

UV 1: Hierarchieebene

Zum einen wurde das Material, welches die Versuchspersonen bearbeiten sollten,
systematisch auf drei Stufen variiert, d. h. es wurden (a) unstrategische Aufgaben, (b)
strategische Aufgaben ohne Strategieinstruktion, welche die selbststindige Initiierung einer
Strategie erfordern und (c) strategische Aufgaben mit Strategieinstruktion, welche die

Anwendung einer verfiigharen Strategie erfordern, dargeboten.

UV 2: Gruppe

Zum anderen wurden Probanden mit bzw. ohne eine verminderte funktionelle Integritdt des
DLPFC untersucht. Operationalisiert wurde dieses durch (a) Patienten mit Lésionen des
priifrontalen Kortex auf Grund von intrakraniellen Tumoren bzw. (b) parallelisierte

gesunde Kontrollprobanden.
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Aus der Kombination des dreistufigen within-subject- und des zweistufigen between-subject-
Faktors ergibt sich analog zur vorangegangenen Untersuchung ein 2x3-Versuchsplan mit den
beiden kategorialen Variablen Hierarchieebene und Gruppe. Dieser ist ebenfalls identisch mit

dem der vorangegangenen Studie (vergl. Tabelle 8.5).

Die erfassten abhingigen Variablen (AVs) stellen die Richtigkeit der Antworten der
Versuchsperson sowie die Reaktionszeiten dar. Testwerte fiir jede Versuchsperson sind (a) die
mittlere Reaktionszeit aller richtig bearbeiteten Aufgaben und (b) die Fehleranzahl pro Block.
Wie bereits in der vorangegangenen Untersuchung wird auch hier iiberpriift, ob die
Reaktionsgeschwindigkeiten sich innerhalb der Gruppen fiiber die Stufen der UV
,Hierarchieebene* verdndern. Zum Vergleich zwischen den Gruppen werden Indizes gebildet,
welche unabhdngig von den individuellen Reaktionsgeschwindigkeiten sein sollen.

Einzelheiten kénnen im Kapitel 10.5 nachgesehen werden.

9.5 Versuchsablauf

Der Versuchablauf ist identisch mit dem der vorangegangenen Studie. Man kann ihn
innerhalb eines jeden der beiden experimentellen Paradigmen in drei Phasen gliedern:
zuniachst wird  unstrategisches  Material — bearbeitet, dann  strategisches ohne
Strategieinstruktion, anschlieBend strategisches mit Strategieinstruktion. Jeder experimentelle
Block beginnt und endet mit einem kurzen Reaktionszeittest zur Kontrolle von
Ermidungseffekten. Zwischen den einzelnen experimentellen Phasen werden Pausen
eingelegt sowie begleitdiagnostische Testverfahren durchgefiihrt (Tabelle 9.4; fiir detaillierte
Informationen: Kapitel 8.6; Tabelle 8.6). Die Dauer des Versuchs betrigt etwa 2 Stunden.

9.6 Auswertung der Daten

Die Auswertung aller eingesetzten Verfahren erfolgte analog zu der vorangegangenen
Untersuchung (Kapitel 8.7). Fiir jeden experimentellen Testblock wurden pro Versuchsperson
die mittlere Reaktionszeit und die Fehleranzahl bestimmt. Falsch bearbeitete Trials wurden
grundsdtzlich von der Auswertung ausgeschlossen. Die Berechnung der Ergebnisse erfolgte
fiir jedes der beiden experimentellen Paradigmen unabhdngig voneinander. Es wurden auf
Grund nicht erfiillter Voraussetzungen fiir die Anwendung parametrischer Testverfahren

ausschlieBlich non-parametrische Testverfahren eingesetzt. Mittelwertunterschiede zwischen
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unabhdngigen Stichproben wurden mit Hilfe des Mann-Whitney-U-Tests tiberpriift. Der
Vergleich abhingiger Stichproben erfolgte mit Hilfe des Wilcoxon-Tests. Die
Rangvarianzanalyse nach Friedmann wurde als non-parametrisches Pendant zur
einfaktoriellen Varianzanalyse mit Messwiederholung eingesetzt; im Falle signifikanter
Unterschiede wurden Post-Hoc-Tests nach Nemenyi berechnet. Verteilungsannahmen wurden
mit Hilfe des 4-Felder-Chi-Quadrat-Tests nach Pearson iiberpriift (Bortz & Lienert, 1998).
Als Signifikanzniveau wurde ein Alpha von 0.05 gewihlt; ein Signifikanzniveau von unter
0.1 gilt als marginal signifikant. Soll die Nullhypothese bestéitigt werden, gilt ein

Signifikanzniveau von 0.25.

Tabelle 9.4: Ubersicht iiber den Versuchsablauf

Experimentelle Phase Verfahren

I BegriiBung und allgemeine Information Aufklarung und Einwilligungserklarung
Anamnese mit Sozialformel
MWT-B
gefs. AAT

Einfache Reaktionszeitaufgabe 1
II Paradigma 1 am PC Paradigma 1 am PC mit Strategiefragebogen
Einfache Reaktionszeitaufgabe 2

IIT Begleitdiagnostik 1 Zahlen Nachsprechen
Block Tapping
Buschke Selective Reminding Test: Lernen

Komplexer Wahlreaktionszeittest

IV Paradigma 2 am PC Einfache Reaktionszeitaufgabe 3
Paradigma 2 am PC mit Strategiefragebogen

Einfache Reaktionszeitaufgabe 4

V Begleitdiagnostik 2 Wortfliissigkeit (LBS)
Figurale Fliissigkeit (5-Punkt-Test)

Buschke Selective Reminding Test: mittelfristiges Behalten

VI Dank und Verabschiedung Beck Depressions Inventar; Fragebogen zur PC-Nutzung

Beantwortung von Fragen, Gespréch, Dank, Verabschiedung
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9.7 Ergebnisse

9.71 Parallelisierung der Stichproben

Ziel war es, die Probanden der Patientenstichprobe und der gesunden Kontrollgruppe
hinsichtlich Alter, Geschlecht, Handigkeit, Bildungsniveau und geschétzter (pramorbider)
Intelligenz zu parallelisieren. Einen Uberblick iiber die Ergebnisse gibt Tabelle 9.5. Den
Ergebnissen ist zu entnehmen, dass die Parallelisierung der Untersuchungsgruppen
erfolgreich war: Patienten- und Kontrollgruppe unterscheiden sich in keinem der genannten
Bereiche statistisch signifikant voneinander. Hinsichtlich der Vorerfahrung mit Computern
zeigten sich ebenfalls keine Unterschiede: Jeweils 27.78% (n = 5) der Patienten und
Gesunden gaben an, vorher noch nie an einem PC gearbeitet zu haben. Die {ibrigen nutzen
etwa mittlere 2)2h téglich einen Computer (U = 74; p= 0.430). Etwaige in den
experimentellen Verfahren gefundene Unterschiede zwischen den Versuchsgruppen konnen
somit nicht auf eine unzureichende Parallelisierung zuriickgefiihrt werden. Alle Vergleiche

wurden mit Hilfe ungerichteter Mann-Whitney-U-Tests durchgefiihrt.

Tabelle 9.5: Sozialdaten der Versuchspersonen

Signifikanz-
n Mx Sx U
Niveau p (2-seitig)

FH 18 54.17 14.19 154 0.815
Alter

NC 18 53.33 14.98

FH 17 107.71 15.70 115 0.219
MWTB-IQ

NC 18 113.11 14.43

FH 18 117.22 10.99 138.5 0.636
Sozialformel-1Q

NC 18 119.13 6.22

Mainner: n =8
FH
Anzahl Ménner/ Frauen:n=28

Frauen Miénner: n = 8
NC
Frauen: n =8

HS:n=7

Schulabschluss FH RS:n=7
Abi:n=4

HS:n=6

NC RS:n=8

Abi:n=4

FH = Frontalhirn-Patienten;, NC = gesunde Kontrollprobanden; HS = Hauptschule; RS = Realschule
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9.7.2 Ergebnisse der begleitdiagnostischen Testverfahren

Nicht von allen Patienten konnten sidmtliche begleitdiagnostische Daten erhoben werden.
Dieses lag entweder an der vergleichsweise geringeren Belastbarkeit der Patienten oder der
klinischen Routine, im Rahmen derer die Patienten kurzfristig abgerufen wurden. Auch
konnten nicht mit allen Gesunden alle Testverfahren durchgefiihrt werden. In Tabelle 11.6

sind die Ergebnisse der durchgefiihrten Untersuchungsverfahren aufgefiihrt.

Tabelle 9.6: Ergebnisse der begleitdiagnostischen Testverfahren

p n beein- % beein-
n Mx Sx U
(2-seitig)  trachtigt®** trachtigt***

FH 17 5.59 1.28 69 0.015%*
ZN Merkspanne

NC 16 6.75 1.13

FH 17 6.41 2.21 67 0.012* 7 41.18%
ZN Vorwarts

NC 16 8.38 1.93 2 12.50%

FH 17 4.76 1.89 59 0.001** 10 70.59%
ZN Riickwirts

NC 16 7.31 1.92 2 12.50%

FH 15 4.93 0.80 49 0.008**
BT Merkspanne

NC 15 593 0.88

FH 15 7.00 1.60 55 0.016* 6 40.00%
BT Vorwirts

NC 15 8.73 1.79 1 6.67%

FH 15 6.33 1.72 49 0.008** 9 60.00%
BT Riickwirts

NC 15 9.07 1.87 1 6.67%
L FH 17 36.18 19.78 63 0.008** 7 41.18%

NC 16 57.88 21.94 1 6.25%
5-Punkt-Test: FH 15 23.00 9.64 66 0.013* 7 46.67%
Richtige NC 16 31.00 9.71 1 6.25%
5-Punkt-Test: % FH 15 9.76 12.66 88 0.216 4 26.67%
Perseverationen NC 16 2.71 3.01 0 0%
BSRT: FH 14 4.26 1.38 32 0.001** 5 35.70%
Supraspanne NC 16 6.63 1.75 2 12.50%
BSRT:durchschnittliche FH 14 6.78 1.69 44 0.004** 7 49.98%
Lernleistung NC 16 8.90 2.01 2 12.50%
BSRT: verzogerter FH 14 5.36 221 355 0.001** 12 85.68%
freier Abruf NC 16 8.81 2.69 4 25.00%
BSRT: verzogertes FH 14 10.79 0.89 66 0.058™* 1 7.14%
Wiedererkennen NC 16 11.44 0.81 0 0%

FH = Frontalhirn-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden; * signifikant auf dem 5%-Niveau, **signifikant
auf dem 1%-Niveau; m.s.. marginal signifikant, d. h. p < 0.1; *** Leistungen, die bis zu einer

Standardabweichung vom jeweiligen Mittelwert abweichen, wurden als durchschnittlich klassifiziert
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Die Patienten erreichten in allen begleitdiagnostischen Testverfahren mit Ausnahme der
Perseverationsneigung geringere Punktwerte als die Kontrollprobanden. Alle Vergleiche

wurden mit Hilfe ungerichteter Mann-Whitney-U-Tests durchgefiihrt.

Reaktionszeitparadigmen

Die Gruppenvergleiche erfolgten anhand ungerichteter Mann-Whitney-U-Tests. Die Patienten
reagierten in den vier einfachen Reaktionszeittests zwar etwa 40-90 ms langsamer als die
Gesunden, diese Unterschiede erreichen jedoch keine statistische Bedeutsamkeit. In dem
komplexen Wahlreaktionszeittest lagen die Reaktionszeiten der Patienten dagegen deutlich

unter denen der Kontrollprobanden (Tabelle 9.7; Abbildung 9.1).

Tabelle 9.7: Vergleich der Reaktionsgeschwindigkeiten zwischen Gesunden und Patienten in den vier einfachen

und dem komplexen Reaktionszeittest

n Mx Sx U p (2-seitig)

RT1: Reaktions- FH 18 395.97 153.40 74 0.133
geschwindigkeit NC 14 304.50 35.78

RT2: Reaktions- FH 17 371.99 98.39 78 0.183
geschwindigkeit NC 14 312.32 39.02

RT3: Reaktions- FH 17 361.20 97.76 59 0.320
geschwindigkeit NC 13 314.09 33.63

RT4: Reaktions- FH 17 358.48 122.71 74 0.852
geschwindigkeit NC 13 314.72 30.56

RTS5: Reaktions- FH 17 598.74 161.52 35 0.001**
geschwindigkeit NC 13 425.89 51.13

FH = Parkinson-Patienten;, NC = gesunde Kontrollprobanden; **signifikant auf dem 1%-Niveau,

B FH
OKG

RT1 RT2 RT3 RT4 RT5

Abb. 9.1: Vergleich der Patienten und Gesunden in den vier einfachen (RT 1-4) und dem komplexen (RT 5)

Reaktionszeittest.
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Zur Kontrolle von Ermiidungseffekten wurden die Ergebnisse der einfachen
Reaktionszeitmessungen 1 und 2 sowie der beiden Messungen 3 und 4 verglichen. Der
Vergleich wurde fiir jede der beiden Probandengruppen separat mit Hilfe ungerichteter
Wilcoxon-Tests durchgefiihrt. Es zeigte sich in keiner der beiden Testgruppen ein Abfall der
Reaktionsgeschwindigkeiten wihrend eines der beiden experimentellen Paradigmen oder

zwischen Anfang und Ende der Testung (Tabellen 9.8 und 9.9).

Tabelle 9.8: Kontrolle von Ermiidungseffekten innerhalb der Patientenstichprobe

MZP Mx Sx zZ p (2-seitig)
Vergleich 1: vor P1 395.97 153.40 0.544 0.586
RT1 versus RT2 nach P1 371.99 98.39
Vergleich 2: vor P2 361.20 97.76 1.177 0.239
RT3 versus RT4 nach P2 358.48 122.71
Vergleich 3: Anfang 395.97 153.40 0.392 0.695
RT1 versus RT4 Ende 358.48 122.71

MZP= Messzeitpunkt; RT = Reaktionszeit; Pl = Paradigma 1; P2 = Paradigma 2

Tabelle 9.9: Kontrolle von Ermiidungseffekten innerhalb der Gruppe gesunder Kontrollprobanden.

MZP Mx Sx Z p (2-seitig)
Vergleich 1: vor P1 304.50 35.78 1.296 0.196
RT1 versus RT2 nach P1 312.32 39.02
Vergleich 2: vor P2 314.09 33.63 0.314 0.753
RT3 versus RT4 nach P2 314.72 30.56
Vergleich 3: Anfang 304.50 35.78 1.712 0.087™*
RT1 versus RT4 Ende 314.72 30.56

MZP= Messzeitpunkt; RT = Reaktionszeit; m.s.: marginal signifikant, d. h. p < 0.1

Fazit

Die Parallelisierung der Stichproben hinsichtlich Alter, Geschlecht, Bildung und geschétzter
pramorbider Intelligenz war erfolgreich. In den begleitdiagnostischen Testverfahren zeigten
die Patienten in den meisten Testkennwerten im Vergleich zu den Gesunden reduzierte
Leistungen. Die computergestiitzte Erfassung der Reaktionsgeschwindigkeiten erbrachte
keine eindeutige Verlangsamung der Patienten in den einfachen Reaktionszeittests; in der
komplexen Wahlreaktionsaufgabe lagen die Reaktionszeiten der Patienten jedoch deutlich
iiber denen der Gesunden. Hinweise auf Ermiidungseffekte zeigten sich in keiner der beiden

Testgruppen.
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9.7.3 Ergebnisse des Paradigmas zum visuell-raumlichen
Kurzzeitgedachtnis

Es wurde vorhergesagt, dass Patienten mit Lasionen des priafrontalen Kortex Schwierigkeiten
in den strategischen Fidhigkeiten haben. Sie sollten daher weniger von der Chunking-Strategie
profitieren als Gesunde.

Die Patientenstichprobe ist, wie oben dargestellt, aulerordentlich heterogen. Im Laufe der
langwierigen Datenerhebung stellte sich heraus, dass die Population sogar noch deutlich
heterogener ausfiel aus urspriinglich angenommen. So sind, neben einer Vielzahl weiterer
Unterschiede, die Tumore teils benigne (WHO-Grad 1), teils maligne (WHO-Grad 1V), auch
die WHO-Grade II und III sind vertreten (Tabelle 9.2). Die histopathologische Diagnose
erbrachte zudem nicht weniger als mindestens sechs unterschiedliche Tumorarten. Wéhrend
einige Léasionen in der dominanten Hemisphére liegen, sind andere in der nicht-dominanten
Hirnhélfte lokalisiert.

Aufgrund dieser ausgeprigten — und die Ergebnisse moglicherweise maligeblich
beeinflussenden — Unterschiede wird von einer vorrangig auf Gruppenvergleichen
basierenden Auswertung abgesehen. Stattdessen wird folgendermallen vorgegangen: Zunéchst
folgt, analog zum vorangegangenen Kapitel, eine deskriptive Darstellung der Ergebnisse. Fiir
die wichtigsten abhdngigen Variablen werden anschlieBend kurz die Ergebnisse des
Gesamtgruppenvergleiches dargestellt; zudem werden statistische Auswertungen fiir
interessierende Subgruppen vorgestellt. Der Ergebnisbericht erfolgt zusétzlich deskriptiv auf

Basis von Einzelfillen.

Deskriptive Datenauswertung

In der Gruppe der Patienten zeigte sich bei 11 der 18 Probanden (61%) eine schnellere
Reaktionsgeschwindigkeit in den strategischen Aufgaben verglichen mit den unstrategischen.
Alle fiinf Meningeom-Patienten fallen in diese Gruppe. Bei sieben Probanden (39%) lie3 sich
dagegen keine Verianderung der Reaktionsgeschwindigkeit, d. h. kein Profitieren durch die
Strategie, beobachten. Vier dieser sechs waren an einem Glioblastom erkrankt. Als
Verbesserungen wurden Steigerungen der Reaktionszeiten um mindestens 1% gewertet. In der
Gruppe der gesunden Kontrollprobanden war bei 16 der 18 Versuchspersonen (89%) eine
Verbesserung der Reaktionsgeschwindigkeiten in den strategischen gegeniiber den
unstrategischen Items feststellbar. Zwei Versuchpersonen (11%) zeigten keine Verdnderung

der Bearbeitungsgeschwindigkeit. Ein 4-Felder-Chi-Quadrat-Tests nach Pearson zeigte, dass
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sich die Verteilung von Probanden, welche ihre Reaktionsgeschwindigkeiten in den
strategischen Aufgaben steigern bzw. nicht steigern konnen, zwischen den beiden
Untersuchungsgruppen jedoch nicht signifikant unterscheidet (Chi-Quadrat nach Pearson =

3.704; p = 0.121). Tabelle 9.10 gibt einen Uberblick iiber die berichteten Daten.

Tabelle 9.10: Deskriptive Beschreibung der Ergebnisse des ersten experimentellen Paradigmas

FH NC
% der Probanden mit schnelleren RT in den 61% 89%
strategischen Aufgaben

39% 11%

% der Probanden ohne RT-Verdnderungen

81.80 ms 104.81 ms
Stiarkste RT-Verbesserung in ms

Mittlere RT-Veranderung in den strategischen Mx 25.23 ms 25.70 ms
vs. unstrategischen Aufgaben Sx 25.87 24.43

RT = Reaktionszeit; FH = Frontalhirn-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden

Statistische Datenauswertung: Vergleich der Gesamtgruppen

Tabelle 9.11 zeigt die Ergebnisse beider Gesamtgruppen. Die Patienten reagierten in jedem
der drei Testblocke A, B und C langsamer als die gesunden Kontrollprobanden (U = 92/ 81/
93; p < 0.05). Beziglich der Fehler zeigten sich dagegen keine bedeutsamen
Leistungsunterschiede (p > 0.2).

Tabelle 9.11: Ergebnisse der Patienten und Gesunden in dem ersten experimentellen Paradigma

Mx la Sx 1b Mx 1b Sx 1b Mx lc Sx_lc
Reaktions- FH 1307.81 61.80 1284.53 54.73 1284.40 63.93
geschwindigkeiten ~ NC 1262.53 50.95 1236.83 38.26 1244.39 39.83
FH 3.39 2.70 1.78 2.01 1.00 1.19
Fehler
NC 2.39 2.95 1.11 1.45 1.11 1.49

FH = Frontalhirn-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden; 1a = erste Versuchsbedingung (unstrategische
Aufgaben); 1b = zweite Versuchsbedingung (strategische Aufgaben ohne Strategieinstruktion); Ic = dritte

Versuchsbedingung (strategische Aufgaben mit Strategieinstruktion)

In Tabelle 9.12 ist der Strategieindex la fiir beide Versuchsgruppen dargestellt. Dieser gibt

die prozentuale Verdnderung der Reaktionsgeschwindigkeiten in Block B relativ zu Block A
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an, d. h. zwischen strategischen und unstrategischen Aufgaben. Wahrend die Gesunden in
den strategischen Aufgaben im Mittel um 2.07% schneller reagieren als in den
unstrategischen Testaufgaben, liegt der prozentuale Reaktionszeitgewinn der Patienten bei
1.71%. Der statistische Vergleich mit Hilfe eines ungerichteten Mann-Whitney-U-Tests zeigt,
dass sich der Strategieindex la micht signifikant zwischen Patienten und Gesunden
unterscheidet. Entgegen der ersten Hypothese konnen die gesunden Kontrollprobanden ihre
Reaktionsgeschwindigkeiten durch Nutzung der Chunking-Strategie also nicht signifikant

stiarker verbessern als die Gesamtgruppe der Patienten.

Tabelle 9.12: Deskriptive Statistiken und Ergebnisse des Gruppenvergleiches fiir den Strategieindex la

Min Max Mx Sx U p (2-seitig)
o FH -0.70% 6.23% 1.71% 1.83 126.00 0.265
Strategieindex la
NC -0.27% 7.56% 2.07% 1.66

FH = Frontalhirn-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden

Mit Hilfe eines weiteren Mann-Whitney-U-Tests wurde verglichen, ob sich der Strategieindex
1b zwischen den beiden Versuchsgruppen unterscheidet. Dieser spiegelt die Verdnderung der
Reaktionszeiten zwischen den beiden strategischen Testblocken B und C (d. h. nach der
Strategieinstruktion) wider. Der Test wurde ebenfalls ungerichtet durchgefiihrt. Die
Ergebnisse sind in Tabelle 9.13 dargestellt. Es zeigt sich kein signifikanter Unterschied
zwischen Patienten und Gesunden in dem Strategieindex 1b, d. h. die beiden Testgruppen
unterscheiden sich nicht eindeutig hinsichtlich der durch die Strategieinstruktion

herbeigefiihrten Veranderungen der Reaktionsgeschwindigkeiten.

Tabelle 9.13: Deskriptive Statistiken und Ergebnisse des Gruppenvergleiches fiir den Strategieindex 1b

Min Max Mx Sx 0] p (2-seitig)
o FH -3.36 4.65 -0.001 1.97 117.00 0.161
Strategieindex 1b
NC -4.96 3.58 0.492 2.04

FH = Frontalhirn-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden
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Statistische Datenauswertung: Vergleich der Patienten mit links- bzw.

rechtshemisphérischen Schéddigungen

Tabelle 9.14: Vergleich der Patienten mit links- bzw. rechtshemisphdrischen Schddigungen

beziiglich des ersten Paradigmas

Mx Sx U p (2-seitig)
links 57.11 12.15 31.5 0.436
Alter
rechts 51.22 16.14
links 105.25 14.48 30.5 0.606
MWT-B IQ
rechts 109.89 17.26
. links 2.55 2.44 26 0.222
Strategieindex la
rechts 1.08 1.13
o links 0.28 2.55 36 0.730
Strategieindex 1b
rechts -0.32 1.25

Bei dem gewihlten Material handelt es sich um ein Paradigma zum visuell-raumlichen
Arbeitsgeddchtnis. Wie 1im Theoretischen Hintergrund dargelegt, ldsst sich die
neuroanatomische Basis des visuell-rdumlichen Arbeitsgedidchtnisses weniger eindeutig
anatomisch lokalisieren als die des verbalen Arbeitsgedédchtnisses (vergl. Kapitel 3.2.1),
immer wieder wurde jedoch dem rechten PFC eine besondere Rolle zugesprochen (z. B.
Tanibuchi & Goldman-Rakic, 2003). Im Folgenden werden daher die Ergebnisse der jeweils

neun Patienten mit Tumoren innerhalb des linken bzw. rechten PFC verglichen.

4 - 3 -
3 +—26% 2
2,1%
24 1.7% -
0 1
) 1,1% 0.3% 0.3% 0.0 0,5%
0 L == e %
= ' '

0 T T T | links rechts alle Gesunde

links rechts alle Gesunde -1

|I]J]Strategieindex 1a |EStrategieindex 1b |

Abb. 9.2: Grafische Darstellung der Strategieindizes 1a (links) und 1b getrennt nach links- bzw.
rechtshemisphdrischen Erkrankungen. Dargestellt sind zudem der Gruppenmittelwert aller 18 Tumorpatienten

(,,alle”) sowie die mittlere Gruppenleistung der gesunden Kontrollprobanden.

Die beiden Gruppen unterscheiden sich dabei nicht hinsichtlich des Alters oder mittels des
durch den MWT-B oder die Sozialformel geschétzten pramorbiden Leistungsniveaus (p >

0.2). Beide Gruppen bearbeiteten die experimentellen Aufgaben der Testblocke A, B und C
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mit gleicher Geschwindigkeit (U = 25/ 28/ 29; p > 0.2). Auch hinsichtlich der beiden
gebildeten Indizes, welche die Verdnderung der Reaktionszeiten in Abhéngigkeit der Stufen
der UV Hierarchieebene widerspiegeln, lieBen sich keine statistisch bedeutsamen

Unterschiede feststellen, wie in Tabelle 9.14 und Abbildung 9.2 einzusehen ist.

Statistische Datenauswertung: Vergleich der Patienten mit gut- bzw. bésartigen
Erkrankungen

In Kapitel 5.3 wurde dargelegt, dass das Wachstumsverhalten intrakranieller Tumore die
resultierenden kognitiven Verdnderungen beeinflusst. Daher sollen in diesem Abschnitt die
Ergebnisse der Strategieindizes la und 1b unter Beriicksichtigung des WHO-Grades der
Erkrankung betrachtet werden. Aufgrund der grof8en Heterogenitit der Patientenstichprobe
werden hierbei lediglich die fiinf Patienten mit Meningeom (WHO°® I) sowie die sechs

Patienten mit Glioblastom (WHO® IV), d. h. die beiden Extremgruppen, beriicksichtigt.

Tabelle 9.15: Vergleich der Patienten mit Meningeom bzw. Glioblastom beziiglich des ersten Paradigmas

Mx Sx U p (2-seitig)
Men 47.67 16.02 8.5 0.247
Alter
GBM 51.22 16.14
Men 109.83 13.64 13 0.792
MWT-B IQ
GBM 111.60 17.56
o Men 3.232 1.932 4 0.052™*
Strategieindex la
GBM 0.376 0.746
. Men -0.036 1.90 12 0.662
Strategieindex 1b
GBM -0.987 1.76

Men = Meningeom; GBM = Glioblastom,; ™* = marginal signifikant, d. h. p < 0.1

Die beiden Gruppen unterscheiden sich dabei nicht hinsichtlich des Alters oder mittels des
durch den MWT-B oder die Sozialformel geschitzten prdmorbiden Leistungsniveaus (p > 0.2;
Tabelle 9.15). Beide Gruppen bearbeiteten die experimentellen Aufgaben der Testblocke A, B
und C mit gleicher Geschwindigkeit (U =10/ 14/ 15; p > 0.2).

Hinweise auf Unterschiede zeigten sich dagegen beziiglich der Fahigkeit, durch die
Chunking-Strategie eine Leistungsverbesserung zu erzielen, welches durch den Strategieindex
la ausgedriickt wird: Wihrend die Meningeom-Patienten ihre Reaktionsgeschwindigkeiten im

Mittel um 3.2% (Sx = 1.93) steigern konnen, liegt dieser Wert bei den Patienten mit
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Glioblastom bei lediglich 0.4% (Sx = 0.75). Dieser Unterschied wird trotz der geringen
Stichprobengréfle marginal signifikant (U = 4.00; p = 0.52; Tabelle 9.15 und Abbildung 9.3,
links). Hinsichtlich des Strategieindexes 1b zeigten sich dagegen keine unterschiedlichen
Leistungen zwischen Patienten mit unterschiedlichen Schweregraden der Erkrankung (Tabelle

9.15; Abbildung 9.3, rechts).
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Abb. 9.3: Grafische Darstellung der Strategieindizes la (links) und 1b getrennt fiir Patienten mit benignen
Meningeomen (Men) und malignen Glioblastomen (GBM). Dargestellt sind zudem der Gruppenmittelwert aller

18 Tumorpatienten (,,alle*) sowie die mittlere Gruppenleistung der gesunden Kontrollprobanden.

Auswertung auf Einzelfallbasis
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Abb. 9.4: Darstellung der Ergebnisse jedes Probanden beziiglich des Strategieindexes la. Die Patienten mit
(semi-)benignen Tumoren sind blau, die Patienten mit (semi-)malignen Tumoren griin dargestellt. Die Patientin
mit der Raumforderung ohne gesicherte histopathologische Diagnose (,, unbekannt®) ist in rosa, der Proband

mit dem Aspergillom in rot verdeutlicht.
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Fiir die beiden Strategieindizes 1a und 1b als wichtigste abhédngige Variablen dieser Studie
werden in den Abbildungen 9.4 bzw. 9.5 die Ergebnisse flir jeden Patienten separat
aufgefiihrt. Da sich wie oben dargelegt kein Unterschied zwischen Patienten mit links- bzw.
rechtshemisphérischen Erkrankungen gezeigt hatte, wird hierbei ausschlieSlich nach dem
WHO-Grad der Erkrankung differenziert.

Die oben stehende Abbildung 9.4 verdeutlicht, dass die Patienten mit (semi-)malignen
Tumoren (griin) eher niedrige Verbesserungen der Reaktionszeiten in den strategischen
gegenliber den unstrategischen Aufgaben zeigen (Strategiecindex la), wihrend bei den
Patienten mit (semi-)benignen Erkrankungen (blau) eher hohe Reaktionszeitgewinne — d. h.
ein deutlicheres Profitieren durch die Strategie — zu verzeichnen sind. Gleichzeitig zeigt die
obige Grafik, dass die Patienten mit Glioblastom eine relativ homogene Subgruppe bilden,
wihrend die Leistungen der Meningeom-Patienten stérker streuen. Auch lisst sich anhand der
Abbildung 9.4 anschaulich nachvollziehen, dass eine ausschlieBlich auf der Gesamtgruppe

basierende Datenauswertung aufgrund des Informationsverlustes nicht sinnvoll erscheint.
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Abb. 9.5: Darstellung der Ergebnisse jedes Probanden beziiglich des Strategieindexes 1b. Die Patienten mit
(semi-)benignen Tumoren sind blau, die Patienten mit (semi-)malignen Tumoren griin dargestellt. Die Patientin
mit der Raumforderung ohne gesicherte histopathologische Diagnose (,,unbekannt®) ist in rosa, der Proband

mit dem Aspergillom in rot verdeutlicht.

Die Abbildung 9.5 verdeutlicht, dass sich beziiglich des Strategieindexes 1b keine
augenscheinlichen Leistungsunterschiede zwischen Patienten mit (semi-)benignen (blau) bzw.

(semi-) malignen (griin) Tumoren zeigen (vergl. auch obigen statistischen Vergleich zwischen
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Patienten mit Meningeomen bzw. Glioblastomen, in welchem sich kein Unterschied gezeigt
hatte). Die Leistungsverdnderung beider Subpopulationen nach Vorgabe der Chunking-

Strategie unterscheidet sich somit nicht.

Ergebnisse des Strategiefragebogens

Alle 18 gesunden Kontrollprobanden gaben an, sie hitten die Chunking-Strategie in Block B
verwendet und diese als hilfreich empfunden. Gleiches gilt fiir 11 der 18 Patienten (61%).
Eine Patientin (6%) berichtete, die iibergeordnete Struktur zwar erkannt zu haben, diese sei
jedoch nicht hilfreich gewesen. Bei dieser hatte es sich um die Patientin MS gehandelt, die an
einem rechts-frontalen Astrozytom WHO?® III litt. Sechs Patienten (33%) gaben an, sie hitten
keine Strategie verwendet. Bei diesen handelte es sich um fiinf Glioblastom-Patienten sowie
den Patienten WD mit einem Aspergillom. Vier von diesen sechs Patienten gaben auch auf
Nachfrage an, sie hétten in keiner der strategischen Aufgaben bemerkt, dass die vier Items
eine libergeordnete Struktur bildeten. Nach der Strategieinitiierung gaben drei dieser Patienten
an, sie konnten nicht sicher sagen, ob die Strategie hilfreich gewesen sei. Hierbei hatte es sich
ausschlieBlich um Glioblastom-Patienten gehandelt. Die iibrigen drei berichteten, die

Chunking-Strategie habe die Aufgabenbearbeitung vereinfacht.

Fazit

Zusammenfassend konnten die aufgestellten Hypothesen im Wesentlichen nicht eindeutig
bestdtigt werden. Zwar hatten 16 der 18 gesunden Kontrollprobanden, jedoch lediglich 11 der
18 Patienten die strategischen Aufgaben schneller bearbeitet als die unstrategischen, im
Gruppenvergleich zeigte sich jedoch kein signifikanter Unterschied in dem Ausmal} des
Profitierens durch die Strategie. In der anschlieBenden Befragung der Probanden berichteten
zwar alle Gesunden, jedoch lediglich 11 der 18 Patienten, die Chunking-Strategie bewusst
erkannt und eingesetzt zu haben, in den Verhaltensdaten spiegelt sich dieser Unterschied
jedoch nicht eindeutig wider. Hierbei macht es keinen Unterschied, ob die Lésion der
Patienten links- bzw. rechtshemisphérisch lokalisiert ist. Allerdings unterscheiden sich
Patienten mit benignen bzw. malignen Tumorerkrankungen dahingehend voneinander, dass
die Patienten mit schnell wachsenden Geschwiilsten weniger von der Chunking-Strategie
profitieren. Auch die Auswertung auf Einzelfallbasis verdeutlicht, dass die Patienten mit
malignen Erkrankungen tendenziell weniger von der Strategie profitieren als Patienten mit
gutartigen Geschwiilsten. Dieses wird zu diskutieren sein. Nach der Strategieinitiierung

reagieren beide Probandengruppen dagegen mit unverénderten Reaktionszeiten.
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9.74 Ergebnisse des Paradigmas zum Numerosity Judgement

In dem zweiten eingesetzten Paradigma galt das grofSte Interesse der Fragestellung, ob
Patienten Defizite in der selbststindigen [Initiierung einer Strategie zeigen. Es wurde die
Hypothese aufgestellt, dass die Patienten ldnger zur Initiierung der Strategie brauchen als die
gesunden Kontrollprobanden. Zusétzlich wurde ein Defizit in der Anwendung der
Subtraktionsstrategie vorhergesagt. Auch in diesem Teilabschnitt wird aufgrund der
Heterogenitit der Patientenstichprobe eine ausfiihrlichere deskriptive Auswertung der Daten
vorgenommen als im vorangegangenen Kapitel 8; zudem werden auch hier Patienten mit

benignen bzw. malignen Tumoren separat betrachtet.

Deskriptive Datenauswertung
Auch innerhalb des zweiten Paradigmas wurden im Block A unstrategische (= einfache),
anschlieBend im Block B strategische (= schwierige) Aufgaben ohne Strategieinstruktion und

im Block C schlieBlich strategische Aufgaben mit Strategieinstruktion dargeboten.

Tabelle 9.16: Deskriptive Beschreibung der Ergebnisse fiir den Testblock B

FH* NC
Anzahl von Aufgaben, die bis zur Initiierung der Strategie benotigt wurden 0-5 0-1
% der Probanden mit schnelleren RT in Block B nach Initiierung der

100% 100%

Strategie™*

RT = Reaktionszeit; FH = Patienten mit Ldsionen des PFC; NC = gesunde Kontrollprobanden

Zunéchst soll der zweite der drei Testblocke betrachtet werden, in welchem die selbststindige
Strategieinitiierung erforderlich war. In der Gruppe der Patienten benétigten fiinf Probanden
(28%) drei oder mehr Aufgaben bis zur Initiierung der Subtraktionsstrategie; elf Patienten
(61%) initiierten diese bereits wahrend der ersten oder zweiten Aufgabe. Eine Versuchsperson
(6%) initiierte die Strategie liberhaupt nicht. In der Gruppe der gesunden Kontrollprobanden
entwickelten 13 Probanden (72%) die Strategie bereits wiahrend der ersten, die {ibrigen fiinf
(27%) wéhrend der zweiten Aufgabe, d. h. keine gesunde Versuchsperson bendtigte mehr als
zwel Aufgaben zur selbstindigen Initiierung der Subtraktionsstrategie. Bei allen Probanden

verbesserte die Reaktionsgeschwindigkeit sich nach der Strategieinitiierung (Tabelle 9.16).

In die folgenden Auswertungen werden nur noch jene Trials aus Block B eingeschlossen, die
nach der Strategieinitiierung bearbeitet wurden. Alle Probanden bearbeiten die schwierigen

Aufgaben des Testblocks B nach Initiierung der Subtraktionsstrategie langsamer als die
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einfachen Items aus Block A. Den groBten Reaktionszeitzuwachs zeigte einer der Patienten
mit im Mittel etwa 1250 ms (33%). Der hochste Anstieg der Reaktionszeit innerhalb der
Kontrollgruppe lag dagegen bei lediglich etwa 520 ms (13%) (Tabelle 9.17). Im Mittel
zeigten die Patienten mit Steigerungen der Reaktionszeiten in Block B gegeniiber Block A um
knapp 700 ms (16%) gegeniiber etwa 230 ms (6%) zumindest augenscheinlich grofBere

Schwierigkeiten in der Anwendung der Subtraktionsstrategie als die Gesunden.

Tabelle 9.17: Deskriptive Beschreibung der Ergebnisse des zweiten experimentellen Paradigmas: Block B nach

Strategieinitiierung verglichen mit den einfachen Aufgaben aus Block A

FH** NC
% der Probanden mit langsameren RT in den schwierigen im Vergleich zu den 100% 100%
einfachen Aufgaben (Block B nach Strategieinitiierung versus Block A)
Stérkste RT-Zunahme in den schwierigen verglichen mit den einfachen 125435 ms 519.73 ms
Aufgaben in ms (%) (33%) (13%)
Mittlere RT-Veranderung in den schwierigen Aufgaben nach Mx 694.00 ms 232.31 ms
Strategieinitiierung versus einfachen Aufgaben % 16% 6%

RT = Reaktionszeit; FH = Frontalhirn-Patienten; NC = gesunde Kontrollprobanden; * Als Vergleichswert
dienten die schwierigen Aufgaben des zweiten Blockes, nachdem die Strategie initiiert worden war.

** Fin Patient initiierte die Strategie tiberhaupt nicht. Ev wurde nicht beriicksichtigt.

Tabelle 9.18: Deskriptive Beschreibung der Ergebnisse des zweiten experimentellen Paradigmas: Block C, d. h.

schwierige Aufgaben nach Strategieinstruktion versus Block B nach Strategieinitiierung

FH** NC

% der Probanden mit langsameren RT nach der Strategieinstruktion (Block C 100% 94.44%

versus Block B)*

.. ) . 2161.46 ms 968.28 ms
Stirkste RT-Verlangsamung nach der Strategieinstruktion* in ms (%)

(41%) (28%)
. . Mx 858.79ms  480.83 ms
Mittlere RT-Veranderung nach der Strategieinstruktion*
% (17%) (12%)

RT = Reaktionszeit; FH = Patienten mit Ldsionen des PFC; NC = gesunde Kontrollprobanden;
* Als Vergleichswert dienten die schwierigen Aufgaben des zweiten Blockes, nachdem die Strategie initiiert

worden war. ** Ein Patient initiierte die Strategie iiberhaupt nicht. Er nicht beriicksichtigt.

Vor Bearbeitung der Aufgaben in Block C wurden die Probanden instruiert, die
Subtraktionsstrategie zu nutzen. Nach der Strategieinstruktion zeigten 100% der Patienten

langsamere Reaktionsgeschwindigkeiten. Lediglich der Proband WS, welcher die Strategie
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nicht initilert hatte, reagierte nach der Strategieinstruktion schneller, wobei der
Reaktionszeitgewinn 865 ms (14%) betrug. Seine Ergebnisse sind im Folgenden nicht
beriicksichtigt. Auch von den Gesunden reagierten 17 der 18 Probanden (94%) langsamer,
nachdem die Strategieinstruktion gegeben worden war, wéhrend eine Versuchsperson (6%)

mit nahezu unverdnderter Geschwindigkeit antwortete (Tabelle 9.18).

Statistische  Datenauswertung: Selbstidndige  Strategieinitiierung der
Gesamtgruppe

Laut Hypothese sollten die Patienten Defizite in der Féhigkeit zur selbststéndigen Initiierung
der Subtraktionsstrategie zeigen. Den Fragebogendaten (s. u.) war zu entnehmen, dass ein
Patient, jedoch keiner der Gesunden, die Subtraktionsstrategie nicht selbststindig initiierte.
Auch die oben berichteten deskriptiven Daten sprechen fiir das Zutreffen der Hypothese. Der
statistische Vergleich mit Hilfe eines ungerichteten Mann-Whitney-U-Tests bestitigte dieses:
Mit im Mittel 1.69 gegeniiber 0.28 bendtigten Trials brauchen die Patienten statistisch
signifikant ldnger zur Initilerung der Strategie (Tabelle 9.19). Der Patient WS, welcher die
Strategie nicht selbststindig initiiert hatte, wurde in diesem Test nicht beriicksichtigt. Somit
konnte die wichtigste Hypothese des zweiten Paradigmas bestitigt werden: Patienten mit

Lisionen des PFC zeigen Defizite in der selbstindigen Initiierung einer effektiven Strategie.

Tabelle 9.19: Dauer bis zur selbststindigen Initiierung der Subtraktionsstrategie

Min Max Mx Sx U p (2-seitig)
FH 0 5 1.69 1.74 70 0.010%*
Anzahl Aufgaben
NC 0 1 0.28 0.46

FH = Patienten mit Ldisionen des PFC; NC = gesunde Kontrollprobanden; ** signifikant auf dem 1%-Niveau

Leistungen der Gesamtgruppe in den drei Testbl6cken

In die folgenden Auswertungen wurden nur jene Trials aus Block B eingeschlossen, die nach
der Strategieinitiierung richtig bearbeitet wurden. In der Tabelle 9.20 sind die mittleren
Reaktionszeiten und Fehler aller Probanden in den drei Testbedingungen dargestellt. In
Tabelle 9.21 sind zudem alle Trials des zweiten Blockes separat aufgefiihrt. Die Patienten
reagierten in allen drei Testblocken deutlich langsamer als die Gesunden (U = 55/ 24/ 31; p >
0.01). Beziiglich der Fehler lieBen sich dagegen lediglich nach der Strategieinstruktion
Unterschiede zwischen beiden Testgruppen beobachten: Die Fehleranzahl der Patienten lag in

Block C deutlich iiber jener der Gesunden (U = 69.5; p = 0.015).
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Tabelle 9.20: Reaktionsgeschwindigkeiten der Probanden in den drei Testbedingungen

Mx 2a Sx_2a Mx 2b Sx 2b Mx 2c Sx_2c¢
Reaktions- FH 4510.39 538.05 5361.34 554.05 5955.41 824.12
geschwindigkeiten =~ NC 4031.72 430.81 4436.33 473.97 4744.86 471.04
FH 1.81 2.83 1.19 1.76 2.69 3.36
Fehler
NC 1.47 1.23 1.47 1.81 0.94 1.03

FH = Patienten mit Ldsionen des PFC; NC = gesunde Kontrollprobanden; 2a: Paradigma 2, Block A etc

Tabelle 9.21: Ubersicht iiber die Trials des zweiten Testblocks B

Mx 2b alle Sx 2b alle Mx 2b ohne Sx 2b ohne Mx 2b mit Sx 2b mit

Reaktions- FH 5361.34 554.05 6217.08 679.03 5204.39 515.28
geschwindigkeiten NC 4436.33 473.97 4983.60 803.52 4264.03 460.16

FH = Patienten mit Lésionen des PFC; NC = gesunde Kontrollprobanden; 2b: Paradigma 2, Block B

Vergleich zwischen den Gesamtgruppen: Block A versus Block B

Es wurde vorhergesagt, dass die Patienten Schwierigkeiten in der Anwendung der
Subtraktionsstrategie haben: Obwohl beide Testgruppen die schwierigen Aufgaben langsamer
bearbeiten, soll diese Verlangsamung auf Grund dieser Schwierigkeiten innerhalb der
Patientengruppe stdrker ausfallen. In Kapitel 8.5 sind die beiden Indizes vorgestellt worden,
mit deren Hilfe diese Hypothese liberpriift werden sollte: Der Divisionsindex 2a, welcher die
Anderung der Reaktionszeiten in Prozent, und der Subtraktionsindex 2b, welcher die
Anderung in Millisekunden angibt. Positive Werte indizieren jeweils eine langsamere

Bearbeitung der schwierigen Aufgaben.

Tabelle 9.22: Gegeniiberstellung der Reaktionszeiten von Block A und B

Min Max Mx Sx U p (2-seitig)
.. , FH 1% 33% 16.0 9.72 47 0.001%*
Index 2a_Division
NC 3% 13% 5.8 3.04
Index FH 64.06 1254.35 694.00 395.67 37 0.000%*
2b_Subtraktion™ NC 83.01 519.73 232.31 121.05

FH = Patienten mit Ldsionen des PFC; NC = gesunde Kontrollprobanden; * Gibt die Verinderung der
Reaktionszeiten der schwierigen Aufgaben nach Initiierung der Subtraktionsstrategie (B) im Vergleich zu den
Reaktionszeiten bei Bearbeitung der einfachen Aufgaben (A) in % bzw. ™ ms an. Positive Werte indizieren

Jeweils eine Verlangsamung der Reaktionsgeschwindigkeiten. **signifikant auf dem 1%-Niveau
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Der Gruppenvergleich mit Hilfe ungerichteter Mann-Whitney-U-Tests zeigt Folgendes: Die
zweite Hypothese konnte bestitigt werden. Patienten und Gesunde unterscheiden sich deutlich
in der Verdnderung der Reaktionszeiten iiber die beiden Stufen der UV Hierarchieebene
,unstrategische Aufgaben und ,,strategische Aufgaben ohne Strategieinstruktion® (Tabelle
9.22). Die Verlangsamung der Patienten in den schwierigen Aufgaben gegeniiber den
einfachen aus Block A ist also deutlich groBer als die der Gesunden. Dieses gilt sowohl fiir
die prozentuale Verlangsamung als auch fiir die Verdnderung in Millisekunden, und, anders
als fiir das erste Paradigma, auch bereits dann, wenn die Gesamtgruppe der Patienten

betrachtet wird.

Vergleich zwischen den Gesamtgruppen: Block B versus Block C

Zudem soll iiberpriift werden, ob sich die Testleistungen nach der Strategieinstruktion in einer
der beiden Gruppen stirker verdndern. Hierzu wurden die in Abschnitt 8.5 dargestellten
Strategieindizes eingesetzt. Der Strategieindex 2c gibt die Verdnderung der Reaktionszeiten
in Prozent, der Index 2d jene in Millisekunden an. Positive Werte indizieren eine langsamere
Bearbeitung der Aufgaben nach der Strategieinstruktion, d. h. in Block C verglichen mit
Block B nach Strategieinitiierung. Die Ergebnisse zeigen, dass die Reaktionszeiten der
Patienten nach der Strategieinstruktion trotz augenscheinlicher Unterschiede nicht statistisch
signifikant stérker ansteigen als die der Gesunden. Dieses gilt sowohl fiir die absoluten Zeiten
— die Patienten brauchen im Mittel 860 ms linger, die Gesunden nur etwa 480 ms — als auch
fiir die Verldngerung der Reaktionsgeschwindigkeiten in Prozent, die mit etwa 17% in der
Patientengruppe ebenfalls zumindest augenscheinlich hoher liegt als in der Gruppe der

Gesunden mit knapp 12% (Tabelle 9.23).

Tabelle 9.23: Verdinderung der Reaktionszeiten in % bzw. ms. Verglichen wurden die schwierigen Aufgaben des

zweiten Blockes nach Strategieinitiierung mit den schwierigen Aufgaben nach Strategieinstruktion (Block C)

Min Max Mx Sx U p (2-seitig)
.., FH 2% 41% 16.7 10.01 122 0.631
Index 2¢_Division
NC 0% 28% 11.6 7.54
Index FH 100.64 2161.46 858.79 632.82 104 0.260
2d_Subtraktion™ NC 6.64 968.28 480.83 296.94

FH = Patienten mit Lisionen des PFC; NC = gesunde Kontrollprobanden; " Gibt die Verinderung der
Reaktionszeiten der schwierigen Aufgaben nach Strategieinstruktion (2c) im Vergleich zu den Reaktionszeiten

von Block B nach selbstindiger Strategie-Initiierung (2b) in % bzw." ms an
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Vergleich der Patienten mit gut- bzw. bésartigen Erkrankungen

In diesem Abschnitt sollen die Anzahl der bis zur Strategieinitiierung bendtigten Aufgaben
sowie die Ergebnisse der Strategieindizes 2a und 2c¢ unter Beriicksichtigung des WHO-Grades
der Erkrankung betrachtet werden. Wie bereits im vorangegangenen Abschnitt werden hierbei
lediglich die jeweils neun Patienten mit Meningeom (WHO? I) bzw. Glioblastom (WHO°® IV),
d. h. die beiden Extremgruppen beriicksichtigt (Tabelle 9.24). In Tabelle 9.15 wurde
dargestellt, dass sich diese beiden Subgruppen nicht hinsichtlich des Alters oder des

geschitzten pramorbiden Leistungsniveaus unterscheiden.

Tabelle 9.24: Vergleich der Patienten mit Meningeom bzw. Glioblastom beziiglich des zweiten Paradigmas

Mx Sx U p (2-seitig)
Aufgaben bis zur Men 0.80 1.30 6 0.222
Strategieinitilerung ~ GBM 2.40 2.07
. Men 10.97 5.07 3 0.067™*
Strategieindex 2a
GBM 22.39 9.41
. Men 17.85 17.10 11 0914
Strategieindex 2¢
GBM 20.50 13.13

Men = Meningeom,; GBM = Glioblastom; ™* = marginal signifikant, d. h. p < 0.1

Der Strategieindex 2a gibt an, wie sehr sich die Bearbeitungszeit in den schwierigen
Aufgaben des Testblockes B von jener in den einfachen Aufgaben unterscheidet. Der
Reaktionszeitzuwachs wird hierbei in Prozent angegeben. Die Reaktionsgeschwindigkeiten
der Patienten mit malignen Erkrankungen steigen tendenziell stirker an als die der
Meningeom-Patienten: Die Patienten mit Glioblastom zeigen also deutlichere Schwierigkeiten
in der Anwendung der Subtraktionsstrategie. Bis zur Initilerung der Subtraktionsstrategie
brauchen die Glioblastom-Patienten zwar etwa dreimal so lange wie die Patienten mit
benignen Erkrankungen, dieser Unterschied wird statistisch jedoch nicht signifikant.
Allerdings wurde der Patient WS, welcher die Strategie iiberhaupt nicht initiierte, hierbei
nicht beriicksichtigt — das Ergebnis dndert sich jedoch auch dann nicht, wenn die Anzahl
seiner bis zur Strategieinitiierung bendtigten Aufgaben mit 20 (d. h. der Gesamtanzahl
bearbeiteter Aufgaben) veranschlagt wird (U = 6; p = 1.26). Auch hinsichtlich des
Strategieindexes 2c zeigt sich kein Unterschied: Die prozentuale Verdnderung der
Reaktionszeiten nach der Strategieinstruktion unterscheidet sich nicht zwischen den beiden

Subgruppen.
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Auswertung auf Einzelfallbasis

Die Erfassung Fihigkeit zur selbstindigen Strategieinitiierung stand im Vordergrund dieses
zweiten Paradigmas, weshalb die Auswertung auf Einzelfallbasis auf diesen Aspekt des
zweiten Paradigmas beschrankt wird. Die wichtigste abhdngige Variable dieser Untersuchung
bildet die Anzahl der bis zur Strategieinitiierung benétigten Aufgaben als Indikator fiir die
Féhigkeit zur selbstdndigen Strategieinitiierung. Diese ist in der folgenden Abbildung 9.6 fiir
jeden Probanden separat aufgefiihrt.

6 ®
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. & WHO"°I
4 .%K WHO°II
WHO-’lll
L 2 ® WHOIV
@ Patient WS

2 . X unbekannt
1 >< . ‘ X Aspergillom

2o

Anzahl Aufgaben bis zur Strategieinitiierung
w

(]
-—
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Abb. 9.6: Darstellung der Aufgaben, die jeder einzelne Patient bis zur Initiierung der Subtraktionsstrategie
bendtigte. Die Patienten mit (semi-)benignen Tumoren sind blau, die Patienten mit (semi-)malignen Tumoren
griin dargestellt. Die Patientin mit der Raumforderung ohne gesicherte histopathologische Diagnose
(,,unbekannt®) ist in rosa, der Proband mit dem Aspergillom in rot verdeutlicht. Ein Patient mit Glioblastom
(,, Patient WS*“) initiierte die Strategie iiberhaupt nicht selbstindig. Dieser ist in der obigen Abbildung separat in
oliv dargestellt. Sein Testwert wurde der Anschaulichkeit halber mit sechs veranschaulicht, liegt tatsdchlich

jedoch bei 20.

Abbildung 9.6 verdeutlicht, dass mehr Patienten mit benignen Tumoren (blau) die Strategie
bereits beim allerersten Durchgang initiierten als andere Probanden, wohingegen die Patienten
mit malignen Erkrankungen (griin/ oliv) eher mehr als eine Aufgabe bis zur Initiierung der

Subtraktionsstrategie bendtigten.
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Ergebnisse des Strategiefragebogens

Alle gesunden Kontrollprobanden gaben bereits nach Bearbeitung des ersten strategischen
Blockes, d. h. bevor die Strategicinstruktion erfolgt war, an, sie hitten die
Subtraktionsstrategie angewendet und diese als hilfreich empfunden. Gleiches gilt fiir 15 der
18 Patienten (83%). Diese Probanden berichteten somit, sie hétten die Subtraktionsstrategie
erfolgreich selbsténdig initiiert und angewendet. Zwei Patienten (Glioblastom, Aspergillom;
11%) berichteten, sie hétten die Strategie zwar erkannt und genutzt, seien jedoch nicht sicher,
ob diese hilfreich gewesen sei. Nach der Strategieinstruktion gaben die beiden betreffenden
Probanden unveridndert an, die Subtraktionsstrategie nicht eindeutig als hilfreich, sondern
teilweise sogar als storend (da zu kompliziert) empfunden zu haben. Der Glioblastom-Patient
WS gab an, die Strategie iiberhaupt nicht selbstindig initiiert zu haben. Nach der
Strategieinstruktion sei ihm die Bearbeitung der Aufgaben jedoch leichter gefallen.
Tatsdchlich bearbeitete er die schwierigen Aufgaben nach der Strategieinstruktion als einzige
von allen Testpersonen schneller als vor der Strategieinstruktion. WS ist aus den obigen

Auswertungen, sofern nicht anders angegeben, ausgeschlossen worden.

Fazit

Die aufgestellten Hypothesen fiir das zweite Paradigma konnten bestétigt werden: Patienten
mit Lasionen des PFC zeigen sowohl Defizite in der Initiierung als auch in der Anwendung
der Subtraktionsstrategie. Sie bendtigen also ldnger zur Initiierung der Strategie und zeigen
auch bei Anwendung der Subtraktionsstrategie eine vergleichsweise stirkere Verlangsamung
bei Bearbeitung der schwierigen Aufgaben als die gesunden Kontrollprobanden. Nach der
Strategieinstruktion, also im Testblock C, reagieren beide Testgruppen langsamer als im
Block B. Das Ausmal} dieser Verlangsamung unterscheidet sich nicht statistisch bedeutsam
zwischen Patienten und Gesunden. Wie bereits im Paradigma 1 zeigten sich auch hier
Patienten mit malignen Erkrankungen tendenziell stirker beeintrachtigt als Patienten mit
gutartigen Erkrankungen: Das Defizit in der Strategienutzung ist bei ersteren tendenziell
starker ausgeprdgt, zudem initiieren diese Patienten die Strategie hédufig spéter als

Meningeom-Patienten.
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9.7.5 Erganzende Datenauswertungen

In Kapitel 6 wurde ein Leistungsvergleich zwischen den beiden untersuchten
Patientengruppen, d. h. Patienten mit Morbus Parkinson (PD) einerseits bzw. Lésionen des
PFC andererseits, angestrebt. Die beiden Patientengruppen unterscheiden sich nicht in ihren
Ergebnissen hinsichtlich des MMSE, BDI oder der geschitzten pramorbiden
Leistungsfahigkeit (p > 0.2). Allerdings sind die PD-Patienten deutlich dlter (p < 0.05). Im
Rahmen der begleitdiagnostischen Testverfahren konnten signifikante Gruppenunterschiede
(p < 0.05) ausschlieBlich fiir die Prozentrangwerte im Zahlen Nachsprechen Riickwérts und
im Block Tapping Riickwirts gefunden werden: In beiden Testkennwerten zeigten Patienten
mit Lasionen des PFC vergleichsweise herabgesetzte Leistungen. Fiir die Ergebnisse der
experimentellen Testverfahren konnten dagegen fiir keine der abhingigen Variablen sowohl
des ersten als auch des zweiten Paradigmas Hinweise auf Leistungsunterschiede zwischen
beiden Patientengruppen gefunden werden (p > 0.2). Wihrend im Rahmen des Paradigmas 2
die aufgestellten Hypothesen fiir beide Versuchsgruppen bestétigt werden konnten, gilt dieses
fiir das Paradigma 1 nur fiir die Parkinsonpatienten. Dieses ist moglicherweise auf die grofle
Heterogenitidt der Frontalhirnpatienten zurlickzufiihren und wird im folgenden Abschnitt
diskutiert. Alle Vergleiche wurden mit Hilfe ungerichteter Mann-Whitney-U-Tests
durchgefiihrt. Eine Auswahl der berichteten Ergebnisse ist in Tabelle 9.25 dargestellt.

Tabelle 9.25: Vergleich der Patienten mit Lisionen des PFC bzw. Morbus Parkinson

Mx Sx U p (2-seitig)

FH 54.17 14.19 61 0.013*
Alter

PD 65.29 7.98

FH 107.71 15.70 94.5 0.336
MWT-B IQ

PD 112.86 13.08

FH 1307.81 61.80 94.5 0.235
RT P1 Block A

PD 1281.84 65.05

FH 1284.53 54.73 109 0.536
RT P1 Block B

PD 1270.79 64.47

FH 1284.40 63.93 111 0.587
RT P1 Block C

PD 1278.11 71.67

o FH 1.81 1.99 97 0.283

Strategieindex la

PD 0.88 1.38

o FH -0.02 1.97 118 0.779

Strategieindex 1b

PD 0.688 5.44

FH = Patienten mit Ldsionen des PFC; PD = Patienten mit Morbus Parkinson;
RT = Reaktionszeit; P1 = Paradigma 1
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9.8 Diskussion

Im Rahmen dieser dritten Untersuchung sollten die Ergebnisse der in Kapitel 7 dargestellten
fMRT-Studie klinisch validiert werden, d. h. es sollte untersucht werden, ob Patienten mit
Tumoren innerhalb des dorsolateralen prifrontalen Kortex Defizite in strategischen
Féhigkeiten zeigen. In dieser Region hatten sich in der fMRT-Studie Aktivierungen wihrend
der Anwendung der Chunking-Strategie gezeigt. Hierzu wurden 18 Patienten mit
Hirntumoren innerhalb des PFC mit 18 nach Alter, Geschlecht, Schulabschluss und
pramorbider Intelligenz parallelisierten gesunden Kontrollprobanden verglichen.
Experimentelles Material, Ablauf und Gerite glichen vollstindig denen der im
vorangegangenen Kapitel vorgestellten Untersuchung an Patienten mit Morbus Parkinson.
Auch hier wurden also (1) das figurale Arbeitsgedidchtnisparadigma nach Bor und Kollegen
(2003) sowie (2) die Aufgaben zum Numerosity Judgement nach Luwel et al. (2003)
verwendet.

Neben den beiden experimentellen Paradigmen wurde eine Begleittestbatterie eingesetzt, die
insbesondere der Erfassung exekutiver Funktionen dient. Die Patienten erreichten in fast allen
diesen Aufgaben im Vergleich zu den gesunden Kontrollprobanden deutlich herabgesetzte
Leistungen; nur zwei der untersuchten Patienten zeigten in keinem der Testkennwerte
reduzierte Leistungen. Dieses ldsst (zumindest im Gruppenmittel) auf bestehende
frontalhirnassoziierte kognitive Defizite der Patientengruppe schlieBen, welche zu messbaren
Funktionseinschrinkungen in entsprechenden Testverfahren fiihren. Allerdings konnte nicht
mit allen Probanden die gesamte Begleittestbatterie durchgefiihrt werden.

Des Weiteren wurde eine Reihe von computergestiitzten Reaktionszeittests durchgefiihrt.
Einfache Reaktionszeitmessungen erfolgten jeweils zu Beginn und Ende jedes der beiden
experimentellen Paradigmen zur Kontrolle von Ermiidungseffekten. Diese lieBen sich weder
in der Patienten- noch in der Kontrollgruppe erkennen. Zudem wurde eine komplexere
Wahlreaktionsaufgabe durchgefiihrt. Die Patienten reagierten hier, anders als bei den
einfachen Reaktionszeitparadigmen, deutlich langsamer als die Gesunden. Die reinen
Reaktionsgeschwindigkeiten konnen somit nicht zum Vergleich der Testleistungen beider
Gruppen in den Experimentalaufgaben herangezogen werden. Da die kognitiven und
motorischen Anforderungen innerhalb der experimentellen Aufgaben bis auf die
experimentelle Manipulation vollkommen unverdndert sind, konnen jedoch relative
Verianderungen der Reaktionsgeschwindigkeiten zwischen strategischen und unstrategischen
Aufgaben interpretiert werden. Hierzu wurden Strategieindizes gebildet, welche die

Leistungsverdnderungen iiber die verschiedenen Testbedingungen in Millisekunden bzw. in
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Prozent widerspiegeln. Diese Indizes ermdglichen den Vergleich beider Gruppen unabhéngig
von den individuellen Reaktionsgeschwindigkeiten. Im Laufe der langwierigen
Datenerhebung stellte sich heraus, dass die Population der Patienten deutlich heterogener als
erwartet ausfiel, weshalb die Sinnhaftigkeit von Gruppenvergleichen fragwiirdig ist.
Zusitzlich zu den statistischen Gruppenvergleichen wurden daher interessierende Subgruppen
verglichen; fiir die wichtigsten abhéngigen Variablen wurden die Ergebnisse zudem auf Basis

von Einzelfillen dargestellt.

Paradigma 1 zum figuralen Kurzzeitgedachtnis

Fiir das erste Paradigma waren zwei Hypothesen aufgestellt worden: Die Patienten sollten auf
Grund der eingeschrinkten Funktionsfahigkeit des DLPFC weniger von der Chunking-
Strategie profitieren als Gesunde, d. h. sie sollten geringere Leistungsverbesserungen in den
strategischen Aufgaben zeigen. Dieser Unterschied sollte auch nach der Strategieinstruktion
bestehen bleiben: Das Defizit sollte nicht darauf zuriickgefiihrt werden konnen, dass die
Strategie nicht zur Verfligung stand, sondern wirklich auf ein Defizit in der Anwendung der
Chunking-Strategie zurlickzufiihren sein.

Folgende Ergebnisse zeigten sich innerhalb des ersten Paradigmas: Nur etwa 61% der
Patienten, jedoch fast 90% der Gesunden steigern ihre Reaktionsgeschwindigkeiten in den
strategischen verglichen mit den unstrategischen Aufgaben, d. h. profitierten durch die
Chunking-Strategie. Allerdings wurde dieser Verteilungsunterschied nicht statistisch
signifikant. Auch in den Strategiefragebogen zeigte sich dieser Unterschied zwischen
Patienten und Gesunden: Alle Kontrollprobanden hatten die Chunking-Strategie selbststidndig
initiiert und als hilfreich empfunden, wohingegen dieses bei lediglich 11 der 18 Patienten
(61%) der Fall war. Diese Ergebnisse schlugen sich allerdings nicht im statistischen Vergleich
der beiden Gruppen nieder: Das Ausmall der Reaktionszeitverdnderung in den strategischen
relativiert an den unstrategischen Aufgaben als Operationalisierung fiir eine erfolgreiche
Strategiecanwendung unterschied sich nicht zwischen beiden Gruppen. Die erste Hypothese
konnte im Gesamtgruppenvergleich somit nicht bestitigt werden: Es konnte nicht gezeigt
werden, dass die gesunden Kontrollprobanden ihre Leistungen durch die Strategieanwendung
deutlicher verbessern konnen als die Patienten, d. h. stirker von der Strategie profitieren.
Nach der Strategieinstruktion zeigte sich in keiner der beiden Probandengruppen eine
Veranderung der Reaktionsgeschwindigkeiten. Dieses wird im Folgenden ausfiihrlich

diskutiert.
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Diskussion der Ergebnisse des figuralen Arbeitsgedéachtnisparadigmas

Zusammenfassend zeigte sich somit, dass die Gesamtgruppe der Patienten zwar in den
entsprechenden Fragebdgen und in der deskriptiven Datenauswertung, entgegen der
aufgestellten Hypothesen jedoch nicht im Gruppenmittel Defizite in der Initiierung und
Anwendung  der  Chunking-Strategie  zeigen.  Hierfiir  gibt es  folgende
Erklarungsmoglichkeiten: (1) Die Patienten sind tatsdchlich unbeeintrdchtigt, d. h. der
prafrontale Kortex spielt keine herausragende Rolle fiir die Anwendung der Chunking-
Strategie. (2) Einige Patienten zeigen Defizite, andere nicht, so dass im Gruppenmittel keine
statistisch signifikanten Unterschiede zu Gesunden festgestellt werden konnen. (3)
Moglicherweise haben die Patienten zwar Defizite in der Anwendung der Chunking-Strategie,
das gewihlte Material ist jedoch ungeeignet zu ihrer Erfassung. (4) Moglicherweise spielt der
priafrontale Kortex eine bedeutende Rolle fiir die Anwendung der Chunking-Strategie, dieses
konnte, z. B. auf Grund von Stdrvariablen, in der hier berichteten Studie jedoch nicht bestatigt

werden. Diese Punkte werden im Folgenden der Reihe nach diskutiert.

Zu (1): Die Patienten sind tatsdchlich unbeeintrédchtigt, d. h. der préfrontale Kortex
spielt keine herausragende Rolle fiir die strategischen Fadhigkeiten.

Die Annahme dieser Hypothese scheint aus folgendem Grund unangemessenen: Ein Grof3teil
der bislang publizierten Daten aus der Literatur spricht dagegen. Zwar gibt es bislang nicht
viele Studien, in welchen die strategischen Fihigkeiten untersucht werden, in diesen wurde
jedoch in den meisten Féllen die Relevanz des prifrontalen Kortex fiir die strategischen
Féhigkeiten betont, unabhingig davon, ob es sich um klinische, tierexperimentelle oder
funktionell-bildgebende Untersuchungen handelt (z. B. Alexander et al., 2003; Bor et al.,
2003; Gaffan et al., 2002; Stuss et al., 1994; vergl. Kapitel 2.6). Auch die in den beiden
vorangegangenen Kapiteln dargestellten Ergebnisse eigener Untersuchungen mit Hilfe der
funktionellen MRT bzw. unter Einsatz des gleichen Materials an Patienten mit Morbus
Parkinson hatten auf die Relevanz des DLPFC fiir die Anwendung der Chunking-Strategie
schlieBen lassen. Auf Grund der hier erhobenen Daten von lediglich 18 Patienten — die zudem
beispielsweise in Bezug auf Lokalisation oder Art der Erkrankung eine verhdltnismaBig
heterogene Population darstellen — und auf Basis von lediglich einem experimentellen
Paradigma sollten daher zunéchst andere Griinde fiir die gefundenen Ergebnisse in Betracht
gezogen werden. Allerdings soll hier auf einen Aspekt hingewiesen werden, der vielleicht
zumindest dazu fiihrt, dass diese erste Hypothese nicht ohne weiteres verworfen wird. In

Kapitel 8.9 wurde bereits kurz auf die Unterscheidung zwischen kognitiven und
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metakognitiven (Flavell & Wellmann, 1977) bzw. zwischen primdren und sekundiren
(Weinstein, 1988) Strategien eingegangen. Die Autoren unterscheiden zwei hierarchisch
angeordnete Stufen strategischer Féhigkeiten. Auf der unteren Stufe steht die reine
Anwendung von Strategien, d. h. die Ausfiihrung derjenigen spezifischen kognitiven
Prozesse, welche zur Leistungssteigerung eingesetzt werden. Als metakognitive bzw.
sekunddre Strategien werden dagegen jene iibergeordneten kognitiven Aktivititen bezeichnet,
welche den bewussten Umgang mit den kognitiven bzw. primiren Strategien bezeichnen. Die
intentionale Planung, Anwendung, Uberwachung und Evaluation der primiren Strategien
sowie die bewusste Steuerung von Motivation und Aufmerksamkeit bilden nach Ansicht der
Autoren somit einen eigenstidndigen iibergeordneten Funktionsbereich der strategischen
Féhigkeiten. Hier hatten sich in der Patientengruppe deutliche Defizite gezeigt: Wihrend
100% der gesunden Probanden angaben, die Chunking-Strategie bereits im Block B, d. h. vor
der Strategieinstruktion bewusst angewendet zu haben, gilt dieses fiir lediglich 11 der 18
Patienten (61%). Vier Probanden (22%) gaben auch auf Nachfrage an, nicht bemerkt zu
haben, dass man die vier priasentierten Items in eine libergeordnete Struktur sortieren konne.
Ein Defizit in metakognitiven oder sekundéren strategischen Funktionen besteht also bei fast
40% der Probanden. Mdglicherweise konnen Defizite in kognitiven und metakognitiven
Funktionen unabhingig voneinander auftreten. Metakognitive Prozesse, also die bewusste
Anwendung und Uberwachung von Strategien, konnten dabei in jedem Fall von prifrontalen
Hirnregionen abhingig sein, wiahrend kognitive Prozesse, d. h. die tatsdchlich im Rahmen der
Strategieanwendung ausgefiihrten kognitiven Aktivititen dagegen in jenen Hirnregionen
lokalisiert sein konnten, welche zur Ausfiihrung eben jener Prozesse ohnehin rekrutiert
wiirden. Tatsdchlich gibt es in der Literatur Hinweise darauf, dass die Strategieanwendung
nicht immer in frontalen Hirnregionen lokalisiert ist. Hier sei beispielsweise die Studie von
laria und Kollegen genannt (Iaria, Petrides, Dagher, Pike & Bohbot, 2003). Diese
untersuchten die Anwendung rdumlicher Orientierungsstrategien und hatten im Rahmen einer
fMRT-Studie zeigen konnen, dass der Einsatz einer allozentrischen Orientierungsstrategie
unter Aufbau einer kognitiven Landkarte mit der Aktivierung des hippokampalen Systems,
der Einsatz der egozentrischen Orientierungsstrategie durch prozedurales Stimulus-Response-
Lernen dagegen mit einer Mehraktivierung des Striatums (Nucl. caudatus) einhergeht. Keine
der beiden untersuchten Orientierungsstrategien fiihrte bei ihrer Anwendung somit zu einer
bedeutenden Mehraktivierung frontaler Hirnregionen. Vergleichbare Ergebnisse berichten
auch Kirchhoff und Buckner (2006), welche die Strategienutzung in Aufgaben zum

semantischen Gedéchtnis untersucht hatten. Weitere Unterstiitzung erfahrt das Modell durch



Kapitel 9: Strategische Fahigkeiten von Patienten mit Lasionen des PFC 223

die Untersuchungen von Maguire et al. (2003) und Kondo et al. (2005). Maguire und
Kollegen (2003) hatten gezeigt, dass die Anwendung der visuell-rdumlichen ,,method of
loci“-Strategie (vergl. Kapitel 2.6.2) zu einer besseren Gedéchtnisleistung und einer
Mehraktivierung in bilateralen parietalen Regionen, dem retrosplenialen Kortex und dem
rechten Hippokampus — nicht aber in frontalen Hirnregionen — fiihrt. Hier war keine
Strategieinstruktion erfolgt, sondern die Probanden waren im Anschluss an die Untersuchung
nach ihren angewendeten Strategien befragt worden. Kondo und Kollegen (2005) hatten,
hierdurch inspiriert, ihre Probanden eine vergleichbare Aufgabe zunichst ohne, anschliefend
mit der Instruktion, die ,,method of loci“-Strategie anzuwenden, bearbeiten lassen. Im
Gegensatz zu Maguire und Kollegen hatten sie hier neben durch die visuell-rAumlichen
Anforderungen bedingten Aktivierungen wéhrend der nach der Strategieinstruktion erfolgten
Enkodierung bilaterale Aktivitit des PFC (BA 8, 9 und 45) gefunden. Beide Studien berichten
in Bezug auf die reine Strategieanwendung also dhnliche Aktivierungen, wéhrend nur bei
jenen Probanden, welche die Strategie nach Instruktion gebrauchten, bilaterale prifrontale
Aktivitdt auftrat. Dieses konnte auf einen durch die Strategieinstruktion verstirkten Einsatz
sekundidrer oder metakognitiver strategischer Prozesse — d. h. den bewussten Einsatz und die
bewusste Ausfiihrung, Uberwachung und Evaluation der vorgegebenen Strategie —
zurlickzufiihren sein. Die beobachteten Aktivierungen in mit eher visuell-rdumlichen
Funktionen assoziierten Hirnregionen wiren in dem vorgeschlagenen Modell dagegen auf die
spezifischen visuell-raumlichen Anforderungen der Strategie — also der reinen Anwendung
der ,,method of loci“-Strategie — hervorgerufen und damit auf primére oder kognitive
strategische Prozesse zuriickzufiihren. Miotto und Kollegen (Miotto, Savage, Evans, Wilson,
Martins, laki et al., 2006) konnten in einer aktuellen Studie nachweisen, dass die neuronale
Aktivitdit wihrend einer semantischen Gedéchtnisaufgabe bilateral im DLPFC und OFC
ansteigt, nachdem Probanden ein ausfiihrliches Strategie-Training absolviert hatten. Dieses
filhren die Autoren insbesondere auf die intentionale Mobilisierung und effektive Kontrolle
der eingesetzten Strategien zuriick. Die beschriebenen Aktivitdtssteigerungen kdnnten somit
zumindest teilweise auf die intentionale Anwendung und bewusste Kontrolle der
angewendeten Strategie, also auf metakognitive Funktionen, zuriickfiihrbar sein.

Obwohl dieses Modell iiberzeugend scheint, kann es auf die hier berichteten Daten jedoch
nicht angewendet werden, da nicht sicher davon ausgegangen werden kann, dass die
Anwendung der Chunking-Strategie in anderen als frontalen Hirnregionen lokalisiert ist. So
hatten beispielsweise Bor und Kollegen (2003) auch ohne Strategieinstruktion Aktivierungen

im DLPFC bei Anwendung der Chunking-Strategie gefunden; dieses konnte in der eigenen
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fMRT-Studie repliziert werden. Zwar gibt es auch Hinweise darauf, dass andere
Hirnregionen, insbesondere die Basalganglien, eine bedeutende Rolle fiir das Chunking
spielen, dieses ist bislang jedoch lediglich fiir jene Aktionen und Handlungen gezeigt worden,
bei denen einzelne motorische Reaktionen durch prozedurales Lernen zu sinnvollen
Handlungen zusammengefiigt werden (z. B. Graybiel, 1998). Im Hinblick auf die aktuelle
Datenlage muss somit davon ausgegangen werden, dass die Anwendung der Chunking-
Strategie zumindest moglicherweise im DLPFC lokalisiert ist. Andernfalls hétte argumentiert
werden konnen, dass zwar erwartungsgeméill die frontalhirnassoziierten metakognitiven
Funktionen beeintrachtigt sind, nicht jedoch jene kognitiven Prozesse, welche zur
Strategieanwendung rekrutiert wiirden und moglicherweise in anderen Hirnregionen

lokalisiert sind.

Zu (2): Einige Patienten zeigen Defizite, andere nicht, so dass im Gruppenmittel keine
statistisch signifikanten Unterschiede zu Gesunden festgestellt werden kénnen.

Fiir diese Hypothese sprechen einige Argumente. Zunichst sind, wie bereits in der Studie an
Patienten mit Morbus Parkinson diskutiert wurde, die Streuungen in der Patientengruppe
deutlich hoher als in der Gruppe gesunder Kontrollprobanden; es besteht also eine hohere
Variabilitdt der Leistungen. Fiir die statistische Auswertung auf Basis der Gesamtgruppe
werden jedoch Mittelwerte herangezogen, die keine Aussagen liber die Leistung einzelner
Probanden zulassen. Gerade im Rahmen klinischer Studien mit hédufig heterogenen
Patientengruppen ist dieses Vorgehen nicht unumstritten, da relevante Informationen iiber
einzelne Probanden verloren gehen konnen. Vermutlich zeigten in der aktuellen Studie somit
einige, jedoch nicht alle Patienten Defizite in der Anwendung der Chunking-Strategie; dieses
fiihrt im Mittel jedoch nicht zu einer signifikanten Herabsetzung der Gruppenleistung. Hierfiir
spricht zum einen, dass zwar fast 90% der Gesunden, jedoch nur etwa 60% der Patienten eine
messbare Leistungsverbesserung durch Anwendung der Strategie zeigen. Zum anderen
belegen auch die berichteten Fragebogendaten strategische Defizite bei einigen der Patienten.
Des Weiteren kann als Argument fiir diese Hypothese angefiihrt werden, dass es sich bei der
Stichprobe der Patienten um eine verhiltnismafBig heterogene Population handelt. Dieses zeigt
sich bereits hinsichtlich der Variablen Alter und geschitzter pramorbider Leistungsfahigkeit:
Das Alter der Patienten liegt zwischen 25 und 77, der geschitzte pramorbide 1Q zwischen 88
und 136. Ahnliches gilt natiirlich fiir die parallelisierten Kontrollprobanden. Die Patienten
zeigen jedoch auch im Hinblick auf krankheits-spezifische Faktoren eine erhebliche

Variabilitit, also in jenem Faktor, welcher laut Operationalisierung der UV ,,Gruppe® zu
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einem beobachtbaren Defizit in der Strategieanwendung fiihren soll. So sind die Tumore teils
benigne (WHO-Grad 1), teils maligne (WHO-Grad 1V), auch die WHO-Grade II und III sind
vertreten (Tabelle 9.2). Die histopathologische Diagnose erbrachte zudem nicht weniger als
mindestens sechs unterschiedliche Tumorarten. Wéhrend einige Lésionen in der dominanten
Hemisphére liegen, sind andere in der nicht-dominanten Hirnhilfte lokalisiert. Einige
Erkrankungen sind von einem perifokalen Odem umgeben, andere nicht. Einige Patienten
wurden prd-, andere postoperativ untersucht. Einige Patienten erhielten mdglicherweise die
kognitiven Leistungen beeinflussende Medikamente, andere nicht. Der gréf3te Durchmesser
der Raumforderungen variierte zwischen etwa 2 und 8 cm (Anhang 21). Auch die emotionale
Verfassung der Versuchspersonen variierte erheblich. Wahrend einige sich in guter Stimmung
befanden, waren andere emotional ausgesprochen aufgewiihlt und erschrocken. Angstlichkeit
kann mit Hilfe des eingesetzten Stimmungsfragebogens BDI jedoch nicht erfasst werden; die
HADS-D, mit welcher auch klinisch relevante Angstlichkeit abgebildet werden kann, hatte
wihrend des grofiten Teils der Datenerhebung jedoch nicht zur Verfiigung gestanden. Alle
diese Faktoren konnen mdglicherweise zu einer Beeinflussung kognitiver Funktionen fiihren
(Review bei Taphoorn & Klein, 2004). Da auch das adulte Gehirn iiber gute
Kompensationsmoglichkeiten verfligt (vergl. Cooke & Bliss, 2006), kdnnen langsam
wachsende Tumoren lange Zeit ohne die Verursachung neuropsychologischer Defizite
bestehen. Diese Kompensation, beispielsweise durch Reorganisationsprozesse, ist bei schnell
wachsenden Geschwiilsten dagegen nicht moglich (Anderson et al., 1990). Weitere Faktoren,
welche zu beobachtbaren Funktionsstorungen fithren kdnnen, sind das infiltrative Wachstum
des Tumors in das Hirngewebe (welches bei benignen Tumoren nicht beobachtbar ist), ein
umgebendes Odem, das AusmaB der allgemeinen Druckerhdhung im Kranium infolge der
Volumenzunahme, tumorbedingte epileptische Anfélle oder Nebenwirkungen der Medikation.
Natiirlich konnen auch organisch oder reaktiv bedingte Stimmungsverdnderungen wie
Depression oder Angstlichkeit die Ergebnisse kognitiver Leistungstests beeinflussen. Das
individuelle Leistungsprofil eines Patienten ist meist auf eine Kombination dieser Faktoren
zurlickzufiihren. Wéhrend die allgemeine Druckerhéhung zu eher unspezifischen Symptomen
wie Ubelkeit, Erbrechen, Schwindel oder einer allgemeinen Verlangsamung fiihrt, sind
spezifische kognitive Defizite dagegen vermutlich abhingig von Lokalisation und
Wachstumsverhalten des Tumors.

In dieser Arbeit wurden fiinf Probanden mit benignen Tumoren (WHO® I) untersucht, die der
Theorie zufolge moglicherweise auf Grund erfolgreicher Reorganisations- oder anderer

Kompensationsprozesse keine spezifischen kognitiven Defizite zeigen. Tatsichlich konnte im
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Rahmen der zusitzlich ausgefiihrten Datenauswertungen gezeigt werden, dass Meningeom-
Patienten mit mittleren 3.2% mehr von der Chunking-Strategie profitieren konnen als die
Patienten mit den schnell wachsenden Glioblastomen mit mittleren 0.4%. Auch in der
zusétzlichen deskriptiven Auswertung auf Basis von Einzelfillen zeigte sich, dass Patienten
mit malignen Geschwiilsten tendenziell stirkere Schwierigkeiten in der Anwendung der
Chunking-Strategie haben als Patienten mit gutartigen Erkrankungen. In Folgestudien wire es
somit ratsam, Patienten mit benignen Tumoren von derart spezifischen Fragestellung
auszuschlieBen, da auf Grund des langsamen Wachstums und der kompensatorischen
Fahigkeiten des Gehirns nicht sicher von einer tatsdchlichen funktionellen Schidigung jener
Regionen ausgegangen werden kann, in welcher der Tumor tatsdchlich wéchst: Die
Operationalisierung ,,funktionelle Beeintrachtigung des PFC* ist somit voraussichtlich nicht
fiir alle der Patienten erfiillt. Auch die anderen oben genannten Faktoren konnten natiirlich zu
einer Beeinflussung der Testleistung gefiihrt haben. Dennoch kann aufgrund der starken
Beeintrachtigung der Patienten mit Glioblastomen, bei welchen von der deutlichsten
funktionellen Schiadigung des PFC ausgegangen werden kann, auf die Bedeutsamkeit des PFC
fiir die Strategienutzung geschlossen werden.

Auf einen weiteren Aspekt soll hier noch kurz eingegangen werden: die genaue Lokalisation
des Tumors. In Anhang 21 sind die MRT-Aufnahmen der untersuchten Patienten einzusehen.
Bei kaum einer Versuchsperson liegt eine alleinige Lésion des dorsolateralen préfrontalen
Kortex vor; bei einigen Probanden ist der DLPFC sogar nur teilweise betroffen. Somit
unterliegt auch das hier untersuchte Probandenkollektiv den fiir die Patientengruppe typischen
Einschrinkungen. Zusammenfassend ist somit festzuhalten, dass es sich bei den untersuchten
Patienten um eine ausgesprochen heterogene Probandengruppe handelt. Das Argument, nur
einige, nicht aber alle Versuchspersonen zeigten Defizite in der Chunking-Strategie, so dass
sich im Mittel kein bedeutsamer Unterschied zwischen Patienten und Gesunden zeigt, wird
insgesamt als plausibel eingestuft. Die deutlich verminderte Fiahigkeit der Patienten mit
schnell wachsenden Tumoren wird als Beleg dafiir gewertet, dass dem PFC tatséchlich eine

bedeutende Rolle fiir die Nutzung der Chunking-Strategie obliegt.
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Zu (3): Moglicherweise haben die Patienten zwar Defizite in der Anwendung der
Chunking-Strategie, das gewédhlite Material ist jedoch ungeeignet zu ihrer Erfassung.

Auf diesen Punkt wurde bereits kurz in Kapitel 8.9 eingegangen. Die wichtigste abhéngige
Variable dieser Untersuchung basiert, obwohl individuelle Reaktionsgeschwindigkeiten in
den gebildeten Indizes nicht beriicksichtigt werden, dennoch auf einer motorischen Reaktion
der Probanden. Dieses ist nicht unproblematisch. Zum einen zeigen die Patienten
moglicherweise motorische Einschrinkungen, welche die Ergebnisse verzerren kdnnen, zum
anderen bilden natiirlich auch Reaktionsgeschwindigkeiten lediglich eine ,,Black Box* ab, d.
h. es kann lediglich geschlussfolgert, nicht jedoch sicher gewusst werden, welche
Verdnderung in kognitiven Prozessen tatsichlich zu Verdnderungen in den
Reaktionsgeschwindigkeiten bzw. zu dem Ausbleiben dieser Verdnderungen fiihrt. Als
Gegenargument konnen die umfangreichen Validierungsstudien des eingesetzten Materials
(vergl. Kapitel 7.3 und 8.2) angefiihrt werden, in welchen sich konstant gezeigt hatte, dass
gesunde Probanden die strategischen Items schneller bearbeiten als die unstrategischen, was
damit einhergeht, dass die strategischen Aufgaben als subjektiv einfacher eingeschitzt
werden. Der Stellenwert der erhobenen Fragebogendaten, welche auf ein strategisches Defizit
eines Gutteils der Patientengruppe hatten schlieBen lassen, soll daher an dieser Stelle
nochmals betont werden — insbesondere unter Beriicksichtigung aktueller Erkenntnisse, dass
die Erfassung von in kognitiven Aufgaben verwendeten Strategien durch Selbstberichte valide
zu sein scheint (vergl. Kirchhoff & Buckner, 2006). Im vorangegangenen Kapitel wurde
bereits ausfiihrlich auf die Gefahr von Reihenfolge-Effekten durch Ubung oder Ermiidung auf
Grund der festgelegten Reihenfolge der drei unterschiedlichen Testbedingungen hingewiesen.
Bessere Reaktionszeiten der Patienten in den strategischen Aufgaben konnten somit auch auf
einen Ubungseffekt gegeniiber den unstrategischen Aufgaben aus Block A zuriickgefiihrt

werden. Dieses kann anhand der vorliegenden Daten jedoch nicht festgestellt werden.

Zu (4): Moglicherweise spielt der prifrontale Kortex eine bedeutende Rolle fiir die
Anwendung der Chunking-Strategie, dieses konnte, z. B. auf Grund von Stérvariablen,
in der hier berichteten Studie jedoch nicht bestétigt werden.

Hierfiir spricht eine Reihe von Argumenten: Wie bereits diskutiert, ist die untersuchte
Patientengruppe ausgesprochen heterogen. Bei einigen Patienten kann auf Grund des
langsamen Tumorwachstums und den daraus folgenden Kompensationsprozessen oder der
spezifischen Lokalisation der Erkrankung nicht sicher von einer funktionellen Schidigung des
DLPFC ausgegangen werden. Zudem ist die Anzahl von 18 untersuchten Probanden relativ

gering. Die Gruppe der Patienten mit Meningeomen, also langsam wachsenden Geschwiilsten,
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ist mit 5 Personen (28%) verhéltnisméBig hoch. Ursache ist, dass diese Patienten hdufig keine
aus Ausschlusskriterien geltenden motorischen oder anderen neurologischen Defizite haben,
so dass ihre korperliche Verfassung eine ausfiihrliche neuropsychologische Untersuchung
iiberhaupt zuldsst. Auch der affektive Status dieser Patienten ist eher ausreichend gut, da die
(zumindest vorldufige) Diagnose eines benignen Tumors hdufig bereits vor der Operation
anhand der MRT-Aufnahmen gestellt wird, so dass die Patienten eher zur Teilnahme an
Forschungsprojekten bereit sind. Auch die allgemeine Belastbarkeit ist im Normalfall besser
als die vieler anderer Patienten mit intrakraniellen Tumoren. Durch diese Faktoren kommt es
vermutlich zu einer systematischen Selektion der Probanden. Zudem sei hier erwdhnt, dass
die gesunde Kontrollgruppe, mit welcher die Patientengruppe verglichen wurde, geringer von
der Chunking-Strategie profitierte als die Kontrollgruppe aus der vorangegangenen Studie an
Patienten mit Morbus Parkinson (2.06% versus 2.22%). Da die betrachteten Unterschiede
insgesamt klein sind, ist es moglich, dass bereits derart geringe Unterschiede einen Einfluss
auf die Gruppenvergleiche ausiiben. Interessant ist unter diesem Gesichtspunkt, dass die
beiden Patientengruppen sich nicht hinsichtlich ihrer Féhigkeit zur Strategienutzung, d. h. der
gebildeten Indizes, unterscheiden. Warum die hier untersuchten Kontrollprobanden etwas
weniger von der Strategie zu profitieren schienen — zumindest anhand der erhobenen
motorischen Reaktionen — ist unklar. Vermutlich handelt sich hier einfach um Zufallseffekte,
welche auf Grund der geringen Stichprobengréfle nicht ausgeglichen werden konnten. Auch
dieses unterstreicht die Sinnhaftigkeit der zusétzlichen Datenauswertungen auf Basis von

Einzelfillen bzw. Extremgruppen.

Fazit

Zusammenfassend wird somit trotz des nicht statistisch signifikanten Gruppenunterschiedes
davon ausgegangen, dass zumindest einige der untersuchten Patienten mit Lésionen des
préifrontalen Kortex Defizite in der Anwendung der Chunking-Strategie aufweisen, die in der
fMRT-Studie gefundenen Ergebnisse also validiert werden konnten. Hierfiir sprechen die
Ergebnisse der anschlieBenden Befragung der Probanden, der Vergleich zwischen Patienten
mit benignen bzw. malignen Geschwiilsten sowie die qualitative Betrachtung der
Testergebnisse der einzelnen Probanden. Eine Reihe mdglicher Einflussfaktoren wurde
diskutiert, von denen die meisten — beispielsweise die grofle Heterogenitdt der
Patientengruppe — typische Einschrankungen klinischer Studien an neurochirurgischen

Patienten darstellen.
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Paradigma 2 zum Numerosity Judgement

Im zweiten der beiden eingesetzten Paradigmen soll die Subtraktionsstrategie im Rahmen
einer Zidhlaufgabe von den Probanden zunichst selbststindig initiiert (Block B) und
anschliefend nach Strategieinstruktion angewendet werden (Block C). Folgende Hypothesen
waren aufgestellt worden: Zum einen sollten die Patienten Defizite in der selbststindigen
Initiierung der Subtraktionsstrategie zeigen, d. h. ldnger zu ihrer Initiierung brauchen als
Gesunde. Zum anderen sollten sie auch nach der Strategieinstruktion schlechtere Leistungen
als die Gesunden zeigen, da sie nicht nur Schwierigkeiten in der Initiierung, sondern auch in
der Anwendung der Strategie haben.

Die erste Hypothese konnte bestdtigt werden: Die Patienten bendtigten deutlich linger zur
selbststidndigen Initilerung der Strategie als die Gesunden. Die Fahigkeit zur selbststdndigen
Strategieinitiierung wurde iibrigens vollkommen ohne motorische Komponente iiberpriift, wie
im Hinblick auf obige Diskussion hervorgehoben werden soll. Beziiglich der Anwendung der
Chunking-Strategie zeigten sich dhnliche Ergebnisse wie bereits in der vorangegangenen
Studie an Patienten mit Morbus Parkinson. Zwar bearbeiten beide Gruppen, Patienten mit
Léasionen des prafrontalen Kortex und gesunde Kontrollprobanden, die schwierigen Aufgaben
des Blocks B auch nach erfolgter Strategieinitiierung deutlich langsamer als die einfachen aus
Block A, diese Verlangsamung fillt bei den Patienten (prozentual und in Millisekunden)
jedoch deutlich hoher aus als bei den Gesunden. Somit konnten fiir die Patienten mit Lésionen
des PFC, wie vorhergesagt, Defizite in sowohl der Initiierung als auch Anwendung der
Subtraktionsstrategie belegt werden. Auch hier deuteten sich in den zusétzlich durchgefiihrten

Auswertungen stérkere strategische Defizite bei Patienten mit malignen Geschwiilsten an.

Arithmetische Fahigkeiten

Im Kapitel 8.9 wurde die funktionelle Neuroanatomie der arithmetischen Fahigkeiten
ausfithrlich erdrtert. Grund ist, dass die Anwendung der hier untersuchten Strategie die
Durchfiihrung einer Rechenoperation, d. h. einer einfachen Subtraktionsaufgabe, erfordert.
Dieses fallt in den Bereich der Arithmetik (Cipolotti & Butterworth, 1995), die zum einen die
Durchfithrung von Rechenoperationen, zum anderen den Abruf arithmetischer Fakten
umfasst. Neben einer Vielzahl weiterer Hirnregionen spielt auch der prifrontale Kortex eine
bedeutende Rolle fiir die Durchfiihrung mentaler Rechenoperationen. Dieses wird von den
meisten Autoren auf die Beteiligung des PFC am Arbeitsgeddchtnis und an exekutiven
Funktionen attribuiert, da die arithmetischen Féhigkeiten eine Vielzahl dieser Prozesse

beanspruchen — beispielsweise dadurch, dass die zu verarbeitenden Zahlen im
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Arbeitsgedichtnis aufrechterhalten werden miissen oder das Vorgehen geplant, {iberwacht
und kontrolliert werden muss (z. B. Delazer et al., 2004; Kondo, Morishita, Osaka, Osaka,
Fukuyama & Shibasaki, 2004; Pesenti et al., 2001; Visani et al., 2004). Worauf ist also das in
dieser Studie beobachtete Defizit der Patienten in der Strategieanwendung zuriickzufiihren:
auf ein Defizit in ,strategischen Féhigkeiten® — oder als arithmetische Schwiche, die

vermutlich auf die Defizite in exekutiven Funktionen zuriickzufithren ist?

Kognitive und metakognitive strategische Fahigkeiten

Im Hinblick auf die obige Diskussion der hierarchischen Organisation strategischer
Féhigkeiten konnte die beobachtete Schwiche in den Subtraktionsaufgaben als Defizit in
primdren oder kognitiven strategischen Funktionen definiert werden, also der Durchfiihrung
jener kognitiven Operationen, welche im Rahmen iibergeordneter sekundirer oder
metakognitiver strategischer Prozesse gezielt zur Leistungsoptimierung ausgewihlt werden.
Wie im vorangegangenen Kapitel bereits betont, erschwert die bislang mangelnde Definition
und Differenzierung der ,,strategischen* Fahigkeiten jedoch die genaue Kausalattribution der
gefundenen Schwierigkeiten. Unabhidngig davon, ob die Schwiche nun als priméres oder
sekunddres Defizit bezeichnet wird, konnte jedoch gezeigt werden, dass Patienten mit
Liasionen des PFC neben den Schwierigkeiten in der selbststindigen Strategieinitiierung auch

Defizite in der Anwendung der Subtraktionsstrategie haben.

Wie bereits in der vorangegangenen Studie hatten fast alle Versuchspersonen nach der
Strategieinstruktion nicht nur nicht schneller, sondern sogar deutlich langsamer reagiert als
wiahrend des Testblockes B. Auch im statistischen Vergleich innerhalb der Gruppen zeigte
sich, dass die Bearbeitungszeit sowohl der Patienten als auch der Gesunden nach der
Strategieinstruktion deutlich ansteigt. Das Ausmaf3 dieser Verlangsamung unterschied sich
jedoch entgegen des augenscheinlichen Unterschiedes nicht zwischen Patienten und
Gesunden. In der vorangegangen Untersuchung hatten sich andere Ergebnisse gezeigt:
Wiéhrend auch dort sowohl Patienten als auch Gesunde nach der Strategieinstruktion
langsamer gearbeitet hatten, hatte das Ausmal} dieser Verlangsamung in der Patientengruppe
deutlich hoher gelegen als in der Gruppe der Gesunden. Dieses war als zusétzliches Defizit in
metakognitiven Funktionen interpretiert worden. Folgende Argumente sprechen jedoch dafiir,
dass dieses auch fiir die Gruppe der hier untersuchten Patienten mit Tumoren innerhalb des
PFC gilt: Zum Ersten ist die Variabilitdt (also: Streuung) der Leistungsverdnderung in der

Patientengruppe deutlich grofer als in einer der anderen untersuchten Gruppen, d. h. auch als
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der Parkinson-Patienten. Dieses zeigt zum einen die bereits ausfiihrlich diskutierte
Problematik der grofen Heterogenitit der Patientengruppe, zum anderen bedeutet es in
mathematischer Hinsicht, dass ein statistischer Test zum Gruppenvergleich schwieriger
signifikant wird. Zum Zweiten zeigen die qualitativen Daten, dass die Verlangsamung der
Reaktionsgeschwindigkeiten in der Patientengruppe fast doppelt so hoch ist wie in der Gruppe
gesunder Kontrollprobanden. Zum Dritten zeigten ausschlieBlich die Patienten, nicht aber die
Gesunden nach der Strategieinstruktion deutlich hohere Fehlerraten. Dieses kann nicht auf
Ermiidungseffekte zurlickgefiihrt werden, wie die Reaktionszeittests belegen, sondern wird als
Defizit in metakognitiven strategischen Funktionen interpretiert. Auch hier liel sich im
Vergleich der Patienten mit benignen bzw. malignen Erkrankungen zeigen, dass Patienten mit
bosartigen Tumoren tendenziell groBere Schwierigkeiten in der Strategieanwendung haben,
was mit obiger Annahme, nur einige, nicht alle der untersuchten Patienten zeigten

strategischen Defizite, korrespondiert.

Zusammenfassung und Fazit

Zusammenfassend zeigten sich somit in der aktuellen Untersuchung zwar weniger eindeutige
Ergebnisse als in der vorangegangenen Studie, dennoch konnten deutliche Hinweise darauf
gefunden werden, dass Patienten mit Lasionen des priafrontalen Kortex Defizite sowohl in der
selbststdndigen Initiierung als auch in der reinen Anwendung vorgegebener Strategien zeigen.
Die in der fMRT-Studie gewonnenen Ergebnisse konnten somit auch hier klinisch validiert
werden. Dass sich insgesamt uneinheitlichere Ergebnisse zeigten, wurde ausfiihrlich diskutiert
und unter anderem auf die groBe Heterogenitit der Patientengruppe zuriickgefiihrt,
deretwegen davon ausgegangen wird, dass zwar einige, aber nicht alle Patienten kognitive
Defizite im Sinne einer Einschrinkung strategischer Funktionen zeigen. Die grundsitzliche
funktionelle Bedeutsamkeit des priafrontalen Kortex fiir die strategischen Fahigkeiten konnte

jedoch auch in der aktuellen Untersuchung belegt werden.



KAPITEL 10: INTEGRATION UND ZUSAMMENFASSENDE
DISKUSSION

Gegenstand dieser Arbeit sind die strategischen Féhigkeiten des Menschen. Diese zéhlen zu
den metakognitiven Funktionen, also jenen libergeordneten kognitiven Fiahigkeiten, die einen
bedeutenden Einfluss auf zahlreiche grundlegende menschliche Denkprozesse ausiiben (z. B.
Shimamura, 2000; vergl. Kapitel 1 und 2). So kann eine geeignete Strategie beispielsweise
durch ihre Beeinflussung grundlegender Gedéchtnisprozesse zu einer essenziellen Steigerung
der Merkfiahigkeit filhren (z. B. Luria, 2006). Ziel dieser Arbeit war die Identifikation der
neuronalen Grundlagen der strategischen Fdhigkeiten; auch sollte zwischen beteiligten
Subkomponenten unterschieden werden. Da die metakognitiven Funktionen bislang nur
unzureichend untersucht sind — beispielsweise fehlen fundierte Theorien und Modelle zu ihrer
Definition — wurden jene Paradigmen zu ihrer Untersuchung eingesetzt, welche theoretisch
wie empirisch gut erprobt und validiert sind: So wurde z. B. der Einfluss der Chunking-
Strategie (Bryan & Harter, 1899; Chase & Simon, 1973; Ericcson et al., 1980; Kapitel 2.5)
auf die Arbeitsgedichtnisleistung (Baddeley, 2000; Baddeley & Hitch, 1974; Repovs &
Baddeley, 2006; Kapitel 3.2.1) untersucht. Dem préfrontalen Kortex (PFC) galt dabei
besonderes Interesse: Diesem wird eine entscheidende Rolle in der zielgerichteten
Organisation und Kontrolle von Verhalten zugeschrieben (z. B. Postle, 2005). Dariiber hinaus
wurden Gedéchtnisdefizite von Patienten mit Lésionen des Frontalkortex hdufig auf Defizite
in strategischen Fahigkeiten attribuiert (z. B. Alexander et al., 2003; Baldo et al., 2002; Baldo
& Shimamura, 2002; Buckner, Kelley & Petersen, 1999; Kopelman, 2002).

Die neurowissenschaftliche Untersuchung kognitiver, motivationaler und affektiver
Funktionen erfordert die Integration von Erkenntnissen aus unterschiedlichen
Forschungsrichtungen und experimentellen Methoden (z. B. Jarrold & Towse, 2006;
Mottaghy, 2006, Miiller & Knight, 2006; Repovs & Baddeley, 2006). Jede
Forschungsrichtung und jede Methode leistet einen spezifischen Beitrag zur Erklarung der
untersuchten Funktion, hdufig auf unterschiedlichen Ebenen (z. B. funktionell versus
strukturell). Die Erkenntnis, Resultate aus unterschiedlichen Ansdtzen zum Erhalt
verldsslicher Aussagen miteinander kombinieren zu miissen, setzt sich zunehmend durch. Es
wird gefordert, Aussagen nicht nur auf unterschiedliche Methoden (z. B. Mottaghy, 2006;
Miiller & Knight, 2006; Repovs & Baddeley, 2006; Rorden & Karnath, 2004), sondern auch
auf verschiedene experimentelle Paradigmen (z. B. Jarrold & Towse, 2006) und heterogene
Probandenkollektive (z. B. Jarrold & Towse, 2006; Rajah & D’Esposito, 2005) zu stiitzen, da

anders keine verallgemeinerbaren Aussagen gewonnen werden konnten.
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Diese Arbeit erfiillt diese Forderung, indem mit unterschiedlichen Methoden (funktioneller
Bildgebung und neuropsychologischen Lésionsstudien), Paradigmen (Arbeitsgedédchtnis-
Paradigmen mit verbalem und figuralem Material sowie Aufgaben zum Numerosity
Judgement) und Probanden (jungen gesunden Akademikern versus hinsichtlich Alter und
Bildungsstand heterogenen Gesunden und Patienten mit unterschiedlichen neurologischen
Erkrankungen, jeweils Méanner und Frauen) gearbeitet wurde. Insgesamt umfasst diese Arbeit
die folgenden drei Untersuchungen: (1) eine Studie mit der funktionellen Magnet-Resonanz-
Tomografie (fMRT) an jungen gesunden Probanden und zwei neuropsychologische
Lisionsstudien an Patienten mit (2) Morbus Parkinson (PD) bzw. (3) Tumoren innerhalb des
priafrontalen Kortex (PFC). In diesem Kapitel erfolgen die Integration der Befunde sowie die

zusammenfassende Diskussion der eingesetzten Methoden und gewonnenen Ergebnisse.

Erste Studie: fMRT-Studie zur Untersuchung der funktionellen Neuroanatomie
strategischer Fahigkeiten

Die Ergebnisse der ersten Untersuchung basieren auf 16 jungen gesunden rechtshidndigen
Akademikern (acht weiblich, mittleres Alter 25 Jahre), die im Rahmen der fMRT-Studie
verbale und figurale Arbeitsgeddchtnisaufgaben bearbeiteten (vergl. Kapitel 7). Es wurden
sechs Buchstaben bzw. vier Felder einer Matrix konsekutiv dargeboten, die von den
Probanden fiir sechs Sekunden im Arbeitsgedidchtnis aufrechterhalten werden sollten. Die
Halfte der Aufgaben ermoglichte die Anwendung der Chunking-Strategie: Die présentierten
Items konnten in ein Wort bzw. eine iibergeordnete Figur zusammengefiigt werden. In den
unstrategischen Aufgaben war dieses nicht moglich. Von dieser Manipulation abgesehen,
glichen strategische und unstrategische Aufgaben einander vollstdndig (vergl. Bor et al., 2001,
2003, 2004). Das Material war in umfangreichen Voruntersuchungen validiert worden, so
bearbeiteten gesunde Probanden die strategischen Aufgaben deutlich schneller als die
unstrategischen. Ziel war es, das funktionelle Netzwerk zu identifizieren, welches zur
Anwendung der Chunking-Strategie rekrutiert wird. Es war aufgrund der im theoretischen
Teil dieser Arbeit ausgefiihrten Befunde aus der Literatur (z. B. Bor et al., 2003; Savage et al.,
2001) vorhergesagt worden, dass die Anwendung der Chunking-Strategie zu einer
Aktivierung des dorsolateralen préifrontalen Kortex (DLPFC) fiihrt, nicht jedoch die
Bearbeitung der unstrategischen Aufgaben.

Diese Hypothese konnte belegt werden: Der DLPFC wurde sowohl innerhalb der verbalen als

auch der non-verbalen Aufgaben fiir die Enkodierung der Informationen unter Nutzung der
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Chunking-Strategie rekrutiert, nicht jedoch dann, wenn die Informationen nicht in eine
iibergeordnete Struktur reorganisiert werden konnen.

Ist diese dorsolaterale préfrontale Aktivitit wéihrend der visuell-rdumlichen Aufgaben
rechtshemisphdrisch lokalisiert, tritt sie innerhalb der verbalen Aufgaben bilateral auf.
Wihrend des direkten Vergleichs verbaler und non-verbaler neuronaler Aktivierungen zeigten
sich jedoch keine Unterschiede zwischen beiden Materialarten wéhrend der strategischen
Enkodierung. Vermutlich ldsst sich dieses Ergebnis dadurch erkldren, dass der /inke DLPFC
in den figuralen Aufgaben sowohl wéhrend der strategischen als auch der unstrategischen
Enkodierung rekrutiert wurde. Die Aktivierungen waren also nach Auswertung der Daten auf
Basis der kognitiven Subtraktion vermutlich deshalb nicht mehr beobachtbar, da sie in den
strategischen Aufgaben nicht bedeutend stérker ausfielen als in den unstrategischen. Dieses
Ergebnis deckt sich somit nur zum Teil mit den von Bor et al. (2003) berichteten
Aktivierungen und wurde im Kapitel 7.10 ausfiihrlich diskutiert. Als mogliche Griinde fiir
diese Diskrepanz wurden die im Rahmen dieser Studie vorgenommenen Verdnderungen des
Materials, die unterschiedlichen Vorgehensweisen bei der Datenauswertung, fiir welche
zudem SPM99 bzw. SPM2 verwendet wurde, sowie die unterschiedliche Magnetfeldstirke
der eingesetzten MRT-Gerite (1,5 versus 3 Tesla) angefiihrt.

Auch die zweite Hypothese konnte bestitigt werden: Durch Nutzung der Chunking-Strategie
sinkt die Aktivitdt in primdren Speicherregionen wie dem ventrolateralen prafrontalen Kortex
(VLPFC). Dieses wurde als neurobiologisches Korrelat der subjektiven Empfindungen der
Probanden, die strategischen Aufgaben seien einfacher als die unstrategischen, interpretiert.
Innerhalb des figuralen Materials liel sich zudem anhand erhéhter hippokampaler Aktivitit
zeigen, dass die Enkodierung der priasentierten Informationen ins Gedéichtnis durch Nutzung
der Chunking-Strategie erleichtert wird. Die hier berichteten Daten stiitzen also aktuelle
Studien, welche die Beteiligung des hippokampalen Systems nicht nur fiir das Langzeit-,
sondern bereits fiir das Kurzzeitgeddchtnis postulieren (vergl. Kapitel 7.10 fiir eine
ausfiihrliche Diskussion sowie Cabeza et al., 2002; Ericcson et al., 1980; Ranganath, 2006;
Ranganath & Blumenfeld, 2005; Rossi-Arnaud, Pieroni & Baddeley, 2006). Auch das linke
Kleinhirn zeigte innerhalb des non-verbalen Materials strategie-spezifische Aktivierungen, die
in Abschnitt 7.10 im Hinblick auf die aktuell gefiihrte Diskussion iiber die Beteiligung des
Kleinhirns an kognitiven Funktionen erdrtert wurden (vergl. Chen & Desmond, 2005; Egner
& Hirsch, 2005; Wilde, 2004).

Zudem sollte im Rahmen dieser Arbeit iiberpriift werden, ob die Theorie der hierarchischen

Organisation von Funktionen innerhalb des prifrontalen Kortex (z. B. Christoff & Gabrieli,
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2000; Fletcher & Henson, 2001; Koechlin et al., 2003) bestdtigt werden kann (vergl. Kapitel
4.2.1). Die berichteten Ergebnisse sprechen fiir das Zutreffen dieser Annahme: Wenn die
Informationen nur aufrechterhalten werden sollen (maintenance), sind Regionen innerhalb des
ventrolateralen prifrontalen Kortex aktiv. Bei zusidtzlich erforderter zielgerichteter
Verarbeitung dieser Informationen (manipulation), also dem Einsatz hierarchisch hoher
gestellter kognitiver Funktionen, werden dagegen dorsolaterale priafrontale Regionen stirker
aktiviert. Interessant ist, dass sich innerhalb der unstrategischen Aufgaben eine hohere
Aktivitdt des anterioren préfrontalen Kortex zeigte. Dieser Region wird die hochste Stufe
innerhalb der Hierarchie zugeschrieben und kdnnte den Versuch der internalen Generierung
von Strategien oder die erhohten Anforderungen an metakognitive Kontrollprozesse
widerspiegeln (z. B. Christoff & Gabrieli, 2000; Fletcher & Henson, 2001).

Drittes Ziel der Untersuchung war ein Beitrag zu der Diskussion, ob Funktionen innerhalb des
PFC dominen-spezifisch (z. B. Miller & Cohen, 2001; Wood & Grafman, 2003), prozess-
spezifisch (z. B. Duncan, 2001; Miiller & Knight, 2006; Norman & Shallice, 1986) oder
hybrid (z, B. Baddeley, 2000; Fuster, 2001) organisiert sind (vergl. Kapitel 4.2.2). Der direkte
Vergleich der neuronalen Aktivierungen fiir verbales und non-verbales Material auf
unterschiedlichen Hierarchiestufen wurde in dieser Studie erstmals anhand der strategischen
Fahigkeiten durchgefiihrt. Die Ergebnisse sprechen fiir eine hybride Organisation des PFC,
wie sie in Baddeleys Arbeitsgedidchtnismodell postuliert wird (Baddeley, 2000; Baddeley &
Hitch, 1974; Repovs & Baddeley, 2006): Auf Ebene der untergeordneten Speichersysteme
finden sich Hinweise auf eine material-spezifische Organisation des PFC. Wéhrend sich
innerhalb des /inken VLPFC sowohl fiir die verbalen als auch flir die non-verbalen Aufgaben
signifikante Aktivierungen wéhrend der unstrategischen Enkodierung zeigten, zeigte der
rechte VLPFC eine doménen-spezifische Aktivitit: Die BOLD-Reaktion stieg hier nur
wiahrend der Enkodierung unstrategischer visuell-rdumlicher Items an. Auf Ebene der
iibergeordneten zentralen Exekutive, d. h. wihrend der strategischen Enkodierung, zeigten
sich dagegen hypothesenkonform keinerlei Unterschiede in der préfrontalen Aktivitdt fiir

verbales bzw. non-verbales Material.

Zweite Studie: Strategische Fdhigkeiten von Patienten mit Morbus Parkinson

Im Rahmen der zweiten Studie sind 14 Patienten mit Morbus Parkinson (PD) sowie 22
hinsichtlich Alter, Geschlecht, Bildungsniveau und geschitzter (prdmorbider) Intelligenz
parallelisierte Kontrollprobanden (mittleres Alter etwa 66 bzw. 62 Jahre) untersucht worden

(Kapitel 8). Bei diesen liegt eine funktionelle Einschrankung des DLPFC durch Schadigung
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der fronto-subkortikalen Schleifen vor (z. B. Alexander et al., 1998; vergl. Kapitel 5.2).
Sollten Patienten mit PD Defizite in strategischen Fahigkeiten zeigen, wiirde die funktionelle
Bedeutsamkeit des DLPFC fiir die strategischen Fahigkeiten bestdtigt, d. h. die in der fMRT-
Studie gefundene Aktivitit des DLPFC konnte klinisch validiert werden. Zwei experimentelle
Paradigmen kamen zum Einsatz: figurale Arbeitsgeddchtnisaufgaben, die nach leichten
Modifikation aus der ersten Studie iibernommen wurden, sowie eine Aufgabe zum
Numerosity Judgement (Luwel et al., 2003), in welchen die effektivste Ermittlung der Anzahl
unterlegter Felder einer Matrix durch Zéhlen (unstrategische Aufgaben) oder die Anwendung
der Subtraktionsstrategie (strategische Aufgaben) erzielt werden kann. Auch diese Aufgaben
waren im Rahmen von Voruntersuchungen erprobt und validiert worden. Die Probanden
bearbeiteten innerhalb eines jeden Paradigmas zunédchst unstrategische, anschlieBend
strategische Aufgaben ohne Strategieinstruktion. Im dritten Teil wurden jeweils strategische
Aufgaben nach ausfiihrlicher Instruktion, die Chunking- bzw. Subtraktionsstrategie zu nutzen,
dargeboten. So sollte zwischen den Prozessen der selbstdndigen Initiierung und der
Anwendung einer vorgegebenen Strategie differenziert werden konnen. Tatsdchlich zeigten
die Patienten deutliche Defizite in diesen beiden Komponenten: Nicht nur brauchten sie
bedeutend lédnger als Gesunde zur Strategieinitiierung, auch in der Anwendung sowohl der
Chunking- als auch der Subtraktionsstrategie lieBen sich deutliche Schwierigkeiten
beobachten. Auch in den metakognitiven strategischen Funktionen, d. h. der Fihigkeit zur
bewussten Reflektion iiber die eingesetzten Strategien, zeigten die Patienten sich
beeintrichtigt. In den Abschnitten 8.8 und 8.9 wurden die Ergebnisse ausfiihrlich dargestellt
und diskutiert; zudem wurden Starken und Schwichen der eingesetzten Paradigmen erldutert.
Wihrend die fehlende Randomisierung der Aufgaben als groBite Schwéche eingestuft wurde,
sind die theoretische Fundierung und die ausfiihrliche Validierung des Materials im Vorfeld
der Untersuchung als Stdrken hervorgehoben worden. Einem Punkt galt besonderes
Augenmerk: Die Wahl eines experimentellen Paradigmas, in welchem die
Strategieanwendung nicht mit einer hoheren Aufgabenschwierigkeit konfundiert ist (vergl.
Duncan & Owen, 2000). Nur so ist eine Unterscheidung zwischen diesen beiden Aspekten
moglich — was im Rahmen der Parkinsonschen Erkrankung von besonderer Bedeutung ist:
Hier  liegt  vermutlich eine  Einschrinkung der  allgemeinen  kognitiven
Verarbeitungsressourcen vor, welche zu einer unspezifischen Beeintrachtigung kognitiver
Funktionen fiihrt, sollte die kognitive Belastung die vorhandenen Ressourcen iiberschreiten
(z. B. Brown & Marsden, 1988; Gabrieli et al., 1996; Taylor et al., 1986). Zudem konnte im

Rahmen von bildgebenden Untersuchungen gezeigt werden, dass eine hdhere
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Aufgabenschwierigkeit mit einer Aktivitdtszunahme im DLPFC einhergeht, also eben jenem
hier interessierenden Areal (z. B. Duncan & Owen, 2000). Die beiden Faktoren
»Aufgabenschwierigkeit“ und ,,Strategienutzung™ miissen daher sorgfiltig kontrolliert
werden, um eine die Interpretierbarkeit der Ergebnisse beeintrachtigende Konfundierung zu
vermeiden. Die hier vorgestellten Untersuchungen sind die ersten der Autorin bekannten, in
welchen die strategischen Féhigkeiten von PD-Patienten nicht konfundiert mit der
Komplexitdt bzw. der Aufgabenschwierigkeit erfasst wurden. Tatsdchlich sind die
strategischen Aufgaben nach Ansicht von 100% der untersuchten gesunden Probanden und
86% der Patienten sogar einfacher als die unstrategischen (Kapitel 8.8.3). Somit konnte die
funktionelle Rolle des DLPFC fiir die strategischen Féhigkeiten also auch in der zweiten
Studie belegt werden.

Dritte Studie: Strategische Fahigkeiten von Patienten mit Lasionen des PFC

Bei Patienten mit Morbus Parkinson liegt zwar eine gesicherte, jedoch keine alleinige
funktionelle Einschrinkung des DLPFC vor. Daher wurden im Rahmen der dritten
Untersuchung 18 Patienten mit intrakraniellen Tumoren innerhalb des préfrontalen Kortex
und 18 parallelisierte gesunde Kontrollprobanden (mittleres Alter etwa 54 Jahre) mit dem
gleichen Material wie in der zweiten Studie untersucht (Kapitel 9). Auch hier konnten
Defizite von Patienten mit Lésionen des DLPFC sowohl fiir die selbstidndige Initiierung als
auch fiir die Anwendung von Strategien belegt werden. Allerdings gilt dieses nur fiir einige,
nicht alle der Patienten (Kapitel 9.7). Im Abschnitt 9.8 wurden methodische Einschrinkungen
bei Wahl dieser Patientengruppe ausfiihrlich diskutiert. Neben der auBerordentlichen
Heterogenitit der Population féllt hierunter auch die Fiahigkeit des Gehirns,
Funktionseinschrankungen bei langsam wachsenden Geschwiilsten durch
Reorganisationsprozesse zu kompensieren (z. B. Anderson et al., 1990; Cooke & Bliss, 2006;
Taphoorn & Klein, 2004; vergl Kapitel 5.3). Daher wurde die Auswertung der Ergebnisse der
dritten Studie um die Darstellung der Ergebnisse auf Einzelfallbasis sowie den Vergleich
zwischen interessierenden Subgruppen erweitert. Tatsdchlich zeigten die Patienten mit
benignen Geschwiilsten keine Einschrinkungen in den untersuchten Funktionsbereichen. Fiir
Patienten mit malignen Tumoren konnten die aufgestellten Hypothesen jedoch bestitigt und
damit die im Rahmen der fMRT-Studie gefundenen Aktivierungen des DLPFC validiert
werden: Der dorsolaterale prafrontale Kortex spielt tatsdchlich eine bedeutende funktionelle

Rolle fiir die strategischen Fahigkeiten.
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Vergleich der Patienten mit Morbus Parkinson bzw. Ldsionen des PFC

In Kapitel 6 wurde dargelegt, dass der Vergleich der Leistungen von Patienten mit Morbus
Parkinson bzw. mit Lésionen des préfrontalen Kortex erfolgen soll, um Gemeinsamkeiten und
Unterschiede zwischen den beiden Patientengruppen herauszuarbeiten (vergl. Alexander et
al., 1986; Zgaljardic et al., 2003). Der direkte Vergleich der beiden Gruppen zeigte keine
Hinweise auf unterschiedliche Leistungen in den strategischen Fahigkeiten (Kapitel 9.7.5).
Aufgrund der zahlreichen Stdrvariablen (vergl. Kapitel 8.9 und 9.8) muss jedoch davon
ausgegangen werden, dass der wurspriinglich angestrebte Leistungsvergleich nicht

aussagekriftig ist, so dass von diesem Vorhaben Abstand genommen wird.

Fazit

Die Ergebnisse aller drei im Rahmen dieser Arbeit durchgefiihrten Studien belegten die
tragende Rolle des PFC, insbesondere des dorsolateralen prifrontalen Kortex, fiir die
strategischen Fahigkeiten. Wéhrend mit Hilfe der funktionellen Bildgebung gezeigt werden
konnte, dass diese Region unabhédngig von der Art der zu enkodierenden Informationen zur
Strategieanwendung rekrutiert wird, konnte mit Hilfe der beiden klinischen Studien die
funktionelle Bedeutung dieser Region belegt werden: Patienten mit Lésionen des DLPFC
zeigen tatsdchlich Einschriankungen in der Féhigkeit zur Initiierung und Anwendung von
Strategien. Im Hinblick auf die oben geforderte Methodenvielfalt zur sicheren Untermauerung
der gefundenen Ergebnisse kann die hier belegte Rolle des DLPFC fiir die strategischen

Féhigkeiten somit als gesichert angesehen werden.

Methodische Aspekte: fMRT

Der Wert der funktionellen Bildgebung fiir die neurowissenschaftliche Forschung wird in der
Literatur noch immer kritisch diskutiert. Wahrend einige Autoren sie mit der Phrenologie
vergleichen (Uttal, 2001), sehen andere ihre Validitit und Niitzlichkeit als inzwischen
hinreichend gesichert an. Tatsédchlich gibt es inzwischen zahlreiche Belege dafiir, dass durch
das BOLD-Signal tatsichlich funktionsabhingige Verdnderungen der neuronalen Aktivitét
erfasst werden konnen (z. B. Cabeza & Nyberg, 2000; D’Esposito, 2000; Duncan & Owen,
2000; Friston, 2005; Rossi, 2006; Rugg, Otten & Henson, 2002) und dass durch die fMRT
bedeutsame neue Erkenntnisse gewonnen werden konnen. Henson (2005) hélt beispielsweise
mindestens zwei aus fMRT-Studien abgeleitete Aussagen fiir methodisch nicht angreifbar: (1)
Resultieren zwei experimentelle Bedingungen (also zwei unterschiedliche Stufen einer UV) in

unterschiedlichen zerebralen Aktivierungsmustern, so kann davon ausgegangen werden, dass
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diese beiden Versuchsbedingungen unterschiedliche kognitive Prozesse ansprechen. (2)
Aktivitdt derselben Hirnregionen in verschiedenen Versuchsbedingungen impliziert die
Existenz funktionaler Prozesse, die in beiden Bedingungen angesprochen werden. Weitere
Aussagen seien lediglich unter der Voraussetzung detaillierten Wissens iiber bisherige
Studien und den Einsatz zusétzlicher Methoden (z. B. klinischer Lasionsstudien) sicher zu
treffen (vergl. Friston, Rotshtein, Geng, Sterzer & Henson, 2006 sowie Saxe, Brett &
Kanwisher, 2006). In der hier durchgefiihrten fMRT-Studie fiel die BOLD-Reaktion
innerhalb des DLPFC wihrend der strategischen Aufgaben bedeutend hdher aus als wéihrend
der unstrategischen, d. h. die unterschiedlichen Stufen der UV ,Strategieeignung™ (bzw.
,Hierarchieebene®) zeigten einen differentiellen Effekt auf die neuronale Aktivitit. Unter
Beriicksichtigung der ersten Annahme von Henson (2005) kann die im dorsolateralen

prafrontalen Kortex beobachtete Aktivierung somit als valide angesehen werden.

Methodische Aspekte: neuropsychologische Studien

Gleichermallen wird auch die Notwendigkeit neuropsychologischer Studien mit zunehmender
Verfiigbarkeit und Validitdt anderer zur Verfiigung stehender (insbesondere bildgebender)
Methoden immer wieder angezweifelt. In den Kapitel 8 und 9 wurde eine Vielzahl
methodischer Einschrinkungen neuropsychologischer Studien benannt, zu denen die
Heterogenitit der Patientengruppen, die hdufig ausgedehnten, unspezifischen Lésionen, der
affektive Status der Patienten oder Kompensations- und Reorganisationsprozesse zihlen.
Dennoch gehen viele Neurowissenschaftler davon aus, dass Lasionsstudien auch in Zukunft
einen unersetzlichen Beitrag zur Fortentwicklung des Faches leisten werden (z. B. Miiller &
Knight, 2006; Rorden & Karnath, 2004). Der am héufigsten benannte Grund ist, dass alle
bildgebenden Methoden nur Korrelationen, keine Kausalitidten aufzeigen konnen. Als Beispiel
sei die bestindig gefundene Aktivitit des PFC in Arbeitsgeddchtnisaufgaben, welche die
kurzfristige Aufrechterhaltung von Informationen erfordern, genannt (Reviews bei
D’Esposito, Postle & Rypma, 2000 und Henson, 2001). Erst langsam etabliert sich die
Theorie, dass diese Aktivierungen nicht auf die Aufrechterhaltung der Informationen, sondern
die flexible Zuwendung von Aufmerksamkeitsressourcen zuriickzufiihren sind (z. B Postle,
2006) — unter anderem, da die meisten neuropsychologischen Studien iibereinstimmend keine
Defizite in der kurzfristigen Aufrechterhaltung von Informationen nach Lisionen des PFC
berichten (z. B. D’Esposito & Postle, 1999; Janowsky, Shimamura, Kritchevsky & Squire,
1989; Miiller & Knight, 2006).
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Unter Beriicksichtigung der in dieser Arbeit kritisch diskutierten Punkte (vergl. Kapitel 9.8)
ist davon auszugehen, dass mit zunehmender Qualitit und Validitit bildgebender Methoden
auch die Standards zukiinftiger neuropsychologischer Studien steigen werden. Insbesondere
die Heterogenitit untersuchter Patientengruppen, beispielsweise im Hinblick auf die genaue
Art und Lokalisation der Erkrankung, kann die genaue Spezifikation der anatomisch-
strukturellen Defizite und damit die verldssliche Interpretation der Ergebnisse erschweren.
Hier zeigt sich eine Mdglichkeit der fruchtbaren Integration der MRT und klinischen
Neuropsychologie auf: Mit Hilfe der Bildgebung konnen zumindest Gréfle und Lokalisation
der Lision exakt spezifiziert werden. Allerdings ergeben sich hieraus praktische
Einschrankungen. In der Klinik fiir Neurochirurgie des UK S-H in Kiel beispielsweise waren
wihrend der 21 Monate dauernden Datenerhebung lediglich 26 Patienten mit Lisionen, die
den DLPFC zumindest einschlieBen, unter Beriicksichtigung ihres neurologischen und
affektiven Status in der Lage und willens, an der Untersuchung teilzunehmen. Von diesen
wurden acht mit dem Ziel der sorgfiltigen Kontrolle von Storvariablen (z. B. Demenz,
Aphasie, Depression) im Nachhinein von der Untersuchung ausgeschlossen, so dass die
Patientenstichprobe nach fast zwei Jahren Datenerhebung aus lediglich 18 Probanden besteht.
Zudem waren Patienten mit gutartigen Geschwiilsten — bei welchen erfolgreiche
Kompensations- und Reorganisationsprozesse cher auftreten als bei Patienten mit schnell
wachsenden Tumoren (Anderson et al., 1990; Taphoorn & Klein, 2004) — {iberproportional
hiufig in der Stichprobe vertreten. Grund ist, dass der neurologische und affektive Zustand
dieser Teilpopulation hdufig besser ist als der anderer Patienten mit intrakraniellen Tumoren,
so dass eine Versuchsteilnahme eher moglich ist. Allerdings ist Operationalisierung der
Bedingung ,,Funktionseinschrinkung des DLPFC* bei Probanden mit benignen Tumoren
aufgrund des langsamen Wachstums mit geringerer Wahrscheinlichkeit gegeben. Aus diesen
Uberlegungen und Erfahrungen lassen sich einige Vorschlige fiir zukiinftige
neuropsychologische Untersuchungen ableiten:

(1) Die Auswahl von Patienten fiir kognitiv-neuropsychologische Studien beziiglich der
Lokalisation der Lision sollte theoriegeleitet vollzogen werden: Die Probanden sollten
spezifische Lésionen des interessierenden Areals aufweisen. So ist zwar die Auswahl der
Patienten eingeschriinkt, nur so ist die theoriegeleitete Uberpriifung der Funktionsweise
einzelner Hirnregionen jedoch moglich. Als Beispiel flir eine derartig sorgfiltige
Patientenauswahl sei eine Untersuchung von Mangels (1997) genannt. Diese untersuchte in
ihrer Promotion das Gedichtnis fiir zeitliche Reihenfolgen an einer Gruppe aus lediglich

sechs Patienten. Jeder von diesen hatte durch einen Schlaganfall eine selektive Schadigung
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des DLPFC erlitten. Trotz der geringen Stichprobengrofle konnte Mangels die Bedeutung des
DLPFC fiir das Gedachtnis fiir zeitliche Reihenfolgen eindrucksvoll belegen, was vermutlich
auf die gezielte Auswahl der Patienten zuriickgefiihrt werden kann. Auch Einzelfille mit
umschriebenen Lésionen interessierender Areale werden immer wieder in hochwertigen
Zeitschriften publiziert (z. B. Hanley, Davies, Downes, Roberts, Gong & Mayes, 2001;
Rosenbaum et al., 2000; Schenk, 2006; Summers, 2002). Fiir methodisch weniger angreifbare
klinisch-neuropsychologische Studien sollten daher lieber wenige, dafiir sorgfiltig
ausgesuchte Fille, statt viele Patienten untersucht werden, deren Lasion dafiir ,,nur ungefahr*
die untersuchte Hirnregion betrifft. In dieser Arbeit wurden zwar lediglich jene Patienten
eingeschlossen, deren Lédsion den DLPFC zumindest mit einschloss, bei keinem der
Probanden lag jedoch eine selektive Lésion dieser Region vor (vergl. Anhang 21). Derartig
umschriebene Hirnverletzungen treten bei intrakraniellen Tumoren nur auflerordentlich selten
auf, womit sich die Frage stellt, ob dieses Probandenkollektiv iiberhaupt fiir kognitiv-
neurowissenschaftliche Gruppenstudien geeignet ist, denen spezifische Annahmen iiber die
Funktionalitdt umschriebener Hirnregionen zugrunde liegen.

(2) Es wurde bereits mehrfach die erhebliche Heterogenitit der untersuchten
Patientengruppen kritisiert. Die Interpretation der Ergebnisse konnte durch Wahl
homogenerer Untersuchungsgruppen erleichtert werden, so konnten z. B. Subpopulationen
beziiglich ihrer Ergebnisse verglichen werden. In den hier vorgestellten Studien wire
beispielsweise der Vergleich von Patienten mit Morbus Parkinson, die sich in
unterschiedlichen (z. B. leichten versus schweren) Stadien der Erkrankung befinden, von
Interesse gewesen, da die Funktionseinschrinkung des DLPFC in beiden Teilpopulationen
vermutlich unterschiedlich stark ausgepragt ist (vergl. Carbon & Marie, 2003; Zgaljardic,
Foldi & Borod, 2004). Im Rahmen der dritten Studie erwies sich die Auswertung der
Ergebnisse auf Einzelfallbasis bzw. der Vergleich der Ergebnisse fiir Patienten mit benignen
bzw. malignen Geschwiilsten so auch als aussagekriftiger als eine Analyse der
Gesamtgruppe. Waren in der dritten Studie Parameter wie Histologie oder Gréf3e des Tumors
konstant gehalten worden, hitte moglicherweise auch der Vergleich der Patienten mit links-
bzw. rechtsseitigen Lésionen des PFC Ergebnisse gezeigt, die Schlussfolgerungen zur
funktionellen Organisation des PFC zugelassen hitten (vergl. obige Diskussion).

(3) Eine andere (bzw. zusitzliche Moglichkeit), die methodische Qualitit und Validitit
klinischer Lésionsstudien zu verbessern, konnte darin bestehen, die funktionelle
Einschrinkung der interessierenden Hirnregion im Vorfeld der Datenerhebung durch

entsprechende Begleittests sicherzustellen. Durch Untersuchung von Patienten mit
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neurologischen Schédigungen soll schlieBlich zumeist eben jene Dysfunktionalitit des
interessierenden Areals im Rahmen der unabhingigen Variablen (UV) , Gruppe“
operationalisiert werden, d. h. es wird aufgrund der Erkrankung eine funktionelle (nicht
strukturelle) Schiadigung der betroffenen Region impliziert. Der Einschluss jener Patienten,
die keine Einschrinkungen der funktionellen Integritit des interessierenden Hirnareals
aufweisen, beeintrachtigt somit die Validitit dieser Operationalisierung. In dieser Studie
hiatten z. B. jene Patienten ausgeschlossen werden konnen, die in keinem der
begleitdiagnostischen Testkennwerte zur Erfassung frontalhirnassoziierter kognitiver
Leistungen Einschrankungen zeigen — dieses hitte bereits vier der fiinf (80%) Meningeom-
Patienten, jedoch keinen der sechs Patienten mit Glioblastom betroffen. Dieser Vorschlag
wird durch die Ergebnisse der Gegeniiberstellung der Testleistungen von Patienten mit
benignen bzw. malignen Tumoren gestiitzt, in welcher letztere groBere Schwierigkeiten in der
Strategienutzung erkennen lieen.

(4) Die transkranielle Magnetstimulation (TMS) stellt eine Alternative zu klinischen
Léasionsstudien dar: Mit diesem Instrument konnen fokale Lésionen kurzfristig mit hoher
ortlicher Genauigkeit gesetzt werden. Hierdurch kénnen auch typische weitere Storvariablen
klinischer Studien (z. B. FEinflisse von Medikation, Stimmung oder kognitiven
Begleitstorungen) umgangen werden (z. B. Coubard & Kapoula, 2006; Mottaghy, 2006; Sack
& Linden, 2003).

Kognitive und metakognitive Strategien

Bislang existiert kein fundiertes Theoriegebdude zur Beschreibung der strategischen
Féahigkeiten. Ein Aspekt, auf welchen im Rahmen der beiden klinischen Studien bereits
eingegangen wurde (Kapitel 8.9 und 9.8), ist die Unterscheidung zwischen verschiedenen
Aspekten der strategischen Fiahigkeiten, z. B. ihrer Initiilerung bzw. Anwendung. Bereits in
der Einleitung zu dieser Arbeit wurde betont, dass eine fundierte Auseinandersetzung mit den
strategischen Féahigkeiten die Existenz dieser Subkomponenten beriicksichtigen muss, um ein
wirkliches Verstindnis der behandelten Materie zu ermdglichen. Auf diese funktionelle
Differenzierung wird flir gewohnlich nicht eingegangen (z. B. Alexander et al., 2003; Baldo et
al., 2002; Burgess, 2000), obzwar vermutlich eine Vielzahl unterschiedlicher Prozesse und
Funktionen an der erfolgreichen Initiierung, Generierung, Applizierung, Evaluation und
Adaptation von Strategien beteiligt ist. Hierzu zdhlen beispielsweise die Selbstiiberwachung
und zielgerichtete Korrektur der eigenen kognitiven Aktivititen, den exekutiven Funktionen

zugeordneten Prozesse wie die gezielte Manipulation von Informationen (z. B. bei
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Anwendung der hier untersuchten Chunking-Strategie), oder die Fokussierung der
Aufmerksamkeit (vergl. Kapitel 3.5). Diese Komponenten diirften von der im Einzelnen
ausgewdhlten und eingesetzten Strategie relativ unabhdngig, d. h. fiir die ,strategischen
Fahigkeiten im Allgemeinen relevant sein. Gleichzeitig variieren die in der Literatur
untersuchten speziellen Strategien erheblich. Abhingig von der jeweilig eingesetzten Strategie
finden sich beispielsweise im Rahmen von fMRT-Studien erhebliche Unterschiede in den
berichteten Aktivierungen. So fanden Maguire et al. (2003) sowie Kondo et al. (2005)
Aktivierungen in parietalen Hirnregionen bei Anwendung der ,,method of loci“-Strategie
(vergl. Kapitel 2.5) , laria und Kollegen (2003) dagegen, abhidngig von der Art der
verwendeten rdumlichen Orientierungsstrategie, Aktivierungen im rechten Hippokampus bzw.
den Basalganglien, oder Bor und Kollegen (2003) im DLPFC bei Anwendung der Chunking-
Strategie. In dieser Arbeit wurden neben verbalen und visuell-riumlichen
Arbeitsgedidchtnisaufgaben auch Aufgaben eingesetzt, welche die Durchfiihrung einfacher
Rechenoperationen erfordern — bei der Anwendung der Subtraktionsstrategie im MRT-Gerét
wiéren vermutlich Aktivierungen im linken Parietalkortex, frontalen Hirnregionen und den
Basalganglien zu beobachten gewesen, also jenen Hirnregionen, welche fiir die
arithmetischen Féhigkeiten eine besondere Rolle spielen (z. B. Dehaene et al., 2004; Delazer
et al., 2004). In Abhingigkeit von der spezifischen Strategie werden also vollkommen
unterschiedliche Prozesse und Hirnregionen zu den strategischen Fahigkeiten gezahlt.

Wie ist dieser Widerspruch aufzulosen? Als Resiimee aus der Literatur und den
durchgefiihrten eigenen Untersuchungen wird vorgeschlagen, die Unterscheidung zwischen
primdren und sekundiren Strategien aus der Padagogischen Psychologie auch fiir die
kognitiven Neurowissenschaften zu {ibernehmen. Die strategischen Fahigkeiten werden im
Rahmen der Bildungsforschung schon seit langem untersucht, so schlugen Flavell und
Wellmann bereits 1977 vor, zwischen kognitiven und metakognitiven Strategien zu
differenzieren. Als kognitive Strategien definieren sie diejenigen spezifischen kognitiven
Prozesse, die dazu eingesetzt werden, ein definiertes Ziel zu erreichen. Der bewusste Umgang
mit diesen Prozessen, d. h. die Anwendung, Evaluation und Kontrolle des Fortschreitens der
Aufgabenbearbeitung, der Ergebnisse und Qualitidt, wird dagegen unter den Begriff der
metakognitiven Strategien gefasst. Der Begriff der Metakognition wurde 1976 von Flavell als
»Wissen TUlber das eigene Wissen“ eingefiihrt. Weinstein traf 1988 eine &hnliche
Unterscheidung: Primdre Strategien definiert er als spezifische kognitive Prozesse zur
Leistungssteigerung, wobei er Wiederholungs-, Elaborations- und Organisationsstrategien

unterscheidet. Beispiele fiir primére Strategien bilden das Wiederholen der zu lernenden
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Inhalte, die Anwendung von Mnemotechniken oder das Erstellen von Diagrammen oder
Zusammenfassungen zur Aufbereitung des Lernstoffs. Alle priméren Strategien zielen direkt
auf die jeweiligen Lerninhalte ab. Sekundire Stiitzstrategien sind dagegen als libergeordnete,
metakognitive Prozesse definiert. Diese beinhalten in Weinsteins Modell die bewusste
Planung, Uberwachung und Uberpriifung der Effektivitit primirer Strategien. Auch Aspekte
der Motivation und bewussten Aufmerksamkeitszuwendung zdhlen dazu. Die néhere
Beschiftigung mit dem Stand der Forschung zu Strategien in der Pddagogischen Psychologie
zeigt, dass hier bereits ein ausfiihrlich differenzierendes Theoriegebilde existiert. So schlug
Flavell schon 1976 vor, zwei weitere Subkomponenten der Metakognition zu beriicksichtigen,
die Sensitivitdt (das Gespiir fiir die eigenen aktuellen Mdéglichkeiten, kognitive Aktivitdten
auszufiihren) und die metakognitiven Erfahrungen (bewusste kognitive Empfindungen bei der
Aufgabenbearbeitung wie ,,die Aufgabe ist zu schwierig, das muss ich anders machen®). In
neueren Modellen wurden diese Aspekte weiter differenziert bzw. erweitert (z. B. Cavanaugh,
1989; Hasselhorn, 1992). Mogen diese neueren Aspekte moglicherweise auch nicht
unmittelbar relevant fiir die kognitiven Neurowissenschaften sein, konnten Anleihen aus dem
benachbarten Fach dennoch einen wertvollen Beitrag zur neurowissenschaftlichen
Untersuchung der strategischen Féhigkeiten leisten.

Als Resiimee wird daher vorgeschlagen, innerhalb der strategischen Fihigkeiten zwischen
zumindest zwei Komponenten zu unterscheiden, den kognitiven und den metakognitiven
strategischen Prozessen. Letztere sind in dem vorgeschlagenen Modell unabhdngig von der
Art der im Einzelnen verwendeten Strategie. Sie beinhalten libergeordnete kognitive Prozesse
wie die eigenstindige, internale Initiierung und bewusste Auswahl und Kontrolle von
Strategien, die Evaluation der angewendeten Strategie und die gezielte Fokussierung und
Aufrechterhaltung der Aufmerksamkeit. Shimamura (2000) definiert vier Prozesse, die fiir die
metakognitive Kontrolle allgemein notwendig sind: Selektion (selection), Aufrechterhaltung
(maintenance), Aktualisierung (updating) und Flexibilitit (rerouting); Fernandez-Duque und
Kollegen (2000) betonen die Beteiligung des Problemlosens (problem solving), der Auswahl
geeigneter Strategien (strategy selection), des Treffens adidquater Entscheidungen (decision
making) und der zielgerichteten Selbstiiberwachung des Verhaltens (error detection) an den
metakognitiven Funktionen. Aus dieser Aufzdhlung wird die Ndhe der metakognitiven zu
exekutiven Funktionen deutlich (vergl. Kapitel 3.5). Insbesondere die Konzepte der
metakognitiven bzw. exekutiven Kontrolle werden in der Literatur hidufig synonym verwendet
(vergl. Fernandez-Duque et al., 2000). Grund fiir diese fehlende Abgrenzung bzw. Integration

der beiden Konzepte wird darin gesehen, dass metakognitive Funktionen bislang
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schwerpunktmiBig in der pddagogischen, exekutive Funktionen dagegen insbesondere in den
Neurowissenschaften untersucht wurden (Fernandez-Duque et al., 2000; Shimamura, 2000).
Metakognitive Prozesse erfordern nach aktuellem Kenntnisstand die Aktivitit eines
funktionellen Netzwerkes aus PFC, Basalganglien und Thalamus (z. B. Bush, Luu & Posner,
2000; Cabeza & Nyberg, 2000; Hazy, Frank & O’Reilly, 2006), wobei hier entsprechend der
hierarchischen Organisation kognitiver Funktionen innerhalb des PFC unterschiedliche
Regionen bzw. Netzwerke fiir unterschiedliche Subkomponenten verantwortlich sein konnten.
So konnte die internale Initiierung der Strategienutzung und Generierung einer effektiven
Strategie die Aktivitét des anterioren PFC erfordern (z. B. Christoff & Gabrieli, 2000; Savage
et al., 2001), die Strategieanwendung den DLPFC rekrutieren (z. B. Bor et al., 2003; Christoff
& Gabrieli, 2000; Savage et al., 2001), die Selbstiiberwachung der Ausfiihrung den anterioren
cinguldren Kortex einbeziehen (z. B. Heyden & Platt, 2006; Liitcke, 2006) und fiir die
Verarbeitung von Riickmeldungen iiber den Erfolg der eingesetzten Strategie konnte der
orbitofrontale Kortex eine bedeutende Rolle spielen (z. B. Rolls, 2004; Schoenbaum &
Roesch, 2005).

Im Rahmen der hier durchgefiihrten klinischen Lisionsstudien zeigten sowohl Patienten als
auch gesunde Kontrollprobanden nach der Strategieinstruktion verlangsamte Reaktionszeiten.
Diese Verlangsamung fiel bei den Patienten jedoch vergleichsweise hoher aus, auch sank bei
diesen die Bearbeitungsqualitdt. Nach der Strategieinstruktion wird das eigene Verhalten
vermutlich genauer dahingehend {iberwacht und kontrolliert, ob die (kognitive oder primire)
Strategie den Anweisungen entsprechend angewendet wird. Die vergleichsweise stdrkeren
LeistungseinbuBlen der Patienten nach der Strategieinstruktion wurden als Hinweis auf ein
(zusitzliches) Defizit in diesen metakognitiven Aspekten strategischer Funktionen

interpretiert (vergl. Shimamura, 2000; Fernandez-Duque et al., 2000; Kapitel 8.9 und 9.8).

Implikationen fiir Folgestudien

Fiir zukiinftige Studien wire die Untersuchung folgender Aspekte sicherlich von Interesse:

Im Rahmen weiterer fMRT-Studien wire eine der am meisten interessierenden
Fragestellungen, welche Funktion die hier identifizierten strategie-spezifischen Hirnregionen
(z. B. DLPFC, Kleinhirn und Hippokampus fiir das visuell-rdumliche Arbeitsgedichtnis)
haben. Mit dem in SPM 5 (www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm) verfiigbaren Dynamic Causal
Modelling (DCM) konnen Modellannahmen iiberpriift werden (vergl. Stephan, Harrison,
Kiebel, David, Penny & Friston, 2006). Ist diese Funktion bislang nur fiir Block-Designs oder

Event-Related-Designs, in welchen eine aulerordentlich kurze Time of Repetition (TR) von
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maximal zwei Sekunden eingesetzt wurde, verfiigbar, soll innerhalb der nichsten Monate eine
Erweiterung fertig gestellt werden, welche die Anwendung des DCM auch fiir typische Event-
Related-Designs wie das hier verwendete ermoglicht (Biichel, 2006). So konnten Fragen
geklart werden wie: ,,Ist die verstirkte hippokampale Aktivierung tatsidchlich die Folge der
durch die Strategieanwendung verursachten Aktivierungszunahme des DLPFC?* oder ,,Auf
welche Weise interagieren Kleinhirn und DLPFC im Rahmen der Strategieanwendung
miteinander?*. Auch die Technik des Structural Equation Modeling lasst sich fiir Fragen nach
funktionellen Zusammenhingen von in fMRT-Studien aktivierten Hirnregionen einsetzen
(vergl. Penny, Stephan, Mechelli & Friston, 2004; Petersson, Gisselgard, Gretzer & Ingvar,
2006; Schlosser, Wagner & Sauer, 2006). Die Anwendung dieser neuen Methoden reduziert
zudem den Einfluss der Auswertungsstrategie der kognitiven Subtraktion (vergl. Kapitel 7.2)
in fMRT-Studien, die fiir einen Grofiteil der unterschiedlichen wund teilweise
widerspriichlichen in der Literatur berichteten Aktivierungen verantwortlich gemacht wurde
(vergl. Collette, Hogge, Salmon & van der Linden, 2006; Morcom & Fletcher, 2006).

Auch der Versuch, den Einfluss der beiden Faktoren ,,Aufgabenschwierigkeit™ ,,Erfordernis
zur Reorganisation der dargebotenen Informationen“ auf die prifrontalen Aktivierungen
getrennt zu modellieren, wire untersuchenswert. So gibe es die Moglichkeit, durch die
Berechnung von Interaktionseffekten und die bereits beschriebene Modellentwicklung mit
Hilte des DCM, die differentiellen Effekte der Aufgabenschwierigkeit bzw.
Strategieanwendung auf die neuronale Aktivitit zu identifizieren (vergl. Henson, 2005).
Notwendig fiir eine fundierte Beschéftigung mit den strategischen Fahigkeiten wire auch die
weitere Untersuchung kognitiver und metakognitiver Strategien mit dem Ziel, diese
vorgeschlagene Unterscheidung der beiden Prozesse zu untermauern bzw. zu widerlegen.
Auch die Spezifikation der Rolle des PFC im Rahmen des vorgeschlagenen Modells sowie die
Zuweisung einzelner Komponenten der strategischen Féhigkeiten zu spezifischen
Hirnregionen stehen bislang noch aus.

Keine eindeutigen Ergebnisse lieen sich hinsichtlich der Funktionsweise des rechten bzw.
linken PFC finden. So zeigte sich zwar kein Unterschied in der Féhigkeit von Patienten mit
links- bzw. rechts-frontalen Lésionen beziiglich der Strategicanwendung fiir visuell-
rdumliches Material, allerdings ist in diesem und dem Abschnitt 9.8 ausfiihrlich diskutiert
worden, dass es hier erhebliche Storvariablen wie Gro3e oder Histologie der Erkrankung gibt,
die ohne nédhere Betrachtung keine verldssliche Interpretation dieses Befundes zulassen. In der
fMRT-Studie war innerhalb des non-verbalen Materials im rechten DLPFC eine erhdhte

strategie-spezifische Aktivititszunahme festgestellt worden, was sich mit den Ergebnissen der
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PET-Studie von Bor et al. (2001) deckt. Bor und seine Arbeitsgruppe hatten in ihrer 2003
veroffentlichten Untersuchung dagegen sowohl innerhalb des linken als auch des rechten
DLPFC strategie-spezifische neuronale Aktivierungen identifiziert. Moglicherweise sind
Unterschiede in den experimentellen Stimuli fiir diese unterschiedlichen Ergebnisse
verantwortlich — so war in den drei Untersuchungen zwar dhnliches, aber eben doch nicht
gleiches Material eingesetzt worden (vergl. Collette et al., 2006; Rypma, 2006). Auch gibt es
eine Vielzahl von Einflussvariablen auf die neuronale Aktivitét, die in fMRT-Studien bislang
gewOhnlich nicht beriicksichtigt wird. Zu diesen zéhlen beispielsweise Intelligenz (z. B.
Duncan et al., 2000), Alter (z. B. Rajah & D’Esposito, 2005) und Personlichkeitsmerkmale (z.
B. O’Gorman et al., 2006) sowie vermutlich eine Reihe weiterer, bislang nicht identifizierter
Faktoren. Der Technik der kognitiven Subtraktion, welche den meisten fMRT-Studien mit
dem Ziel der Zuweisung von Funktionen zu neuroanatomischen Regionen zugrunde liegt,
wurde als kritischer Faktor bereits benannt (Kapitel 7.2; vergl. Friston et al., 2006; Morcom &
Fletcher, 2006; Saxe, Brett & Kanwisher, 2006). Fiir das verbale Material zeigten sich in der
fMRT-Studie dagegen sowohl innerhalb des linken als auch des rechten DLPFC strategie-
spezifische Aktivierungen, die sich wiederum im direkten Vergleich beider Materialarten
nicht bedeutsam von jenen im Rahmen des visuell-rdumlichen Materials unterscheiden — wie
es auf Basis des Baddeleyschen Arbeitsgedichtnismodells (2000) vorgesagt wurde.
Zusammengefasst lassen auch die bildgebenden Studien hier somit keine eindeutigen
Schlussfolgerungen zu. Typische Einschrdnkungen klinischer Lisionsstudien wurden bereits
aufgefiihrt. Mit Hilfe der TMS konnte die Funktionsweise des linken bzw. rechten DLPFC im
Rahmen der Nutzung der Chunking-Strategie dagegen differenziert untersucht werden.

Die Untersuchung des Einflusses der allgemeinen intellektuellen Leistungsfahigkeit auf die
strategischen Fahigkeiten der Probanden wire von Interesse, um die theoretischen Konzepte
der Intelligenz und der strategischen Féhigkeiten zu differenzieren. So wurde dem
dorsolateralen préafrontalen Kortex haufig das neuronale Korrelat der Intelligenz zugewiesen
(z. B. Duncan et al., 2000; Gray, Chabris & Braver, 2003). Enge Zusammenhédnge bestehen
zudem zwischen der Arbeitsgedichtnisleistung und der allgemeinen fluiden Intelligenz:
Korrelationen betragen hier gew6hnlich etwa .50 bis .80 (Jarrold & Towse, 2006), so dass
einige Autoren vermuten, der Begriff Intelligenz bezeichne nur wenig mehr als die
Arbeitsgedidchtniskapazitit (Daneman & Carpenter, 1980). Beriicksichtigt man, dass der
DLPFC durch Nutzung der Chunking-Strategie die Arbeitsgedédchtnisleistung erheblich
steigern kann, wird die Verwandtschaft der beiden Konzepte deutlich (vergl. Broder, 2003).
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Rajah und D’Esposito (2005) berichten in einem aktuellen Uberblicksartikel von regionen-
spezifischen Verdnderungen prafrontaler kortikaler Aktivitidt im Alter, so unterscheiden sich
beispielsweise die funktionellen Verdnderungen in ventrolateralen und dorsolateralen
prifrontalen Kortexarealen. Insbesondere rechte dorsolaterale und anteriore prafrontale
Regionen scheinen dabei im hoheren Lebensalter altersbedingte Funktionseinschrankungen
aufzuweisen. Hiermit einhergehend wurden Einschrankungen élterer Probanden in exekutiven
und metakognitiven Funktionen berichtet (z. B. Souchay & Isingrini, 2004). Durch
systematische Variation der Faktoren Alter und Intelligenz kdnnte somit nicht nur der
Einfluss dieser Variablen auf die Arbeitsgedichtnisleistung untersucht werden, sondern es
kénnte auch die Uberpriifung der aufgestellten Theorien und neuroanatomischen Modelle
erfolgen.

An klinischen Folgestudien bietet sich die Untersuchung von Patienten mit Lasionen von
einer der in der fMRT-Studie neben dem DLPFC strategie-spezifisch aktivierten Hirnregionen
an, z. B. von Patienten mit Lésionen des Kleinhirns bzw. des Hippokampus. Dieses wére nicht
nur im Hinblick auf die strategischen Fihigkeiten interessant, sondern auch in Bezug auf die
aktuell gefiihrten Diskussionen zur genauen Bedeutung bzw. Funktionsweise dieser
Strukturen flir die kognitiven Fahigkeiten (z. B. Olson et al., 2006; Wilde, 2004). Hierauf
wurde in Kapitel 7.10 ausfiihrlich eingegangen.

Ein gédnzlich anderer Aspekt ist die praktische Bedeutung der hier berichteten Ergebnisse.
Wiederholt wurde darauf hingewiesen, dass bislang kein Instrument existiert, welches die
Diagnose eines ,,strategischen Defizits* ermdglicht. In unserer Arbeitsgruppe werden zurzeit
erweiterte Auswertungsmoglichkeiten fiir den Fiinf-Punkt-Test untersucht, in welchen auch
das systematische und strategische Vorgehen der Probanden berticksichtigt werden soll (vergl.
Kapitel 2.4). Erste Auswertungen zeigen, dass Gesunde (n = 102) im Durchschnitt 41%
strategische Items produzieren, d. h. Figuren, welche die Drehung und/oder Spiegelung des
unmittelbar vorangegangenen Items darstellen, wihrend Patienten mit Morbus Parkinson (n =
33) im Mittel lediglich einen Strategie-Score von 23% erzielen. Moglicherweise wird sich
hieraus ein geeignetes diagnostisches Instrument entwickeln lassen (vergl. Harter et al., 1999;
Ross et al., 2003).

Bislang gibt es keine Untersuchungen dariiber, wie sehr Defizite in strategischen Funktionen
das Alltagsleben betroffener Patienten beeintrdchtigen, auch wenn die Einschriankungen
hiufig erheblich zu sein scheinen (vergl. Burgess, 2000). Mit therapeutischen Verfahren wie
dem ,,Plan a Day*“ (vergl. Kohler, Poser & Schonle, 1995; www.apparatezentrum.de) wird

versucht, diesen Einschrinkungen in der neuropsychologischen Therapie zu begegnen. Wie
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fiir andere kognitive Funktionsbereiche sind Evaluationsstudien zur Effektivitdt kognitiver
Interventionsprogramme bislang leider auch hier nicht zufrieden stellend (z. B. Manley,
Hawkins, Evans, Woldt & Robertson, 2002; McDonald, Flashman & Saykin, 2002; Rief,
2003). Die im Rahmen dieser Arbeit vorgestellten Ergebnisse belegen, dass die Vermittlung
einer Strategie dazu fiihren kann, dass die kognitiven Leistungen sich — vermutlich aufgrund
von  Einschrinkungen in  metakognitiven  Funktionen und der allgemeinen
Verarbeitungskapazitit — nicht nur nicht steigern, sondern sogar verschlechtern. Unklar ist
bislang, unter welchen Voraussetzungen Patienten von einer Strategievermittlung tatsdchlich
profitieren kénnen, ob beispielsweise die intensive Ubung der Strategieanwendung zu einer
Leistungsverbesserung fithren kann. Ebenfalls sind Einflussvariablen wie kognitive

Begleitstorungen bislang unzureichend identifiziert.

Dies alles miindet in der Forderung nach einer differenzierten und fundierten Beschéftigung
mit den strategischen Fahigkeiten. Im Vordergrund sollte der Versuch stehen, beteiligte
Subkomponenten zu identifizieren und ihre neuronale Basis zu ermitteln. Erst nach
differenzierter Definition der Begrifflichkeiten sind die fundierte Diagnostik des bestehenden
Defizits sowie die theoriegeleitete Entwicklung und Uberpriifung therapeutischer
Interventionsprogramme mdglich — also eben jenes theoriegeleitete, methodische Vorgehen,
welches die psychologische Forschung kennzeichnet und die neuropsychologische Diagnostik
und Therapie von Nachbardisziplinen wie der Ergotherapie abgrenzt (z. B. Der Vorstand der
GNP, die Arbeitskreise der GNP, der wissenschaftliche Beirat der GNP, Gauggel & Sturm,
2005; Gauggel, 2003; Thone-Otto, 2003).
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Die vorliegende Arbeit befasst sich mit den strategischen Fihigkeiten. Diese zéhlen zu den
metakognitiven Funktionen: jenen {ibergeordneten kognitiven Féhigkeiten, die einen
bedeutenden Einfluss auf zahlreiche grundlegende menschliche Denkprozesse ausiiben, iiber
die bislang jedoch vergleichsweise wenig bekannt ist (z. B. Shimamura, 2000). Es wurde
versucht, die funktionelle Neuroanatomie der strategischen Fiahigkeiten zu entschliisseln.
Hierzu wurden unterschiedliche Methoden, Paradigmen und Probandengruppen in insgesamt
drei Untersuchungen eingesetzt. Im Rahmen der ersten Studie wurden die neuronalen
Grundlagen der strategischen Fihigkeiten mit Hilfe der funktionellen Magnet-Resonanz-
Tomografie (fMRT) untersucht. Es konnte gezeigt werden, dass der dorsolaterale préfrontale
Kortex (DLPFC) eine entscheidende Rolle fiir die Anwendung der Chunking-Strategie im
Rahmen des verbalen wie visuell-rdumlichen Arbeitsgeddchtnisses spielt. Die Ergebnisse
sprechen insgesamt fiir eine hybride Organisation des préfrontalen Kortex, wie sie in
Baddeleys (2000) Arbeitsgedidchtnismodell postuliert wird: Untergeordnete Speichersysteme
(z. B. in ventrolateralen prifrontalen Regionen) werden zur reinen Aufrechterhaltung von
Informationen rekrutiert; die zielgerichtete Verarbeitung dieser Informationen, die der
libergeordneten zentralen Verarbeitungseinheit zugeordnet wird, erfordert dagegen die
Aktivitdt dorsolateraler prafrontaler Regionen. Somit konnten auch die Theorien iiber eine
hierarchische Organisation kognitiver Funktionen in rostro-kaudaler Richtung innerhalb des
prifrontalen Kortex bestitigt werden (z. B. Christoff & Gabrieli, 2000). In zwei
Lisionsstudien an Patienten mit einer eingeschrinkten funktionellen Integritdt des DLPFC
konnten die Ergebnisse der fMRT-Studie validiert werden: Sowohl Patienten mit Morbus
Parkinson als auch mit fokalen Lésionen aufgrund intrakranieller Tumoren zeigen Defizite in
der Anwendung der Chunking-Strategie. Dieses gilt jedoch nur fiir einige, nicht alle
Probanden. Auf Grund dessen wurde unter anderem vorgeschlagen, in zukiinftige Studien nur
jene Patienten einzuschlieen, bei denen eine Funktionseinschrankung des interessierenden
Areals durch entsprechende Testverfahren objektiviert werden konnte. Im Rahmen der
Léasionsstudien wurde zwischen verschiedenen Komponenten der strategischen Fahigkeiten
differenziert. Es konnte gezeigt werden, dass Patienten mit Lisionen des DLPFC auch in der
selbsténdigen Initiierung und Generierung effektiver Strategien Defizite zeigen. Aufgrund der
gewonnenen Ergebnisse wird vorgeschlagen, grundsitzlich zwischen kognitiven und
metakognitiven strategischen Prozessen zu unterscheiden (z. B. Flavell & Wellmann, 1977).
Die Integration und Diskussion der Befunde miindet in Implikationen fiir zukiinftige

Forschungsvorhaben und die neuropsychologische Therapie strategischer Defizite.
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ANHANG 1 AUSHANG SUCHE VERSUCHSPERSONEN FMRT-
STUDIE

Versuchspersonen fur f/MRT-Studie

gesucht!

Fiir eine fMRT-Studie zum verbalen und figuralen Kurzzeitgeddchtnis suchen
wir gesunde, rechtshindige Probandlnnen zwischen 19 und 39 Jahren. Eine

Untersuchung dauert ca. 3 Stunden und ist korperlich nicht belastend.

Zeitraum der Datenerhebung ist etwa der 10. — 20. Mai.
Zum Dank fiir Teilnahme bekommst Du Dein Gehirn auf CD und 3

Versuchspersonenstunden.

Interesse?
Dann melde Dich bitte bei Simone Goebel, Neurochirurgische Uniklinik,
Telefon: 597-4915, E-Mail: goebels@nch.uni-kiel.de,

oder trage Dich unten in die Liste ein.

Du solltest ohne Brille gut gucken kdnnen (Kontaktlinsen sind ok) und auBler Zahnfiillungen
keine Metallteile im Korper haben. Weitere Ausschlusskritierien sind Legasthenie, Platzangst,
eine andere als deutsche Muttersprache sowie schwere neurologische oder psychiatrische

Erkrankungen aktuell oder in der Vorgeschichte.




ANHANG 2 MRT: AUFKLARUNG ALLGEMEIN

Klinik / Praxis:

Réntgendiagnostk Info RD9

1 lesen und den Fragebogen ausfillien!

Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient, liebe Eltern,

bei der Kernspintomographie (MRT) werden mit Radiowellen und Magnetfeldern, also ohne Réntgenstrahlung,
zwei- und dreidimensionale Aufnahmen von Abschnitten des Kdérpers erstelit. Insbesondere im Gehirn, an den
inneren Organen des Bauches und Beckens, an der weiblichen Brust, an Muskeln, Béandern, Knorpeln, Gelenken,
aber auch an Herz und BlutgeféBen sind feinste Veranderungen zu erkennen, die mit anderen Verfahren schwerer
oder nur mit hdherem Risiko zu erfassen sind. Bei Ihnen soll(en) folgende Kérperregion(en) untersucht werden:

(bitte bezeichnen)

Untersuchungsablauf

Sie werden flr die Untersuchung auf einem gepolster-
ten Untersuchungstisch gelagert. Je nach der Kérper-
region, die untersucht werden soll, werden Sie teilwei-
se oder mit dem ganzen Korper in das Magnetfeld des
ringférmigen Untersuchungsgeréates gefahren. Dort
regen kurze Radiowellenimpuise die Wasserstoffkerne
im Gewebe an, elektromagnetische Signale abzuge-
ben. Ein Computer zeichnet diese Signale auf. Er
errechnet daraus Schnittbilder der untersuchten Kor-
perregion aus verschiedenen Blickwinkeln und aus
diesen Schnittbildern zwei- oder dreidimensionale
Bilder, die wichtige Informationen auch fur eine geplante Behandiung liefern.

. Wahrend der Untersuchung besteht direkter Sichtkontakt mit dem medizinischen Personal oder Sie werden durch
Monitore vom Kontrollraum aus (iberwacht. Bitte ganz ruhig und entspannt liegen. Uber Kopfhérer oder eine
Gegensprechanlage erfahren Sie, wann Sie ein- und ausatmen sollen.

Das Schalten der Magnetspulen bei den vielen Messungen verursacht ein sehr lautes, metallisches Klicken bzw.
Klopfgerdusche. Bitte sagen Sie uns, wenn Sie besonders larmempfindlich sind. Sie erhalten je nach untersuchter
Korperregion immer, oder auf Wunsch, einen Kopfhérer oder Ohrstdpsel, um die Gerausche zu dampfen.

Falls Sie Platzangst haben, bekommen Sie auf Wunsch ein Beruhigungsmittel. Bei Sauglingen wird die
Untersuchung nach dem Trinken durchgefuhrt, dltere Kinder kdnnen ein leichtes Beruhigungsmittel erhalten, um
ihnen die psychische Belastung zu ersparen und unerwiinschte Bewegungen zu vermeiden.

Um ein noch aussagekraftigeres Bild, und dadurch Antworten auf gezielte medizinische Fragen zu erhalten und
Funktionsstorungen erkennen zu kénnen, ist es haufig erforderlich, dass Sie ein fliissiges Kontrastmittel einneh-
men und/oder eingespritzt bekommen. Fiir die Einspritzung wird vor Beginn der Untersuchung eine Kanile in eine
Armvene eingebracht.
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Die Kernspintomographie kann eine halbe Stunde oder l&nger dauern.
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Welche Nebenwirkungen und Komplikationen kdnnen auftreten?

Die Untersuchung ist schmerzfrei. Wenn Sie die im Folgenden genannten Verhaltenshinweise beachten, hat sie
keine schwerwiegenden Risiken und Nebenwirkungen. Magnetfeld und Radiowellen belasten den Organismus
nicht.

Vereinzelt wurden im EKG voriibergehende harmlose Veranderungen festgestellt. In Ausnahmefallen kénnen
voriibergehend Hérgerdusche und -storungen (z.B. Tinnitus) auftreten.

Bei Allergie oder Uberempfindlichkeit (z.B. auf das Réntgenkontrastmittel, Medikamente) konnen voriiberge-
hend Schwellung, Juckreiz, Niesen, Hautausschlag, Schwindel oder Erbrechen und &hnliche leichtere Reaktionen
auftreten. Schwerwiegende Komplikationen im Bereich lebenswichtiger Funktionen (Herz, Kreislauf, Atmung,
Nieren) und bleibende Schéden (z.B. Organversagen, Laéhmungen) sind extrem selten.

In Tatowierungen, Tatoos, Make-up-/Augenmake-up-Produkten kénnen metallhaltige Farbstoffe enthalten sein, die
manchmal Hautreizungen verursachen.

Bitte unbedingt beachten! Sofern arztlich nicht anders angeordnet!

Bitte bringen Sie mdglichst alle friheren Aufnahmen (Rdntgen, Computertomographie, Kernspintomographie) der
zu untersuchenden Korperregion mit.

Vor der Untersuchung

Implantate, die Eisen, Kobalt oder Nickel enthalten (z.B. Herzschrittmacher, automatische Insulinpumpen, Metall-
Endoprothesen und/oder Metallteile oder Metallsplitter im Korper), kdnnen durch die Untersuchung beschadigt
werden und Ihnen/ihrem Kind ernsthafte Verletzungen zufligen. Es ist deshalb wichtig, alle Implantate oder
sonstigen Metallteile vor der Untersuchung anzugeben! In Zweifelsfallen wird mit einer Réntgenuntersuchung
geklart, ob sich Metallteile im Korper befinden.

Auch Metallteile, die am Korper getragen werden, kénnen im Magnetfeld Verletzungen und Komplikationen verur-
sachen. Sie miissen vor dem Betreten des Untersuchungsraumes aile metallenen Gegensténde ablegen, wie z.B..

- Schmuck und Piercing-Schmuck (z.B. Ohrringe, Ketten, Ringe, Uhr), Brille, metallhaltige Zahnprothesen, Arm-
oder Beinprothesen, Zahnspangen, Hérgerat, Metallteile an der Kleidung (z.B. GurtelschlieBen)

- Schlussel, Miinzen, Haarspangen, Schreibgeréte oder andere Gegensténde, die Metall enthalten, sowie

- Karten mit Magnetstreifen (z.B. Scheck-, Telefon-, Versicherungkarten), da sie sonst geldscht werden.

Nach der Untersuchung

Wurde ein Kontrastmittel verabreicht, bitte reichlich trinken (z.B. Tee, Mineralwasser, Saft), sofern lhre Arztin / Ihr
Arzt nichts anderes anordnet.

Haben Sie / Inr Kind ein Beruhigungsmittel erhalten, so lassen Sie sich bitte von einer Begleitperson abholen bzw.
holen Sie ihr Kind ab. Das Reaktionsvermdgen kann noch Stunden nach der Untersuchung eingeschrénkt sein.
Wir werden Ihnen mitteilen, wann Sie / Ihr Kind wieder aktiv am StraBenverkehr teilnehmen, an laufenden
Maschinen arbeiten oder Alkohol trinken kénnen.

Bei Unwohlsein (z.B. Ubelkeit) wiihrend oder nach der Untersuchung bitte umgehend die Arztin / den Arzt
versténdigen!

RD9



P Perforationslinie zum Abtrennen T

(

Patientenname und -adresse:

A »w p

11.

Korpergewicht kg KorpergroBe _____ cm.

Tragen Sie / |hr Kind einen Herzschrittmacher oder eine kiinstliche Herzklappe?
Tragen Sie / Ihr Kind eine Insulinpumpe oder eine andere Medikamentenpumpe?

Befinden sich in lhrem Kérper / im Kérper Ihres Kindes andere Implantate oder
Teile aus Metall?

Z.B. Prothese, GefaBprothese (sog. ,Stent), GefaB3clips, Zahnimplantate, kiefer-
orthopédische Materialien, implantiertes Horgerat, Neurostimulator, ,Spirale*
(Intrauterinpessar), Metallsplitter als Folge von Unfllen oder Kriegsverletzungen,
Metallstaub aus beruflicher Tatigkeit etc.

Wurden Sie / hr Kind schon einmal an Kopf, Herz oder am GeféBsystem operiert?

(ggf. Jahr und Art des Eingriffs angeben)
Leiden Sie / Ihr Kind an Klaustrophobie (Angst in engen Raumen, z.B. im Fahrstuhl)?

Leiden Sie / Ihr Kind an Larmempfindlichkeit, Schwerhérigkeit oder an einem
Gehorschaden?

Wurden bei Ihnen / lhrem Kind schon einmal eine Kernspinuntersuchung oder Réntgen-

aufnahmen zur GefaB-, Knochen- oder Hirnuntersuchung bzw. andere Réntgenunter-
suchungen oder eine Computertomographie durchgefiihrt?

Bitte Art der Untersuchung und Jahr, in dem sie stattfand, eintragen oder lhren Réntgenpass vorlegen.

Allergie (z.B. Heuschnupfen, Asthma) oder Unvertréglichkeit von Nahrungsmitteln,
Medikamenten, Pflaster, Latex?

oder:

Falls Sie einen Allergiepass besitzen, bitte vorlegen

. Traten nach friheren Kontrastmitteluntersuchungen Nebenwirkungen auf?

Wenn ja, welche?

Fur Frauen im gebéarfahigen Alter: Kénnten Sie schwanger sein?

Falls eine Schwangerschaft besteht, in welcher Schwangerschaftswoche sind Sie?

[ Nein
[ Nein
[ Nein

[ Nein

[ Nein

] Nein

(1 Nein

] Nein

] Nein

[ Nein

[va
[ va
[JJa

[ ua

[a
[Ja

[:|.Ia
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ANHANG 3 MRT: EINWILLIGUNG ALLGEMEIN

Bitte Zutreffendes [] Den Aufkidrungsbogen habe ich gelesen und verstanden. Ich konnte aile mich
RIKICuze R luttestE cen interessierenden Fragen stellen. Die Verhaltenshinweise werde ich beachten.

bzw. ergénzen. . . R
Die Fragen zur Anamnese habe ich nach bestem Wissen beantwortet.

(] Den abgetrennten Info-Teil bzw. [] ein Zweitstiick des Bogens
habe ich zum Mitnehmen erhalten.

Im Aufklarungsgesprach mit Frau / Herrn

Arztin/Arzt

wurden unter anderem erértert: Wahl des Verfahrens, Vor- und Nachteile gegenuber
anderen Methoden, mégliche Komplikationen, risikoerh6hende Besonderheiten,
Verhaltenshinweise sowie:

Meine Fragen wurden vollsténdig und verstandlich beantwortet.

Vorgesehener Untersuchungstermin (Datum):
Ich benétige keine zusatzliche Uberlegungsirist.

Erklarung liber die Einwilligung

[] Nach griindlicher Uberlegung willige ich ein in die Kernspintomographie
von

ggf. einschlieBlich Kontrastmittelgabe.

(Kdrperregion bitte bezeichnen)

Falls Sie bestimmte MafBBnahmen ablehnen, bitte bezeichnen:

[J Ich willige in die Kernspintomographie nicht ein.

Ich wurde dariiber aufgeklart, dass sich dadurch Diagnose und Behandlung einer
etwaigen Erkrankung erheblich verzégern und erschweren kénnen.

Ort, Datum, Uhrzeit Patientin / Patient bzw. Betreuer / Bevollmachtigter / Arztin / Arzt
Sorgeberechtigte*

* Unterschreibt ein Elternteil allein, erklart er mit seiner Unterschrift zugleich, dass ihm das Sorgerecht allein zusteht,
oder dass er im Einverstiandnis mit dem anderen Elternteil handelt.




ANHANG 4 MRT: AUFKLARUNG UND EINWILLIGUNG AKTUELLE
STUDIE

Klinik fur Neurochirurgie in Kiel
Direktor: Prof. Dr. med. H.M. Mehdorn

UK S-H - Klinik fir Neurochirurgie - Weimarer Stral3e 8 - D - 24106 Kiel

INFORMATIONEN ZUR UNTERSUCHUNG

Vielen Dank fir lhr Interesse und |hre Bereitschaft zur Teilnahme. In dieser Studie geht es um das
Kurzzeitgedachtnis. Zunachst bitten wir Sie um die Teilnahme an einigen begleitenden Tests, z. B. zum
Kurzzeitgedachtnis. Die experimentellen Aufgaben werden dann zunachst am Computer gelbt,
anschlieBend im MRT-Gerat durchgefiihrt. So kénnen wir feststellen, welche Hirnregionen an der
Bearbeitung der Aufgaben beteiligt sind. Hierbei werden alle Daten vollstandig anonymisiert, d. h. ohne
Namensnennung, ausgewertet. Die Dauer der Untersuchung betragt etwa 2 Stunden. Sie kénnen die

Untersuchung natirlich zu jederzeit abbrechen.

EINVERSTANDNISERKLARUNG

Teilnahme an der Studie zur Lokalisierung funktioneller Areale mittels fMRI
Ich nehme freiwillig an dieser Untersuchung teil und weil}, dass ich die Testung jederzeit ohne Angabe

von Griinden abbrechen kann. Daraus entstehen mir keinerlei Nachteile.

Uber Risiken und Nutzen von Untersuchungen mittels der fMRT bin ich aufgeklart worden. Ich habe die
Informationen gelesen und verstanden. Ich hatte ausreichend Zeit, Fragen zu stellen. Alle meine Fragen

und Bedenken wurden zu meiner Zufriedenheit beantwortet.
Ich weil}, dass meine Daten ausschlieRlich strikt vertraulich gemaR dem Datenschutz in vollstandig
anonymisierter Form ausgewertet und verwendet werden. Damit bin ich einverstanden. Einer moglichen

Veroffentlichung der Ergebnisse stimme ich zu.

Ich bin nicht schwanger. Ich trage keinen Herzschrittmacher oder sonstige metallhaltige medizinische

Implantate.

Hiermit gebe ich meine freiwillige Zustimmung zur Teilnahme an dieser Studie.

Unterschrift Ort, Datum

Universitatsklinikum Schleswig-Holstein
Anstalt des Offentlichen Rechts



ANHANG 5 MRT: ANAMNESE MIT SOZIALFORMEL

FRAGEBOGEN ZUR ANAMNESE (FMRT-STUDIE)

Versuchspersonen-Code: Datum:

Geschlecht: Alter:

Alle Angaben werden streng anonym und nur zu Forschungszwecken verwendet!

(1) Waren Sie schon mal in einem Krankenhaus?

O nein O ja, wegen:

(2) Haben Sie schon mal einen Neurologen oder Psychiater aufgesucht?

O nein O ja, wegen:

(3) Haben Sie schon mal einen Psychologen/ Psychotherapeuten aufgesucht?

O nein O ja, wegen:

(4) Hatten Sie schon mal ein Schadel-Hirn-Trauma/ eine schwere Gehirnerschitterung?

O nein O ja, bitte genauere Angaben:

(5) Hatten Sie schon mal einen Krampfanfall?

O nein O ja, bitte genauere Angaben:
(6) Leiden Sie an Lese-/Rechtschreibschwéache? Deutschnote:
O nein O ja, bitte genauere Angaben:

(6) Welche Medikamente nehmen Sie zur Zeit?

(9) Haben Sie eine Ausbildung/ ein Studium erfolgreich absolviert?

O nein O ja, und zwar:

(10) Lesen Sie regelmalig Zeitungen/ Zeitschriften?

O nein O ja, und zwar:




ANHANG 6 MRT: RISIKOCHECKLISTE

MRT-Tauglichkeits-Checkliste

Vor dem Betreten des Scanner-Raumes ausfiillen und unterschreiben!

Die folgenden Dinge sollten sih nicht an lhrem Korper befinden, wenn Sie an einer fMRT-
Untersuchung teilnehmen. Bitte geben Sie an, ob sich etwas der folgenden Dinge an oder in

Ihrem Korper befindet:

Schmuck etc.

Ringe (z. B. Finger, Zehen) ja nein
Ketten (z. B. Hals, Harm, FuR) ja nein
Piercings (z. B. Ohr, Gesicht, Zunge, Bauchnabel) ja nein
Intimschmuck (z. B. Brustwarzen, Genitalien) ja nein
Aufgeklebter Schmuck (z. B. Sternchen, Glitter) ja nein
Angeklemmter Schmuck (z. B. Ohrclips, Broschen) ja nein
Sonstiger Schmuck ja nein
Uhren ja nein
Haarspangen, Haargummis ja nein
Metallhaltiges Make-Up (z.B. Eyeliner) ja nein
Metallhaltige Tatoos ja nein
Sonstige metallhaltige Kosmetika ja nein

Bitte alles noch einmal kontrollieren (Haare, Arme, etc.) !

In/ an der Kleidung

Lose Metallteile (z. B. Munzen, Biroklammern) ja nein
Schlissel ja nein
Grolie Metallteile an der Kleidung (z. B. Glrtelschnalle) ja nein
Kreditkarten, sonstige Magnetkarten ja nein
Handy ja nein
Sonstige elektronische Gerate (z. B. MP3-Player) ja nein

Bitte Hosen- und andere Taschen kontrollieren!




Medizinische Geréte etc.

Herzschrittmacher, Herz-Defibillator, kiinstliche Herzklappe ja nein
Neurostimulator, andere Biostimulatoren ja nein
Insulinpumpe, andere Medikamentenpumpen ja nein
Implantierte Elektroden oder Kabel ja nein
Kattheter ja nein
Horgerat, Cochlearimplantat ja nein
Aneurysma-Clip, GefalRimplantnte (z. B. Stents) ja nein
Zahnspangen, zahnmedizinische Metallimplantate, Zahnprotesen |ja nein
Sonstige Prothesen ja nein
Intrauterin Pessar, Pessar ja nein
Nagel, Schrauben, Clips, Platten, Drahte ja nein
Metallsplitter, Kugeln ja nein
Sonstige Metallteile oder Implantate ja nein
Sonstiges

Sind Sie schwanger? ja nein
Leiden Sie an einer akuten oder chronischen Erkrankung? ja nein
Haben Sie Medikamente eingenommen? ja nein

Besprechungsnotizen, Sonstiges:

,Ich bestétige, dass ich alle Angaben nach bessem Wissen gemacht habe. Ich habe das

ganze Formular (2 Seiten) gelesen und hatte Gelegenheit, Fragen zu stellen.“

Datum:

Unterschrift Proband:

Unterschrift MR-Bediener:




ANHANG 7 MRT: HANDEDNESS-INVENTAR

HANDIGKEITSFRAGEBOGEN

Mit diesem Fragebogen soll erfasst werden, welche Hand oder Korperhalfte sie fir
bestimmte Tatigkeiten bevorzugen. Bitte geben Sie fir jede der im Folgenden genannten
Tatigkeiten an, mit welcher Hand, welchem Auge oder mit welchem Full Sie diese

normalerweise ausfuhren.

Vielen Dank!

(1) Welche Hand benutzen Sie zum Schreiben?

immer links eher links beide eher rechts rechts

(2) Welche Hand benutzen Sie zum Zeichen?

immer links eher links beide eher rechts rechts

(3) Welche Hand benutzen Sie zum werfen?

immer links eher links beide eher rechts rechts

(4) Welche Hand benutzen Sie, wenn Sie mit einer Schere schneiden?

immer links eher links beide eher rechts rechts

(5) In welcher Hand halten Sie die Zahnburste, wenn Sie sich die Zahne putzen?

immer links eher links beide eher rechts rechts

(6) In welcher Hand halten Sie beim Essen das Messer, wenn Sie keine Gabel benutzen?

immer links eher links beide eher rechts rechts

(7) In welcher Hand halten Sie beim Essen den Loffel?

immer links eher links beide eher rechts rechts

(8) Welches ist die obere Hand, wenn Sie mit einem Besen fegen?

immer links eher links beide eher rechts rechts

(9) In welcher Hand halten Sie ein Streichholz, wenn Sie es anziinden?

immer links eher links beide eher rechts rechts

(10) In welcher Hand halten Sie den Deckel, wenn Sie eine Schachtel 6ffnen?

immer links eher links beide eher rechts rechts




(11) Mit welchem FuB treten Sie nach einem Ball?

immer links eher links beide eher rechts rechts

(12) Welches Auge benutzen Sie, wenn Sie nur eines benutzen dirfen (z. B. beim Fotografieren)?

immer links eher links beide eher rechts rechts

(13) Sind Sie von links auf rechts ,umtrainiert* worden?

ja nein

(14) Gab es Linkshandigkeit...

... beim Vater? ja nein unbekannt

... bei der Mutter? ja nein unbekannt

... bei lhren Geschwistern? |ja nein unbekannt




ANHANG 8 BERECHNUNG DER KONTRASTE FUR DIE FMRT-
STUDIE

Zunachst wurde das figurale, anschlielend das verbale Material ausgewertet. Abschlielend erfolgte
der Vergleich der Aktivierungen fiir verbales und figurales Material.

Hierbei wurden jeweils zunachst Haupteffekte berechnet. Hierunter versteht man den Vergleich der
Aktivierungen einer Versuchsbedingung mit der Baseline. FlUr den entsprechenden Kontrast wird der
interessierenden Versuchsbedingung eine 1, allen anderen eine 0 zugewiesen. Im Folgenden sind die
berechneten Haupteffekte aufgeflhrt; Tabelle 1 veranschaulicht den Kontrast fur den Haupteffekt der
strategischen Enkodierung innerhalb des figuralen Materials.

Tabelle 1: Veranschaulichung des Kontrasts zur Berechnung des Haupteffektes der Enkodierung
strategischer figuraler Items

Material figural verbal
Hierachieebene strategisch unstrategisch strategisch unstrategisch
Prozess E A w E A w E A w E A w
Kontrastgewicht | 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

E = Enkodierung; A = Aufrechterhaltung; W = Wiedererkennen

Figurales Material:

Haupteffekt fiir die Enkodierung strategischer ltems: 100000000000
Haupteffekt fir die Aufrechterhaltung strategischer Items: 010000000000
Haupteffekt fir das Wiedererkennen strategischer Items: 001000000000
Haupteffekt fir die Enkodierung unstrategischer ltems: 000100000000

Haupteffekt fiir die Aufrechterhaltung unstrategischer ltems: 000010000000
Haupteffekt fir das Wiedererkennen unstrategischer Iltems: 000001000000
Verbales Material:

Haupteffekt fir die Enkodierung strategischer ltems: 000000100000
Haupteffekt fir die Aufrechterhaltung strategischer Items: 000000010000
Haupteffekt fir das Wiedererkennen strategischer Iltems: 000000001000
Haupteffekt fiir die Enkodierung unstrategischer ltems: 000000000100

Haupteffekt fir die Aufrechterhaltung unstrategischer ltems: 000000000010
Haupteffekt fir das Wiedererkennen unstrategischer ltems: 000000000001

Zum Vergleich zweier Versuchsbedingungen werden diese einander gegenlber gestellt. Zur
Identifikation jener Hirnregionen, die zur strategischen, nicht jedoch zur unstrategischen
Enkodierung figuraler ltems rekrutiert werden (also: [Enkodierung figural strategisch >
Enkodierung figural unstrategisch]), lautete der Kontrast: 10 0-1 0000 0 0 0 0. Weitere
Vergleiche wurden analog berechnet. Das Vorgehen der inklusiven Maskierung
interessierender Kontraste sowie die Durchfiihrung von Konjkunktionsanalysen wurden in
Kapitel 9.8.2 erlautert.

Tabelle 2: Veranschaulichung des Kontrasts zum Vergleich der Aktivierungen wéahrend der
Enkodierung strategischer > unstrategischer figuraler Items

Material figural verbal
Hierachieebene strategisch unstrategisch strategisch unstrategisch
Prozess E A w E A w E A w E A w
Kontrastgewicht | 1 0 0 -1 0 0 0 0 0 0 0 0

E = Enkodierung; A = Aufrechterhaltung; W = Wiedererkennen




ANHANG 9 MRT: LISTE DER VERWENDETEN WORTE
(STRATEGISCHE VERBALE AUFGABEN)

verbaler Run 1 verbaler Run 2

Fische Lasche
Blumen Frosch
Karton Zirkus
Mantel Schild
Finger Glocke
Dusche Schule
Magnet Schirm
Schwan Hering
Balkon Termin
Stange Tische
Kirche Locher
Lampen Tasche
Mandel Katzen
Kuchen Schale
Schilf Chefin

Ordner Gischt



ANHANG 10 MRT: STRATEGIEFRAGEBOGEN

FRAGEBOGEN ZUR STRATEGIENUTZUNG

Teil 1: Figurales Material

Sicherlich ist Dir aufgefallen, dass einige der 4 Kastchen ein Muster bildeten, z.B. eine Linie oder ein
Viereck. Bitte versuche anzugeben, wann Du das zuerst bemerkt hast

Beim allerersten Mal, da bin ich relativ sicher
Ziemlich frih, also bei einem der ersten Male

Spater, vielleicht so

Habe ich nicht bemerkt

sonstiges:

Fandest Du diese Strategie hilfreich? ja nein

Hast Du eine andere Strategie/ einen anderen Trick verwendet, um dir die vier Kastchen zu merken?

nein ja, und zwar:

Teil 2: Verbales Material

Vielleicht ist Dir auch aufgefallen, dass einige der sechs Buchstaben sich zu Wértern
zusammensetzen lieRen?
Ja, das ist mir aufgefallen.
Nein, ist mir nicht aufgefallen.
Hast Du eine andere Strategie/ einen anderen Trick benutzt, um Dir die Buchstaben zu
merken?




Wenn Dir Worte aufgefallen sind, beantworte bitte auch die folgenden Fragen.
Mir sind bereits im ersten verbalen Block einige Woérter aufgefallen.
Im ersten Block habe ich keine Worte gesehen, aber im zweiten verbalen Durchgang habe ich
einige Worter entdeckt.

Fandest Du diese Strategie hilfreich? ja nein

Was schatzt Du, bei wieviel Prozent der Aufgaben Du Woérter entdeckt hast? %

Erinnerst Du Dich noch an eines der ersten \Worte, die Du bemerkt hast? Bitte nenne die, die Dir
vermutlich als erstes aufgefallen sind!

Ist Dir wahrend der Testung im MRT ein System oder eine RegelméBigkeit aufgefallen, mit dem die
Buchstaben sich zu Worten zusammensetzen lielken?

Hast Du eine weitere Strategie/ einen weiteren Trick benutzt, um Dir die Buchstaben zu merken?

Teil 3: Sonstige Angaben

Mir ist sonst noch etwas aufgefallen, und zwar...



ANHANG 11 PD: EINZELHEITEN UBER DIE PATIENTEN

PATIENTENUBERSICHT

PATIENTEN MIT MORBUS PARKINSON:
INFORMATIONEN UBER ALTER, GESCHLECHT, SCHULABSCHLUSS, HOEHN- UND YAHR-
STADIUM DER ERKRANKUNG UND MEDIKATION DER EINZELNEN PATIENTEN

Alter Geschlecht Schule Hoehn & Medikation
Yahr

49 maéannlich Abi 1 F: Nacom
M: Nacom
AG
A: Nacom

N: --

78 weiblich HS 4 F: Madopar
M: Madopar, Amantadin, Movergan
A: Madopar

EL

N: Madopar, Amantadin, Movergan

65 weiblich HS 2 F: --
M: Cabazeril, Deprenyl
A:--
N: --

EM

67 weiblich Abi 3 F: Nacom, Amantadin, Selegin
M: Nacom, Selegin
ER
A: Nacom, Selegin

N: --

64 ménnlich Abi 2 F: Pravidel, Jumexal
M: --
HB
A: Pravidel, Jumexal

N: --

62 maéannlich RS 1 F: Nacom
M: Nacom
HH
A: Nacom

N: --

66 ménnlich Abi 2 F: Sifrol
M: Sifrol
A: Sifrol
N: --

HB

68 ménnlich Abi 3 F: Madopar, Amantadin
M: Madopar, Amantadin

HPB
A: Madopar, Amantadin

N: Madopar




72 ménnlich HS 3 F: Amantadin, Pravidel, Movergan

M: --
KD ) )
A: Amantadin, Pravidel, Movergan
N: --
74 ménnlich HS 3 F: Nacom, Comtess
M: Nacom, Comtess
KR
A: Nacom, Comtess
N: Nacom
71 weiblich Abi 4 F: Amantadin, Madopar, Azilect, Movergan
MP M: Madopar, Azilect, Movergan
A: Amantadin, Madopar, Azilect, Movergan
N: Madopar
64 weiblich HS 3 F: Stalevo
M: Stalevo
RU
A: Stalevo
N: Stalevo
58 weiblich RS 2 F: Sinemet, Deprenyl
M: --
UL
A: Sinemet, Deprenyl
N: --
68 weiblich HS 3 F: Dopergin, Tasmar
M: Dopergin, Tasmar
WD

A: Dopergin, Tasmar

N: --

HS = Hauptschule; RS = Realschule; F = Friihstiick; M = Mittag, A = Abend; N = Nacht

Medikamente, die zur Behandlung von anderen Krankheiten/ Beschwerden als der Parksinsonschen Erkrankung
eingesetzt werden, sind in der Tabelle nicht aufgefiihrt.



ANHANG 12 PD: VORSTUDIEN VERBALES MATERIAL
ERPROBUNG DES VERBALEN MATERIALS FUR DIE
PATIENTENSTICHPROBEN

ERGANZUNGEN zU KAPITEL 8.2.1

An sechs Bandscheibenpatienten unserer Klinik (mittleres Alter: 41;2 Jahre) wurde das
verbale Material aus der in Kapitel 7 vorgestelllen MRT-Studie in der Vorstudie 1a
unverandert gestestet. Keiner der sechs Probanden war in der Lage, die Aufgaben zu
bearbeiten: Alle fanden, die Buchstaben wurden viel zu schnell gezeigt. Die Probanden
durchliefen zudem das Material aus der vierten fMRI-Vorstudie (Kapitel 7.3.2, Auswahl der
verwendeten Worte), in welcher sechs Buchstaben mit der Instruktion prasentiert wurden,
Worte zu erkennen und ggfs. zu nennen. Von den 41 Worten (aus 60 Items) wurden im Mittel
lediglich 5.8 (Standardabweichung 4.3) erkannt. Auch hier duf3erten alle Probanden, die
Buchstaben wirden viel zu schnell gezeigt.

In der Vorstudie 1b wurde die Darbietungszeit der Buchstaben daher auf 750 statt 500 ms
verlangert. Diese Untersuchung wurde nach Testung von vier weiteren Probanden
(Bandscheibenpatienten, mittleres Alter 37;5 Jahre) ebenfalls abgebrochen, da auch diese
Aufgaben nicht bearbeitet werden konnten: Durch die verlangerte Darbietungszeit der
Buchstaben steigt die Gedachtnisbelastung, was die Worterkennung auf diesem Wege
erschwert.

Daher wurden in zwei weiteren Voruntersuchungen jeweils 60 Aufgaben aus lediglich fiinf
statt sechs Buchstaben (davon 40 Worte) mit der Instruktion dargeboten, Worte zu erkennen.
Weder in der Vorstudie 1c (Darbietungszeit pro Item: 500 ms) noch in der Vorstudie 1d
(Darbietungszeit pro Item: 750 ms) konnten die sieben bzw. sechs Bandscheibenpatienten
(mittleres Alter: 49;4 bzw. 44;9 Jahre) die Aufgabe zufrieden stellend l6sen.

Die in Kapitel 7.3.2 vorgestellte Voruntersuchung, in welcher verbale Items aus vier
Buchstaben verwendetet worden waren, hatte bereits gezeigt, dass dieses Material eine
ungeeignete Operationalisierung darstellt. Daher war von der Verwendung verbalen

Materials angesehen worden.



ANHANG 13

PD: HOEHN UND YAHR STADIEN

MODIFIZIERTE STADIENBESTIMMUNG NACH HOEHN UND YAHR

Ursprungliche Einteilung von Hoehn und Yahr (1967).

In dieser Arbeit wurde die modifizierte Stadienbestimmung eingesetzt.
Quelle: http://www.kompetenznetz-parkinson.de/Parkinson/leitskalen.html#leitlinie6-hoehn

Modifizierte Stadienbestimmung nach Hoehn und Yahr

Stadium 0

Stadium 1

Stadium 1.5

Stadium 2

Stadium 2.5

Stadium 3

Stadium 4

Stadium 5

Keine Anzeichen der Erkrankung.

Einseitige Erkrankung.

Einseitige und axiale Beteiligung.

Beidseitige Erkrankung ohne Gleichgewichtsstérung.

Leichte beidseitige Erkrankung mit Ausgleich beim Zugtest.

Leichte bis maRige beidseitige Erkrankung: leichte Haltungsinstabilitat;
kérperlich unabhangig.

Starke Behinderung; kann noch ohne Hilfe laufen oder stehen.

Ohne Hilfe an den Rollstuhl gefesselt oder bettlagerig.



ANHANG 14 ANAMNESE MIT SOZIALFORMEL

Anamnesefragebogen zur Untersuchung ,,Strategische Fahigkeiten* an
der Klinik fur Neurochirurgie des UK SH, Campus Kiel, Direktor: Prof. Dr.
H.M. Mehdorn, in Kooperation mit Prof. Dr. B. Leplow, Universitat Halle

Gruppe: Patienten mit Morbus Parkinson

Patientencode Datum und Uhrzeit
Geburtsdatum Geschlecht

Handigkeit neurologische Vorerkrankungen
Diagnose (seit...) heutige Medikation (Uhrzeit)
Hoehn & Yahr Initialsymptom (Seite)
Schulabschluss hdchste erreichte Dienststellg.
derzeitige Berufstatigkeit letzte Berufstatigkeit

Lesegewohnheiten der letzten 10 Jahre (Tages- & Wochenzeitungen)

Besonderheiten und Beobachtungen:



Anhang 15 PD: MEDIKATIONSFRAGEBOGEN

FRAGEBOGEN MEDIKATION PD

Nehmen Sie Medikamente (Anti Parkinson Mittel)?

Oja onein

Medikament

Dosierung Medikament

Tagesdosierungen

Madopar

Nacom

Movergan

Deprenyl

Amantadin

ZZEMZZEMZZEIMZZEIMZZIMZZ2IMZR2INZR2IMZ2IMZ2IMZ2ITZ2INZZ2ET




ANHANG 16 PD/ FH: AUFKLARUNG UND EINWILLIGUNG
PROBANDEN

UNIVERSITATSKLINIKUM SCHLESWIG-HOLSTEIN

Klinik fir Neurochirurgie in Kiel
Direktor: Prof. Dr. med. H.M. Mehdorn

UK S-H - Klinik fiir Neurochirurgie - Weimarer StralRe 8 - D - 24106 Kiel

Sehr geehrte Interessenten,

zurzeit wird an der Klinik fiir Neurochirurgie eine neuropsychologische Studie zu
verschiedenen neuropsychologischen Funktionen wie z. B. dem Gedéchtnis
durchgefiihrt. Eine Untersuchung dauert ca. 1 %2 Stunden, ist korperlich nicht
belastend und kann auf Wunsch jederzeit beendet werden. Die Untersuchung findet in
Zusammenarbeit mit Prof. Dr. Leplow (Universitit Halle) statt. Die erhobenen Daten
werden ausschlieBlich in vollstdndig anonymisierter Form weiter verarbeitet.

EINWILLIGUNGSERKLARUNG
Ich bin ausreichend in mindlicher und schriftlicher Form informiert worden.

Ich weiB3, dass ich die Teilnahme an dieser Studie jederzeit ohne Angabe von Griinden
beenden kann.

Ich bin damit einverstanden, dass meine Daten in anonymisierter Form, d.h. ohne
Namensnennung, ausgewertet werden. Einer moglichen Verdffentlichung dieser
Ergebnisse stimme ich zu.

Hiermit gebe ich meine freiwillige Zustimmung zur Teilnahme an dieser Studie.

Vor- und Zuname Ort, Datum



Anhang 17 PD/FH: FRAGEBOGEN PC-NUTZUNG

FRAGEBOGEN PC-NUTZUNG

e Haben Sie schon einmal an einem PC gearbeitet? oja onein
¢ Nutzen Sie regelmaRig einen Computer? oja onein
e Wozu?

o Email/ Internet

o Office

o Spiele

o Sonstiges:

e Seit wann?

e Wie viele Stunden taglich (Durchschnitt)?

e Sonstiges:



ANHANG 18 PD/ FH: BUSCHKE SELECTIVE REMINDING TEST

VL:

Instruktion

»Ich habe hier eine Aufgabe fiir Sie, bei der es darum geht, wie gut Sie sich bestimmte Wor-
ter merken kdnnen. Ich werde lhnen nacheinander 12 Wérter vorlesen, die Sie sich gut mer-
ken sollen. Im Anschluss daran sollen Sie mir in beliebiger Reihenfolge méglichst viele die-
ser Worter wieder sagen. Da Sie auf Anhieb naturlich nicht alle Worter wiedergeben kénnen,
werde ich die ausgelassenen Worter noch einmal wiederholen, und im nachsten Durchgang
versuchen Sie wieder, moglichst viele der 12 Woérter zu nennen, auch diejenigen, die Sie
bereits gesagt haben. Insgesamt gibt es 6 Durchgange und es ist wichtig, dass Sie jedes Mal

Buschke Selective Reminding Test
Proband: Datum:

Zeit:

versuchen, alle Worter aufzuzahlen.”

1 2 3 4. 5 6

Zweig Zweig
Kunst Kunst
Platz Platz
Arm Arm
Zug Zug
Mund Mund
Bau Bau
Zwang Zwang
Wand Wand
Stil Stil
Salz Salz
Hund Hund
Summe
a: Durchschnittlicher recall: Summe aller genannten Wérter geteilt durch 6.
CLTR: __ Anzahl der in jedem Durchgang genannten Worter
LTR: Anzahl der in mindestens zwei aufeinander folgenden Durchgangen

genannten Worter (inklusive CLTR)
STR: Anzahl der Woérter, die in keinem Durchgang mindestens zweimal direkt

hintereinander genannt wurden (12 minus LTR)




VL: Proband: Datum:
Zeit:

delay Ergebnisse und Bewertung
Zweig Zweig recall 1
Kunst Kunst recall 2
Platz Platz recall 3
Arm Arm recall 4
Zug Zug recall 5
Mund Mund recall 6
Bau Bau Durchschnitt. recall
Zwang Zwang CLTR
Wand Wand LTR
Stil Stil STR
Salz Salz Delayed Recall
Hund Hund Richtige/ Wiedererk.

Falsch Positive
Recognition

Wiedererkennen
Tat Kunst Heft Zwang Arm Wand
Spott Schein Ziel Prinz Stil Laut
Hund Ring Bau Zweig Zug Mund
Salz Platz All Wirt Herr Stock

Anmerkungen




ANHANG 19 PD/ FH: STRATEGIEFRAGEBOGEN PARADIGMA 1

VpP-CODE:

PARADIGMA 1 NACH BOR: FRAGEBOGEN ZUR STRATEGIENUTZUNG

TEIL 1: NACH BLOCK B, D. H. STRATEGISCHE AUFGABEN OHNE STRATEGIEINSTRUKTION
Ist Thnen ein Unterschied zwischen diesen Aufgaben und den Aufgaben des ersten Testblockes

aufgefallen?

O nein
O ja, und zwar:
Wenn nein:

Ist Thnen aufgefallen, dass einige der 4 Kastchen ein Muster bildeten, z. B. eine Linie oder ein
Viereck? O nein O ja

Wenn Strategie erkannt:

Wann haben Sie das zum ersten Mal erkannt?
Beim allerersten Mal, da bin ich relativ sicher
Ziemlich frih, also bei einem der ersten Male

Spater, etwa

sonstiges:
Fanden Sie diese Strategie hilfreich? O nein O ja
Sind Ihnen einige Aufgaben leichter gefallen als andere? O nein O ja

Wenn ja: Welche?

Haben Sie eine andere Strategie oder einen anderen Trick angewendet, um sich die vier Kastchen zu

merken? O nein O ja, und zwar:

Sonstiges: bitte umseitig eintragen



TEIL 2: NACH BLOCK C, D. H. STRATEGISCHE AUFGABEN NACH STRATEGIEINSTRUKTION

Haben Sie die vorgegebene Strategie angewendet? O nein O ja

Wenn nein: Warum nicht?

Wenn ja: Fanden Sie die Strategie hilfreich? O nein O ja

Bitte ausfiihren:

Haben Sie eine andere Strategie oder einen anderen Trick angewendet? O nein O ja

Bitte ausfiihren:

Fanden Sie diese andere Strategie hilfreich/ hilfreicher als die vorgegebene? O nein O ja

Bitte ausfiihren:

Sonstiges:



ANHANG 20 PD/ FH: STRATEGIEFRAGEBOGEN PARADIGMA 2

VP-CODE:

PARADIGMA 2 NACH LUWEL: FRAGEBOGEN ZUR STRATEGIENUTZUNG

TEIL 1: NACH BLOCK B, D. H. SCHWIERIGE AUFGABEN OHNE STRATEGIEINSTRUKTION

Fanden Sie die Aufgaben schwieriger als die des ersten Testblocks? O nein O ja

Bitte ausfiihren:

Haben Sie eine Strategie oder einen Trick angewendet, um die Aufgaben zu bearbeiten?

O nein

O ja, und zwar:

Wenn Strategie genannt:

Fanden Sie diese Strategie hilfreich? O nein O ja

Ab wann haben Sie diese Strategie angewendet?
Ab dem ersten Mal
Ziemlich frih, also bei einem der ersten Male

Spater, etwa

sonstiges:

Sind Ihnen einige Aufgaben leichter gefallen als andere? O nein O ja

Wenn ja: Welche?

Sonstiges: bitte umseitig eintragen



TEIL 2: NACH BLOCK C, D. H. SCHWIERIGE AUFGABEN NACH STRATEGIEINSTRUKTION

Haben Sie die vorgegebene Strategie angewendet? O nein O ja

Wenn nein: Warum nicht?

Wenn ja: Fanden Sie die Strategie hilfreich? O nein O ja

Bitte ausfiihren:

Haben Sie eine andere Strategie oder einen anderen Trick angewendet? O nein O ja

Bitte ausfiihren:

Fanden Sie diese andere Strategie hilfreich/ hilfreicher als die vorgegebene? O nein O ja

Bitte ausfiihren:

Sonstiges:



ANHANG 21 FH: EINZELHEITEN UBER DIE PATIENTEN

RS, 69 Jahre, weiblich, Realschule, links-frontal, Meningeom




UB, 57 Jahre, weiblich, Hauptschule, rechts-frontal, Meningeom

IS, 69 Jahre, weiblich, Hauptschule, rechts-frontal, Meningeom



MA, 34 Jahre, ménnlich, Realschule, links-frontal, Astrozytom WHO° Il







RN, 64 Jahre, weiblich, Realschule, links-frontal, Glioblastom



ws, 44 Jahre, mannlich, Hauptschule, links-frontal, Glioblastom

e -



ES, 72 Jahre, weiblich, Hauptschule, links-frontal, Diagnose nicht bekannt




MRT- oder CT-Aufnahmen fur die vier Ubrigen Patienten (3 mannlich; je zwei links- bzw.
rechtshemispharische Erkrankung; 1 Glioblastom, 1 Astrozytom WHO°® |ll, 1
Oligondendrogliom WHO? 1ll, 1 Oligoastrozytom WHO? lll) lagen nicht vor.



ANHANG 22 FH: ANAMNESE MIT SOZIALFORMEL

Anamnesefragebogen zur Untersuchung ,,Strategische Fahigkeiten* an
der Klinik fur Neurochirurgie des UK SH, Campus Kiel, Direktor: Prof. Dr.
H.M. Mehdorn, in Kooperation mit Prof. Dr. B. Leplow, Universitat Halle
Gruppe: Patienten mit Lasionen des frontalen Kortex

Patientencode Datum und Uhrzeit
Geburtsdatum Geschlecht

Handigkeit Hemisphare Lasion
neurologische Vorerkrankungen Initialsymptom; Datum Beginn

Beschwerden? (Korperlich, kognitiv, affektiv) Nachfragen: Gedachtnis, Konzentration

Sprachstérungen? Ubelkeit, Schwindel, Kopfweh?
Belastbarkeit? Einschrankungen Sehen?
Einschrankungen Motorik? Schulabschluss

hdchste erreichte Dienststellung Berufstatigkeit: jetzt/ letzte

Lesegewohnheiten der letzten 10 Jahre (Tages- & Wochenzeitungen)

Besonderheiten und Beobachtungen: bitte wenden



ANHANG 23 LEBENSLAUF VON SIMONE GOEBEL

1977 geboren in Kiel
1983-1987 Besuch der Grundschule Wattenbek bei Bordesholm
Besuch des Gymnasiums in NeumUnster-Einfeld
1987-1996
Abschluss: Abitur
Freiwilliges Diakonisches Jahr in Stock, Essex, GB in der
1996-1997 _ _ _ o )
,Greenwoods Therapeutic Community“ mit psychiatrischen Patienten
Studium der Psychologie an der Christian-Albrechts-Universitat Kiel mit
1997-2003 dem Nebenfach Psychopathologie
Abschluss: Diplom
Wissenschaftliche Angestellte
seit 2003 in der Klinik fiir Neurochirurgie des UK S-H, Campus Kiel unter

Direktor Prof. Dr. H. M. Mehdorn im Fachbereich Neuropsychologie
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oder inhaltlich entnommenen Stellen habe ich kenntlich gemacht.
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Simone Goebel
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