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Zusammenfassung

Zerebrale Aktivierung beim Sprachgedéchtnisexperiment im fMRT in Abhéngigkeit des
Geschlechtes und der die Maus bedienenden Hand

Julia Christine Laufer

Der Ablauf kognitiver Leistungen wie Gedéchtnis und Sprache ist grotenteils ungeklart,
weshalb viele Sprach- sowie Gedachtnisexperimente mittels funktioneller Magnetresonanz-
tomographie durchgefiihrt werden. Haufig ist dabei die Mitarbeit der Probanden gefordert,
welche iiber eine MRT-Maus kategorisieren oder Ja/Nein-Aufgaben 16sen sollen. Bisher
wurde die Maus den Probanden bei Sprachaufgaben in die dominante Hand gegeben.
Bedingt durch die Lateralisierung des Gehirns befindet sich das Sprachzentrum bei den
meisten Menschen linksseitig. Rechtsseitige Fingerbewegungen werden linksseitig verar-
beitet, da der Grofiteil der Fasern kreuzt. Ergebnisse aus jiingeren Studien weisen auf
eine enge Verkniipfung zwischen manueller Motorik und Sprache hin. Aufgrund der links-
seitigen, gleichzeitigen Verarbeitung der motorischen Information fiir die Bewegung der
rechten Hand konnte die Verarbeitung der Sprachinformation beeinflusst sein. Basierend
auf dieser Hypothese wurde ein Experiment durchgefiihrt, in welchem 12 weibliche und
12 ménnliche Probanden bekannte oder unbekannte Worter kategorisierten, je nachdem
ob es sich um ein Pseudowort oder ein Wort handelt. Hierbei bedienten rechtshéndige
Probanden die Maus mit der linken Hand. Zu einem fritheren Zeitpunkt wurde dasselbe
Experiment mit anderen rechtshindigen Probanden durchgefiihrt, welche die Maus mit
der rechten Hand bedienten. Die Aktivierungen beim Verwenden der linken und rechten
Hand, sowie bei Ménnern und Frauen wurden verglichen.

Die geschlechtsspezifische Analyse zeigte wihrend des Sprachexperimentes stiarkere Akti-
vierungen bei den méinnlichen Probanden. Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede
der Aktivierungen, je nachdem mit welcher Hand die Maus bedient wurde. Auf die Fehler-
raten und Reaktionszeiten zeigte die Handseite keinen Einfluss. Es sollte an der bisherigen
Praxis festgehalten werden, die Maus mit der dominanten Hand bedienen zu lassen.
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Kapitel 1
Einleitung

1.1 Sprache

Das klassische Sprachzentrum des menschlichen Gehirns wird in ein motorisches (Broca)
und ein sensorisches (Wernicke) Areal unterteilt. Das Broca-Areal, Brodmann-Areal 44,
befindet sich im Gyrus frontalis inferior und formt Sprache in Wortbau und Satzform. Das
sensorische Wernicke- Areal, Brodmann Areal 22, befindet sich im superioren temporalen
Gyrus der Horrinde und ist fiir das Sprachversténdis zustindig [94] (siche Abbildung 1.1).
Wernicke selbst entwickelte ein Modell zur Sprachverarbeitung, welches schon davon aus-
ging, dass die Informationen in einem neuronalen Netzwerk verteilt verarbeitet werden.
Dieses Modell wurde vom Neurologen Norman Geschwind weiterentwickelt, woraus das
Wernicke-Geschwind-Modell der Sprachverarbeitung entstand. Die Information von ge-
schriebenen Wortern wird zunéchst in der priméren Sehrinde (Schritt 1 auf Abbildung
1.2) und spéter in hoheren visuellen Kortizes (Schritt 2) verarbeitet. Schliefilich erfolgt
eine Verarbeitung im multimodalen parieto-temporo-okzipitalen Assoziationskortex der
Area 39 im Gyrus angularis (Schritt 3), in welchem visuelle, auditorische und taktile
Informationen konvergieren [19]. Hier wird die Information weiterhin mit bereits gespei-
cherten Inhalten verglichen und anschlieBend im Wernicke-Areal (Schritt 4) verarbeitet, in
welchem das Wort verstanden und benannt wird. Uber den Fasciculus arcuatus (Schritt 5)
wird die Information in das Broca-Areal weitergeleitet, wo die Information in eine gram-

matikalische Satzstruktur umgewandelt wird, gespeicherte Muster fiir Wortartikulation

1
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Abbildung 1.1: Seitliche Ansicht der linken Hemisphére mit den sprachrelevanten Arealen:
1 = Broca-Areal, 2 = motorische Gesichtsregion, 3 = somatosensorische Gesichtsregion, 4
= Horfelder (Heschl’sche Querwindungen, 5 = Wernicke-Areal, 6 = Gyrus supramarginalis,
7 = Gyrus angularis. Abbildung aus [50]

aufgerufen werden und ein Handlungsentwurf an das Gesichtsfeld des priméren motori-
schen Kortex der ipsi- und kontralateralen Hemisphére gesandt wird [19] (Schritt 6 auf
Abbildung 1.2). Hier wird die notwendige enge Vekniipfung zwischen dem motorischen
Sprachareal Broca und bestimmten motorischen Arealen, die fiir die Gesichtsmuskulatur

oder die Handgestikulation zustédndig sind, deutlich.

1.2 Hemisphirendominanz und Lateralisation

Obgleich das menschliche Grohirn zwei — auf den ersten Blick — identische Hemisphéren
besitzt, morphologisch also nahezu symmetrisch aufgebaut ist, weist es in Bezug auf einige
intellektuelle Leistungen eine Spezialisierung bestimmter Zentren auf. Eine solche Speziali-
sierung, genannt Lateralisation, liegt vor, wenn nur eine der beiden Hemisphéren bei einer
bestimmten Hirntétigkeit verwendet wird, etwa bei der Produktion und dem Verstdndnis
von Sprache, dem Erkennen von Gesichtern, oder der Verarbeitung von visuell-rdumli-
chen Informationen [19]. Die Sprachareale Broca und Wernicke befinden sich nur bei einer

Minoritit der Menschen in beiden Hemisphéren, bei den meisten Menschen gibt es eine
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links rechts

_- Corpus callosum

Sprachregion
von Broca ~,

motorischer
Kortex
(Gesichts-
region)

Fasciculus
arcuatus ~T7 T

Sprachregion
wvon Wernicke

Assoziations-
kortex
visuelle Kaortizes - ﬁ{\area 39
hoherer Ordnung i (anglr.lLIJ:ris}
primérer Area 17
b visueller Kortex Area 18

Abbildung 1.2: Schematischer horizontaler Schnitt durch das menschliche Gehirn auf der
Hohe des Corpus callosum. Verarbeitungsschritte 1-6 fiir das Erkennen und Benennen
eines gesehenen Gegenstandes nach dem Wernicke-Geschwind-Sprachverarbeitungsmodell.
Abbildung aus [19]

dominante Hemisphére fiir Spracherkennung. In den 60er Jahren untersuchte man Ge-
hirne und stellte fest, dass es auch makroskopisch sichtbare morphologische Unterschiede
zwischen den beiden Hirnhemisphiren gibt. So war das Planum temporale bei 65% der
Gehirne linksseitig grofler als rechtsseitig, bei 11% der Gehirne rechtsseitig grofier und bei
24% wurde kein Grofenunterschied beobachtet [19].

John Wada entwickelte im Jahre 1960 eine Methode zur Ermittlung der dominanten
sprachlichen Hemisphére, indem er in die beiden Aa. carotis internae ein Barbiturat inji-
zierte und die Probanden aufforderte wihrenddessen zu zéhlen. Bei Injektion in die Seite
der dominanten Hemisphire ist der Proband voriibergehend nicht mehr in der Lage zu
sprechen [97]. Durch diesen Test, sowie durch die modernen Methoden funktionelle Ma-
gnetresonanztomographie (fMRT) und Einzelphotonen-Emissionscomputertomographie
(SPECT) konnte nachgewiesen werden, dass sich bei dem weitaus grofiten Teil der Bevolke-

rung die dominante sprachliche Hemisphére linksseitig befindet. Bei Rechtshédndern ist die
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dominante Hemisphére zu 96% linksseitig lokalisiert, bei Linkshindern zu 70% linksseitig
und zu jeweils 15% beidseitig und rechts [19].

Sehr aufschlussreich fiir die Erforschung der Hemisphérendominanz sind sogenannte Split-
Brain-Patienten. Bei diesen Patienten sind die Faserverbindungen zwischen den beiden
Hemisphéren des Gehirns (Corpus Callosum) durchtrennt. Diese, Callosotomie genannte
Prozedur, wird heute nur noch sehr selten durchgefithrt und wurde in den 60er Jahren
als Ultima Ratio bei einer medikamentos nicht kontrollierbaren Epilepsie angewandt. Ist
die Verbindung zwischen den beiden Hirnhéilften durchtrennt, kann sich ein Grand-Mal-
Anfall nicht von einer Seite des Gehirns auf die andere fortpflanzen. Im Alltag weisen diese
Patienten kaum Defizite auf, allerdings konnten genauere Untersuchungen und Verhaltens-
beobachtungen bei den Betroffenen sehr wohl Unterschiede zu Menschen mit erhaltenem
Corpus callosum aufzeigen etwa bei der Sprachproduktion. Wird einem Split Brain- Pati-
enten in der linken Gesichtsfeldhélfte ein Schriftzug préisentiert, gibt er an, diesen nicht zu
sehen [19]. Die visuelle Information wird in der rechten Gehirnhélfte verarbeitet, die domi-
nante sprachliche Hemisphiére ist allerdings meist linksseitig lokalisiert. Ebenso kann der
Patient einen Gegenstand, den er in der linken Gesichtsfeldhélfte sieht, nicht benennen.
Wird der Gegenstand oder der Schriftzug in der rechten Gesichtsfeldhélfte prasentiert,
bereiten das Sehen und Benennen keine Schwierigkeiten.

Weiterhin zeigte sich bei diesen Studien eine rechtshemisphérische Dominanz fiir visuell-
rdumliche Prozesse und fiir das Erkennen bekannter Gesichter [26]. Auch was die Erfor-
schung der motorischen Hemisphaerendominanz betrifft, konnten durch das Verhalten die-
ser Patienten interessante Feststellungen abgeleitet werden: in den ersten Monaten nach
einer Callosotomie bereitet es den Patienten Probleme, spontane Bewegungen mit der
linken Hand auszufithren. Dieser Umstand legt nahe, dass hierfiir nicht nur die rechte

Hemisphiére, sondern auch Input aus der linken Hemisphére benétigt wird [84].

1.3 Gedachtnis

Das menschliche Gedéchtnis lédsst sich in verschiedene Komponenten unterteilen. So un-

terscheidet man nach dem Gedéchtnismodell von Baddeley zwischen einem Kurz- einem



KAPITEL 1. EINLEITUNG 5

Langzeit- und einem Arbeitsgedéchtnis. Dieses Modell wurde urspriinglich 1974 von den
Psychologen Baddeley und Hitch entwickelt [3], und 2001 von Baddeley noch einmal
iiberarbeitet [5]. Das Arbeitsgedéchtnis (working memory) dient der kurzfristigen (einige
Sekunden) Speicherung und Verarbeitung von Informationen aus verschiedenen Sinnes-
kanélen und hat eine herausragende Bedeutung fiir die bewusste Verarbeitung von Infor-
mationen. Es wird unterteilt in vier Komponenten: der phonologische Schleife (phonologi-
cal loop), dem raumlich-visuellen Notizblock (visuospatial sketchpad), dem episodischen
Puffer (episodic buffer), sowie der zentralen Exekutive (central executive) (sieche Abbildung
1.3).

sntral
executive

A/’kc

Visuospatial Eplsor:luc F‘honnlugical
sketchpad buffer loop

z : 1
Visual Episodic
semantics LTM

-« Language

Irends in Cognitive Soiences

Abbildung 1.3: Modell des Arbeitsgedéchtnis mit seinen 3 Komponenten von Baddeley
(LTM = long term memory). Abbildung aus [5]

Die phonologische Schleife dient dem Memorieren von sprachlich-akustischen Informatio-
nen. Diese Komponente ldsst sich wiederum unterteilen in zwei Subsysteme: dem passiven
phonologischen Speicher, der akustische Informationen fiir einige Sekunden speichert, und
dem artikulatorischen Lernprozess. Diese zweite Komponente dient durch Reartikulieren
und Abrufen des Inhaltes des phonologischen Speichers dem Auffrischen dieser Informa-
tionen, die ansonsten nach einigen Sekunden verloren gehen. Die Art und Weise, wie die
sprachlichen Informationen abgespeichert werden, unterscheidet sich zwischen gehorter
und gelesener Sprache. Die gehorte Sprache, oder die gesprochenen Worte gehen sofort
in den phonologischen Speicher ein. Im Gegensatz dazu miissen die geschriebenen Worte
zunéchst in Gedanken artikuliert werden mit Hilfe des artikulatorischen Lernprozesses

und konnen dann abgespeichert werden [80].
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Der visuell-rdumliche Notizblock dient dem Memorieren von bildlichen und rdumlichen
Inhalten. Dieser ist noch nicht so ausgiebig erforscht wie die phonologische Schleife.
Offensichtlich ist auch diese Komponente analog zur phonologischen Schleife in weitere
Subsysteme unterteilt, mit separaten rdumlichen und visuellen passiven Speichern und

Mechanismen zur Aufrechterhaltung und Beeinflussung der Informationen [80].

Der episodische Puffer, die Instanz des Arbeitsgeddchtnisses, die von Baddeley 2001
hinzugefiigt wurde, dient dem Memorieren von sprachlichen oder réumlichen Inhalten
durch das sinnvolle Verkniipfen der Informationen, beispielsweise dem Memorieren von
Wortern durch eine Geschichte. Baddeley beschreibt diesen Vorgang dadurch, dass
verschiedene Informationen aus der phonologischen Schleife oder dem raumlich-visuellen
Notizblock dadurch memoriert werden konnen, dass sie mit Informationen aus dem
Langzeitgeddchtnis verbunden werden [4]. Hierbei spielt als anatomisches Korrelat der
Hippocampus sowohl beim Enkodieren von Material, als auch beim Abruf eine wichtige

Rolle [49].

Die zentrale Exekutive als Kontrollinstanz wurde bislang noch nicht ausgiebig durch empi-
rische Studien erforscht. Ihre Funktion scheint darin zu liegen, eine Aufmerksamkeitsquelle
zu sein, welche es ermoglicht, die Aufmerksamkeit zu fokussieren, bei gleichzeitigen Auf-
gaben zu teilen und zwischen den Tétigkeiten hin- und her zu schalten [80]. Ebenso wie
beim episodischen Puffer spielt auch hier der Hippocampus eine Rolle. Er scheint eine
Art Bindeglied zwischen Kurz - und Langzeitgedéichtnis, sowie dem Arbeitsgedéchtnis zu
sein und ist in Studien beim Enkodieren und beim Abruf, aber nicht beim Erhalt der

Informationen aktiviert [49].

1.3.1 fMRT und Sprachgedichtnis

Dank neuerer Methoden wie der fMRT und der Positronenemmissionstomographie
(PET) konnte in den letzten Jahren insbesondere der Zusammenhang von Gedéchtnis

und Sprache nichtinvasiv erforscht werden. In vielen Studien besteht ein besonderes
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Interesse an den Vorgédngen oder Aktivierungen beim Enkodieren von neuem Material
oder Wortern (Encoding), oder auch an der Gegeniiberstellung des Enkodieren neuen
Materials und dem Abruf von bereits Gesehenem oder Gelerntem (Retrieval).

Bereits in den 80er Jahren gab es — z.B. in der Arbeit der Neuropsychologin Brenda
Milner — Hinweise darauf, dass nicht nur das Sprachzentrum selbst meist linksseitig
lokalisiert ist, sondern dass auch Gedéchtnisleistungen materialspezifische Lateralisierun-
gen aufweisen. Dies konnte durch Untersuchungen mit Patienten, an welchen — etwa
wegen einer Epilepsie — eine einseitige temporale Lobektomie durchgefiihrt werden
musste, untersucht werden. Es zeigte sich eine Rechtslateralisierung des Hippocampus
fiir rAumliche Informationen und eine Linkslateralisierung fiir sprachliche Informationen
(187, [24])

Dies konnte spéater durch fMRT und PET-Studien an gesunden Probanden vertieft unter-
sucht und bestétigt werden. Im Jahr 1998 wurde eine fMRT-Studie durchgefiihrt, die die
Aktivierungen wihrend der Enkodierung verschiedener Arten von Material untersuchte
[51]. Gesunde Probanden sollten hier geschriebene Worter, gezeichnete Objekte und
unbekannte Gesichter betrachten und sich merken. Im Ergebnis fiel eine unterschiedlich
lateralisierte Aktivierung im dorsalen Frontalkortex auf. Der linke dorsale Frontalkortex
war beim Enkodieren der Worter aktiviert, beim Enkodieren der Zeichnungen wurden
bilaterale Aktivierungen desselben nachgewiesen, beim Enkodieren der unbekannten
Gesichter fanden sich schliellich rechtshemisphérische Aktivierungen im dorsalen Fron-
talkortex. In einem zweiten Experiment wurden zusétzliche Probanden untersucht, um zu
testen, ob sich das erste Ergebnis reproduzieren liasst. Den Probanden wurden ebenfalls
Worter, gezeichnete Objekte oder Gesichter prisentiert. In den ersten Durchgéingen
sollten die Probanden sich das Material einprégen, in zwei weiteren Durchgéingen aber nur
passiv betrachten. Dennoch wurde im Anschluss ein Wiedererkennungstest durchgefiihrt.
Das Ergebnis aus dem ersten Experiment konnte bestétigt werden: es zeigten sich fiir die
Durchgginge, in denen das Material memoriert werden sollte, dieselben Aktivierungsmuster
wie im ersten Experiment. Beim passiven Betrachten des Materials traten allerdings im
Vergleich zum aktiven Memorieren in allen Bereichen schwichere Aktivierungen auf [51].

2001 wurde eine dhnliche Studie durchgefiihrt, welche die Aktivierungen beim Enkodieren
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verschiedenen Materials untersuchte [33]. Den Probanden wurden hier entweder Worter,
Gesichter, Szenerien oder Muster préasentiert. Die Probanden wurden instruiert, aus
zwei gleichzeitig préisentierten Wortern einen Satz zu formen, um die Aufmerksamkeit
komplett auf die Worter zu biindeln. Hierbei konnte festgestellt werden, dass die Laterali-
sierung bei der Enkodierung von neuem Material von der Verbalisierbarkeit des Materials
abhéngig ist. Bei Wortern findet man eine vorrangig linkshemisphérische Aktivierung
im medialen Temporallappen (mit den Untereinheiten Hippocampus, entorhinaler und
parahippocampaler Cortex), bei Gesichtern und Szenerien ungefihr symmetrische Akti-
vierungen, und bei Mustern, also bei sehr eingeschréankt verbalisierbarem Material, eine
vorrangig rechtslateralisierte Aktivierung. Somit konnten die Ergebnisse aus der Studie
von Kelley et al [51] reproduziert werden. In dieser Studie wurde zwischen Wértern, die
die Probanden bereits gesehen hatten und unbekanntem Material unterschieden. Hierbei
konnten bei der Présentation der unbekannten Worter hohere Aktivierungen im medialen
Temporallappen und im mittleren und inferioren Frontalgyrus festgestellt werden als bei
der Prasentation der bereits bekannten Worter.

Die entscheidende Rolle des linken medialen Temporallappens im Sprachgedéchtnis wurde
in spéateren Studien weiter demonstriert und die oben genannten Ergebnisse bestétigt.
2005 wurde eine weitere, dhnliche Studie durchgefiihrt, in welcher Probanden Zeichnungen,
Worter und Gesichter présentiert wurden [34]. In einem spéteren Wiedererkennungstest
mussten die Probanden angeben, ob das Material bereits gesehen wurde oder nicht. Die
Fehlerrate in der Wiedererkennungsaufgabe war bei den Gesichtern signifikant hoher als
bei den Zeichnungen und Wortern. Die Aktivierungen decken sich mit den Aktivierungen
bei den Vorgingerstudien: beim Enkodieren der Wérter im linken Hippocampus, beim
Enkodieren der Zeichnungen bilaterale Aktivierung im medialen temporalen Lappen
(linke und rechte parahippocampale Region) und beim Enkodieren der Gesichter im
rechten Hippocampus und in der rechten Amygdala.

Zusammenfassend kann festgehalten werden, dass die Linkslateralisierung fiir ver-
bale Gedédchtnisinhalte in mehreren Studien belegt werden konnte. Generell ist der
Lateralisierungsgrad wiahrend der Enkodierung abhéingig von der Verbalisierbarkeit

des zu erinnernden Materials: bei Wortern findet man eine eindeutig linkslaterali-



KAPITEL 1. EINLEITUNG 9

sierte Aktivierung im medialen Temporallappen, bei Bildern bilaterale Aktivierungen

und bei Gesichtern und Mustern rechtsseitige Aktivierungen im medialen Temporallappen.

1.4 Das Motorische System

Die Motorik ist eine komplexe kognitive Leistung, die eine Reihe verschiedener Strukturen
involviert. Der primére motorische Kortex ist im Gyrus pracentralis lokalisiert, Brodmann
Area 4. Der primére motorische Kortex ist die Ausgangsstation fiir die Durchfiihrung von
Bewegungsprogrammen [19]. Die Motorik der jeweiligen Extremitét ist immer im kontrala-
teralen Kortex repréisentiert, Aktivierungen der Neurone am Vertex losen Kontraktionen
der Bein- und Hiifmuskulatur aus, Aktivierungen im Bereich der Fissura Sylvii Kontraktio-
nen der Gesichts- und Mundmuskulatur [19]. Uber sensorische Afferenzen wird der Kortex
mit Informationen iiber die Umwelt und die Koérperposition im Raum informiert. Die Ef-
ferenzen vom priméren motorischen Kortex verlaufen durch die Capsula interna in den
Pons und bilden von dort an die Pyramidenbahn. 30% der Traktneurone sind im priméren
motorischen Kortex BA4 lokalisiert, 30% der Traktneurone im supplementir motorischen
Kortex BA6 und 40% im primér somatosensorischen Kortex BA1, 2 und 3 (siehe Abbil-
dung 1.4). Der GroBteil der Fasern kreuzt am Ubergang zum Riickenmark zur Gegenseite
und bildet dann den lateralen, kortikospinalen Trakt [19]. Es sind noch weitere kortikale
Areale an der Bewegungsplanung beteiligt, ndmlich der supplementér-motorische Kor-
tex (supplementir-motorische Area, SMA, Brodmann Area 6), der pramotorische Kortex
(PMC, Brodmann Area 6) und der posterior-parietale Kortex.

Hier wird der Entschluss, eine Bewegung auszufithren gefallt, und das Bewegungspro-
gramm erstellt. Die Areale sind {iber reziproke Verbindungen mit den anderen, an der
Motorik beteiligten Strukturen verbunden. Der posterior-parietale Kortex verarbeitet
komplexe sensorische Informationen und erhilt Afferenzen aus den somatotopen und
visuellen Kortizes [19]. Das SMA dient vor allem der Programmierung von komplexen Be-
wegungen. Das pramotorische Areal ist an der initialen Bewegungsphase beteiligt und es

programmiert die Orientierung des Korpers zu dem Ziel sowie die korrekte Kérperhaltung.
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Abbildung 1.4: Motorische Areale des zerebralen Kortex: primér motorischer Kortex: BA4,
supplementér motorischer Kortex: BA6 (medial), pramotorischer Kortex: BA6 (lateral),
primérer somatosensorischer Kortex BA1, BA2, BA3, posterior-parietaler Kortex: BA5,
BAT7; BA=Brodmann Areal. Abbildung aus [19]

1.4.1 Hemisphirendominanz im Motorischen System

Es finden sich anatomische und funktionelle Unterschiede zwischen den beiden motori-
schen Kortizes der linken und rechten Hemisphéire, da es auch im motorischen System
Lateralisierungseffekte oder hemisphérische Spezialisierungen gibt. Schon sehr friith gab es
die Theorie, dass die linke Hemisphére die dominante motorische Hemisphére sei, welche
Bewegungsabldufe fiir den gesamten Koérper plane [62]. Man geht heute davon aus, dass
die linke Hemisphire essenziell fiir eingeiibte Bewegungsabldufe [84], das konzeptionelle
Wissen von Bewegungsabldufen, den Gebrauch von Werkzeugen [23] und generell die Pla-
nung von komplexen Bewegungen ist [37].

In einer MR-Studie von 1996 zeigte sich, dass Rechtshinder einen tieferen linken Sulcus
centralis besitzen; dies wurde hier als Marker fiir die Lénge jenes Gebietes verwendet,
welches die motorischen Handareale repriisentiert [1]. Auch eine spiitere magnetencepha-

lographische Studie konnte aufzeigen, dass die motorischen Handareale kontralateral zur
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dominanten Hand bei den Probanden grofler waren als jene der Gegenseite [96].
Beziiglich der Funktion konnte in vielen Studien nachgewiesen werden, dass bei
rechtshéndigen Patienten eine einseitige, linkshemisphérische Schidigung beidseitige mo-
torische Defekte verursachen kann, insbesondere bei komplexen motorischen Aufgaben
(z.B. beim Einsetzen von Steckern). Bei simplen motorischen Aufgaben fiihrt eine ver-
gleichbare Lésion nur zu ipsilateralen Defiziten (z.B. Fingertapping mit dem Zeigefinger)
[38]. Diese Erkenntnisse leiten sich zu einem grofien Anteil von Studien mit Apraxie-
Patienten ab. Unter Apraxie versteht man allgemein Probleme in der Abfolge von Be-
wegungen [32]. Es lidsst sich zwischen ideomotorischer, ideatorischer oder konzeptioneller
und kinetischer Apraxie unterscheiden [37]. Unter ideomotorischer Apraxie versteht man
rdumliche oder zeitliche grobe Fehler beim Ausfithren von eigentlich eingeiibten Bewe-
gungen - wie dem Schneiden von Brot, welches hier nicht mehr gleichméfig moglich ist.
Ideatorische oder konzeptionelle Apraxie bedeutet das Fehlen von abstrakter Kenntnis
einer Aktion, hier wird ein falsches Werkzeug fiir eine Handlung verwendet (z.B. eine
Zahnbiirste zum Essen). Die kinetische Apraxie ist schwierig von Lésionen des priméren
Motorkortex zu differenzieren, hier finden sich fehlerhafte feine Handbewegungen oder eine
fehlerhafte Stellung der Finger wéhrend der Imitation von Handpositionen [37]. Patien-
ten, die einen linksseitigen Schlaganfall erleiden, haben ein 20 bis 30% grofieres Risiko,
nach dem Schlaganfall an einer Apraxie zu leiden als Patienten mit einem vergleichbaren
rechtsseitigen Schlaganfall [37].

Ein méglicher Grund fiir die Linkslateralisierung bei komplexen motorischen Aufgaben
konnte darin bestehen, dass von diesen Handlungsabfolgen, sowie von Werkzeugen und
ihrem Gebrauch zunéchst ein konzeptionelles Wissen vorhanden sein muss, welches wie-
derum ohne Sprache nicht denkbar ist. Moglicherweise wird deshalb auch die Organisation
von komplexen Bewegungen hauptséichlich von der linken Hemisphére, oder genauer von
einem Netzwerk aus linkem parietalem Kortex, pramotorischer Region, préifrontalem Kor-
tex und posterior temporalem Kortex vollzogen [23]. Aus einer fMRT Studie aus dem Jahr
2007 ging hervor, dass die Planung von Aktionen mit egal welcher Hand eine Aktivierung
im linken parietalen Kortex, linken dorsalen pramotorischen Areal, linkem mittleren fron-

talen Kortex und posterior temporaler Kortex auslost. Dabei waren die Hirnaktivitdten
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unabhéngig davon, ob kommunikative Gesten (wie z.B. Winken) mit der rechten oder der
linken Hand geplant wurden [23]. Dies zeigt nicht nur die linkshemisphérische Dominanz
der motorischen Planung auf, sondern auch die Verkniipfung zwischen dem motorischen

und dem sprachlich-kommunikativen System.

1.5 Zusammenhang zwischen Motorik und Sprache

Das Paradigma des in dieser Arbeit beschriebenen Experimentes basiert auf der Hypothe-
se, dass eine Verbindung zwischen den kortikalen Sprachenzentren und jenen Regionen,
welche fiir die Handmotorik zusténdig sind, existiert. Genauer gesagt, dass es einen Ein-
fluss der Fingerbewegung der rechten Hand, welche linkshemisphérisch verarbeitet wird,
auf die Aktivierungen beim Sprachgedichtnisexperiment geben kénnte, da sich das domi-
nante Sprachenzentrum bei Rechtshindern ebenfalls in 97% der Félle linkshemisphérisch
befindet.

Schon alltdgliche Beobachtungen kénnen zu der Annahme einer engen Vernetzung zwi-
schen Spracharealen und motorischem System fiithren, wie beispielsweise das unbewusste
Gestikulieren beim Sprechen (welches auch stattfindet, wenn blinde Personen mit anderen
blinden Personen sprechen [43]). Weiterhin gibt es in zahlreichen Studien Hinweise auf eine
enge Verkniipfung speziell zwischen den Gebieten zur Verarbeitung von Handbewegungen
und den Kortexarealen fiir die Sprachverarbeitung. Bereits in den 70er Jahren wurde der
Zusammenhang zwischen Sprache und Handmotorik untersucht. Kimura stellte 1973 fest,
dass die motorische Aktivitit bei verbalen Aufgaben grofier ist als bei nonverbalen, und die
bevorzugt verwendete Hand abhéingig ist von der Aufgabe: bei verbalen Aufgaben wurde
die linke Hand bevorzugt bewegt, bei nonverbalen die rechte Hand ([53] nach [82]).

Ein mittlerweile bekanntes Phéinomen ist die stéirkere Abnahme der Genauigkeit und Ge-
schwindigkeit von Handbewegungen der dominanten Hand bei gleichzeitigen verbalen Auf-
gaben, als bei Bewegungen mit der nichtdominanten Hand (lateralized dual task decre-
ment) [66]. Die Art der Beeinflussung der Sprachmotorik durch manuelle Tétigkeit wurde
2003 in einer Studie tiberpriift, in welcher die Probanden wéhrend des Sprechens verschie-

dene Aufgaben vollziehen mussten (motorische, linguistische und Rechenaufgaben) [20].
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Wiéhrend sich bei der gleichzeitigen motorischen Aufgabe eine Abnahme der Geschwindig-
keit der Lippenbewegung sowie eine geringere Dislozierung der Lippen zeigte, war bei der
linguistischen Aufgabe und der Rechenaufgabe das Gegenteil der Fall: es zeigte sich hier
eine erhhte rdumlich-zeitliche Variabilitét [20].

1996 wurde in einer Studie tiberpriift, inwiefern sich lautes oder leises Lesen, Sprechen und
Produzieren von Tténen ohne sprachlichen Inhalt auf die Handmotorik auswirkt. Hierfiir
wurden einzelne, transkranielle magnetische Stimuli iiber den handmotorischen Gebieten
vom linken oder rechten Motorkortex der Probanden abgegeben, und unter den vier oben
genannten Bedingungen die Aktivitit des ersten dorsalen interossdren Handmuskels mit-
tels Elektromyographie gemessen. Beim leisen Lesen und beim Produzieren von Toénen
zeigten sich keine zuverlassigen Effekte, beim lauten Lesen verstirkte sich die Aktivitét
des Muskels der dominanten Hand und beim Sprechen verstirkte sich die Aktivitdt der
Muskel beider Hénde [93]. Es zeigt sich also eine stérkere Erregbarkeit der priméren mo-
torischen Handareale wihrend des lauten Vorlesens.

Dieses Ergebnis wurde 2003 durch eine Studie bestétigt, die sich derselben Methoden be-
diente (transkranielle magnetische Stimulation und Elektromyographie) [67]. Hier wurden
zwei Konditionen untersucht: in der ersten lasen die Probanden einzelne Worter laut vor,
in der zweiten drei Worter hintereinander. Im Ergebnis dieses Experimentes war die Erreg-
barkeit des primér motorischen Handareals der dominanten Hemisphére ebenfalls wiahrend
des lauten Vorlesens erhoht. Die Dauer des Effektes korrelierte genau mit der Dauer des
Sprechens [67]. Als Kontrolle wurde hier auch die Erregbarkeit eines Beinmuskels wihrend
des Sprechens gemessen, dieser zeigte allerdings keinen signifikanten Effekt, sodass davon
ausgegangen werden kann, dass diese Erhohung der Erregbarkeit wiahrend des Sprechens
spezifisch fiir die Handmuskulatur ist. Der Autor unterstiitzt die vielfach geduflerte Hy-
pothese, dass diese Verbindung zwischen Spracharealen und motorischen Handarealen als
Briicke zwischen Aktion und Kommunikation phylogenetisch alt ist und einen jener Fak-
toren darstellt, welche die Evolution der Sprache moglich gemacht haben [81].

In einer fMRT-Studie von 2009 sollten Probanden mit dem Daumen abwechselnd die ande-
ren vier Finger beriihren, wihrend Worter vorgelesen oder Sylben ausgesprochen werden

mussten. Hierbei zeigte die duale verbale und motorische Aufgabe eine zusétzliche Akti-
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vierung des pramotorischen Kortex kontralateral zu der bewegten Hand. Auflerdem gab es
einen Unterschied, ob die rechte oder linke Hand bewegt wurde: bei Bewegen der rechten
Hand zeigte sich eine alleinige Aktivierung im linken pramotorischen Kortex, bei Bewegen
der linken Hand sind die pramotorischen Areale bilateral aktiviert [68]. Da die aktivierten
Regionen wihrend des gleichzeitigen Lesen und Fingertapping sich unterschieden von den
Regionen, die normalerweise aktiviert sind, wenn diese Beschéftigungen einzeln ausgefiihrt
werden, entsteht die Hypothese, dass es im priamotorischen System Bereiche gibt, die spe-
zifisch fiir das gleichzeitige Bewegen der Hand und Verwenden von Sprache zustdndig
sind. Diese oben angesprochenen Regionen befinden sich dorsal und kaudal gelegen von
dem normalerweise bei diesen Tétigkeiten aktivierten Bereich im dorsalen préamotorischen
Kortex [68].

Zusammenfassend gibt es also viele Hinweise auf eine direkte Verbindung zwischen moto-
rischen Handarealen und Spracharealen, welche es allerdings in zukiinftigen Studien noch
genauer zu analysieren und lokalisieren gilt. Weiterhin lisst sich aus den bisherigen Studien
die Hypothese ableiten, dass es im pramotorischen Gebiet Bereiche gibt, welche spezifisch

fiir das gleichzeitige Verwenden von Sprache und Handmotorik zusténdig sind.

1.6 Geschlechtsdifferenzierung im fMRT

Die Gehirne von Ménnern und Frauen unterscheiden sich sowohl anatomisch (Hirnvolu-
men) als auch funktionell (bezogen auf verschiedene kognitive Leistungen). Die Tatsache,
dass bestimmte Gehirnregionen sich in ihrer Grole bei Médnnern und Frauen unterscheiden
konnte man sowohl durch postmortem-Untersuchungen an Gehirnen, sowie durch bildge-
bende Verfahren in neuerer Zeit ermitteln. Manner haben ein insgesamt gréfleres Hirnvolu-
men [17], groBere Amygdala [29] und ein groBeres Paracingulum [76]. Frauen hingegen wei-
sen grofere Volumina des Hippocampus [21], Nucleus caudatus [71], vorderen cinguldren
Gyrus [76], dorsolateralen prifrontaler Cortex [83] und Planum temporale [98] auf. Der
Groflenunterschied korreliert mit der Besetzung mit Rezeptoren fiir Sexualhormone und
konnte deshalb hormonell bedingt sein [35].

Auch funktionell gesehen zeigen sich sexuelle Dimorphismen. Allgemein gesagt verfiigen
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Frauen iiber eine hohere Leistungsfihigkeit bei verbalen Aufgabenstellungen, Mé&nner
wiederum bei visuell-rdumlichen Problemen. Bei Rotationsaufgaben von geometrischen
Figuren ([31], [41], [70]), mathematischen Aufgaben [12] und der rdumlich-motorischen
Zielfahigkeit [40] sind Ménner Frauen tiberlegen. Frauen wiederum haben einen Vorsprung
im Sprachfluss, der Wahrnehmungsgeschwindgkeit, bei Gedéchtnisleistungen fiir verbale
Inhalte und Gegensténde sowie bei einigen feinmotorischen Aufgaben [54]. Ein hiufig zi-
tiertes Beispiel fiir die Uberlegenheit der Frauen beim Memorieren von verbalen Inhalten
ist die bessere Erinnerungsféhigkeit an eine Liste von Wortern ([42], [55]).

Man hat wahrend der letzten Jahre mittels moderner bildgebender Methoden versucht, die
Unterschiede in diesen und anderen Bereichen besser zu verstehen, und ihre physiologisch-
anatomischen Korrelate zu finden. In dieser Dissertation sollen die sexuellen Dimorphis-
men in Bezug auf Sprache und Gedéchtnis untersucht und deshalb hier nédher erldutert

werden.

1.6.1 Geschlechtsdifferente Aktivierung bei Sprachaufgaben

Seit vielen Jahrzehnten wird als moégliche Erklarung fiir die groflere Leistungsfihigkeit der
Frauen bei Sprachaufgaben die Hypothese diskutiert, dass diese sich eher beider Hirnhe-
misphéren bedienen, also eine weniger starke Lateralisierung aufweisen als Méanner ([65],
[28]). Dies konnte in vielen Studien, die sich bildgebender Methoden bedienten, auch nach-
gewiesen werden ([44], [85], [77]).

1994 wurde in einer MRT-Studie die Grofle des Planum temporale sowie des Heschl-Gyrus
bei ménnlichen und weiblichen Probanden gemessen [57]. Hier zeigten sich bei den ménn-
lichen Probanden signifikant gréflere Plana temporale in der linken als in der rechten
Hemisphire, wiahrend dieser Unterschied bei den weiblichen Probanden nicht vorhanden
war. Fiir den Heschl Gyrus zeigte sich allerdings keine Asymmetrie zwischen Mannern und
Frauen. Dies interpretierten die Autoren als eine mdgliche anatomische Grundlage der Be-
obachtung, dass Frauen hiufig bei verbalen Aufgaben stérkere bilaterale Aktivierungen
aufweisen als Ménner [57].

In einer fMRT-Studie aus dem Jahr 1995 sollten 19 weibliche und 19 mé&nnliche Pro-

banden orthographische (Buchstabenerkennung), phonologische (reimen) und semantische
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(Kategorisierung) Aufgaben losen. Wihrend der phonologischen Aufgabe traten bei den
ménnlichen Probanden Aktivierungen im Bereich des linken inferioren frontalen Gyrus
auf, wihrend diese Region bei den Frauen beidseitig aktiviert war [85]. Eine dhnliche Be-
obachtung wurde in einer PET-Studie aus dem Jahr 1998 gemacht, in welcher ménnliche
und weibliche Probanden Verben vorlesen und andere grammatikalische Zeiten daraus bil-
den mussten. Auch hier wurden bei den ménnlichen Probanden stérker linkslateralisierte
Aktivierungen gefunden, wihrend die weiblichen Probanden bilaterale Aktivierungen im
perisylvischen Kortex zeigten [45].

1998 wurde in einer PET-Studie der zerebrale Blutfluss von weiblichen und ménnlichen
Probanden gemessen, wiahrend diese Verben und Nonsens-Verben vorlesen und jeweils dar-
aus das Imperfekt bilden mussten [44]. Weibliche und ménnliche Probanden unterschieden
sich hierbei nicht signifikant in der Reaktionszeit und der Fehlerrate. Auch bei den ein-
fachen Vorleseaufgaben zeigte sich kein Geschlechterunterschied, hier wurden sowohl bei
Ménnern als auch Frauen bilaterale Aktivierungen im frontal-temporalen Gebiet gemes-
sen. Es zeigte sich allerdings fiir die Bedingung der Bildung des Imperfektes ein deutlicher
Geschlechterunterschied bei den Aktivierungen: wihrend bei Mannern der perisylvische
Kortex hauptsichlich linkshemisphérisch aktiviert war, war bei Frauen eine beidseitige
Aktivierung im perisylvischen Kortex zu beobachten.

Da die bisher genannten Studien eher die vorderen Sprachgebiete betrachteten, wurde im
Jahr 2000 ein Experiment durchgefiihrt, welches untersuchen sollte, ob auch in den hinte-
ren Sprachregionen ein solcher Effekt — weniger starke Lateralisierung bei Sprachaufgaben
bei Frauen — nachweisbar ist [48]. 22 ménnlichen und 25 weiblichen Probanden wurden
kurze Geschichten erzéhlt, und anschliefend die Geschichte in Fragmenten von nur einer
Sekunde Dauer prisentiert. In einer letzten Phase wurde die Geschichte riickwérts vorge-
spielt. Im néchsten Schritt beantworteten die Probanden Fragen zum Gehorten. Beim Ver-
gleich der Aktivierungen beim Hoéren in normaler Reihenfolge mit dem Riickwértshoren,
zeigten sich bei den Frauen bilaterale Aktivierungen des mittleren temporalen Gyrus, bei
den Méannern hingegen ein nur linkshemisphérisch aktivierter superiorer und mittlerer
temporaler Gyrus [48].

Wie aus einer Studie aus dem Jahr 2007 hervorgeht, ist beim Lernen von fremden Wortern
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bei Frauen der fusiforme Kortex bilateral aktiviert, bei Mannern hingegen nur linksseitig
[15]. Die sich hiufig replizierende Beobachtung, dass Frauen bei verbalen Aufgaben stérker
bilateral aktivieren als Méanner, wurde nicht in allen Experimenten gemacht. In anderen
Studien zeigen Frauen im Gegenteil eine stirker linkslateralisierte Aktivierung bei Sprach-
aufgaben als Manner ([88], [14], [7]).

Um herauszufinden, ob die in manchen Studien gefundene linkshemisphérische Mehr-
aktivierung bei Frauen wéihrend verbalen Aufgaben materialspezifisch ist, wurde eine
Studie entworfen, die die Erinnerungsfihigkeit und das Wiedererkennungsvermogen von
Pseudowortern und abstrakten Muster geschlechterspezifisch bei ménnlichen und weib-
lichen Probanden untersucht [7]. Im Ergebnis zeigte sich, dass das Erkennen von Mus-
tern eher rechtsseitige Aktivierungen hervorrief, das Erinnern und Erkennen der Pseu-
doworter stirkere linksseitige Aktivierungen. Die linksseitigen Aktivierungen waren bei
Frauen widhrend des Einspeicherns, Wiedererkennens und spéterem Wiedererkennen von
Pseudowortern stérker ausgepriagt. Genauer gesagt zeigten Frauen wiahrenddessen stérkere
Aktivierungen im linken Hippocampus als Méanner. Ein dhnlicher Effekt trat, wenn auch
schwiicher, auch bei den Méannern auf, ndmlich bei den abstrakten Mustern, wo sie stirkere
rechtsseitige hippokampale Aktivierungen aufwiesen als Frauen [7].

Eine weitere fMRT-Studie die mit 9-15 Jahre alten mé&nnlichen und weiblichen Proban-
den durchgefiihrt wurde, untersuchte ebenfalls Hirnaktivierungen bei verbalen Aufgaben
geschlechterspezifisch. In der ersten Aufgabe mussten Worter nach dem Muster der Kon-
sonanten einsortiert werden, in der zweiten Aufgabe musste die Frage beantwortet werden,
ob sich zwei Worter reimen. Im Ergebnis zeigten sich stéirkere bilaterale Aktivierungen im
inferioren frontalen Gyrus und superioren temporalen Gyrus, sowie eine stéirkere Aktivie-
rung des linken fusiformen Gyrus bei den Médchen im Vergleich zu den Jungen [14].

Es gibt also zahlreiche Beispiele, aber keine eindeutige Erklirung fiir die Uberlegenheit
des weiblichen Geschlechts bei verbalen Fragestellungen. Die Theorie, dass sich Frauen
bei verbalen Aufgaben eher beider Hirnhemisphéren bedienen, ist zur Zeit am weitesten

verbreitet und ist mit zahlreichen Studien konsistent.
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1.6.2 Geschlechtsdifferente Aktivierung bei Gedichtnisaufgaben

Wie oben bereits angedeutet, gibt es Unterschiede bei den verschiedenen Gedéchtnisleis-
tungen zwischen Méannern und Frauen. Frauen scheinen entsprechend ihrer Fahigkeiten
eine hohere Gedéchtniskapazitit fiir verbale Inhalte aufzuweisen, Ménner hingegen fiir
visuell-rdumliche Inhalte [61].

Die Fi#higkeit, dreidimensionale Objekte im Geiste zu rotieren (mental rotation), bzw.
bei komplexen geometrischen Figuren, die aus unterschiedlichen Perspektiven gezeichnet
sind, zu urteilen, ob es sich um dieselbe Figur handelt, ist bei Ménnern signifikant stérker
ausgeprigt als bei Frauen [63]. Man kann diese Féhigkeit als Teil des rdumlichen Ar-
beitsgedédchtnisses sehen. Die Aktivierungen bei diesen Aufgaben im fMRT unterscheiden
sich zwischen Ménnern und Frauen: wiahrend bei Ménnern eine stirkere Aktivierung im
superioren und inferioren parietalen Lobus vorherrscht, findet man bei Frauen Aktivie-
rungen im rechten inferioren frontalen Gyrus, welche bei Ménnern nicht zu finden sind
[2]. Eventuell haben die beiden Geschlechter unterschiedliche Strategien um solche rdum-
lichen Probleme zu l6sen. Der Geschlechterunterschied tritt bei diesen Aufgaben allerdings
erst ab der Geschlechtsreife auf, im Gegensatz zum Unterschied im verbalen Gedéchtnis,
welchen man schon bei fiinfjdhrigen Probanden findet [56]. Die Frage des Zeitpunktes ab
welchem der Unterschied festzustellen ist, hingt eng mit der Vermutung zusammen, dass
die Dimorphismen durch die Sexualhormone ausgeltst sind. Bei den Aufgaben des verbalen
Gedéchtnis ist also erst einmal nicht davon auszugehen, dass Frauen durch ihre Sexual-
hormone bessere Leistungen erzielen, da- wie oben erwidhnt - bereits bei Kindern dieser
Unterschied bemerkbar ist, diese allerdings noch keine geschlechtsspezifische Ausstattung
an Sexualhormonen besitzen. Vielleicht ist dieser Dimorphismus tatsédchlich durch eine
unterschiedlichen Organisation des Gehirns mit einer stérkeren Rekrutierung bilateraler
Areale fiir Sprache bei Frauen begriindet. Auflerdem deuten einige Studien auf eine unter-
schiedliche Strategie bei Ménnern und Frauen hin: wihrend Aufgaben des Sprachgedécht-
nisses zeigen Frauen haufiger semantisches Clustering in semantischen und phonologischen
Kategorien [10].

In einer grofen schwedischen Studie aus dem Jahr 1997 wurden die verschiedenen Gedécht-

niseinheiten bei je rund 500 Frauen und Ménnern separat getestet [42]. Wie erwartet zeig-
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ten Frauen bessere Leistungen im Bereich des verbales Gedéchtnis, Manner hingegen bei
rdumlichen Aufgaben. Aulerdem offenbarten die weiblichen Probanden eine generell bes-
sere Leistung des episodischen Gedéchtnisses, wihrend die Leistungen des semantischen
und des priméren Gedéchtnisses sowie beim Priming (vorbewusstes Gedéchtnis) keinen
signifikanten Geschlechterunterschied aufwiesen [42]. Zahlreiche andere Studien die das
episodische Gedéchtnis ebenfalls untersuchten unterstiitzen diese Beobachtung der bes-
seren Performance des weiblichen Geschlechts, z.B. beim Erinnern an die Lokalisation
von Objekten [86], beim Erinnern an Bilder [25] und Worter, beim Wiedererkennen von
Wortern [92], beim Erinnern an Geschichten [100], beim Wiedererkennen von Gesichtern
und Namen [58] sowie Geriichen [59].

Eine fMRT-Studie aus dem Jahr 2000 untersuchte die geschlechtsspezifische funktionelle
Organisation des Arbeitsgedéchtnisses [88]. Die Probanden mussten hier vier verschiedene
Aufgaben 16sen, zwei mit Wortern und zwei mit Nummern, welche mit einer Frequenz von
1 Hz présentiert wurden und kategorisiert werden mussten. Je mehr Informationen hier im
Arbeitsgedichtnis verarbeitet werden mussten, desto hoher waren die gemessenen Aktivie-
rungen. Aktiviert wurden Gebiete im lateralen prifrontalen Kortex, im parietalen Cortex,
im supplementir motorischen Areal und im Nucleus caudatus. Die ménnlichen Probanden
zeigten statistisch signifikant hohere bilaterale oder sogar rechtshemisphérische dominante
Aktivierungen, wihrend die Frauen vorrangig linkshemisphérisch aktivierten. Die Frauen
zeigten auBlerdem lingere Reaktionszeiten, dafiir aber geringere Fehlerraten. Bei allen Auf-
gaben zeigten sich Aktivierungen im lateralen préfrontalen Kortex, im parietalen Kortex,
im supplementéir motorischen Areal und im Caudatum.

Im Jahre 2005 wurde in Kanada eine fMRT-Studie durchgefiihrt, welche die Hirnaktivie-
rungen bei einer motorischen, und drei verschiedenen kognitiven Aufgaben auf Geschlech-
terunterschiede untersuchte. Die kognitiven Aufgaben waren die Testung der Wortgene-
rierungsfihigkeit, der rdumliche Aufmerksamkeit und des Arbeitsgedéchtnisses [8]. Zur
Priifung des Arbeitsgedéchtnisses mussten die Probanden die linke oder rechte Maustaste
driicken, wenn ein Pfeil nach links bzw. rechts eingeblendet wurde, und sich eine fiinfstelli-
ge Ziffer merken und danach einstellige Zahlen danach sortieren, ob sie in der fiinfstelligen

Ziffer vorhanden waren. Die behaviorale Analyse zeigte keine signifikanten Unterschiede
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der Reaktionszeit oder der Fehlerraten von Méannern und Frauen. Ménner zeigten aller-
dings stiarkere Aktivierungen. Bei genauerer Analyse waren die Mehraktivierungen bei den
Ménnern im rechten superioren parietalen Gyrus, im rechten inferioren okzipitalen Gyrus
und im linken inferioren parietalen Gyrus lokalisiert [8].

Insgesamt unterscheiden sich die Gedéchtnisleistungen von Ménnern und Frauen erheb-
lich. Trotzdem reicht die heute vorliegende Datenlage nicht aus, um klare Aussagen fiir
sdmtliche Komponenten des Gedéchtnis zu treffen. Es gibt allerdings eindeutige Hinweise
auf eine bessere Leistung der Frauen bei Aufgaben des Sprachgedéchtnis, des episodisches
Gedéchtnis und des autobiographisches Gedéchtnis, sowie auf eine bessere Leistung der
Ménner bei Aufgaben im Bereich des rdumlichen Gedéchtnis. Die Ursachen fiir diese Di-
morphismen sind noch nicht abschliefend geklart; diskutiert werden Unterschiede durch
Sexualhormone, verschiedene kognitive Losungsstrategien und unterschiedlich genutzte ze-

rebrale Netzwerke.



Kapitel 2

Forschungshypothese und
Zielsetzung der Studie

Seit vielen Jahren werden Sprachexperimente mittels der funktionellen Magnetresonanz-
tomographie durchgefithrt, um aktivierte Areale des Gehirns nichtinvasiv zu detektieren.
Bei vielen dieser Studien miissen die Probanden nicht nur Sprache lesen oder héren,
sondern auch aktiv Aufgaben l6sen, was h#ufig manuell mittels einer mitgefithrten
Computermaus durchgefithrt wird. Bisher wurde diese Maus bei derartigen Experimenten
standardméfig mit der dominanten Hand bedient.

Einige Studien liefern Hinweise auf die enge Verkniipfung zwischen den motorischen Han-
darealen und einigen Spracharealen, da eine enge gegenseitige Wechselwirkung besteht,
speziell zwischen den motorischen Arealen der dominanten Hand und der dominanten
sprachlichen Hemisphére — also bei Rechtshindern rechte Hand und linke Hemisphére
([78], 193], [67], [68]). Diese Erkenntnisse fithrten zu der Motivation die Hypothese zu
iiberpriifen, ob nicht die Bedienung der Computermaus mit der nicht dominanten Hand
sinnvoller sei, durch die getrennte Verarbeitung der motorischen Informationen in der
rechten Hemisphére und der Sprachinformationen in der linken Hemisphére. Hierdurch
konnte zum einen eine schnellere Prozessierung erreicht werden und eine eventuell vor-
handene Aktivierung von zusétzlichen linkshemisphérischen Arealen durch das Bewegen

der beispielsweisen dominanten rechten Hand aber ohne eigentlichen Zusammenhang

21
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mit dem Sprachexperiment, vermieden werden. Um dies zu untersuchen wurden zwei
unterschiedliche fMRT Experimente durchgefiihrt.

Der erste Teil des Experimentes vergleicht die rein motorischen Aktivierungen beim
Maustapping — rhythmischen Klicken des Zeigefingers auf der Maus — der rechten
und linken Hand bei Ménnern und Frauen. Der zweite Teil untersucht schliellich die
Aktivierungen wihrend eines Sprachgedéchtnisexperimentes, in welchem die motorische
Aktivitdt des linken Zeigefingers zur Bedienung einer MRT-Maus notwendig ist, um die
Kategorisierungsaufgabe zu l6sen. Dieses Sprachgedichtnisexperiment wurde in einer
Vorlauferstudie bereits unter Benutzung der rechten Hand durchgefiihrt, diese Daten
wurden fiir die Auswertung herangezogen, um die Aktivierungen bei Benutzung der

linken Hand mit denen bei Benutzung der rechten Hand zu vergleichen.

Folgende Fragen sollen beantwortet werden:

1. Unterscheiden sich die Aktivierungen beim Maustapping mit der dominanten,
rechten Hand in der linken Hemisphére von den Aktivierungen in der rechten
Hemisphére beim Maustapping mit der linken Hand? Sind aufgrund einer Laterali-
sierung und Asymmetrie im motorischen System mehr motorische Areale aktiviert

beim Bewegen der dominanten Hand?

2. Wie unterscheiden sich die Aktivierungen bei einem Sprachgedichtnisexperiment
wenn die linke statt der rechten Hand verwendet wird? Liegen beim Verwenden der
rechten Hand stérkere linksseitige Aktivierungen vor? Gibt es motorische Areale,
die bei Verwenden der rechten Hand beidseitig und bei Verwenden der linken Hand

nur rechtsseitig aktiviert sind?

3. Findet man wahrend der Enkodierung von neuem verbalen Material beim Verwen-
den der rechten, dominanten Hand stérkere linksseitige Aktivierungen als beim

Verwenden der linken Hand? Welche Areale sind das?
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4. Werden die Ergebnisse vorangehender Studien bestétigt, in denen sich eine Linksla-

teralisierung fiir die Enkodierung von neuen Wortern zeigte?

5. Unterscheiden sich die Aktivierungen beim Maustapping mit den beiden Hénden

bei Mannern und Frauen?

6. Sind die Reaktionszeiten und Fehlerraten abhingig vom Bekanntheitsgrad der
Worter, also davon, ob die Probanden sie bereits gesehen haben? Erwartet werden

lingere Reaktionszeiten und groflere Fehlerraten fiir neues Material.

7. Gibt es geschlechtsspezifische Unterschiede bei Fehlerraten und Reaktionszeiten im

Sprachgedéchtnisexperiment zwischen Ménnern und Frauen?

8. Gibt es Unterschiede bei Fehlerraten und Reaktionszeiten je nachdem, ob zum

Beantworten per Mausklick die rechte oder linke Hand verwendet wurde?

9. Konnen die Ergebnisse aus vorangegangengen Studien, die sich mit geschlechtss-
pezifischen Aktivierungen bei verbalen Aufgaben beschiftigen, repliziert werden,
indem bei Méannern stirkere Aktivierungen bei den verbalen Aufagben auftreten

und diese starker linkslateralisiert sind als bei Frauen?



Kapitel 3

Material und Methoden

3.1 Probanden

Die dem Experiment zugrundeliegende Stichprobe bestand aus jeweils 22 Méannern und
Frauen, die Gesamtanzahl der untersuchten Probanden betrug also N = 44. Die Ergeb-
nisse von 20 Probanden, 10 Frauen und 10 Méannern, wurden einer fritheren Studie ent-
nommen. In dieser Studie wurde in analoger Weise dasselbe Sprachgedéchtnisexperiment
durchgefiihrt, mit dem einzigen Unterschied, dass die Probanden hier die MRT-Maus mit
der rechten Hand betétigten. Die beiden Stichproben unterschieden sich nicht signifikant
beziiglich des Alters und Bildungsstandes. Es konnten nicht dieselben Probanden aus der
ersten Studie untersucht werden, da dies einen Retest-Bias beim Sprachged#chtnisexperi-
ment verursacht hétte, hiatten die Probanden die Worter bzw. Pseudowérter bereits vor
dem Experiment gesehen. Mittels des Edinburgh Handedness Tests (siehe dazu Kapitel
3.2.2) wurde sichergestellt, dass alle Teilnehmer eindeutig Rechtshénder sind. Die Frage-
stellung der Studie basierte auf der Annahme, dass das Sprachenzentrum in der linken
Hemisphére befindlich ist. Da dies bei 30% der Linkshéndern nicht der Fall ist (siehe dazu
Kapitel 1.2), stellt die reine Rechtshéndigkeit der Probanden eine imperative Vorausset-
zung fiir deren Eignung dar. Die Probanden wurden gebeten den Gesundheitsfragebogen
PHQ-D (siehe dazu Kapitel 3.2.3) auszufiillen, um die Teilnahme psychisch kranker Pro-

banden an der Studie auszuschlieflen.
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3.2 Methoden und Neuropsychologische Tests

3.2.1 Funktionelle Magnetresonanztomographie

Die Magnetresonanztomographie ist ein bilgebendes Verfahren, bei welchem Schnittbilder
des menschlichen Korpers erstellt werden. Der Patient wird zun#chst einem Magnetfeld
ausgesetzt, was eine Ausrichtung der Kernspins der Wasserstoffatome in Richtung des
auBleren Magnetfeldes zur Folge hat (Lingsmagnetisierung). Eine elektromagnetische
Welle hoher Frequenz wird nun eingestrahlt, welche bei geeigneter Wahl zu einer
Auslenkung des Kernspins um 90° fiithrt (Quermagnetisierung). In dieser Ausrichtung
beginnt eine Prizessionsbewegung, welche eine Wechselspannung in der Empfangsspule
induziert. Durch Spin-Spin-Wechselwirkungen beginnen sich die Spins zu dephasieren,
was auch als T2-Relaxation bezeichnet wird. Das Zuriickklappen der Spins in die
urspriingliche Ebene, bei dem elektromagnetische Strahlung emittiert wird, wird auch als

Spin-Gitter-Wechselwirkung oder T1-Relaxation bezeichnet [46].

BOLD-Signal
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Abbildung 3.1: Verlauf des BOLD-Signals nach Stimulation mit initial dip und maximaler
Reaktion nach 4-6s. Abbildung aus [46]
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Bei der funktionellen Magnetresonanztomographie werden im Gegensatz zur konventio-
nellen MRT nicht nur anatomische Strukturen dargestellt, sondern auch Bereiche im
Gehirn, in denen sich der Sauerstoffverbrauch und die Durchblutungsrate erhéht und
somit indirekt die neuronale Aktivierung. Die Detektion eines verdnderten Signals durch
Ab- oder Zunahme des sauerstoffhaltigen Hiémoglobins in bestimmten Arealen wird als
BOLD-Effekt (Blood Oxygen Level Dependent) bezeichnet, Grundbedingung fiir die
Darstellung ist also die Verdnderung des Sauerstoffgehaltes des Blutes, welche durch spe-
zielle T2-gewichtete Messsequenzen detektiert werden. Durch wahrend der synaptischen
Aktivitdt freigesetzte Signalmolekiile veréindert sich der Geféftonus in den Arteriolen, bei
Vasodilatation erhoht sich der Blutfluss. Dieser erhdhte Blutfluss sorgt trotz vermehrt
stattfindender Glykolyse fiir ein Uberangebot an Sauerstoff, welcher letztlich zu der
erhohten Oxygenierung des Kapillarstromgebietes fiihrt, die detektiert werden kann [60].
Die Detektion gelingt durch die unterschiedlichen magnetischen Eigenschaften von Oxy-
und Deoxyh&moglobin. Deoxyhidmoglobin besitzt eine hohere magnetische Suszeptibilitét,
wodurch es im Gesamtfeld durch Suszeptibilitdtsartefakte zur Signalabnahme kommt. Bei
einem Sauerstoffiiberschuss wird dieser hemmende Einfluss geringer (es ist Vergleich zum
Ruhezustand ein hoherer Anteil an Oxyh#moglobin vorhanden) und das Signal w#hrend

der T2*-Relaxation nimmt zu.

Somit erklért sich auch der in Abbildung 3.1 sichtbare initiale Abfall der Signalintensitét.
Der Sauerstoffbedarf steigt sofort mit der Aktivierung, aber der vermehrte Blutfluss be-
ginnt erst mit einer Latenzzeit von 1-2 Sekunden, wodurch in den ersten Sekunden zunéchst

vermehrt Deoxyhémoglobin vorhanden ist und das Signal zunéchst abgeschwicht ist.

3.2.2 Edinburgh Handedness Inventory (EHI)

Bei dem erstmals 1971 von Oldfield [75] publizierten EHI handelt es sich um einen stan-
dardisierten, validen Fragebogen mit hoher Retest-Reliabilitét [79]. Es werden zehn All-
tagstétigkeiten wie z.B. Schreiben oder Zdhneputzen abgefragt, der Proband muss sich
jeweils entscheiden ob er die Tétigkeit mit der linken oder der rechten Hand ausfiihrt.

Wird die Tétigkeit eindeutig mit der rechten oder linken Hand vollzogen, werden zwei



KAPITEL 3. MATERIAL UND METHODEN 27

Kreuze in die jeweilige Handspalte geschrieben. Vollzieht der Proband diese Tétigkeit ent-
weder mit links oder mit rechts wird ein Kreuz zu jeder Hand gezdhlt. Zur Auswertung
wird der Lateralitdtsquotient berechnet, indem die Summe der Kreuze von der linken Hand
von der Summe der Kreuze von der rechten Hand abgezogen wird. Nun wird die Differenz
durch die Gesamtzahl der Kreuze dividiert und mit 100 multipliziert. Bezeichnen wir mit
K, die Kreuze auf der Rechten, sowie mit K, jene auf der linken Seite, ergibt sich fiir den

Lateralitdtsquotienten L also:
_ K, — K

[ = —r -
K’I‘+Kl

-100.

Ein Lateralitdtsquotient kleiner als 0 bedeutet nach Oldfield Linkshéndigkeit, -100 ein-
deutige Linkshéndigkeit und 100 fiir eindeutige Rechtshiandigkeit.
In diese Studie wurden ausschliefllich Probanden mit einem Lateralitdtsquotient von iiber

80 eingeschlossen.

3.2.3 Gesundheitsfragebogen Prime MD Patient Health Questionnaire
PHQ-D

Der Gesundheitsfragebogen PHQ-D dient dem schnellen Diagnostizieren von psychischen
Storungen, insbesondere Depressionen, Angststorungen, somatoforme Storungen, Ess-
storungen und Alkoholabusus [89]. Weiterhin ermdoglicht der Test eine Einschéitzung tiber
den Schweregrad vorhandener Stérungen. Die 15 Items umfassende Kurzfassung des Tests
wurde bereits vor der Einladung der Probanden vorab verschickt um Personen mit psychi-
schen Auffilligkeiten sofort herauszufiltern und von der Studie auszuschlieflen. Die Kom-
plettversion des Fragebogens umfasst 78 Items, fiir jedes Item gibt es 4 Antwortmdoglichkeit
in Abhéngigkeit von H&ufigkeit, Ausgepriagtheit und Vorhandensein des Symptoms. Die
zugrundeliegenden Diagnosekriterien stammen aus dem Diagnostischen und Statistischen
Manual Psychischer Stérungen DSM-IV (American Psychiatric Association, 1994). Der
PHQ-D ist hinsichtlich seiner Durchfithrung und der Auswertung standardisiert und ist
als objektiv anerkannt. Die Reliabilitéit fiir die kontinuierlichen Skalen betrigt r = 0.88
fiir das Depressionsmodul, sowie r = 0.79 fiir das Somatisierungsmodul. Die Test-Retest-

Reliabilitét des Depressionsmoduls liegt zwischen ICC=0.81 und ICC=0.96 [36]. Im Ver-
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gleich zu anderen Gesundheitsfragebogen, etwa dem Hospital Anxiety and Depression Scale

[90, 64], zeichnet sich der PHQ-D durch eine hohere Validitéit aus.

3.2.4 Experimentelles Design
Blockdesign

In diesem fMRT-Standardparadigma wechseln sich experimentelle und kontrollierte Bedin-
gungen ab. Es wird abwechselnd in mehreren Durchgingen das BOLD-Signal detektiert,
sowohl bei vorhandener, als auch bei nicht vorhandener experimenteller Stimulation. Die
Ruhephase wird dabei OFF-Bedingung; die Experimentalbedingung auch ON-Bedingung
genannt. Statistische Vergleiche der ON- und OFF-Bedingung ermdéglichen das Treffen von
Aussagen tiber Aktivierungen wéihrend der ON-Bedingung bezogen auf die Ruhebedin-
gung. Mittels Substraktionsdesign kann die Mehraktivierung wéihrend der ON-Bedingung
ermittelt werden, indem die OFF-Bedingung von der ON-Bedingung subtrahiert wird [46].

Maustapping-Paradigma

Es handelt sich um ein Blockdesign bestehend aus 8 Blocken. Wiahrend der ersten 8 Scans
(24s) wird ein Fixationskreuz mit dem Buchstaben R gezeigt, was den Probanden dazu
auffordert, die Maus in der rechten Hand zu halten (OFF-Bedingung). Der Proband ist
instruiert wihrend der niichsten 16 Scans (48s) jedes Mal wenn eine Raute aufleuchtet
abwechselnd mit Zeige- und Mittelfinger die Maus zu betétigen (ON-Bedingung). Die Fre-
quenz der Fingerbewegung betrdgt 1 pro Sekunde. Im Anschluss wird dem Probanden
ein Fixationskreuz mit dem Buchstaben L fiir links prasentiert wihrend 8 Baseline-Scans.
Daraufhin folgen weitere 16 Scans wiahrend der Proband im gleichen Rhythmus der auf-
leuchtenden Rauten (1 pro Sekunde) die Maus mit der linken Hand abwechselnd mit Zeige-

und Mittelfinger betétigt. Diese vier Phasen werden zweimal durchlaufen.

Sprachparadigma

Nach Beendigung des Maustapping-Paradigmas folgt zunéchst eine fiinfminiitige Lernpha-

se, in welcher der Proband das angezeigte Material lediglich betrachtet, aber selbst inaktiv
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bleibt. Es werden dem Probanden entweder deutsche Substantive oder Pseudoworter

im Wechsel mit geometrischen Figuren prisentiert, die Pseudeworter bestehen aus zwei

Silben und ergeben keinen Sinn (z.B. Teubed).

Lemphase, 5min, : Block 1 neu, Block 1 alt, 1 Wort,
Proband inaktiv Instruktion, 15sec —™12 Wérter, 1 Pseudowort p»| 3 Pseudowdrter
Block 3 alt, 3 Wérter, Block 3 neu, 3 Wérter, Block 2 alt, Block 2 neu,
3 Pseudowdrter 2 Pseudowdrter [ 2 Worter i 1 Pseudowort
Block 4 neu, 1 Wort, Block 4 alt, 3 Waorter, | gl Block 5 neu, 1 Wort, Block 5 alt,
2 Pseudowdrter 2 Pseudowdrter 2 Pseudowdrter — 1 Wort
Block 7 neu, 1 Wort Block 6 alt, 1 Wort Block 6 neu, 1 Wort
Block 7 alt, 1 Wort, ’ - : " - ’
1 Pseudowort 1 Pseudowort 1 Pseudowort 2 Pseudowdrter
Block 8 neu, Block 8 alt, 1 Wort, Block 9 neu, 3 Wérter, Block 9 alt, 2 Wérter,
3 Worter 2 Pseudowdrter —™ 2 Pseudowdrter 1 Pseudowort

'

Block 11 alt, 1 Wort, Block 11 neu, Block 10 alt, 2 Wort, Block 10 neu, 1 Wort,
1 Pseudowort 1 Pseudowort 2 Pseudowdrter - 2 Pseudowdrter
Block 12 neu, Block 12 alt, 1 Wort, " - Block 13 alt,

2 Pseudowdrter 1 Pseudowort Block 13 neu, 2 Worter 1 Pseudowort

Abbildung 3.2: Ablaufskizze des Sprachparadigmas, “alt” bedeutet, das Wort oder Pseu-
dowort wurde den Probanden bereits in der Lernphase présentiert, “neu” bedeutet, dass
der Proband das Wort oder Pseudowort noch nicht gesehen hat

Im Anschluss wird dem Probanden 15 Sekunden lang eine Instruktion zur Sprachaufgabe

eingeblendet. Das Sprachparadigma ist ebenfalls ein Blockdesign mit 26 Blocken. In die-

sem Teil des Sprachexperimentes war der Proband dazu aufgefordert, die linke Maustaste

zu betétigen wenn das Wort sinnvoll ist, und die rechte Maustaste, wenn das Wort sinn-

los ist. Es wurden fiir diesen Teil des Experimentes sowohl Worter gezeigt, die schon in

der Lernphase eingeblendet wurden, als auch bisher unbekanntes Material. Es werden 13
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Blocke mit bereits gezeigten (“alten”) und 13 Blocke mit noch unbekannten Wértern ab-
wechselnd présentiert. Die Blocke beinhalten zwischen einem und sechs Worter, wobei
jedes Wort zwei Sekunden lang angezeigt wird und im Anschluss zwei Sekunden lang ein
Fixationskreuz. Zwischen Wort und Fixationskreuz ist jeweils eine zeitliche variable Pause
zwischengeschaltet, die 2 bis 2,7 Sekunden lang ist, um zu vermeiden, dass der Proband
exakt weiss, wann das néchste Wort eingeblendet wird (sieche Abbildung 3.2).

Es soll an dieser Stelle bereits vermerkt werden, dass die Aktivitéiten bei Unterscheidung
zwischen Wortern und Pseudowdrtern bereits in einer vorangegangengen Studie unter-
sucht wurde und keinen signifikant unterschiedlichen Effekt der Hirnaktivitéit ergeben hat,
deshalb wurde sich in dieser Studie auf die Unterscheidung zwischen bereits gesehenen
Wértern (alt) und noch nicht gesehenen Wértern (neu), zwischen ménnlichen und weib-
lichen Probanden und zwischen dem Betéatigen der Maus mit der rechten oder der linken

Hand fokussiert.

3.3 Ablauf und Datenakquisition

Den Probanden wurde vorab die kurze Version des Gesundheitsfragebogen PHQ-D per
Mail geschickt. Im Falle eines unauffilligen Fragebogens wurden die Probanden eingeladen,
und fiillten zunéchst in der Vorbereitungsphase den allgemeinen MRT-Fragebogen sowie
den Handigkeitsfragebogen EHI und die vollstdndige Version des PHQ-Ds aus. Stellte sich
bei der Auswertung heraus, dass es sich um psychisch gesunde, eindeutig rechtshéndige
Probanden handelt, wurde zunéchst eine Simulation der Maustapping-Aufgabe mit einem
Laptop auflerhalb des Tomographen durchgefiihrt, sowie die Instruktionen fiir beide Tei-
le des Experimentes zum griindlichen Durchlesen verteilt. Nun erfolgte die Lagerung der
Patienten im Tomographen, nachdem alle metallischen Gegenstéinde von Kérper und Klei-
dung entfernt wurden. Es erfolgte ein doppelter Horschutz mittels Schaumstoffstépseln und
Kapselgehorschutz, der Kopf wurde zusétzlich zwecks Bewegungsbegrenzung mit Schaum-
stoffkissen fixiert. Die Prasentation der Experimente im Tomographen wurde mittels eines
Beamers, einer Leinwand und einem Spiegel in der Kopfspule gewihrleistet. Die gesam-

te Versuchsdauer pro Proband betrug 60 Minuten. Im Tomographen erfolgte zunichst
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die Maustapping-Aufgabe, dann die Lernphase des Sprachgedichtnisexperimentes und
schliefllich die Kategorisierungsaufgabe des Sprachgedichtnisexperimentes. Die Proban-
den erhielten eine Aufwandsentschiddigung von 10 Euro.

Es handelt sich um einen 3 Tesla-Ganzkorpertomographen von Philips mit Standard-
kopfspule. Es wurde eine T2*gewichtete, echoplanare Bildgebungssequenz gewihlt, mit
folgenden Einstellungen: einer Schichtdicke von 3,6 mm, einer Time to Repeat (TR) von
3,0s, einer Time to Equal (TE) von 35ms, einem Flipwinkel von 90°, einem Field of
View von 230 mm, und einer rdumlichen Auflésung von 3,6 mm x 3,6 mm x 3,6 mm. Das
Maustapping-Paradigma besteht aus 96, die Lernphase des Sprachgedéchntisexperimentes

aus 100 und der Hauptteil des Sprachgedichntisexperimentes aus 156 Messungen.

3.4 fMRT-Datenauswertung

Die Auswertung der fMRT- Daten erfolgt in verschiedenen Schritten und findet mittels
des Programmes Statistical Parametric Mapping 5 (SPM5) statt. SPM5 ist eine MatLab-
Applikation und wurde vom Functional Imaging Laboratory des Institute for Cognitive
Neurology, Universitiit London entwickelt .

Zunéchst findet eine Vorverarbeitung der Daten mit Bewegungskorrektur, réumlicher Nor-
malisierung und rédumlicher Glédttung statt, anschlieffend eine First-Level-Analyse, die der
Berechnung von Kontrasten bei den einzelnen Probanden dient, und als letzten Schritt
eine Second-Level-Analyse, die allgemeine Aussagen iiber die gesamte Stichprobe liefern

kann.
3.4.1 Vorverarbeitung der fMRT-Daten

Bewegungskorrektur

Magnetresonaztomographische Aufnahmen sind aufgrund von Bewegungen des Patienten
grundsétzlich fehlerbehaftet. Selbst bei Ausbleiben von willkiirlichen Bewegungen, kénnen
passive Bewegungen durch Schlucken, Atmen und den zerebralen Blutfluss nicht unterbun-

den werden. Diese Bewegungen fithren zu einer rdumlichen Verschiebung der signalgeben-

"http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/
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den Substanz im Messraum zwischen den verschiedenen Aufnahmen. Aufgrund der hohen
raumlichen Auflssung bei fMRT-Untersuchungen von 1-4 mm3, verursachen selbst kleinste
Bewegungen bereits Storungen. Mittels mathematisch-statistischer Korrekturalgorithmen
kann die Bewegung des Kopfes abgeschitzt und der durch die Bewegungen entstandene
Fehler korrigiert werden. Hierfiir wird ein Referenzscan, durch den die Originalposition
definiert wird, bendtigt. Dies ist meist der erste Scan der Aufnahmereihe. Zur Korrek-
tur werden Abweichungen von der Originalposition mittels sechs Bewegungsparametern
beschrieben: Translationsbewegungen in z- y- oder z- Richtung, Rotationsbewegungen
durch Neigung des Kopfes, Scherung des Kopfes oder Drehung des Kopfes. Verschiebt sich
das Gehirn zwischen zwei Aufnahmen um den Bruchteil eines Voxels (Volumenelement),
so ergeben sich insbesondere an anatomischen Grenzen, z.B. zwischen grauer und weifler
Hirnsubstanz, signifikante Unterschiede in der Signalintensitét. Durch einen Interpolati-
onsalgorithmus und vielmaliges Wiederholen der Berechnung mit verschiedenen Verschie-

beparametern wird die Abweichung zwischen Referenz- und Arbeitsscan minimiert. [46].

Riaumliche Normalisierung

Durch diesen Teil der Vorverarbeitung wird sichergestellt, dass definierte Voxel trotz indivi-
dueller anatomischer Beschaffenheit die gleiche Struktur préasentieren. Dies ist die Voraus-
setzung dafiir, die Signalintensitédten der unterschiedlichen Probanden miteinander verglei-
chen zu kénnen (Gruppenanalyse). Zunéchst muss die Aufnahme in einer definierten Stan-
dardausrichtung reorientiert werden. Hierbei werden wie bei der Bewegungskorrektur sechs
Transformationsparameter bestimmt, die zunéchst nur Positionsverdnderungen zulassen.
Im zweiten Schritt werden Transformationen durchgefiihrt, die auch Groéflenverdnderun-
gen und Scherungen in der x- y- und z- Ebene zulassen. Diese linearen Transformationen
werden fiir Teilbereiche des Gehirns isoliert bestimmt, um eine héhere Genauigkeit zu er-
reichen. Die Genauigkeit bestimmt sich iiber die Summierung der Abweichungsquadrate
zwischen individuellem Gehirn und einem Referenzgehirn [46]. Als Referenzgehirn wurde
hier das von Talairach entwickelte Standardgehirn verwendet [91] mit einer Voxelgréfie
von 2x2x2mm?. Durch diese Anpassung an das Talairach-Standardgehirn war es nun

in der folgenden Auswertung mdoglich, Koordinaten von aktivierten Arealen mittels des
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Talairach-Koordinatensystems anatomischen Lokalisationen genau zuzordnen.

R&umliche Gliattung

Je nach Grofle der neuronalen Netzwerke, die analysiert werden, sind die Aktivierungen
einzelner Voxel nicht unabhéngig voneinander. Analysiert man also grofiere, eine funktio-
nelle Einheit formende Strukturen, ist es giinstiger, diese Abhéngigkeit zwischen verschie-
denen Voxeln in der Analyse zu beriicksichtigen. Es werden durch die rdumliche Glattung
Messfehler eliminiert und das Signal-Rausch-Verhéltnis erhoht. Alle Voxelwerte werden
durch den gewichteten Mittelwert des jeweiligen Voxels und seiner Nachbarn in allen drei
Raumrichtungen ersetzt. Die Gewichtung erfolgt entsprechend der Gauss’schen Normal-
verteilungskurve, um die Verteilung der Werte der Normalverteilung anzunihern [46]. Der
wichtigste Parameter der Glattung ist die Halbwertsbreite, oder full width at half ma-
ximum (FWHM). Dieser Wert gibt an, ab welcher rdumlichen Distanz das Signal eines
Voxels noch zur Hélfte in die Berechnung der Glattung mit einbezogen wird. Je grofier
der FWHM-Wert, desto unschéirfer wird das Bild. Es wurde in dieser Auswertung eine

dreidimensionale 6x6x6mm-FWHM Gauss-Filtermaske verwendet.

Zeitliche Filterung

Nicht alle Signalverinderungen, die im Tomographen wihrend eines Experiments detek-
tiert werden, werden tatsichlich durch den BOLD-Effekt verursacht. Es existieren hoch-
und niederfrequente Signaldnderungen, die durch Artefakte entstehen. Die hochfrequenten
Anderungen entstehen z.B. durch Atmung und Puls, die niederfrequenten kénnen durch
verdnderte Messempfindlichkeit des Tomographen im Laufe des Experiments, z.B. durch
Erwérmung der Spule, hervorgerufen werden. Da sich die BOLD-Antwort aus physiologi-
schen Griinden immer mit einer gewissen definierten Tréigheit vollzieht, kénnen diese hoch-
und niederfrequenten Signaldnderungen herausgefiltert werden. Es wurde hier eine Hoch-

passfilterung durchgefiithrt, um niederfrequente Signaldnderungsartefakte zu minimieren.
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3.4.2 Statistische Auswertung

Im Anschluss an die Vorverarbeitung der Daten kann die statistische Auswertung begon-
nen werden. Diese gliedert sich in zwei Abschnitte: zundchst werden auf intraindividueller
Probandenebene reizkorrelierte, signifikante Signalanhebungen ermittelt (First Level
Analysis). In einem zweiten Schritt (Second Level Analysis) wird diese reizkorrelierte
Signalanhebung der gesamten Stichprobe untersucht.

Die Auswertung ist modellbasiert, es wird sich des Allgemeinen Linearen Modells bedient.
Abhéngig vom Experimentaufbau wird eine Vorhersage getroffen, wie die Aktivierung
verlaufen wird (bei Reizprisentation oder Bewegung Mehraktivierung im Vergleich zu
den Ruhescans). Diesen vorhergesagten Signalverlauf nennt man Pradiktor. Danach wird
iiberpriift, inwiefern die tatsichliche Aktivierung dem Modell entspricht (Residualvari-
anz). Der Pradiktor stellt die unabhéngige Variable dar, der tatséchliche Signalverlauf die
abhingige Variable. In der Folge wird fiir jeden Voxel eine Regressionsanalyse gerechnet,
und man erhélt fiir jeden Voxel einen t-Wert [46].

Werden mehrere Priadiktoren definiert, um den Signalverlauf genauer zu beschreiben,
wird jeder Pradiktor mit einem bestimmtem Regressionsgewicht multipliziert, und die
folgende Berechnung bleibt keine einfache lineare Regressionsanalyse, sondern eine
multiple Regressionsanalyse.

Die Auswertung des ersten Versuchsabschnittes diente dem Vergleich der beiden Bedin-
gungen Tappen mit der rechten Hand und Tappen mit der Linken. Zunéichst wurden
fiir jeden Probanden Individualanalysen durchgefiihrt, um die jeweiligen Effektstéirken
zu ermitteln. In der Second Level Analyse wurde eine Random Effects Analyse iiber alle
Effektstdirken mittels Einstichproben-t-Tests durchgefiihrt, um eine Aussage iiber die
gesamte Population machen zu kénnen.

Im zweiten Abschnitt, dem Sprachgedichtnisexperiment, wurden mehrere Kontraste
berechnet. Aktivierungen bei bekannten Pseudowortern, bei bekannten Wortern, bei
unbekannten Pseudowortern und bei unbekannten Wortern, sowie die Mehraktivierung
bei bekannten Wortern und Pseudowdrtern im Vergleich zu den unbekannten (Kontrast
alt>neu), und die Mehraktivierung bei unbekannten Wortern und Pseudowértern im

Vergleich zu den bekannten (Kontrast neu>alt).



KAPITEL 3. MATERIAL UND METHODEN 35

Die Second Level Analyse des Maustapping- Experimentes dient dazu, anhand der
Kontrastdaten aller Probanden aus der First Level Analyse die Fragestellungen zu
beantworten, ob es einen Unterschied beim Betdtigen der Maus mit der dominanten
rechten oder mit der nicht dominanten linken Hand gibt, und ob signifikante Unterschiede
zwischen den Geschlechtern vorhanden sind. Dafiir wird eine zweifaktorielle Varianzana-
lyse (ANOVA, Analysis of Variance) mit den beiden Faktoren Handseite und Geschlecht
durchgefiihrt. Beide Faktoren kénnen jeweils in zwei verschiedenen Ausprigungsgraden
vorliegen, Handseite links oder rechts, und Geschlecht weiblich oder ménnlich. Der Faktor
Handseite ist hierbei abhéngig, da die gleichen Probanden mit rechts oder links geklickt
haben, der Faktor Geschlecht ist unabhéngig, da es sich bei mé#nnlichen und weiblichen
Probanden um unterschiedliche Individuen handelt. Es wird ebenfalls im Programm
SPMS5 eine solche ANOVA mit full factorial design erstellt. Das Programm erlaubt es, im
Nachhinein alle moglichen interessierenden Kontraste zu definieren und berechnen. Der
Haupteffekt zeigt auf, ob der Faktor iiberhaupt einen Einfluss auf die Aktivierung hat.
Die Handseite lieferte einen Haupteffekt, das Geschlecht allerdings nicht. Aufgrund des
fehlenden Haupteffektes des Geschlechtes kann bei dieser ANOVA auch keine Interaktion
der beiden Faktoren gefunden werden. Weiterhin wurden hierbei die Kontrase rechte
Handseite>linke Handseite, linke Handseite>rechte Handseite und die Deaktivierungen
beim Klicken mit der rechten oder linken Hand berechnet. Von besonderem Interesse
waren in der Auswertung Areale, die mit dem motorischen Kortex assoziiert sind, wie

beispielsweise der Supplementéir Motorische Kortex (SMA).

Im zweiten Versuchsabschnitt wurde zweimalig eine zweifaktorielle ANOVA durchgefiihrt.
Die erste ANOVA wurde mit den beiden Faktoren Bekanntheit und Geschlecht erstellt.
Die Héandigkeit ging in diese ANOVA nicht ein, es wurden nur Kontraste verwendet, die
beim Verwenden der linken Hand entstanden sind. Als Ergebnis wurden wieder die beiden
Haupteffekte der Faktoren Geschlecht und Bekanntheit, sowie die Interaktion der Faktoren
ausgewertet. Des Weiteren wurden die Kontraste weiblich>mé&nnlich, m&nnlich>weiblich,

alt>neu und neu>alt berechnet. In der abschlielenden Auswertung wurden die Kontraste
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alt>neu und neu>alt jeweils nur fiir Minner und Frauen betrachtet.

In der zweiten ANOVA folgte nun auch die Auswertung der Handigkeit. Die beiden Fak-
toren waren hier Handseite und Geschlecht. Es wurde nur der Kontrast neu>alt aus der
First Level Analyse fiir die ANOVA verwendet, da die Aktivierungen bei der Enkodierung
neuen Materials besonders interessieren. Es wurden jeweils wieder die beiden Hauptef-
fekte betrachtet, anschlieBend die Interaktion der beiden Faktoren. Nun wurden die ge-
schlechtsspezifischen Kontraste ménnlich >weiblich und weiblich>mé&nnlich berechnet und
die Kontraste links>rechts und rechts>links. Teil der weiterfiihrende Auswertung war die
Berechnung der Kontraste links>rechts und rechts>links jeweils nur bei Ménnern und
Frauen, sowie Ménner links>Frauen links, Ménner rechts>Frauen rechts und umgekehrt
(Frauen rechts>Ménner rechts und Frauen links>Ménner links). Die aktivierten Area-
le wurden durch Vergleich der Koordinaten mit den aus dem stereotaktischen Atlas von

Talairach and Tournoux erhalten [91].

Korrektur fiir multiple Testungen: Familywise Error Correction (FWE) und

False Discovery Rate (FDR)

Die statistische Auswertung grofler Datenmengen, wie die Datensétze der funktionellen
Magnetresonanztomographie, welche Tausende von Korrelationsanalysen pro Proband er-
fordern, sorgt fiir eine massive Alphafehler-Kumulierung. Deshalb miissen Korrekturalgo-
rithmen angewendet werden, um die Anzahl der falsch-positiven Voxel zu minimieren. Im
Auswertungsprogramm SPMS5 sind verschiedene Methoden integriert, um den p-Wert zu
korrigieren und die Wahrscheinlichkeit des Alphafehlers zu vermindern.

Eine solche Methode ist die Familywise Error Correction (FWE-Korrektur). Diese be-
ruht auf der Random Field Theory [73]. Anhand dieser Theorie wird fiir jeden einzelnen
Voxel die Aktivierungswahrscheinlichkeit in Abhéingigkeit der angrenzenden Voxel berech-
net. Wenn sich nun ein Voxel inmitten stark aktivierter anderer Voxel befindet, ist die
Wahrscheinlichkeit hoch, dass dieser Voxel ebenfalls aktiviert ist. Dieses Verfahren wurde
spezifisch fiir abhingige Stichproben entwickelt, was bei den fMRT-Daten der Fall ist.
Durch die FWE-Korrektur wird die Wahrscheinlichkeit eines jeden Voxels, falsch-positiv

aktiviert zu sein, auf unter 5% minimiert [73].
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Die False Discovery Rate (FDR-Korrektur) basiert auf einer anderen Uberlegung. Hier
wird ein gewisser prozentualer Anteil an falsch-positiven Voxeln im Gesamtbild in Kauf
genommen und dieser Anteil wird reguliert (nicht mehr als 5%). Es ist hierbei nicht be-
kannt, welche Areale falsch-positiv sind. Der Vorteil dieser Korrektur liegt darin, dass die
FDR-Korrektur abhéingig von der Gesamtaktivitit ist. Sind also viele Areale aktiviert, ist
die Korrektur strenger, bei nur spérlichen Aktivierungen liberaler [27].

FEine weitere Moglichkeit der Korrektur des p-Wertes ohne Verwendung der Familywise
Error Correction oder der False Discovery Rate ist es, die Voxelgrenze hochzusetzen. Die-
ser Korrekturansatz beruht auf der Uberlegung, dass wahrhaftige neuronale Aktivierung
immer in mehreren zusammenhéngenden Voxeln stattfinden muss. Man ist mit Hilfe von
Monte Carlo-Simulationen und Probandenstudien zu dem Schluss gekommen, dass eine
Grenze von 70 zusammenhéngenden, aktivierten Voxeln ausreichend ist, um einen unkor-
rigierten p-Wert von 0,005 einer Korrektur fiir multiple Vergleiche zu unterziehen ([39],
[22]). Dementsprechend wurde in der Auswertung der Daten entweder einer der im SPM5-
Programm implementierten Korrekturfilter (FWE- oder FDR-Filter) verwendet, oder eine
Erhohung der Voxelgrenze von 10 auf 70 durchgefiihrt, um eine Korrektur des p-Wertes
fiir multiple Vergleiche zu erzielen. Der jeweilige verwendete Korrekturalgorithmus ist bei

den im folgenden Kapitel vorgestellten Ergebnissen immer angegeben.

3.4.3 Reaktionszeiten und Fehlerraten

Die Zeitpunkte der Stimuluspréisentation im Sprachgedéichtnisexperiment als auch der Re-
aktionen der Probanden sowie die verwendete Taste beim Zuordnen der Worter wurde in
Logfiles aufgezeichnet. Hieraus konnten die Reaktionszeiten der Probanden (Zeitspanne
von Stimuluspriisentation bis Reaktion) als auch deren Fehlerraten berechnet werden. Die
Daten aus den Logfiles wurden in das Statistikprogramm SPSS eingelesen und hier wei-
ter verarbeitet. Fiir die Reaktionszeit wurde vom Zeitpunkt der Reaktion der Zeitpunkt
der Stimulsprisentation subtrahiert, und das Ergebnis mit 100 multipliziert, um die Ein-
heit Millisekunden zu erhalten. Fiir Worter bzw. Pseudoworter wurden Ziffern (1 und 2)
codiert, diese wurden mit der Antwort der Probanden verglichen, hieraus wurde der Pro-

zentsatz der richtig zugeordneten Worter und die Fehlerraten errechnet. Hat der Proband
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iiberhaupt nicht reagiert, wurde dies als Fehler gewertet. Die Reaktionszeiten und Fehler-
raten wurden nun verglichen mit den vorliegenden Reaktionszeiten und Fehlerraten beim
Verwenden der rechten Hand in demselben Experiment, um zu ermitteln, ob die verwen-
dete Handseite signifikante Unterschiede verursacht.

Anschlieflend erfolgte die eigentliche statistische Auswertung dieser Daten ebenfalls mit-
tels des Statistikprogrammes SPSS. Hierfiir wurden verschiedene zweifaktorielle ANOVAS
durchgefiihrt, um alle Forschungshypothesen zu beantworten und zu iiberpriifen, ob es si-
gnifikante Unterschiede der Reaktionszeiten und Fehlerrten abhéngig vom Geschlecht oder

der Handseite gibt . Eine Ubersicht iiber die berechneten ANOVAS bietet Tabelle 3.1.

Tabelle 3.1: Ubersicht iiber zweifaktorielle ANOVAs zur Auswertung der behavioralen
Daten mittels SPSS

ANOVA 1.Faktor 2.Faktor Handseite

1. Handseite Reaktionszeit rechts + links
2. Geschlecht Reaktionszeit links

3. Geschlecht Reaktionszeit rechts

4. Geschlecht Reaktionszeit rechts + links
5. Handseite Fehlerrate rechts + links
6. Geschlecht Fehlerrate links

7. Geschlecht Fehlerrate rechts

8. Geschlecht Fehlerrate rechts + links




Kapitel 4
Ergebnisse

4.1 Maustapping-Paradigma

Zunéchst wurden die Aktivierungen beim rhythmischen Betédtigen der MRT-Maustaste fiir
die beiden Handseiten miteinander verglichen. In der ANOVA der Second Level Analyse
konnte ein Haupteffekt fiir den Faktor Handseite gefunden werden (FWE-Korrektur;
p=0,001; 10 Voxel).

Tabelle 4.1: Areale, die beim rhythmischen Klicken auf der Maus mit der rechten Hand
grofiere Aktivierungen aufweisen als beim rhythmischen Klicken mit der linken (Kontrast
rechts>links, p=0,001, Schwelle bei 10 zusammenhingenden Voxeln, FWE- korrigiert)

’ rechtshemisphérisch ‘ linkshemisphérisch ‘

BA7 (Precuneus, postzentraler Gyrus) | BA7 (Precuneus)

BA19 (Precuneus) BA19 (Precuneus)

BA5 (parazentraler Lappen) BAA40 (inferiorer parietaler Lappen)

BA6 (medialer frontaler Gyrus) BA6 (medialer frontaler Gyrus)

BA3 (postzentraler Gyrus) BA3 (postzentraler Gyrus)

BAT (superiorer parietaler Lappen) BAT7 (superiorer parietaler Lappen)
BA42 (superiorer temporaler Gyrus)
BA4 (prézentraler Gyrus)

39
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Maustapping: rechte Handseite > linke Handseite

FWE p =.0005

Abbildung 4.1: Typrische Areale, die beim rhythmischen Klicken auf der MRT-Maus mit
der rechten Hand stérkere Aktivierungen aufweisen als beim rhythmischen Klicken mit
der linken Hand. (Kontrast rechts>links, p=0,005; FWE- korrigiert, Schwelle bei 10 zu-
sammenhéngenden Voxeln), MFG=medialer frontaler Gyrus, PC=Precuneus

Samtlichen weiteren in dieser Arbeit angegebenen Aktivierungen liegt ebenfalls ein
Schwellenwert von 10 Voxeln zugrunde, sofern dieser nicht explizit angegeben ist.

Fiir das Geschlecht fand sich dagegen kein Haupteffekt (unkorrigiertes p=0,005). Somit
liegt, nicht iiberraschend, auch keine Interaktion zwischen den beiden Faktoren Handseite
und Geschlecht vor. Geschlechterspezifische Aktivierungen beim alleinigen Betétigen der
Maus mit verschiedenen Hédnden existieren demnach nicht.

Beim Tappen ( =rhythmischen Klicken auf der Maus abwechselnd mit Zeige- und Mittel-
finger) mit der rechten Hand wurde die Aktivierung einer gréfieren Anzahl von Arealen
festgestellt als beim Tappen mit der linken Hand (Kontrast rechts>links; p = 0,001;
FWE-Korrektur; siehe Tabelle 4.1). In der linken Hemisphire aktivierten folgende
Areale stirker: prd- und postzentraler Gyrus (BA3, BA4), inferiorer und superiorer
Parietallappen (BA40, BA7)), mediofrontaler Gyrus (BA6), superiorer temporaler Gyrus
(BA42) und Precuneus (BA19, BAT). Rechts fanden sich stérkere Aktivierungen im
mediofrontalen Gyrus (BA6), im Precuneus (BA7, BA19), im parazentralen Gyrus (BA5),
im postzentralen Gyrus (BA3, BA7), und im superioren Parietallappen (BA7) (siehe
Tabelle 4.1 und Abbildung 4.1).
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Deaktivierungen beim Tappen, links=gelb, rechts=rot

Abbildung 4.2: Ubersicht iiber deaktivierte Areale beim Tappen mit den beiden Hénden,
die deaktivierten Areale beim Tappen mit links sind gelb dargestellt; deaktivierte Areale
beim Tappen mit rechts sind orange dargestellt, p-Wert=0,001, FWE- korrigiert, Random-
Effekt-Analyse

Um herauszufinden, ob die Mehraktivierung beim Tappen mit der rechten Hand durch
eine iiber das Grundaktivierungsniveau gehende Mehraktivierung bei dieser Bewegung
oder aber durch eine groflere Anzahl von Arealen, die beim Klicken mit der linken Hand
unter dem Grundaktivierungsniveau liegen (Deaktivierungen), zu erkliren ist, wurden in
der weiteren Analyse die deaktivierten Areale beim Klicken mit der jeweiligen Handseite
berechnet.

Beim Tappen mit der linken Hand sind deutlich mehr deaktivierte Areale als beim Tap-
pen mit der rechten Hand zu beobachten (p=0,001, FWE-Korrektur). Bilateral deaktiviert
sind der Precuneus (BA7, BA19), der mediofrontale Gyrus (BA6) und der postzentrale
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Gyrus (BA3). Linksseitig ist nur der prizentrale Gyrus (BA4, primér motorisches Areal)

deaktiviert.

Beim Tappen mit der rechten Hand ist der Precuneus (BA7) beidseitig deaktiviert. Weiter-
hin sind beim Tappen mit rechts der superiore Parietallappen (BAT), der mittlere frontale

Gyrus (BA6) und der postzentrale Gyrus (BA40) nur rechtshemisphirisch deaktiviert (sie-

he Tabelle 4.2 und Abbildung 4.2).

Tabelle 4.2: Deaktivierte Areale beim Tappen mit der jeweiligen Hand, p=0,001, Schwelle

bei 10 zusammenhingenden Voxeln, FWE- korrigiert, Random-Effekt- Analyse

’ rechte Hand ‘ linke Hand
BAT li (Precuneus, postzentraler Gyrus) | BA7 re (Precuneus)
BAT7 re (Precuneus) BA19 re (Precuneus)
BA19 re (Precuneus) BAG6 re (mittlerer frontaler Gyrus)
BAG6 re (mittlerer frontaler Gyrus) BA3 re (postzentraler Gyrus)
BA40 re (postzentraler Gyrus) BA40 re (postzentraler Gyrus)

BA19 li (Precuneus)

BAT7 li (Precuneus)

BAG6 li (mittlerer frontaler Gyrus)
BA4 i (prazentraler Gyrus)

BA5 i (postzentraler Gyrus)

BA3 i (postzentraler Gyrus)

BAA40 1i (inferiorer parietaler Lappen)

Zusammengefasst sind die starkeren Aktivierungen beim Kontrast rechts>links auf starke-
re Deaktivierungen beim Tappen mit der linken Hand zuriickzufithren. Es existieren keine

geschlechtsspezifischen Aktivierungen beim Klicken auf der MRT-Maus mit den verschie-

denen Héanden.
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4.2 Sprachgedichtnisexperiment

Vor dem eigentlichen Versuch wurden den Probanden Worter priasentiert, welche sie pas-
siv betrachten sollten (Lernphase). Es handelte sich zum Teil um Pseudowérter und zum
Teil um deutsche Substantive. Die Dauer dieser Lernphase betrug fiinf Minuten. Anschlie-
Bend folgte das eigentliche Experiment, in welchem den Probanden entweder Pseudowérter
oder deutsche Substantive prasentiert wurden. Die Probanden wurden in einer vorab ein-
geblendeten Instruktion dazu aufgefordert, mittels einer ins MRT mitgefithrten Maus zu
entscheiden, ob es sich um ein Pseudowort oder um ein Wort handelt. Die Bedienung der
Maus erfolgte hier mit der linken Hand.

Dasselbe Experiment wurde zu einem fritheren Zeitpunkt mit anderen, von Alter und Bil-
dungsstand vergleichbaren Probanden durchgefithrt. Wahrend diesem ersten Durchgang
bedienten die Probanden die Maus mit ihrer dominanten rechten Hand. So konnten zur
Uberpriifung der Hypothese, dass die Bedienung der Maus mit der rechten Hand einen
Einfluss auf die linkshemisphérische Verarbeitung der Sprachinformation hat, die zerebra-
len Aktivierungen wihrend des Experimentes bei Bedienung der Maus mit der rechten
und der linken Hand verglichen werden. Auflerdem wurde eine behaviorale Analyse durch-
gefiihrt, um zu ermitteln, ob die Handseite und das Geschlecht einen Einfluss auf die

Reaktionszeiten oder Fehlerraten hat.

4.2.1 Behaviorale Analyse
Fehlerraten

Es gibt keinen signifikanten Unterschied zwischen den Fehlerraten der Probanden, die die
Maus mit rechts betétigten und den Fehlerraten der Probanden, die dies mit links taten.
Zwar war die Fehlerrate bei Verwendung der linken Hand tendenziell grofier, allerdings ist
dieser Unterschied nicht signifikant (p = 0,08; F' = 3,22) (siehe Abbildung 4.3, Tabelle
4.3 und Tabelle 4.4). Weiterhin zeigen weder Minner noch Frauen eine Uberlegenheit in
Form von einer geringeren Fehlerrate bei der Bewéltigung dieser Aufgabe (p = 0,855;

F =0,034).
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Fehlerrate gesamt
Fehlerrate richtige

Wérter
60 Fehlerrate

* Pseudowérter
Fehlerrate
bekannte Wérter
7 Fehlerrate
* unbekannte Wérter

Fehlerrate (%)

ezl liélrﬂ

T T
rechts links

Handseite der Maus

Abbildung 4.3: Fehlerraten bei den verschiedenen Wortkategorien in Prozent. Tendenziell
wurden beim Bedienen der Maus mit der linken Hand in allen Kategorien mehr Fehler
gemacht werden (siehe Tabelle 4.3). Die Sterne stellen Ausreifler dar.

Tabelle 4.3: Ergebnis der zweifaktoriellen ANOVA: Einfluss der Handseite auf die Fehler-
raten im Enkodierungsexperiment. Im Trend gibt es durchgehend hohere Fehlerraten bei
der Verwendung der linken Hand fiir die Bedienung der Maus

Wortgruppe ‘ p-Wert ‘ F ‘
gesamte Worter 0,08 3,22
richtige Worter 0,09 3,11
Pseudoworter 0,09 3,03
bekannte Worter 0,07 3,42
unbekannte Worter 0,09 2,96

Reaktionszeiten

Die ANOVA mit den Faktoren Reaktionszeit und Handseite zeigte, dass es keinen signi-
fikanten Unterschied der Reaktionszeiten gab, je nachdem, ob die Probanden die MRT-
Maus mit der rechten oder der linken Hand bedienten (p-Wert=0,916 ; F'=0,011) (siche
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Tabelle 4.4: Ubersicht iiber die durchschnittlichen Reaktionszeiten und Fehlerraten fiir
bekannte und unbekannte Worter, sowie fiir Pseudoworter und Worter. Angaben jeweils
fiir Ménner (M), Frauen (F) und die gesamte Stichprobe (G) fiir die jeweilige Hand.

bekannte Worter

unbekannte Worter

links rechts links rechts

M | 700,9+153,7 | 696,6+117,7 | 766,3+151,0 | 824,1+210,9
Reaktionszeit (ms) | F | 724,9+132,9 | 680,8+54,9 | 816,9+163,2 | 783,4+60,4
G | 712,4+141,3 | 689,1+91,3 | 790,5+155,5 | 804,8+155,9

M| 6,33+13,7 0,28+0,9 5,03+£10,1 0,844+1,4

Fehlerrate (%) F 6,87+16,6 0,31+0,9 8,05+17,9 0,934+1,4

G | 6,59+14,8 0,29+0,9 6,47+14,1 0,88+1,3

Worter Pseudoworter

M | 710,3+143,0 | 721,4+154,4 | 756,7+163,2 | 799,3+177,9
Reaktionszeit (ms) | F | 760,2+150,0 | 680,6+35,2 | 785,9+140,1 | 782,6+86,2
G | 734,6+1454 | 702,5+£113,5 | 770,7+149,9 | 791,4+138,6

M | 4,92+10,5 0,5440,4 6,19+12,8 0,54+1,1

Fehlerrate (%) F 7,46+£16,9 0,60+1,2 6,76+17,2 0,6041,2

G| 6,13+13,7 0,57+1,1 6,47+14,7 0,57+1,1
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Abbildung 4.4 und Tabelle 4.4). Zwischen den Geschlechtern zeigte sich beziiglich den

Reaktionszeiten ebenfalls kein signifikanter Unterschied (p = 0,857; F' = 0,033).

1.200]

1.000]

Reaktionszeit (ms)

1

—

il

Reaktionszeit
gesamt
Reaktionszeit
richtige Waérter
]Reaktionszeit
Pseudowdrter
Reaktionszeit
bekannte Warter
:lReaktionszeit
unbekannte Wérter

T T
rechts inks

Handseite der Maus

Abbildung 4.4: Reaktionszeiten (in ms) beim Enkodieren von Wértern, Pseudowértern,
bekannten und unbekannten Wortern; Vergleich zwischen Zeiten beim Bedienen der Maus

mit der linken und rechten Hand. Es besteht kein signifikanter Unterschied.

4.2.2 Funktionelle MR-Bildgebung

ANOVA mit Faktoren Bekanntheit und Geschlecht

Diese ANOVA wurde auf Grundlage jener Daten durchgefiihrt, die bei der linkshéndigen

Bedienung der Maus erhalten wurden. Die untersuchten Faktoren bei dieser Analyse sind

der Bekanntheitsgrad der Worter und das Geschlecht der Probanden.

Es zeigte sich im Ergebnis dieser zweifaktoriellen ANOVA ein Haupteffekt sowohl fiir das
Geschlecht (bei p = 0,005) als auch fiir den Bekanntheitsgrad der Worter (bei p = 0,001)

mit FWE-Korrektur und einer Schwelle von 10 zusammenhéingenden Voxeln. Weiterhin

findet sich eine Interaktion der beiden Faktoren, welche allerdings recht schwach ist, da sie

bei einem p-Wert von 0,001 ohne Korrektur fiir multiple Testungen und bei einer Schwelle

von mindestens 10 zusammenhéngenden Voxeln nur Aktivierungen im rechtshemisphéri-
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schen Precuneus und im rechten medialen frontalen Gyrus (BA6 re und BA7 re) zeigt.
Es wird ersichtlich, dass beim Enkodieren neuer, noch nicht gesehener Worter deutlich
mehr Areale aktiviert sind, als beim Wiedersehen bereits bekannter Wortern (Kontrast
neu>alt). Die Mehraktivierungen finden sich ausschlieflich linkshemisphérisch bei einem
p-Wert von 0,001 mit FWE-Korrektur und einer Schwelle von 10 zusammenhéngenden
Voxeln, und zwar im linken inferioren und mittleren frontalen Gyrus im Frontallappen
(BA47, BA45, BA9) (siehe Tabelle 4.5 und Abbildung 4.5).

Stérkere Aktivitdt bei bereits gesehen Wortern im Vergleich zu unbekannten Wortern,
also der Kontrast alt>neu liefert nur unkorrigiert Ergebnisse (p = 0,001). Hier lassen
sich die Mehraktivierungen vorwiegend rechtshemisphérisch verzeichnen: im rechten Pre-
cuneus (BA7, BA31), im rechten medialen und superioren frontalen Gyrus (BA10) und im
rechten anterioren Cingulum (BA10). Linkshemisphérisch aktiviert sind hierbei ebenfalls
der Precuneus (BAT), der superiore und mittlere frontale Gyrus (BA10, BA8) und das
anteriore Cingulum (BA10) (siehe Tabelle 4.7).

Die geschlechtsspezifische Analyse zeigt, dass bei den ménnlichen Probanden stiarkere Akti-
vierungen im Sprachgedéchtnisexperiment vorliegen. Die stiarkeren Aktivierungen bei den
Miénnern sind bilateral verteilt und finden sich in der rechten Hemisphére bei p = 0,001
mit FDR-Korrektur in der Inselregion, im prizentralen Gyrus (BA6) und im postzentra-
len Gyrus (BA43). Links sind hier ebenfalls die Inselregion, das postzentrale Cingulum
(BA23), der prizentrale Gyrus (BA6) und der transversale temporale Gyrus (BA41) aktiv
(siche Tabelle 4.6 und Abbildung 4.6).

Frauen zeigen weniger und schwichere Aktivitéit als Méanner. Bei einem p-Wert von 0,001
ohne Korrektur fiir multiple Testungen finden sich linkshemisphérisch stérkere Aktivie-
rungen bei den weiblichen Probanden im medialen und inferioren frontalen Gyrus (BA9,
BA37, BA10), im parietalen Precuneus (BA7) und im prézentralen Gyrus (BA6). Rechts
weisen der inferiore, mittlere und superiore temporale Gyrus (BA37, BA38) stérkere Ak-
tivierungen auf. Bei einem p-Wert von 0,005 mit FWE-Korrektur zeigen sich allerdings
keine Aktivierungen fiir den Kontrast weiblich>ménnlich.

Beim Enkodieren unbekannter Wortern aktivieren Ménner bilateral und stirker als Frau-

en, welche fast ausschliellich linkshemisphérisch aktivieren. So zeigten sich im Kontrast
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neu>alt bei Mannern (p = 0,005, FDR-Korrektur) linkshemisphérisch Aktivierungen im
inferioren, frontalen Gyrus (BA9, Insel, BA46, BA47) und im fusiformen Gyrus (BA19).
Bei Frauen zeigte dieser Kontrast (neu>alt, p = 0,005, FDR-Korrektur, Schwelle bei 10
Voxeln) Aktivierungen im linken und rechten inferioren frontalen Gyrus (BA47 li, BA9
bds.), und im linken mittleren frontalen Gyrus (BA11) (siehe Tabelle 4.8).

Zusammengefasst ist beim Enkodieren neuer Worter eine hohere Aktivitdt nachzuweisen
als beim Bearbeiten der bereits Gesehenen, welche linkshemisphérisch lokalisiert ist. Es
finden sich weiterhin geschlechtsspezifische Aktivierungen, mit einem insgesamt deutlich
hoherem Aktivierungsniveau bei den ménnlichen Probanden. Auch beim Enkodieren un-

bekannter Worter zeigen Méanner starkere Aktivierungen.

Kontrast neu>alt
p= 0,001
FWE-Filter

Abbildung 4.5: Visualisierung einiger linkshemisphérischer Areale, die wihrend der Be-
dienung der MRT-Maus mit der linken Hand stérker aktiviert sind beim Enkodieren un-
bekannter Worter im Vergleich zu den bereits gesehenen (Kontrast neu>alt, p=0,001;
FWE-Filter, Schwelle bei 10 zusammenhéingenden Voxeln). BA9 = inferiorer frontaler
Gyrus, BA47 = inferiorer und mittlerer frontaler Gyrus
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Tabelle 4.5: Ubersicht iiber die Aktivierungen beim Enkodieren der neuen Worter (Kon-
trast neu>alt) wihrend der Bedienung der MRT-Maus mit der linken Hand, unabhéngig
vom Geschlecht, p-Wert=0,001, FWE-Filter, Schwelle bei 10 zusammenh#ngenden Voxeln

BA9 li (inferiorer frontaler Gyrus) BA45 li (inferiorer frontaler Gyrus)
BAA47 1i (inferiorer frontaler Gyrus) BA47 li (mittlerer frontaler Gyrus)

Tabelle 4.6: Ubersicht iiber die Aktivierungen bei minnlichen Probanden im Sprach-
geddchtnisexperiment wihrend der Bedienung der Maus mit der linken Hand, un-
abhéngig vom Bekanntheitsgrad der Worter, p=0,001, FDR-Filter, Schwelle bei 10 zu-
sammenhédngenden Voxeln

sublobére Insel li BAA41 li (transversaler temporaler Gyrus)
BAG6 li (prazentraler Gyrus) BA23 li (posteriores Cingulum)
sublobére Insel re BA43 re (postzentraler Gyrus)

BAG6 re (prizentraler Gyrus)

Tabelle 4.7: Ubersicht iiber die Aktivierungen beim Betrachten bereits gesehener Worter
(Kontrast alt>neu) wéhrend der Bedienung der MRT-Maus mit der linken Hand, un-
abhéngig vom Geschlecht, p-Wert=0,001, kein Korrekturfilter, Schwelle bei 10 zusam-
menhéngenden Voxeln

BAT7 re (Precuneus, parietaler Lappen) BA31 re (Precuneus, occipitaler Lappen)
BA10 re (superiorer frontaler Gyrus) BA10 re (anteriores Cingulum)

BA10 re (medialer frotnaler Gyrus) BA7 1i (Precuneus, parietaler Lappen)
BA10 li (superiorer frontaler Gyrus) BAS8 li (mittlerer frontaler Gyrus)
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: Manner>Frauen
) p=0,001
FDR-Filter

Abbildung 4.6: Ubersicht iiber Areale, die bei Ménnern im Sprachgedichtnisexperiment
wahrend der Bedienung der MRT-Maus mit der linken Hand stérker aktiviert sind als
bei Frauen (FDR-Filter, p=0,001; Schwelle bei 10 zusammenh#ngenden Voxeln). BA6=
prazentraler Gyrus, sublobére Insel, BA23= posteriores Cingulum

Tabelle 4.8: Vergleich der Areale, die jeweils bei Ménnern oder Frauen beim Enkodieren
neuer Worter im Vergleich zu den bereits gesehen stérker aktiviert sind, wihrend der
Mausbedienung mit der linken Hand (Kontrast neu>alt), p = 0,005, FDR-Korrektur,
Schwelle bei 10 zusammenhéngenden Voxeln

’ Miéanner ‘ Frauen ‘

BA9 i (inferiorer frontaler Gyrus) | BA47 1i (inferiorer frontaler Gyrus)

Insel i (inferiorer frontaler Gyrus) | BA1l li (mittlerer frontaler Gyrus)

BAA47 1i (inferiorer frontaler Gyrus) | BA9 i (inferiorer frontaler Gyrus)

BAG re (inferiorer frontaler Gyrus) | BA9 re (inferiorer frontaler Gyrus)
BA19 re (fusiformer Gyrus)

ANOVA mit Faktoren Geschlecht und Handseite bei der Enkodierung neuer
Woérter

Da die Aktivierungen beim Enkodieren neuen Materials besonders interessieren, wurde

eine ANOVA mit den beiden Faktoren Geschlecht und Handseite durchgefiihrt, in welche
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nur der Kontrast neu>alt aus der First Level Analyse eingespeist wurde.

Zwar zeigt sich ein Haupteffekt fiir den Faktor Handseite bei p = 0,005 mit einer Schwelle
von 70 zusammenhéngenden Voxeln, allerdings in einem fiir die Fragestellung irrelevanten
Areal, ndmlichen dem rechtsseitigen Nucleus dentatus des Cerebellums.

Fiir den Faktor Geschlecht konnte unter den gleichen Bedingungen (p = 0,005, 70 zusam-
menhéingende Voxel) ein Haupteffekt im rechtsseitigen anterioren Cingulum (BA32) und
im rechten inferioren Parietallappen gefunden werden (BA40). Wie im Folgenden noch
genauer erlautert wird, ist dieser Haupteffekt des Geschlechtes ausschliellich auf Mehrak-
tivierungen bei den ménnlichen Probanden zuriickzufiihren.

Bei einem p-Wert von 0,005 und 70 zusammenhéngenden Voxeln findet sich keine Inter-
aktion der beiden Faktoren Handseite und Geschlecht.

Sowohl die Aktivierungen beim Bedienen der MRT-Maus zur Wortsortierung mit der lin-
ken Hand als auch beim Verwenden der rechten Hand finden sich hauptséichlich linksseitig.
Eine Ubersicht iiber die aktivierten Areale beim Verwenden der jeweiligen Hand zur Maus-
bedienung im Sprachexperiment wéhrend des Kontrastes neu>alt gibt Tabelle 4.9.

Die Auswertung der Handseite zeigt eine geringfiigige Mehraktivierung beim Betétigen
der MRT-Maus mit der rechten Hand. Man findet beim Kontrast rechts>links mit ei-
nem p-Wert von 0,005 und 70 zusammenhéngenden Voxeln eine Aktivierung im rechts-
hemisphérischen inferioren frontalen Gyrus (BA47) und im rechtsseitigen Kleinhirn. Eine
Mehraktivierung beim Betétigen der Maus mit links (Kontrast links>rechts) (p=0,005,
Schwelle bei 70 zusammenhéngenden Voxeln) présentiert sich nur im rechten Nucleus cau-
datus.

Die Geschlechtsanalyse zeigt deutlich mehr Aktivierungen bei den ménnlichen Proban-
den. Fiir den Kontrast weiblich>ménnlich findet sich bei p = 0,005 und einer Schwelle
von 10 zusammenhéngenden Voxeln unkorrigiert schwache Aktivierungen im Wernicke-
Areal (BA22) und im linken Hippocampus (siehe Abbildung 4.7). Diese Aktivierungen
sind allerdings nicht mehr zu finden, wenn man die Schwelle auf 70 Voxel erhcht. Dann
finden sich keine Aktivierungen mehr beim Kontrast weiblich>ménnlich.

Ménner weisen dagegen bei einem p-Wert von 0,005 und 70 zusammenhéngenden Vo-

xeln diverse Mehraktivierungen im Vergleich zu den Frauen auf, z.B. im linken superioren
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und medialen frontalen Gyrus (BA11l, BA10), im linken anterioren Cingulum (BA24), im
rechten inferioren parietalen Lappen (BA40) und im rechtsseitigen anterioren Cingulum
(BA32) (siehe Tabelle 4.10). Der Haupteffekt des Faktors Geschlecht ist also einzig auf die

starkeren Aktivierungen der ménnlichen Probanden zuriickfiihrbar.

Tabelle 4.9: Ubersicht der Aktivierungen beim Bedienen der MRT-Maus mit der rechten
oder linken Hand wéhrend der Enkodierung von neuen Woértern im Sprachgedéchtnisex-
periment, p-Wert= 0,005, FDR-Korrektur, Schwelle bei 10 zusammenhéngenden Voxeln

’ rechte Hand ‘ linke Hand ‘

BA37 1i (fusiformer Gyrus) BAA47 1i (inferiorer frontaler Gyrus)
BAA47 1i (inferiorer frontaler Gyrus) BA37 1i (fusiformer Gyrus)

(

BA17 li (inferiorer okzipitaler Gyrus) | BA38 li (superiorer temporaler Gyrus)
(
(

BAA45 1i (inferiorer frontaler Gyrus) BA45 i (inferiorer frontaler Gyrus)

(
(
BA18 li (mittlerer okzipitaler Gyrus) | BA9 i (inferiorer frontaler Gyrus)
(
(

BAG6 li (medialer frontaler Gyrus) BA46 1i (mittlerer frontaler Gyrus)
BAA47 re (inferiorer frontaler Gyrus) | Amygdala (Uncus, limbischer Lappen)

sublobére Insel re BA17 li (inferiorer okzipitaler Gyrus)

BA18 1i (inferiorer okzipitaler Gyrus)

BAS8 li (superiorer frontaler Gyrus)

BA9 re (mittlerer frontaler Gyrus)

BA18 re (inferiorer okzipitaler Gyrus)

BA17 re (inferiorer okzipitaler Gyrus)

Tabelle 4.10: Ubersicht iiber die Mehraktivierungen der ménnlichen Probanden beim En-
kodieren unbekannter Worter (Kontrast neu>alt), p-Wert=0,005, Schwelle bei 70 zusam-
menhéngenden Voxeln, Frauen zeigen unter diesen Bedingungen keine Mehraktivierungen

BA11 li (superiorer frontaler Gyrus)
BA10 li (medialer frontaler Gyrus)
BA24 1i (anteriores Cingulum)
BA32 re (anteriores Cingulum)

BAA40 re (inferiorer parietaler Lappen)




KAPITEL 4. ERGEBNISSE 93

Frauen > Manner, Kontrast neu > alt

Abbildung 4.7: Mehraktivierung im linken Hippocampus bei Frauen wihrend der Enkodie-
rung von unbekannten Wortern, p=0,005, unkorrigiert, Schwelle bei 10 zusammenhéngen-
den Voxeln



Kapitel 5

Diskussion

5.1 Behaviorale Analyse

5.1.1 Fehlerraten
Handseite

Es zeigt sich kein signifikanter Unterschied der Fehlerraten im Sprachgedéchtnisexperi-
ment beim Bedienen der Maus mit der rechten oder der linken Hand. Es besteht zwar
eine Tendenz, dass bei Bedienen mit der linken Hand mehr Fehler gemacht werden, diese
erreicht allerdings keine statistische Signifikanz. Diese Tendenz - mehr Fehler beim Ver-
wenden der linken Hand - entspricht der Hypothese, da das Klicken auf der Maus mit links

fiir Rechtshénder eine ungewohnliche Bewegung ist.

Geschlecht

Auch zwischen Méannern und Frauen findet sich kein signifikanter Unterschied der Fehler-
raten. Der fehlende Unterschied der Fehlerraten zwischen den Geschlechtern in Sprachex-
perimenten wurde so auch schon in vorherigen Studien festgestellt, beispielsweise in einer
Studie aus dem Jahr 1998, in welcher die Probanden Verben laut vorlesen und grammati-
kalisch umformen mussten [44]. Ebenso hat man keinen Geschlechterunterschied bei den

Fehlerraten in einer Studie gefunden, welche eine Wortgenerierungsaufgabe, eine Aufgabe

o4
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zur raumlichen Aufmerksamkeit und eine zur Testung des Arbeitsgedéchtnisses beinhaltete

[3].

5.1.2 Reaktionszeiten
Handseite

Es wurden keine statistisch signifikanten Unterschiede in der Reaktionszeit zwischen linker
und rechter Hand gefunden. Allgemein gesehen ist die linke Hand bei Rechtshdndern in rein
motorischen Aufgaben (z.B. Greifaufgaben, zielgerichtete Aufgaben) ein wenig schneller
als die rechte, wie aus verschiedenen Studien hervorgeht ([69], [13]). Allerdings wurde
diese spezifische Fragestellung, ob es in Sprachgedéchtnisexperimenten Unterschiede der
Reaktionszeit zwischen linker und rechter Hand gibt, noch nicht untersucht.

2005 wurde in einem Experiment 23 Ménnern und 10 Frauen die Instruktion gegeben,
jeweils mit dem rechten und linken Zeigefinger so schnell wie es geht zu tappen. Hierbei
zeigte sich kein signifikanter Unterschied der Bewegungsfrequenz des rechten oder linken

Zeigefingers [8]. Dieses Ergebnis konnte durch die vorliegende Studie also bestéitigt werden.

Geschlecht

Es konnte kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden Geschlechtern gefunden wer-
den. Auch in vorherigen Sprachstudien, welche die Leistungen der Geschlechter getrennt
betrachteten, wurde kein solcher Unterschied gefunden. So schienen die Frauen in einer
Studie, welche durch verschiedene Aufgaben das Arbeitsgedéichtnis untersuchte, zwar ei-
ne langere Reaktionszeit zu haben, allerdings erreichte der Unterschied kein statistisch

signifikantes Niveau [88].

5.2 fMRT-Analyse

5.2.1 Maustapping-Paradigma

Beim reinen Tappen -also beim Klicken auf der MRT-Maus abwechselnd mit Zeige — und

Mittelfinger sind mit der rechten Hand mehr Areale aktiviert als beim Tappen mit der lin-
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ken Hand (Kontrast rechts>links). Der Kontrast rechts>links zeigt unter anderem stérkere
Aktivierungen im linken priméren motorischen Kortex BA4 und im linken supplementér
motorischen Kortex BA6. Diese Aktivierungen zeigen die kontralaterale Verarbeitung der
Bewegung mit der rechten Hand im linken motorischen Areal und wurden in dieser Form
bereits in einigen anderen fMRT-Studien gefunden ([52], [9], [47]).

Werden die Deaktivierungen betrachtet, so wird ersichtlich, dass beim Tappen mit links
deutlich mehr Areale deaktiviert sind, als beim Tappen mit rechts. Es zeigen sich beim
Tappen mit links — also mit der nichtdominanten Hand — Deaktivierungen im links-
hemisphérischen priméren Motorkortex BA4 (M1), im linken supplementér motorischen
Kortex BA6 sowie im linken priméren somatosensorischen Kortex BA3. Beim Tappen auf
der MRT-Maus mit der rechten Hand ist von den eben genannten Arealen nur das SMA
rechtsseitig deaktiviert. Diese Konstellation - Deaktivierung des ipsilateralen priméren
motorischen Areals bei einfachen Fingerbewegungen mit der nichtdominanten Hand- wur-
de bereits in vorherigen Studien beobachtet. So wurden in einer fMRT-Studie aus dem
Jahr 2007 acht rechtshindige und zwei linkshédndige Probanden gescannt, wihrend sie
mit verschiedenen Fingern Tappbewegungen ausfiihrten [99]. Den Probanden wurde auf
einem Bildschirm ein Bild mit allen zehn Fingern présentiert, wobei ein Finger mit ei-
nem Punkt versehen war; dieser sollte rhythmisch auf und ab bewegt werden. Zunéchst
sollten Finger der linken, danach jene der rechten Hand bewegt werden. Dabei konnte
jeweils kontralateral zur bewegten Hand eine Aktivierung im primér motorischen Kortex,
im préamotorischen Kortex und im suplementér motorischen Kortex beobachtet werden.
Beim Bewegen der nichtdominanten Hand wurden sowohl bei den Rechts- als auch bei
den Linkshédndern Deaktivierungen im ipsilateralen primér motorischen Kortex gefunden.
Beim Bewegen der dominaten Hand wurden solche ipsilteralen Deaktivierungen nicht ge-
funden [99]. Die Ergebnisse dieser Studie sind demnach konsistent mit den in Kapitel 4.1
vorgestellten Resultaten. Die Ursachen dieses Zusammenhangs - ipsilaterale Deaktivierun-
gen im M1 nur beim Bewegen der nichtdominanten Hand- kénnen nur spekuliert werden.
Eventuell tritt diese Deaktivierung auf, da fiir die nichtdominante Hand die Bewegung
ungewohnter und schwieriger ist als fiir die dominante.

In weiteren Vorgingerstudien konnte zwar ebenfalls bei Bewegungen der nichtdominan-
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ten Hand eine ipsilaterale Deaktivierung des motorischen Areals festgestellt werden, es
wurde allerdings meistens auch eine ipsilaterale Deaktivierung bei Bewegungen der do-
minanten Hand beobachtet, welche haufig noch starker ausgepragt ist als die linksseitige
Deaktivierung. In einer fMRT-Studie aus dem Jahr 2006 in England wurden die zerebralen
Aktivierungen von sechs rechtshindigen Probanden untersucht, wihrend sie abwechselnd
mit dem rechten oder dem linken Daumen auf einen Knopf driickten [72]. Diese Aufgabe
verursachte jeweils eine kontralaterale Aktivierung des primér motorischen Kortex. Aufler-
dem zeigte sich beim Bewegen des rechten sowie des linken Daumens eine Deaktivierung
im ipsilateralen M1, dies jedoch starker bei Betdtigung des rechten Daumens. Es wird hier
spekuliert, dass eine direkte interhemisphérische Verbindung zwischen den beiden Motor-
kortizes besteht, welche bei Aktivierung des einen Motorkortex inhibitorische Signale an
den anderen sendet, die iiber GABAerge Interneurone moderiert werden [72].

In einer fMRT-Studie aus dem Jahr 2008 wurden 22 rechtshindige Probanden in einem
3T-Tomographen gescannt, wihrend sie jeweils den Zeigefinger und einen weiteren Finger
der rechten oder linken Hand bei unterschiedlichen Frequenzen (0,25 Hz, 0,5 Hz, 1 Hz,
1,5 Hz, 2 Hz, 4 Hz) zusammenfiihrten. Es zeigten sich ipsilaterale Deaktivierungen des
M1 bei Fingerbewegungen der Frequenzen 0,25 Hz und 0,5 Hz. Linkshemisphé&risch wurde
die Deaktivierung schwécher, je hoher die Frequenz der Fingerbewegung war. Rechtshe-
misphérisch verhielt es sich genau umgekehrt: die Deaktivierung wurde starker, je hoher
die Frequenz der Fingerbewegung war. In der hier vorgestellten Studie lag die Frequenz
der Fingerbewegung bei 1Hz und es zeigte sich wie bereits erwahnt nur eine Deaktivierung
des ipsilateralen M1 bei Bewegungen der linken Finger.

In einer Schweizer Studie aus dem Jahr 2000 wurden 26 Probanden gescannt wihrend sie
Bewegungen der distalen und proximalen oberen Extremitét ausfithrten. Als Bewegung der
distalen Extremitét sollten Finger der rechten oder der linken Hand opponiert werden, als
Bewegung der proximalen Extremitét die rechte oder linke Schulter gerollt. Beim Bewegen
der Finger war der kontralaterale primére Motorkortex sowie das kontralaterale SMA und
PMA aktiviert [74]. Der ipsilaterale M1 war bei den meisten Probanden deaktiviert (bei
27 von 41 Probanden), allerdings nur signifikant bei Bewegungen der dominanten, rechten

Hand. Es wird hier diskutiert, dass die ipsilateralen Deaktivierungen zur Verhinderung
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von Spiegelbewegungen (mirror movements) der inaktiven Hand dienen. Spiegelbewegung
nennt man das unwillkiirliche Mitbewegen einer Hand bei Willkiirbewegunge der anderen
Hand [11]. Bis zu einem Alter von 10 Jahren sind diese Bewegungen héufig ohne patho-
logischen Wert bei Kindern beobachtbar [16], sie kénnen jedoch bis ins Erwachsenenalter
persistieren. Die betroffenen Patienten miissen keine weiteren neurologischen Symptome
aufweisen (autosomal dominante Vererbung); Spiegelbewegungen konnen allerdings auch
im Rahmen komplexer neurologischer Syndrome wie dem Kallmann-Syndrom auftreten
[11]. Das zunehmende Verschwinden dieser Bewegungen mit dem Heranwachsen konnte in
der Reifung des transkallosalen Inhibitionssystems begriindet sein [18].

Zusammenfassend kann zu diesem ersten Teil des Experimentes gesagt werden, dass
die Existenz einer Asymmetrie im motorischen System bestétigt werden kann, da die
Fingertapping-Bewegungen der rechten Hand deutlich stirkere Aktivierungen hervorrufen.
Begriindet ist diese Mehraktivierung durch bilaterale Deaktivierungen beim Klicken mit
der linken Hand. Die ipsilateralen Deaktivierungen bei einfachen motorischen Aufgaben
der Finger wurden bereits haufig in fMRT-Studien beobachtet wurden. Meistens weisen
diese jedoch bei Bewegungen der dominanten, rechten Hand eine stérkere Ausprigung auf.
Einzig in der Studie von Wu et al. [99] wurden im Einklang mit den in Kapitel 4.1 dar-
gestellten Ergebnissen stiarkere Deaktivierungen des ipsilateralen M1 bei Bewegungen der
nichtdominaten Hand gefunden. Zuriickfithrbar sind diese Deaktivierungen wahrscheinlich
auf ein transkallosales Inhibitionssystem. Bei dieser simplen motorischen Aufgabe gibt es

keine Unterschiede zwischen den Geschlechtern.

5.2.2 Sprachgedichtnisexperiment
Enkodieren neuer Worter

Wie erwartet ist in der Kategorisierungsaufgabe des Sprachgedichtnisexperimentes beim
Enkodieren neuer Worter im Vergleich zu den bereits gesehen eine grofiere Anzahl an
Arealen aktiviert (Kontrast neu>alt). Die Mehraktivierungen beim Enkodieren finden
sich ausschlielich linksseitig (BA9, BA45, BA47) (siche Tabelle 4.5).

Der Umstand, dass die Mehraktivierungen beim Enkodieren neuen Materials ausschliefllich

linksseitig zu finden sind, passt zu den Ergebnissen von Vorgéngerstudien, welche zeigten,
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dass die Lateralisierung beim Enkodieren neuen Materials abhéngig von der Verbalisier-
barkeit ist. Da es sich hier um Worter handelt, bestétigen die rein linkshemisphérischen
Mehraktivierungen diese Theorie [33].

Beim Enkodieren neuer Worter zeigen sich geschlechtsspezifische Aktivierungsmus-
ter. Ménner zeigen insgesamt stérkere Aktivierungen als Frauen; der Kontrast
ménnlich>weiblich zeigt beim gleichen p-Wert deutlich mehr Aktivierungen als der Kon-
trast weiblich>ménnlich (siche Tabelle 4.10). Frauen aktivieren nur in zwei Arealen der
linken Hemisphére starker als Méanner, ndmlich im linken Hippocampus und im linken
Wernicke-Areal (BA22) (siehe Abbildung 4.7). Dies zeigt zum einen, dass Ménnern die
Sprachgedichtnisaufgabe schwieriger fillt, bzw. sie mehr Hirnareale zur Losung rekrutie-
ren miissen; zum anderen scheinen Frauen eine stérkere Linkslateralisierung in den fiir
Sprache und Gedéchtnis relevanten Zentren (Wernicke-Areal, Hippocampus) aufzuweisen.
Dieses Resultat wiederspricht der Theorie, dass Frauen in verbalen Aufgaben aufgrund ei-
ner weniger ausgeprigten Lateralisierung bessere Leistungen erzielen (siehe Kapitel 1.6.1).
Die stiarkere Aktivierung des linken Hippocampus bei Frauen wurde allerdings bereits in ei-
ner fritheren fMRT-Studie bei Sprachaufgaben konstatiert. So konnte in einer kanadischen
fMRT-Studie aus dem Jahr 2011 eine Mehraktivierung im linken Hippocampus bei der En-
kodierung, der Wiedererkennung und der spdteren Wiedererkennung von Pseudowortern
bei weiblichen im Vergleich zu ménnlichen Probanden festgestellt werden [7].

Ménner hingegen aktivieren beim Enkodieren neuer Worter bilateral verteilt stérker als
Frauen. Der Grofiteil der Mehraktivierungen ist dennoch in der linken Hemisphére loka-
lisiert (siehe Tabelle 4.10). Die stérkeren Aktivierungen bei den ménnlichen Probanden
stellen sich insbesondere im linken Frontallappen (BA10, BA11) und im rechten und linken
limbischen Lappen (BA32, BA23, BA24) dar. Diese Mehraktvierung bei den ménnlichen
Probanden wahrend der verbalen Aufgabe steht im Einklang mit unserer Forschungshy-

pothese und dem aktuellen Stand der Forschung zu Gender und Sprache (z.B. [30]).
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Aktivierungen in Abhingigkeit der zur Bedienung der MRT-Maus verwende-
ten Hand

Um zu ermitteln, inwiefern die zur Bedienung der MRT-Maus verwendete Hand die Ak-
tivierungen beim Sprachgedéchtnisexperiment beeinflusst, wurde zum einen eine ANOVA
mit den beiden Faktoren Handseite und Geschlecht durchgefiihrt, welche nur die Mehrak-
tivierungen bei der Betrachtung neuen Materials berticksichtigte, zum anderen eine ANO-
VA mit den Faktoren Bekanntheit und Geschlecht, welche allein mit den Aktivierungen
wéhrend der Bedienung der MRT-Maus mit der linken Hand durchgefiihrt wurde.

Es existiert kein nennenswerter Haupteffekt fiir den Faktor Handseite in der ANOVA mit
den Faktoren Handseite und Geschlecht; lediglich im rechten Cerebellum ist hier eine Ak-
tivierung zu verzeichnen. Ebenso findet sich keine Interaktion dieser beiden Faktoren.
Auch im direkten Vergleich der beiden Hinde wiahrend der Sortierungsaufgabe wird
deutlich, dass es fast keine Unterschiede der Hirnaktivierungen gibt, je nachdem ob die
MRT-Maus mit der rechten oder der linken Hand bedient wurde. So zeigt der Kontrast
rechts>links eine Aktivierung im rechten Cerebellum (Ncl. dentatus) und eine Aktivierung
im inferioren, frontalen Gyrus (BA47). BA47 ist ein mit Sprache assoziiertes Assoziati-
onsareal, welches neben dem Broca-Areal liegt. Es hat sowohl eine Bedeutung fiir die satz-
semantische Verarbeitung von Sprache (Syntax) [95], als auch fiir das Arbeitsgeddchtnis
(“[...]BA47[...] unterstiitzt kontrollierten Zugang zu gespeicherten, begrifflichen Figuren”
aus [6]). Der Kontrast links>rechts offenbart lediglich eine Aktivierung im rechten Nucleus
caudatus.

Vergleicht man diese Resultate mit den Ergebnissen aus dem ersten Teil des Experimentes
(alleiniges Tappen) verwundert zunéchst der Unterschied. Beim alleinigen Tappen sind
deutlich mehr Areale aktiviert beim Tappen mit der rechten Hand als beim Tappen mit
der linken Hand. Dieser Effekt ldsst sich beim Sprachgedéchtnisexperiment abgesehen von
der einzigen Mehraktivierung im inferioren frontalen Gyrus (BA47) nicht reproduzieren.
Es ist allerdings klar, dass sich die Aktivierungen beim alleinigen Tappen génzlich anders
gestalten als jene, die durch die Bedienung der Maus im Sprachgedéchtnisexperiment zu-
stande kommen. W&hrend beim alleinigen Klicken auf der Maus der Proband hier voll und

ganz auf die motorische Aufgabe konzentriert ist, so liegt die Konzentration im Sprach-
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gedéchtnisexperiment bei den Wortern und Pseudowértern und das Tappen ist hier nur
ein Mittel zum Zweck und geschieht nebenbei.

Die Hypothesen in Bezug auf die Verwendung der linken Hand im Sprachgedichtnisex-
periment miissen folglich verworfen werden. Es scheint beziiglich der Aktivierung keinen
Unterschied zu machen, welche Hand zur Bedienung der Maus herangezogen wird. Die
Resultate sprechen deshalb gegen die urspriingliche Idee einer engen Verkniipfung und
gegenseitigen Beeinflussung der linkshemisphérischen Sprachareale und linkshemisphéri-

schen motorischen Areale beim Verwenden der linken Hand zur Mausbedienung.

5.2.3 Zusammenfassung

Ausgehend von den im vorliegenden Kapitel diskutierten Resultaten kénnen die in Kapitel
2 aufgestellten Fragen zusammengefasst beantwortet werden:

Zum alleinigen Maustappen bleibt festzuhalten, dass es starke Asymmetrien gibt, je
nachdem mit welcher Hand auf der Maus geklickt wird. Erfolgt das Tappen mit der
dominanten, rechten Hand, zeigt sich eine deutlich groflere Aktivitdt in motorischen
wie sonstigen Arealen beider Hemisphéiren. Nennenswert sind hier z.B. die beiden
pramotorischen Areale (rechts und links), die beim Tappen mit der rechten Hand stérker
aktiviert sind. Beim alleinigen Tappen existieren allerdings keine geschlechtsspezifischen
Aktivierungen.

Zum Sprachgedichtnisexperiment bleibt festzuhalten, dass es keine nennenswerten
Unterschiede der Aktivierungen gibt, je nachdem, ob die Bedienung der Maus wihrend
der Sortierungsaufgabe mit der rechten oder der linken Hand ausgefiithrt wird, die
Forschungshypothese hat sich hier also nicht bestétigt. Ménner zeigen im Sprachgedécht-
nisexperiment erwartungsgeméif stirkere Aktivierungen, welche ebenfalls gemé&fl der
Hypothese eher linkshemisphérisch zu finden sind. Im Einklang mit der Forschungshypo-
these findet sich auch eine groffere Anzahl an aktivierten Arealen beim Enkodieren neuer
Worter im Vergleich zu den bereis gesehen und diese Aktivierungen finden sich linksseitig
(Lateralisierung beim Enkodieren des Materials ist abhiingig von der Verbalisierbarkeit
des Materials, siche Kapitel 1.3.1).

Beziiglich der Fehlerraten und Reaktionszeiten gibt es keinen signifikanten Unterschied
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zwischen Méannern und Frauen und ebenfalls keinen signifikanten Unterschied, je nachdem

ob die MRT-Maus mit der rechten oder linken Hand bedient wurde.



Kapitel 6

Limitationen

Der direkte Vergleich der Aktivierungen zwischen den beiden Bedingungen - Bedienung
der Maus im Sprachgedéchtnisexperiment mit der linken bzw. der rechten Hand - ist nur
bedingt moglich ist, da die beiden untersuchten Probandengruppen nicht identisch sind.
Der Grund dafiir, warum dennoch diese Vorgehensweise gewéhlt wurde, besteht darin, dass
die Studie aufgrund des Studiendesigns die intrinsische Eigenschaft besitzt, nicht fiir die
Wiederholung unter Verwendung derselben Probanden geeignet zu sein. Das Experiment
ist in dieser Form nur durchfiihrbar, wenn die Probanden die Pseudowérter zum ersten
Mal sehen, sonst kann in der Auswertung die Unterscheidung zwischen “bereits bekannten”
und “unbekannten” Wortern nicht mehr gemacht werden. Hétten die gleichen Probanden
dasselbe Experiment mit der linken Hand durchgefiihrt, wiren die Bedingungen wéahrend
der beiden Durchgénge génzlich verschieden gewesen (im ersten Durchlauf Neuheit der
Warter, Bekanntheit im Zweiten). So wiren etwaige Unterschiede der Aktivierungen nicht
auf die verwendete Handseite zuriickfithrbar. Weiterhin hétte dies eine Riicksichtnahme
auf die individuellen Lerngeschwindigkeiten der Probanden erfordert.

Aus diesem Grunde hat man sich fiir diese Studie auf das Prozedere geeinigt, den zweiten
Durchgang, also die Bearbeitung der Aufgabe mit der MRT-Maus in der linken Hand,
mit neuen Probanden durchfiithren zu lassen. Es wurde darauf geachtet, dass die beiden
Probandengruppen vergleichbar sind: So handelte es sich jeweils zu 50% um weibliche und
ménnliche Probanden, und die Probanden waren von Alter (23-35 Jahre) und Bildungs-

stand (Hochschulstudenten) dhnlich.
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Fazit

Im Gegensatz zur urspriinglichen Forschungshypothese konnte im Sprachgedéchtnisexpe-
riment kein signifikanter Unterschied beziiglich der Aktivierungen in Abh#ngigkeit von
der zur Bedienung der MRT-Maus verwendeten Hand gefunden werden. Prinzipiell ist
es folglich nicht von Bedeutung, ob die Maus mit der rechten oder linken Hand bedient
wird.

Dennoch wird an dieser Stelle die Empfehlung ausgesprochen, bei Sprachaufgaben, die die
Enkodierung neuen Materials erfordern, weiterhin die dominante Hand zur Bedienung der
Maus heranzuziehen. Dazu sei darauf hingewiesen, dass es seit Beginn der Durchfithrung
von fMRT-Studien konventionell iiblich war, Rechtshindern die MRT-Maus in die rechte
Hand zu geben. Um die Vergleichbarkeit mit Vorgéingerstudien zu gewéhrleisten, sollte
diese Vorgehensweise beibehalten werden. Weiterhin zeigte sich in der statistischen Aus-
wertung der behavioralen Daten, dass es eine — wenn auch nicht statistisch signifikante

— Tendenz zu einer hoheren Fehlerrate bei Verwendung der linken Hand gibt.
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