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Verzeichnis der Abklrzungen

BPRS - Brief Psychiatry Rating Scale

CGl - Clinical Global Impressions

COVAT - Covert orienting of Attention Task

FMRI /FMRT - funktionelle Magnetresonanztomographie

GAF - Global Assessment of Functioning Scale

I((NVALID) - falscher Hinweis

IOR - Inhibition of Return

ISI - Interstimulusintervall

Kon - Kontrolle / Gesunde

M - Mittelwert

MANOVA - multivariate Varianzanalyse

MED - mediziert

ms - Millisekunden

MZP - Messzeitpunkt

N(EUTRAL)- kein Hinweis (nur in dieser Studie. In deiaZén bedeutet ,Neutral” einen
vorhandenen Reiz ohne hinweisenden Wert)

PANSS - Positive and Negative Syndrome Scale

PET - Positronemissionstomographie

Pfeil (COVAT)- Die Instruktion betont den symbolischeimbeisreiz als bedeutend

RZ - Reaktionszeit

SCH - Schizophrene

SD - Standardabweichung

TOL - Tower of London Aufgabe

V(ALID) - richtiger Hinweis

VF - visuelles Feld (R-rechtes, L-linkes)

VPN - Versuchsperson(en)

WCST - Wisconsin Card Sorting-Test

Wort (COVAT)- Die Instruktion betont den semantischenwisreiz als

bedeutend
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1. Einleitung

1.1 Schizophrenie - historischer Uberblick

In der Vergangenheit nannte man die Krankheit @skstinkheit, Verricktheit, Irre sein
oder Wahnsinn. Die zahlreichen Symptome der geistiyerwirrung werden
heutzutage unter ,Schizophrenien* als Sammelbegrifergebracht. Unabhangig davon,
wie die Phanomene in verschiedenen Zeitalters genamrden, besteht eine starke
Abweichung von der Norm im Verhalten und der Kaogm, die als schizophrene

Symptomatik manifest wird, als krankhaft erachted beschrieben wurde.

Die Wurzeln der modernen Klassifikation der schiz@men Symptome sind schon in der
Mitte des 19. Jahrhunderts im Werk des Psychiddersedict Morel (1809-1873) zu
finden. Er pragte den Begriff dedémence precoce“(Jugendirreseir)emence sollte
den gravierenden intellektuellen und geistigen Ablb&schreiben; Precoce das frihe

Einsetzten der Erkrankung.

Die Kenntnisse uber dieses Krankheitsbild wurdem vdeutschen Psychiater Emil
Kraepelin (1856-1926) erweitert. Er konnte den énitiKrankheitsbeginn und den darauf
folgenden progrediente Abbau der intellektuellend usozialen Fahigkeiten der
Erkrankten beobachten. Er glaubte die Dementiagaravon der manisch-depressiven
Krankheit trennen zu kénnen, da letztere in jedeidnsalter beginnen kann und eher in
Schiben verlauft. Zu den Hauptsymptomen der Dememtraecox zahlte er
Halluzinationen, Wahn, emotionale Verstortheit, Bisgsmus, gestorte Aufmerksamkeit

und stereotype Motorik (Kraepelin, 1913).

Der Begriff ,Schizophrenie® ist auf den SchweizeyBhiater Eugen Bleuler (1857-1939)
zuruckzufihren. Er hielt dementia praecox nicht fi@n geeigneten Begriff, da die
Stoérung nicht unbedingt friih beginnen muss. Erdotete die Krankheit als Spaltung
der psychischen Prozesse (Denken, Fihlen, Wol@e).Name (Schizophrenie) sorgt
heute noch fur Verwirrung unter Laien, da damit dfe so genannte Multiple -

Personlichkeitsstorung gemeint wird. Neben beoleteht Assoziationsstorungen,



Entscheidungsunfahigkeit , affektiver Verflachunghdu Autismus als pragnante
Symptome der Schizophrenie, fuhr Bleuler auchvdie ihm postulierte ,Lockerung der
Gedankengéange” (1911) auf gestdrte Aufmerksankeitesse zurlick.

Der Ansatz der Aufmerksamkeitsparadigmen blieb hisder neuesten Zeit in der
Schizophrenieforschung von zentraler Bedeutung. ffgme wie Wahnideen und
Halluzinationen erachtete er nicht als charakisaktfir die Schizophrenie, da die auch
bei anderen Storungen, einschliel3lich der manisghegsiven Storung auftreten kénnen.
In den USA erfuhren Bleulers Kategorien eine gr&f&sonanz und lbten einen grof3en
Einfluss auf Generationen von nordamerikanischeetitatern aus. Wegen mangelhafter
Operationalisation der Bleuler'schen Kriteri@yrde in den USA Schizophrenie

eindeutig Uberdiagnostiziert.

Der Deutsche Psychiater Kurt Schneider beschriebs@mem Buch ,Klinische
Psychopathologie® (1946, Neuausgabe 1992) die slb@mzi psychotischen Symptome

und teilte sie in die Symptome des ersten und degen Grades.

Symptome ersten Symptome zweiten
Ranges Ranges
Akustische dialogische Stimmen sonstige akustische
Halluzinationen kommentierende Stimmen |Halluzinationen
Gedankenlautwerden
Leibhalluzinationen leibliche
Beeinflussungserlebnisse
Halluzinationen anderer optisch
Sinnesmodalititen olfaktorisch
gustatorisch
Ich - Stéorungen Gedankenentzug
Gedankenausbreitung
Willensbeeinflussung
Gedankeneingebungen

‘Wahn HWahnwahrnehmung HWahneinfaII oder —gedanke ‘

In den 60er und 70er Jahren gewannen mit dem stge Bedirfnis nach
Operationalisierung der psychiatrischen Forschurtgn8iders Symptome ersten Ranges

an Bedeutung und Uberschatteten Bleulers Grundsyngp(Marneros, 1984).



Die modernen Diagnosesysteme wie ICD 10 (InternaticClassification of Disease ,
1991), oder DSM-IV (Diagnostic and Statistic Manuzl Mental Disorder, 1994) stellen
eine  Zusammenfassung der verschiedenen Ansichterr, daobei der

Verlaufsgesichtspunkt von Kraepelin, die Betonungstimmter Wahnideen und
Halluzinationen nach Schneider wichtig sind und Besleutung der Basissymptome von
Bleuler anerkannt werden. Beide Systeme Uberscénaith weitgehend, sind aber nicht
identisch. DSM-IV erscheint etwas umfangreicher,edaeine multiaxiale Einschatzung
(Symptomatologie, Verlauf, Atiologie, IntensitaticBerheit) der psychischen Stérung

seitens des Untersuchers verlangt.

1.2 ICD-10-Diagnosekriterien fur Schizophrenie

Mindestens eines der folgenden Symptome muss frésen

Gedankenlautwerdung (eigene Gedanken werden @isefapfunden und der

Erkrankte glaubt, dass Personen in der Umgebung s&danken hoéren kénnen)

- Gedankeneingebung (Betroffene glauben, von Frensinflusst zu werden,

Gedankenquelle ist ,au3en®)

- Gedankenentzug (Betroffene glauben, dass Fremde Gadanken lesen und

manipulieren kbnnen)

- Gedankenausbreitung (eigene Gedanken werden naldbnauverbreitet, der

Erkrankte fuhlt sich transparent)

- Wahnsymptomatik (Verlust des Bezuges zur Realiphdizlich auftretende,
realferne Uberzeugungen (religioser oder politischBerufung, besonderer

Fahigkeit, Verfolgung oder Liebeswahn), welchealgene Person betreffen.

- (akustische) Halluzinationen (z.B. kommentierenddero sogar imperative

Stimmen)
oder zwei der folgenden Symptome:

- Halluzinationen aus jeder Sinnesmodalitat mit Wanagken

(Sinnestauschungen, Trugwahrnehmungen visuellaktotischer, auditiver oder



taktiler Art begleitet von fliichtigen oder undeciiiausgebildeten
Wahngedanken)

- Gedankenabreil3en
- zerfahrenes Denken (Beziehungslosigkeit der anereGedanken)
- Neologismen (wortliche Neubildungen)

- katatone Symptome (Annehmen von starrer oder gespaHaltung,
Haltungsstereotypien)

- negative Symptome (auffallige Apathie, Sprachverarg) verflachte oder
inadaquate Affekte)

Diese Auffalligkeiten missen kontinuierlich wahdezines Monates oder langer deutlich
vorhanden sein. Kirzer dauernde psychotische Zdestémt entsprechenden Symptomen
werden zunachst als akute, schizophrenieforme, hpsigche Stérung diagnostiziert.

Es werden folgende Stérungsbilder unterschieden:

- paranoide Form (Die paranoide Form ist durch bestdndige, haufcapoide
Wahnvorstellungen  gekennzeichnet, meist begleitebn v akustischen
Halluzinationen und Wahrnehmungsstérungen. Stomunger Stimmung, des
Antriebs und der Sprache, katatone Symptome fetlgweder oder sind wenig
auffallend.)

- hebephrene Form (Eine Form der Schizophrenie, bei der die affektive
Veranderungen im Vordergrund stehen, Wahnvorstgunund Halluzinationen
flichtig und bruchstickhaft auftreten, das Verhaltgerantwortungslos und
unvorhersehbar ist und Manierismen haufig sind. Bienmung ist flach und
unangemessen. Das Denken ist desorganisiert, dael@pzerfahren. Der Kranke
neigt dazu, sich sozial zu isolieren. Wegen dernsitdén Entwicklung der
Minussymptomatik, besonders von Affektverflachumgl intriebsverlust, ist die
Prognose zumeist schlecht. Eine Hebephrenie wirdaliar Regel nur bei
Jugendlichen oder jungen Erwachsenen diagnostizesden.)



katatone Form (Die katatone Schizophrenie ist gekennzeichnet ven in
Vordergrund stehenden psychomotorischen Storundienzwischen Extremen
wie Erregung und Stupor sowie Befehlsautomatismuml WNegativismus
alternieren kénnen. Zwangshaltungen und -stellundg@mnen lange Zeit
beibehalten werden. Episodenhafte schwere Erregusg;de konnen ein
Charakteristikum dieses Krankheitsbildes sein. i@atonen Phanomene kdénnen
mit einem traumahnlichen (oneiroiden) Zustand nebhlaften szenischen
Halluzinationen verbunden sein.)

undifferenzierte Form (Diese Kategorie wird fiir psychotische Zustandsbilde
verwendet, welche die allgemeinen diagnostischetet@n der Schizophrenie
erfillen, ohne einer der oben erwédhnten Unterformerentsprechen, oder die
Merkmale von mehr als einer aufweisen, ohne dassinmte diagnostische

Charakteristika eindeutig Uberwiegen.)

1.3 DSM-IV Diagnosekriterien fur Schizophrenie

A) Symptome:

1.

4.

5.

Wahn

Halluzinationen

Desorganisierte Sprechweise
Desorganisiertes oder katatones Verhalten

Negative Symptomatik (flacher Affekt, Alogie, Amadition)

Mindestens zwei davon bestehend in einer Zeitspaoneeinem Monat (kann auch

kirzer sein, wenn effektiv therapiert). Der Walanik fir sich als ausreichendes

Kriterium gelten, wenn bizarr, ebenso wie die Halhationen , wenn auditiver

Natur, mit imperativen , beobachtenden oder kommaegriden Inhalten.

B) Soziale / berufliche Leistungseinbul3en:



Dieses Kriterium ist erfullt. wenn 1.) seit Beginter Erkrankung deutliche
Verschlechterungen im Sozialen Verhalten (Arbeit,wis€henmenschliche
Beziehungen, Hygiene) zu beobachten sind, 2.) Vpeaimorbides Niveau unbekannt
(z.B. Beim Beginn vor vielen Jahren) oder 3.) ba&iergleich mit den erwartenden

Standards (,Normen®).
C) Dauer:

Zeichen des Storungsbildes halten fur mindestenshsseMonate an. Diese
sechsmonatige Periode muss mindestens einen Man&ymptomen umfassen, die
das Kriterium A erfullen, und kann Perioden mit gn@amalen oder residualen
Symptomen einschlie3en. Wahrend dieser prodronmlenresidualen Phase kdnnen
sich die Zeichen des Stérungsbildes auch durchchlisBlich negative Symptome
oder zwei oder mehrere Symptome manifestierenindigriterium A aufgelistet und
in einer abgeschwachten Form vorhanden sind (zelsasne Uberzeugungen,

ungewdhnliche Wahrnehmungserlebnisse).
D) Ausschluss von schizoaffektiven und affektivedrGngen:

Diese beiden Stérungen mit psychotischen Merkmelerden ausgeschlossen wenn
(1) keine Episode einer Major Depression, keine istdie@ oder gemischte Episode
gemeinsam mit dem floriden Symptomen vorgekommenoder falls (2) affektive

Episoden wahrend der floriden Symptome aufgetrstad, ihre Gesamtdauer im

Vergleich zur Dauer der floriden und residualenidtir aber kurz war.
E) Ausschluss von Substanzeinfluss / medizinisatamkheitsfaktoren:

Das Storungsbild ist nicht auf eine direkte koénebe Wirkung einer Substanz oder

eines medizinischen Krankheitsfaktors zurtickzufiihre
F) Beziehung zu einer tief greifenden Entwicklungamg:

Mit einer Autistischen Storung in der Vorgeschichvied die Diagnose Schizophrenie
nur dann gestellt, wenn mindestens einen Monat Iglgjchzeitig ausgepréagte

Wahnphanomene oder Halluzinationen vorhanden sind.



1.3.1 Schizophrenie — Subtypen nach DSM-IV

Paranoider Typus (295.30)
Folgende Kriterien werden erfullt:

A. Starke Beschaftigung mit einem oder mehreren Waiimpinenen oder haufige

akustische Halluzinationen.

B. Keines der folgenden Merkmale steht im Vordergrundesorganisierte
Sprechweise, desorganisiertes oder katatones Vemhalder verflachter oder

inadaquater Affekt.
Katatoner Typus (295.20)
Mindestens zwei von folgenden Kriterien werden Idrfl
1. motorische Unbeweglichkeit, die sich in Katalepsier Stupor zeigt

2. UberméaRige motorische Aktivitat (die offenkundighiti zweckgerichtet ist und

nicht durch duRere Reize beeinflusst wird)

3. extremer Negativismus (ein offensichtlich grundiodéderstand gegentber allen
Aufforderungen oder ein Beibehalten einer starratiuttig gegeniber Versuchen,

bewegt zu werden), oder Mutismus

4. merkwurdige  Willkirbewegungen, die sich als Haltsstgreotypien
(willentliches Einnehmen unangemessener und bizaKérperhaltungen),
stereotype Bewegungsablaufe, ausgepragte Manierisoger ausgepragtes

Grimassieren auf3ern
5. Echolalie oder Echopraxie
Desorganisierter Typ (295.10)

Folgende Kriterien werden erfullt:



A. als vorherrschend:

1. desorganisierte Sprechweise

2. desorganisiertes Verhalten

3. verflachter oder inadaquater Affekt
B. Die Kriterien fUr den katatonen Typus sind nieHfiillt.
Undifferenzierter Typus (295.90)

Bei diesem Schizophrenietypus liegen die Symptoroe die das Kriterium A flr
Schizophrenie erfullen, ohne dass die Kriterien garanoiden, desorganisierten oder

katatonen Typus erfullt sind.
Residualer Typus (295.60)
Folgende Kriterien sind erfillt:

A. Fehlen von ausgepragten Wahnphdnomenen, Halluamestj desorganisierte

Sprechweise und von grob desorganisiertem odetdkegan Verhalten.

B. Fortbestehende Hinweise auf das Stérungsbild, idle i;m Vorhandensein von
Negativsymptomen zeigen oder von zwei oder mehrpgggmen in abgemilderter
Form, wie sie in Kriterium A fur Schizophrenie aefigtet sind (z.B.

ungewohnliche Uberzeugungen, ungewohnliche Wahroabgserlebnisse).



1.4 Weitere Klassifizierungsmodelle

1.4.1 Differenzierung auf positive und negative Syptome der Schizophrenie

Die Begriffe ,positiv‘ und ,negativ* als solche wden in die Psychiatrie wahrscheinlich
zuerst von Reynolds Mitte des vorigen Jahrhundenigefihrt. Als gegenseitig abhangig
und sogar gleichzeitig vorhanden wurden sie jedwshvon Jackson (1889) beschrieben.
Negative Symptome im Sinne Jacksons sind Defidtr &inschrankungen, wahrend die

positiven Symptome produktiv-psychotische Erschegan darstellen (Pearce, 2004).

Die positiv-negative Dichotomie in der modernen i&sphreniediagnostik basiert
hauptsachlich auf Arbeiten von Nancy Andreasen 219885, 1985b) und Andreasen et
al. (1979, 1982, 1983, 1984, 1985, 1989, 1990, 198t Olsen (1982) entwarf sie
Erfassungskriterien , die nur auf klinischen Syonmen basieren. Sie unterschieden 3
Subtypen der Schizophrenie, namlich die positiveegative und ,gemischte”

Schizophrenie.

Zu negativen Symptomen zahlen Alogie (SprachveragyuAffektverarmung, Apathie,
Anhedonie-Asozialitdt und  AufmerksamkeitsstorungerAls  positiv.  wurden
Halluzinationen, Wahnphanomene, formale Denksté@angund bizarres oder
desorganisiertes Verhalten beschrieben. Die schieog Episode wurde demnach als
negativ eingestuft, wenn zwei der negativen Symptondeutlichem Ausmalf vorhanden
sind und keines der positiven Symptome das klimdgid dominiert. Um eine positive
Episode zu diagnostizieren bedarf es nur ein damb@sa positives Symptom, in
Abwesenheit der deutlich ausgepragten negativenp&me. In der ,gemischten®
Schizophrenie treten sowohl positive wie auch negaSymptome auf, ohne die

Kriterien oder beide der positiven oder negativehi&phrenie zu erfillen.

1.4.2 Typ | und Typ Il Schizophrenie

Crow (1980) erschuf einen Konzept der radikalen hbDiomie der schizophrenen
Psychose. Er unterschied den Typ | (positive Sgifirenie) und den Typ Il (,negative

Schizophrenie®). Nach Crow ist die Typ | Schizoptiee mit folgenden Merkmalen



charakterisiert: gutes pramorbides Interaktionsmiveelativ glnstiger Ausgang, akuter
Beginn der Symptomatik, gute Resonanz auf medik&sen Therapie,

hyperdopaminerge Aktivitat bei strukturell intakt&enhirn.

Die Typ Il Schizophrenie ist dagegen charakterisgarrch negative Symptome, die
assoziiert sein sollen mit schlechtem pramorbidereraktionsniveau, gestorten
kognitiven Funktionen, schlechter Reaktion auf piedologische Therapie, strukturellen
Abnormitaten des Gehirns und schlechter Prognose.

1.4.3 Defizit-/Non Defizit Schizophrenie

Das Konzept stammt von Carpenter und seinen Mitrpe(1988) und versucht das
Model von Andreasen zu modifizieren. Die Betonuniggtl auf den Non-
Defizitsymptomen (urspringlich negativen) unter séechluss von kontaminierenden
Variablen wie z.B. Depression, neurotische Symptofieerapie usw. Eine in der
Forschung haufig angewandte Skala, welche die Eunsg in Defizit bzw. Non-Defizit-
Schizophrenie ermdéglicht, ist die ,Schedule for eficite Syndrome“-Skala (SDS,
Kirkpatrick et al. 1989).

1.4.4 Psychometrische Eigenschaften dichotomer Klsifikationssysteme bei
Schizophrenie

Angesichts zahlreicher Bemiuhungen zur Abgrenzung $Sgmptome und Bildung

Ubergeordneter Syndrome (in der Regel querschriifigyes, experimentelles Design)
stellt sich die Frage der Stabilitdt so gewonngrsgichopathologischer Konstellationen.
Die Ergebnisse umfangreicher Schizophrenie-Langfzelien scheinen einer
phanomenologischen Stabilitdt der schizophrenerauks zu widersprechen (Huber,
1990; Marneros et al. 1991b; Marneros et al. 198929hrscheinlich sind positive und
negative Symptome, longitudinal gesehen, keine hdwagigen Phdnomene und die
Verlaufe selten rein positiv oder rein negativ. deasen (1985b) erkannte die
Bedeutung dieser Uberlappung und betonte deswegerExistenz des ,gemischten

Typs* der Schizophrenie. Langzeitstudien (Marnexpal. 1991; Kay, 1991) bestatigten,
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dass die (In-)Stabilitat der negativen und positigehizophrenen Episoden abhangig ist
von der Dauer der Beobachtungszeit: Im Anfangsstadion schizophrenen Verlaufen
(2-5 Jahre) ist eine relativ gute Stabilitdt zu Hmezhten, die jedoch spater erheblich
abnimmt. Nach Huber et al. (1979; Gross, 1989listUnterscheidung zwischen einer
negativen und einer positiven Form der Schizopleremcht moglich. Sie vertreten die
Hypothese, dass es sich dabei um verschiedeneeBtath und derselben Krankheit
handelt (der Verlauf ist ,bimorph“). Einzeln betraet erwiesen sich die negativen
Symptome als stabil (Liddle and Barnes, 1990; Jwomes et al. 1987; Kay 1991,
Marneros et al 1992). Die Positiv-Negativ-Dychoterder Schizophrenie-Symptome ist
und wird weiterhin als nutzliches Operationalisregsmodel in der Erforschung

komplexer Zusammenhange, die dieser Krankheit ndgrliegen, angewendet.

1.5 Drei Schizophrenie-Syndrome

Die Verteilung basiert auf einer Analyse der Pediegativ-Dichotomie, durchgefihrt
von Liddle (1987), mittels ,Present State Examovdt (Wing, Cooper & Sartorius,
1978) und ,Comprehensive Assessment of Symptomdigstdry” (Andreasen, 1992).

Folgende drei Syndrome wurden herausfiltriert:

1. ,Psychomotor Poverty Syndrome“ (Psychomotorischera¥faung: flacher

Affekt, Sprachverarmung, reduzierte Spontanbewegung

2. ,Disorganisation Syndrome“ (Disorganisation: unamgssener Affekt,

Verarmung des Sprachinhaltes, formale Denkstérungen

3. ,Reality Distortion Syndrome* (Realitatsverlust: Wg Halluzinationen etc.)
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1.6 Epidemiologie

1.6.1 Pravalenz, Inzidenz und Trends in der epideimlogischen Forschung der

Schizophrenie

Die allgemeine Haufigkeit, an einer Schizophrenieezkranken (,Pravalenz®), liegt in
der Bevolkerung zwischen 0,5 und 1% (Andreaseng3)l9Bie Verteilung Uber die
Geschlechter scheint symmetrisch (Markowitsch, 198Ger im Verlaufsmuster gibt es
deutliche zwischengeschlechtliche UnterschiedeDurchschnitt (mittleres Alter fir die
erste psychotische Episode) erkranken Frauen aizdpthenie spater im Leben (26,8
Jahr), als die Manner: (21,4 Jahr). Etwa 90% mahali Schizophrener erkranken vor
dem 30. Lebensjahr, dagegen nur 66% der weibliche@itner et al. (1994) bestatigten
die im Durchschnitt 4-5 Jahre zwischengeschledigli®ifferenz des Alters, in dem die
erste Hospitalisation erfolgte. Die Manner hatteree Inzidenz -Peak im Alter zwischen
15-29 Jahre, die Frauen dagegen in der Jahressgan#@ Geographisch komparativ
betrachtet gibt es Lander und Subpopulationen riterer Schizophrenie-Pravalenz:
Schweden (BOOk et al. 1978), Kroatien (Crocettiabt1971), Irland, Katholiken in
Kanada, Afro-Karibianer in England (Hutchinson ét H996), Surinamezen in den
Niederlanden (Selten et al. 2001) und Tamilesidlichen Indien (WHO ,1979). Die
jahrliche Neuerkrankungsrate (Inzidenz) liegt leise0,05% (Andreasen, 1993).

Die an Schizophrenie chronisch Erkrankten bildem dedl3ten Anteil der langzeit-
hospitalisierten Psychiatrie-Patienten. Im Jahr 5197&hlten die psychiatrischen
Krankenh&user in den USA 93.000 an Schizophrerkeekte Personen, dagegen nur
10.500 mit affektiven Storungen (Gottesman et 4B82). Die Systematisierung
psychiatrischer Daten in den letzten Jahrzehntenoglicht (trotz Anderung der
diagnostischen Kriterien) die statistische Erfagsmoglicher zeitlicher und rdumlicher

Trends in der Epidemiologie der Schizophrenie.

Marcelis et al (1998) untersuchten alle erstregitem, psychischen Erkrankungen in den
Niederlanden zwischen 1970 und 1992 (Geburtsjaggawischen 1942 und 1978, N =
42115).Die urbane Population zeigte eine doppelt so hattez8phrenie-Inzidenzrate,

wie die aus den landlichen Gebieten (Inzidenzintlg9). Signifikant unterschiedliche
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Inzidenzraten (Erkrankte/1000 Bewohner) fanderchaliorrey et al (1997) (urbane vs.
rurale Population in USA; 1,66 : 1,37) .

1.6.2 Ein eklektisches Atiologiemodel der Schizopknie

In allen aktuellen Lehrbichern benutzt man zur rkeichnung der
Krankheitsentstehung den Begriff: "multifaktorielllentstanden durch Interaktion
verschiedener Faktoren) . Entsprechend dieser &ilnsg gibt es aktuell die
unterschiedlichsten  Forschungszweige, die Beitrageur  differenzierteren

Ursachenklarung beisteuern.

Das Vulnerabilitats-Stress-Mode{Zubin & Spring, 197y galt zunachst der Entstehung
der Schizophrenie, mittlerweile wurde es aber alkl8Eungsgrundlage anderer

psychischer Stérungen angenommen.

Abbildung 1 Zusammenhang zwischen kritischen Ereignissen un¥ulnerabilitdt (aus Zubin und
Spring, 1977)
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Sie vereinbart in sich die biologischen, Entwicldan und sozialen Ansétze zur
Entstehung der Psychose indem sie ein Konstruki/dérerabilitat postuliert, der eine
subklinische,  angeborene  und/oder erworbene  nkibifeell  vermittelte

Krankheitsdisposition darstellt.

Die potenzielle Erkrankungswahrscheinlichkeit \atiiinterindividuell und ist stark mit
kritischen Ereignissen aus dem sozialen Umfeldr albeh mit biologischen Stressoren
verbunden. Vulnerable Personen haben dementspiebchanine niedrige
Frustrationstoleranz und sind auf ,Herausforderengignisse* hochst empfindlich. Die
Kombination von Indikatoren psychophysiologischekognitiver und sozialer
Auffalligkeiten entwickelt sich in einer von flresiliberwaltigenden Stressereignissen

geplagten Personlichkeit zu einer manifesten Sgirun

1.7 Neuroanatomische Auffalligkeiten bei Schizophrae

In den letzten 20 Jahren gewannen biologische &asatder Schizophrenie-Forschung
(wie auch im gesamten psychopathologischen Forgd@meich) zunehmend an
Bedeutung. Die alteren kognitiv-behavioralen Ansatzurden vor allem durch die
enorme technische Weiterentwicklung bildgebendeerfahren bereichert und
vervollstandigt. Verschiedene Kombinationen dieBarhniken, z.B. mit der ableitenden
elektrophysiologischer Messtechnik, ermdglicht dinesicht in die Zusammenhange der

Anatomie und Funktion des lebenden Gehirnes.

Die haufig benutzten Techniken sind:

Computertomographie (CT) — bei diesem Verfahren tastet ein Roéntgenkteshe
transversale Gehirnscheibe aus zahlreichen Win&bInDie r&umliche Verteilung der
Absorptionswerte wird dann per Computer berechndthildlich dargestelit.
Magnetresonanztomographie (MRT/MRI) — operiert mit Proben, die in ein
magnetisches Feld gebracht werden. Durch Zusclmalteines hochfrequenten
elektromagnetischen Wechselfeldes ist es matherhatisoglich die Energie in dem
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Gewebe (vor und nach Magnetisierung und auch ppalzéfssch ) als morphologisches
Volumenmal zu benutzen.

Zu den oben genannten statischen Techniken kommanweitere Methoden hinzu, die
auch versuchen die Dynamik des funktionierendenr@ef zu erfassen.
Elektroencephalographie (EEG) ist eine Methode =zur Messung elektrischer
Gehirnstrome, indem die Spannungsschwankungen dasmS abgeleitet werden. Mit
Hilfe von auf die Kopfhaut aufgesetzter Elektrodeerden die Spannungsunterschiede
(Potenzial-Schwankungen) zwischen jeweils zwei #t®len in verschiedenen
Kombinationen gemessen, anschlieBend mit einenpretsenden Gerat verstarkt und
schliel3lich als Hirnstromwellen aufgezeichnet. gneskorrelierte Hirnpotentiale (EKP)
stellen eine Modifikation der EEG dar, wobei dieridionen der Hirnschwankungen in
Verbindung mit externalen Reizaufgaben gebrachtdere EEG wurde erst durch
moderne Software ,bildgebend* (Aktivationsmappen).

Single Photon Emissions Computerised TomographySPECT) und digPositronen
Emission Tomographie (PET) sind nuklearmedizinische Methoden, die aeind
radioaktiven Zerfall instabiler Isotope basierdgine erhthte Gehirnaktivitat ist
gekennzeichnet durch verstarkten Blutfluss, erhdht&auerstoffverbrauch und
verstarktem Energieumsatz, der sich wiederum ink&@eaufnahme wiederspiegelt.
Durch auf diese Stoffe bestimmte radioaktive Maxkiee auch Rezeptorenspezifisch sein
kénnen) ist es mdglich, ein zeitliches Bild der Ktionellen Veranderungen in
beobachteten Hirnregionen zu bestimmen.

Funktionelle Kernspintomographie (fMRI) ist eine nichtinvasive, bildgebende
Technik, die die Variation der Magnetfeldhomogenitén Abhangigkeit der
Sauerstoffsattigung verschiedener Gehirnbereich&t,nwum aus der registrierten
Hemodynamik ein Bild der neuralen Signalerhéhungegenerieren.

Das Interesse der Untersuchung verlagert sichentfale, neuronale Prozesse und deren
Auswirkung bzw. Zusammenhang zum  beobachteten alferh Die genannten
Techniken werden oft mit klassischen neuropsychstbgn Aufgaben — wie z.B.
Aufmerksamkeitstests — kombiniert. Gehauft werdésrbei zusatzlich biochemische

bzw. pharmakologische Effekte untersucht. Von groBedeutung in der modernen
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psychiatrischen Forschung sind neuropsychologissfuglien, in denen psychiatrische
mit hirngeschéadigten Patienten verglichen werden.

Post Mortem Untersuchungen mit neuropathologischamparchitektonischen oder
volumetrischen Methoden ermdglichen es, Untersehiemvischen Gehirnen von

schizophrenen Patienten und gesunden Personershefiaden.

Abbildung 2 Makroanatomie des menschlichen Gehirns
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Zur Neurotopographie der im Zusammenhang mit Schizphrenie am haufigsten
untersuchten Hirnregionen (nach Netter, 1987)

| Préafrontaler Cortex (PFC)

Zum prafrontalen Cortex gehoren die 3 Gyri frorgallie Gyri orbitales, der Grof3teil des
Gyrus frontalis mediales und ein Teil des Gyrusgualn Dieses Rindengebiet erhalt
zahlreiche Zugénge aus dem Temporal- und Parigpefa iiber Bahnen im Cingulum
cerebri, Gber ein Bundel langer Assoziationsfassgiches im Gyrus cinguli verlauft.

la - Dorsolateral prafrontal- subcorticaler Regeikr

Der Ursprung des dorsolateral prafrontal- subcaldic Regelkreis ist die Brodmann
Area 9 und 10 (also die laterale Oberflache desderen Frontallappens). Die
Verbindung erfolgt Uber eine direkte Projektion zdorsolateralen Kopf des Nucleus
caudatus und von dort zum lateralen Teil des Glgmiidus internus/ rostrolaterale

Substantia nigra (pars reticulata).

Il - Lateral orbitofrontal- subcorticaler Regelksei

Der lateral orbitofrontal- subcorticale Regelkrergtspringt der Brodmann Area 10 und
11. Seine Verbindungen fihren zum ventromedialemd@ts und von dort via direkter
und indirekter Verbindung zum mediodorsalen GlopaBidus internus, zum Thalamus

und zurtick zum Kortex.
lIl - Anterior cingulér- subcorticaler Regelkreigntspringt aus der Brodmann Area 24.

Der Gyrus cinguli steht mit Strukturen des limisn Systems, sowie afferent wie auch
efferent mit fast allen Bereichen der Gro3hirnrinde dem Striatum in Verbindung.
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Die ersten in vivo Nachweise cerebraler Alteratioraan Beispiel der Seitenventrikel

gelang mit der sehr invasiven Pneumenzephalogrd@iaizullo 1963, Huber 1964).

Erweiterte Hirnventrikel (Seitenventrikel, 3.Velkel) bei Schizophrenie-Erkrankten ist
einer der konsistentesten Befunde in der neuroamsthen Schizophrenieforschung
(Straube & Oades, 1992).

Dieser Befund wurde mit unterschiedlichsten Messide@n repliziert: CT (Andreasen et
al. 1990, Johnstone et al. 1976, Vita et al. 199/&inberger et al. 1979), MRI

(Andreasen et al. 1994, Degreef et al. 1992, Deéisal. 1995, De Lisi et al. 2004,

Lieberman et al. 1992, Kelsoe et al. 1988) undmogiem neuropathologisch (Brown et
al. 1986, Bruton et al. 1990), sogar an akut urleekrankten Schizophrenen (Cahn
2002, DelLisi et al. 1991, Lieberman et al. 199382002, Turner et al. 1986, Vita
1991, Weinberger et al. 1982).

In den letzten 20 Jahren wurden diese pathologscteironalen Veranderungen mit
verschiedenen anderen psychopatologischen, epitgisochen oder
psychopharmakologischen  Variablen auf Zusammenhéangéerpruft. Die
Ventrikelerweiterung  korrelierte  positivn.  mit  einemallgemein  schlechten
neuropsychologischen Profil (Johnstone et al.19@6jfalligem pramorbiden Zustand
(Weinberger et al. 1982), schlechter Reaktion aaf Meuroleptika (Lieberman et al.
1993, Weinberger et al. 1980), Uberwiegend negaByanptomatik (Andreasen et al.
1982) und hoherer Inzidenz der tardiven Dyskinediachins et al. 1983). Die
erweiterten Ventrikeln sind nicht bei jedem Schiz@mieerkrankten zu finden und die
erweiterten Ventrikeln sind nicht nur spezifischir Schizophrene, da sie auch bei an
bipolaren Stérungen Erkrankten beobachtet werdean(Billa 2002, Strakowski et al.
2002).

Haufig wird der Befund von Volumenminderung des iBeh Dbei
Schizophrenieerkrankten bestétigt. Die betroffeAesale sind (nach Lautenbacher und
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Gauggel 2004) : Temporallappen, zumindest mediatien Hippokampus-Formation,

Frontallappen insbesondere in dorsolateralen Aneathel Thalamus.

Bei tiefer temporo-medialen Lasion kommt es zu @htésstorungen, emotionaler

Indifferenz, Hypersexualitat und der Tendenz, adep visuellen Reiz zu reagieren.

Bei geschadigtem superioren und temporalen Kortexichen Stérungen der
crossmodalen Sinnesverarbeitung auf. Kovelman witiBel (1984) berichteten tber
eine veranderte Orientierung der Pyramidenzellen amterioren und medialen
Hippocampus. Es wurde auch eine geringere neurd@ialde im Hippocampus (Schicht
V des Gyrus cinguli) von Schizophrenen gefundennéBeet al. 1986). Das gleiche
berichteten auch Falkai und Bogert (1986), wobei aine asymmetrische neuronale
Dichte fanden, namlich einen starker ausgepragtie@erlust der linken Hemisphare
(Hippocampus). Eine Metaanalyse 18 MRI Studien gitrdum von 1988-1997 (Nelson
et al. 1998) bestatigte eine bilaterale hippocamp@blumenreduzierung (4%) bei

schizophrenen Patienten.

Die Tatsache, dass bei den erwachsenen Schizophteste neuronalem Zellverlust
keine reaktive Zunahme an Glia-Zellen zu beobachtear (Gliosis findet bei

Erwachsenen z.B. nach Insulten statt) (Oyanagi. €i989), konnte auf einen pranatalen
neuropathologischen Prozess hindeuten. BeckmannJakob (1986) vermuteten eine

gestorte embryonale Neuronenmigration im zweitemdster der Schwangerschatft.

Ein weiteres Hirnareal von immanenter Bedeutundein Schizophrenieforschung ist der
prafrontale Lappen. Neurologische Patienten mit frpnfalen Lasionen zeigen
tiefgreifende Personlichkeitsveranderungen. Dien®tiing schwankt zwischen Euphorie
und Apathie, nach dem abgelaufenen euphorischertaaiserscheinen die Patienten
antriebsarm und gleichgiltig. Typisch sind aulRerdamrarmte Verbalisation,
verlangsamte Motorik, mangelnde Neugierde, niedeige Reaktionsvermdgen,
amnestische Probleme, gestértes Essverhalten, n§todes sexuellen Antriebs und

Nichtbeachtung sozialer Normen (Damasio 1985).

Die aufgezahlten Eigenschaften erinnern sehr starkdie negativen Symptome bei
Schizophrenie. Tatséchlich belegten verschieden&€C3P und PET Studien die
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Hypothese der ,Hypofrontalitat® (verminderter regaber Blutfluss im prafrontalen

Hirnareal) bei Schizophrenen mit ausgepragter Negjahptomatik (Andreasen et al.
1992b, Vaiva 2002). Ahnliche Ergebnisse zeigternalie Studien von Buchsbaum et al.
(1992) und Wolkin et al. (1985 & 1992), nur dasg gjleichzeitig verminderte

Aufnahmeraten auch in den Basalganglien regigtneDer Unterschied war starker in
der linken Hemisphére. Neuroleptika steigern dignabmeraten in den Basalganglien
(DelLisi et al. 1985, Wolkin et al. 1985).

Das Corpus Callosum (CC) wurde auch komparativ rantht (ersterkrankte
Schizophrene vs. ersterkrankte an bipolarer Stowsngsesunde), wobei die Dichte sich
nicht unterschied, aber die Struktur der CC-Axo8ehizophrener von denen Gesunder
und Bipolarer abwich (Frumin 2002). Volumenredusr Corpus Callosum fanden

mittels MRI bei chronisch Schizophrenen Gogha&lef2005).

Keshavan (2002) untersuchte CC von 31 akuten, rkrat&kten Neuroleptika-naiven
Schizophrenen und verglich sie mit 12 nicht schiwepen Psychotikern und 31
Gesunden. Die Schizophrenen wiesen ein kleineresv@lmen auf (Dichte des CC
Balkens) und zeigten keine negative Korrelationszwen dem CC Volumen und dem
Alter, wie die Kontrolle. Autoren beider Studienegplierten Uber eine gestorte neurale

Entwicklung der schizophrenen Patienten im frihérdks-/Jugendalter.
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Zusammenfassung:

An den Schizophrenen wurden vermehrt neuroanattwmigdoweichungen registriert,
insbesondere im prafrontalen und temporalen Kodesibh. Die Abweichungen sind
nicht so stark ausgepragt wie bei neurologischdtkien und auch nicht spezifisch nur
fur Schizophrenie, deuten aber auf einen Zusamnmgnkzavischen der abweichenden

Neuroanatomie und manifester Psychopathologie hin.
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1.8 Exekutive Funktionen

zunter Exekutivfunktionen werden Funktionen subsuemn welche einer Person
erlauben, selbstandig, absichtlich und zielstrelsigibstdienliche Aktivitaten und
Handlungen auszufiihren. Sie umfassen diejenigehalfenskomponenten, welche den
Ausdruck, die Organisation, die Aufrechterhaltudg Kontrolle und Modulation von

Verhalten ermdglichen®. (Lezak 1995).

Sie bilden die Grundlage dafir, in nicht-routinemy@f Situationen die richtige
Entscheidung zu treffen, insbesondere wenn keiraktipche Erfahrung aus dem
Verhaltensrepertoire abrufbar ist. Mit exekutivamktionen sind haufig zielorientiertes
Vorgehen, Antizipation, Planung, Handlungsinitilegy kognitive Flexibilitat,
Koordination, Sequenzierung, Inhibition, Zielibeokang und allgemeines
Problemlésen gemeint. Uberall dort, wo wir es nichtit hoch Uberlernten
Routinehandlungen (Gewohnheitsbildungen) zu tunehabist Konzentration und
konzentrierte Kontrolle des Handelns erforderlidlufmerksamkeitsprozesse beziehen
sich auf externe Ablaufe (z.B. bei der Beobachtung Handlungskontrolle) und auf
interne Ablaufe (z.B. bei der Handlungsplanung atien Losen eines Problems).
Neurologische Korrelate dieser Aktivitaten wurdest @us den Studien hirngeschadigter
Patienten gezogen. Des weiteren ermoglichten nbidgebende Techniken einen
»Einblick” in das simultan arbeitende Gehirn derddmen, bei denen diese Funktionen
systematisch abgefragt wurden. Aufgaben, deren ihushg oben genannte kognitiv-
motorische Fahigkeiten verlangen, scheinen neuralead prafrontalen Kortex zu
involvieren (Stuss & Benson 1986). Diese Funktiofeder ihre Teilbereiche) werden
mit neuropsychologischen Tests wie Wisconsin Cardir®) Test (Heaton 1981) oder

mit der Tower-of-London-Aufgabe (Shallice 1982) g=sen.

Stuss und Benson (1986) fuhren die Storungen dekugiven Funktionen auf bestimmte
Kerndefizite zurlck:

1. Defizite bei der Ordnung und Handhabung sequeetiéderhaltens

2. Storungen beim Aufstellen oder Verandern von Reffelmzepten
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3. Storungen im Behalten von Regeln/Konzepten, haaplish in
Interferenzbedingungen

4. Veranderte Fahigkeit, das eigene Verhalten zu Uéemen

5. Abspaltung des Wissens von der Richtung einer Artteaktion

6. Veranderte Einstellungen
Durch diese Storungen scheinen die Abstraktiongkdi und die Fahigkeit, Feedback
sinnvoll zu nutzen, stark eingeschrankt zu seibrudigen der exekutiven Funktionen
werden unter anderem auf Defizite im Arbeitsgeddishzurickgefuhrt (Goldberg &
Gold, 1995).

1.8.1 Assoziation schizophrener Syndrome und Storgen der exekutiven
Funktionen

Einige Untersuchungen weisen ein definiertes Muse&mrokognitiver Defizite fur jede
Subgruppe schizophrener Psychosen nach (Levin.etl289). Vor allem wurde ein
Zusammenhang von Negativsymptomatik und Desorgimnsenit kognitiven Stérungen
nachgewiesen (Cuesta & Peralta, 1995). Nach Benekeral. (2000) kann
Negativsymptomatik schlechte Ergebnisse im Wortiljleeitstest (Bei dieser Aufgabe
wird der Proband aufgefordert, moglichst viele Worzu benennen, die mit einem
vorgegebenen Buchstaben anfangen) vorhersagen, rdaesation eine erhohte
Fehlerzahl (Anzahl der Fehler insgesamt) im Strdept (die Druckfarben inkongruent
geschriebener Farbworter sind so schnell wie mbgitie benennen) und bei delayed-
matching-to-sample-Aufgaben. Nach Miuller et al.@O®Korrelierte ein Defizit der
Wortflissigkeit bei den Schizophrenen mit der Neggmptomatik und die Subgruppe
der desorganisierten Patienten schnitt im Testveesalen Gedéachtnis schlecht ab und
hatte einen niedrigeren 1Q.

Ein hoher Anteil an Perseverationsfehler (Festhalee der Verhaltensregel trotz
negativer Ruckmeldung) bei den Schizophrenen, geememit WCST (Wisconsin Card
Sorting Test- maximal 182 Karten sind vier Zielkeartnach unangektindigten Wechseln
des Auswabhlskriteriums: Farbe, Form oder AnzahheoHeitdruck zuzuordnen) wurde
mehrmals bestatigt (Daban et al. 2005; Fey 1952004). Schlechtes Abschneiden im
WCST hing zusammen mit der mangelnden kognitivéexibilitdit und mit der
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Dysfunktion des linken dorsolateralen, prafrontaleortex (Weinberger et al. 1986).
Unterdurchschnittliche Leistungen in diesem Testden wiederholt gefunden (Beatty et
al. 1993, Buchanan et al. 1994, Mahurin et al. )998Is sensibel fir
Frontallappenfunktionen gelten schon erwahnte Wwmdfgkeitstests, sowie
unterschiedliche Varianten von Assoziations-Lergabén (z.B. Wort-Farbe Test) oder
auch der ,Stroop“-Test (zur Prifung spezieller Adpealer selektiven Aufmerksamkeit).
Liddle (1987b) konnte zeigen, dass Patienten minidanter Negativsymptomatik
Veranderungen im linken dorsolateralen Heriflkortex, mit vorherrschender
Desorganisation im rechten ventralen Préafi@ortex und mit Uberwiegender
Positivsymptomatik Anomalien im Temporallappesufweisen. Diese Ergebnisse
resultieren aus Vergleichen mit Patientdmgei denen in den entsprechenden
Hirnegionen Lasionen bestanden. Sie zeigen den Subisyndromen vergleichbare
neurologische und neuropsychologische Defizite. gghend von diesen Ergebnissen
zeigen weitere Untersuchungen (Liddle & Morris919Frith, 1992; Cuesta & Peralta,
1995; Himelhoch et al. 1996; Basso et al., 1998)sdm Vergleich zu Gesunden eine
vorherrschende Positivsymptomatik nicht mit schiedn neuropsychologischen
Testergebnissen (Wortflussigkeit, backward maskifigil Making Test, Stroop Test,
WCST) einher geht, aber sowohl fir die Negativsyon@tik als auch far
Desorganisation entsprechende neuropsychologisdfzite gezeigt werden koénnen.
Danach zeigen Patienten mit dominanter Negativsymatik Stérungen in
Wortflissigkeit, Selbstinitierung von Verhalten durmentaler Aktivitat, Intelligenz,
exekutiven Funktionen, Gedéachtnis und Aufmerksamlgtienten mit vorherrschender
Desorganisation zeigen Probleme in Wortflissigkéithibition irrelevanter Reize,
Intelligenz, exekutiven Funktionen, Gedachtnis, rmafksamkeit und motorischer
Funktion.

Versuche, die neuropsychologischen Defizite eindeuteinem der beiden Syndrome
zuzuordnen, gestalten sich schwierig (Basso efi@8). Kaplan et al. (1993) gehen
davon aus, dass Negativsymptomatik primar Defizitéherer kognitiver Funktionen
zugeordnet werden kann, Desorganisation dagegernziteef in motorischer und
sensorischer Funktion. Diese Ergebnisse konntem bwgaer nicht eindeutig repliziert
werden, jedoch kénnen Defizite der Aufmerksamked der sensomotorischen Funktion
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eher der Desorganisation, Defizite der exekutivenkiion eher der Negativsymptomatik
zugerechnet werden (Basso et al. 1998).

Ein weiterer wichtiger Faktor bei der Betrachtungurokognitiver Defizite ist die
Dichotomie von ,state" und ,trait". Kognitive Defte kdnnen im Sinne eines
Vulnerabilitditsmarkers tber die Zeit hinweg stad®in (trait) oder aber abhangig vom
klinischen Zustand variieren (State) (Nopouloslefif94). Eine Unterscheidung ist nur
in langeren Verlaufsuntersuchungen zu treffen. Begunde von van der Does et al.
(1996) sprechen z.B. dafiur, dass der WCST (perativer und nicht-perseverative
Fehler) einen trait-marker darstellt.

Im WCST zeigen Patienten mit Schizophrenien mehrséerationsfehler, eine
Unfahigkeit, das Kriterium beizubehalten, und damirbunden mehr generelle
(nichtperserverative) Fehler. (Greve et al. 1998YCST-Defizite (Anzahl der
Perseverationsfehler, der Fehler insgesamt sowieatdigen Kategorien korrelieren mit
anderen kognitivern Storungen, Negativsymptomatthlechter Krankheitseinsicht und
schlechten sozialen Beziehungen. (Krystal et al0020), wobei vor allem ein
Zusammenhang von Negativsymptomatik und Persewvesdéihlern zu bestehen scheint
(Cuesta et al. 1995). Diese unterschiedlichen Higeb, die einerseits einen
Zusammenhang von WCST und paranoider Symptomatgitfi’syndrom), andererseits
einen Zusammenhang mit Negativsymptomatik herstedimd nur dann widersprechend,
wenn davon ausgegangen wird, dass Positiv- und tNegmptomatik getrennt
voneinander auftreten. Dies ist jedoch nicht ddl. Maelmehr kann sich jeder einzelne
Patient auf einem Kontinuum positiver und einem #arum negativer Symptomatik
befinden, wobei von Anfang an trotz vorhandenerntRegmptomatik auch gleichzeitig
hohe Auspragungen in der Negativsymptomatik bestek@&inen. Im Stroop-Test
machen Patienten mit Schizophrenie mehr Interféebiter als gesunde Probanden
(Hepp et al., 1996). Weitere Untersuchungen zeigteinden Patienten ein distinktes
Muster an Defiziten: Zunehmende Forderung der Remddeiten kongruenter Stimuli,
aber keine Zunahme der Reaktionszeiten in derfarazbedingung, des weiteren eine
Zunahme der Fehlerinterferenz (Barch et al. 1999).

Fur den Zusammenhang von Ergebnissen im Stroopriiestsychopathologie und
Krankheitsverlauf gibt es sehr unterschiedlicheeBrgsse. So fanden Liddle & Morris
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(1991) eine Korrelation zwischen Stroop-Interferemd Krankheitsdauer. Hepp et al.
(1996) hingegen berichteten Uber eine gesteigenterférenz bei Patienten mit
schizoaffektiven Stérungen und mit akuter Erstnesidtion im Vergleich zu Patienten
mit chronischen Krankheitsverlauf.

Mendrek et al. (2004) untersuchten die Zusammegidrwischen Symptomatik,
Arbeitsgedachtnis und (per) FMRI gemessenen Neoktsitan bei der Erstaufnahme an
Schizophrenie erkrankter Personen und mehrere Wospéter, bei der Remission der
Symptome. Die veranderte Funktionsweise des limk@rolateralen prafrontalen Kortex
(DLPC), des linken Thalamus und des rechten Cdreheblieb standhaft (,trait”,
genauso wie Defizite im Arbeitsgedachtnis), wogegdie Dysfunktion des rechten
DLPC, des rechten Thalamus, des linken Cerebellnchdes Cingulate Gyrus sich mit

der Remission der Symptome normalisierte (,state").

1.8.2 Tower of London Aufgabe: Grundidee und Befund bei Schizophrenie

Norman und Shallice (1980) entwickelten ein Modefl thformationsverarbeitung mit
zwei Hauptkomponenten, dem sogenannten ,Contel@reduling System® (CS), das
zustandig ist fur das Ausfuhren von Routineaufgalee das ,Supervisory Attentional
System* (SAS), das aktiviert wird, wenn neue, urdreke Nichtroutineaufgaben zu
bewaltigen sind (siehe Abb.4).

Das Konzept ist urspringlich auf Luria (1973) zkdidihren. Wahrend seiner Arbeit
mit Frontallappen-Geschéadigten beschrieb er die dhigkeit dieser Patienten,
komplexere Probleme zu l6sen und Ilokalisierte deontélen Lappen als den
.Entstehungsort der komplexen Prozesse von Formgerund Ausfihrung der

Programme®.
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Abbildung 3 SAS Model von Norman und Shallice (1986)
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Das Model beinhaltet Vier Stufen der (Verhaltensghisation

1.

,cognitive oder action units’; d.h. grundlegendertigi&eiten, die einem zur

Verfugung stehen (Greifen nach einem Objekt, Leseas Wortes)

Schemata: zusammengesetzte Einheiten der ersti Balche durch Repetition

assoziiert werden

,Contention Scheduling’ (CS); figuriert als Schsitllle zwischen den

hereinkommenden Stimuli (auch Gedanken) und dererBata. Sein Zweck

besteht in der schnellen Auswahl von Routineveehaliveisen in tberlernten
Situationen

»Supervisory Attentional System* (SAS),: moduliétwusste Entscheidungen,

welche Verhaltensweisen gewahlt werden sollen

Beide Prozesse (CS, SAS) kdnnen unabhangig vomagnaagieren, aber das SAS ist
dem CS ubergeordnet und ,lUberwacht* die Tatigkeles CS Das CS ist fur die

automatischen Reaktionen und durch, von aulRentdiktivierte Schemata zustandig. Es

ist ein kausales Geflige, ein gut trainierter Ablawglcher schnell, mit geringer mentaler

Anstrengung, aber dafir, im Gegensatz zum SAS.exibi#l in neuen unerwarteten

27



Situationen reagiert. Dieses CS bewahrt sich, immg&eh zum SAS, vor allem in
Routinesituationen. Das SAS ist fur komplexere kipggn Probleme zustandig. Es ist
immer dann gefordert, wenn fir eine bestimmte #ana(noch) keine Schemata zur
Verfigung stehen oder aus vorhandenen Schema meaedBren entwickelt werden
mussen . Das SAS bezeichnet ein generelles undartiesch Ubergeordnetes
Planungsprogramm. Es operiert mit Schemata allerarthieebenen und interveniert
auch bei Ablaufen des CS. Unabhéangig von den vd$emudurch verschieden stark
wirkende Stimuli aktivierten Schemata, verstarks @&AS ein schwach aktiviertes oder
gehemmtes Schema und kann so in den automatischuswahlprozess des CS
(konkurrierend zum SAS, da routinierte Ablaufe)geeifen. Es kbnnen dadurch andere
Prioritdten gesetzt und laufende Handlungen untehan werden. Das SAS arbeitet sehr
flexibel, ist dafur aber im Vergleich zum CS langsds wird dann aktiv, wenn das CS
situationsspezifisch nicht mehr ausreichend agiert.

Shallice postulierte eine Dysfunktion des SAS benkallappen-geschadigten Patienten.
Er entwarf die “Tower of London” (TOL) Aufgabe (ieiner Mindestzahl von Zigen
muss die Versuchsperson farblich unterschiedlichéeBauf Stangen so ordnen, dass
diese einem vorgegebenen Zielzustand entsprechelDjese Testvariante ist eine
simplifizierte, adaptierte Version der ,Tower of mta Aufgabe® ( Anzai & Simon,
1979). Sie wurde zur Erhebung von Planungsdefiatwickelt, die spezifisch sind fur
Dysfunktionen des Frontallappens. (Andreasen et 1802b; Baker et al. 1996;
Beauchamp et al. 2003 ; Harvey et al. 1994; Maetial. 1992, Schall et al. 2003). Die
bildgebende Studie von Andreasen et al. (1992b) demBearbeitung der ,Tower of
London“-Aufgabe zeigte eine erhdhte links-medialdivierung des prafrontalen Kortex
wahrend des ,Planens”. Beauchamp et al. (2003)eimrzlisatzlich Aktivierung von
linkem orbitofrontalen und parietalen Kortex, wigch erhdhte bilaterale Aktivitat des
Cerebellums und des pramotorischen Kortex. InREEF und FMRI Studie von Schall et
al. (2003) wurde der Zusammenhang der VariatiorenSthwierigkeitsgrades der TOL
Aufgabe und der Partizipation entsprechender Healar Uberprift. Die Steigerung der
Schwierigkeitsaufgabe korrelierte positiv mit demusrstoffsattigung des linken
prafrontalem Kortex und des linken Cerebellums. [BET Daten bestéatigten den
Zusammenhang im Bereich des linken mittleren flemtaGyrus, linken superioren
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frontalen Gyrus (BA10), des rechten Cerebellundes rechten Cingulate, des linken

Precuneus und des linken Nucleus lentiformis.

Goldberg et al. (1990) berichteten Uber starke me@htigungen der Schizophrenen vs.
Gesunden in der Planungsfahigkeit, gemessen ardendOL. Morris et al. (1996) fand
verlangerte Planung und Ausfuhrungszeiten, wie ameffirere Fehlversuche bei den
Schizophrenen verglichen mit Gesunden. Die langévesfiihrungszeiten korrelierten
positiv mit Negativsymptomatik. Morice und Delahyrii996) haben keine Korrelation
zw. 1Q und TOL MalRen gefunden, dafir aber einemifignten Unterschied in
Planungszeiten zwischen Gesunden und Schizophreram es um komplexere TOL
Aufgaben ging (mehr als 5 Zige). Hutton et al. @9@ntersuchten 30 akut erkrankte
Schizophrene in ihrer ersten Krankheitsepisodeemier computerisierter Variante von
TOL Aufgabe und priften die Zusammenhénge mit eieeentuellen Stérung der
visuellen Aufmerksamkeitsverschiebung. Patientechtea signifikant mehrere Fehler
im TOL und sind langsamer gewesen als die Gesund®a. Messwerte der
Aufmerksamkeitsverschiebung unterschieden die Gmppcht und standen somit nicht

in Verbindung mit defizitarer Planungsfahigkeit.
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1.9 Orientierung von Aufmerksamkeit und Schizophraie

1.9.1. Geschichte und Ansatze
Schon 1874 kam der 0Osterreichische Arzt Obersteamdrand von einfachen Reiz-
Reaktions-Versuchen bei ,Geisteskranken® zu Ergedam, die bis zum heutigen Tage

wiederholt bestatigt wurden.

Obersteiners "Schwebende Stimmgabbel" als Reaktionszéitessinstrument (aus Obersteiner,
1874)

Er unterschied dabei Verarbeitungskomponenten itgefmler chronologischen
Reihenfolge:

* Umwandlung des physikalischen Reizes in einen Nevde

* Reizleitung in das Gehirn

* Reizleitung vom Gehirn zum Muskel

* Auslésung der Bewegung im Muskel selbst
Er definierte Aufmerksamkeit als ,, ..Konzentratidar psychophysischen Tatigkeit auf
eine bestimmte Bahn, bei gleichzeitiger Unterdringkwwder Hemmung aller Gbrigen

gleichzeitig konkurrierenden psychophysischen k&itgn;..." (Obersteiner, 1874, 442).
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Er kam zu dem Ergebnis, dass sich die Reaktion$R&} und deren Schwankungen
durch folgende Faktoren erhdhen:

» Schlafbedirfnis

» Kopfschmerzen

* Gesprache anderer Personen im selben Zimmer (heitde man dies als

,Divided Attention“ (geteilte Aufmerksamkeit) - wersacht durch zusatzliche
Belastung des semantischen Aufmerksamkeitssystem).

* Erh6hung der Komplexitat der Aufgabe
Demgegeniiber verringebungsowohl die RZ wie auch die Anzahl der Fehler.
Bei psychisch kranken Menschen stellte er gehédui &erlangsamung sowie eine
grolRere Variabilitat der RZ fest. Aus der Verlaamgsing der RZ schlie3t er auf eine
geringere Leistungsfahigkeit des Gehirns. Er glammen Zusammenhang zwischen RZ
und Dauer und Verlauf der Erkrankung registriert lzaben. Trotz der archaisch
anmutenden Terminologie zeigen sich Analogien zutipen, experimentellen Reiz-
Reaktions-Paradigmen an psychiatrischen Populatiadeechterlein (1977) unterschied
vier Arten der Aufmerksamkeitsaufgaben bei Schizepie anhand der Reaktionszeit:
1. Das Set Paradigma von Shakow (1962), welches sich mit der Fahigldes
Individuums befasst, eine Reaktionsbereitschaft reeit zu erhalten, um
aufgabenadaquat zu reagieren, und hierbei einenBa&eitigung schizophrener Patienten
postuliert. Shakow unternahm einen Erklarungsvérsmd der von ihm entwickelten
Set-Segmentierungs-Theorie. Unter einem Set wirtheidadie Bereitschaft eines
Individuums verstanden, in spezieller Weise aué apezielle Reizsituation zu reagieren.
Shakow unterscheidet zwischen einem Ubergeordmétgor Set, welches zustandig sei
fur die Koordination mehrerer untergeordneter ,Min8ets“, die wiederum fur
Einzelaspekte in Aufmerksamkeitsaufgaben zustésidid)
Bei schizophrenen Patienten liegt nach Annahme @hsileine Stérung auf Ebene des
Major Sets vor, die dazu filhren, dass die MinorsSetht mehr sinnvoll koordiniert
werden. Es komme zu einer Desintegration des Vierml welches nun durch die
(unkoordinierten und von irrelevanten Aul3enreizeeeibflussbaren) Minor Sets

dominiert werde. Diesen Vorgang bezeichnet Shakoils gSegmentierung”.
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2. DasModality — shift — Paradigmavon Sutton, Zubin und Mitarbeitern, bei dem dudeim
Vergleich der Verarbeitung von Reizen unterschabdii Sinnesmodalitaten Defizite bei
schizophrenen Patienten zu Tage treten. Zubin (18iidmt an, dass jeder Stimulus, der eine
Reaktion erfordert, neuronale Spuren bildet. Di&suren sollen eine Inhibition der
Bearbeitung all derjenigen nachfolgenden Reize ti@nj die sich vom vorangegangenen
unterscheiden, wahrend die Verarbeitung nachfolger®ntischer Stimuli erleichtert werde.
Bei schizophrenen Patienten seien nun zum einerécbéusspuren fiir vorangegangene
Reize langer vorhanden, zum anderen konnten iohibihe Effekte auf nachfolgende,
abweichende Stimuli langer persistieren als beiuG@sn, was verlangerte Reaktionszeiten
bei wechselnden imperativen Stimuli — wie dies inoddlity-shift-Paradigma der Fall ist
bewirke.

3. Studien zurAufgabenkomplexitdt beschaftigen sich mit den Effekten der Reiz —
Reaktionskomplexitat auf die Leistung schizophrdPesienten und postulieren entsprechende
Input- (bestimmt durch die Charakteristika des Bgjizbzw. Output- (bestimmt durch
Charakteristika der Reaktion) Defizite.

4. Studien zur erhdohten Ablenkbarkeit untersuchen den Einfluss interferierender (extg@rne
Reize auf die Leistung und postulieren Stdérungen skdektiven Aufmerksamkeit bei
schizophrenen Patienten.

1.9.2 Covert Orienting of Attention (Posners Konzet)

Ein Paradigma innerhalb der Aufmerksamkeitsforsghsiellt die Covert Orienting of Visual
Attention (COVAT) Aufgabe von M. I. Posner dar.rD&utor selbst zahlt sie zum kognitiv-
anatomischen Ansatz: Einen Ansatz der die kognitdmerationen héheres Ranges auf
grundlegende elementare Operationen verteilt undrende physiologische und
VerhaltensmalRen experimentell operationalisiertachn

Posner (1980) unterscheidet zunachst die Oriemtierder Aufmerksamkeit von der
Reizdetektion. Die Orientierung wéare demnach eiohiin der Aufmerksamkeit auf die
Quelle des sensorischen Inputs (externe Orientigruwsder auf einen im Gedachtnis
gespeicherten semantischen Inhalt (interne Oriemig). Die Detektion ist dagegen ein
kognitiver Akt des ,,Bewusstwerdens” eines Stimulasdiesem Moment hat der Stimulus die
Ebene des neuronalen Apparates erreicht , die debaRden erlaubt Gber die Reizprasenz zu

berichten (verbal oder auch motorisch in Abhangigken der experimentellen Instruktion).

32



Ein Mensch mit einer okzipitalen Lasion kann zumsBel durchaus in der Lage sein, seine
Aufmerksamkeit auf einen zu erwartenden Zielortvetagern, wahrend es ihm jedoch nicht
mdglich ist, den dort auftretenden Reiz zu registm (Gassel und Williams,1963; Perenin
und Jeannerod, 1978; Weiskrantz et al. 1974). matie mit rechtsparietalen L&sionen
anderseits zeigen starkere Beeintrachtigung dermAtksamkeitsorientierung als der
Detektion. Letztere ist jedoch mdglich, wenn dieie@tierung einmal stattgefunden hat
(Heilman und Watson, 1977).

Daruber hinaus kann eine offene (overt) Orientigrmon der sogenannten versteckten
(covert) Orientierung der Aufmerksamkeit untersdbie werden. Die offene lasst sich anhand
der Augen- oder Kopfbewegungen beobachten undmistlitaglichen Leben Ublich. Die
versteckte (covert) Orientierung lauft ohne Augembgungen (Zielreiz liegt extrafoveal)
zum Objekt ab und stellt damit ein ,reineres* expentelles Substrat der selektiven

Aufmerksamkeit dar.

Ein experimentelles Verfahren zur Erfassung dedeekten Aufmerksamkeit ist die COVAT
Aufgabe (Posner 1980, Posner 1988).

In der ,endogenen” Variante des COVAT kann ein antmlen Fixationsort dargebotener
Pfeil (Cue) einen nachfolgenden, entweder linksr @dehts vom Fixationsort erscheinenden
Zielreiz valide ankindigen. In diesem Fall ist dwssVerarbeitungszeit gegeniber den
Bedingung, in der ein raumlich neutraler (oder deller) Hinweisreiz verwendet wird,
verkurzt (,Gewinn“). Die Verlangerung der Reaktiaag bei Vorankindigung durch
falschhinweisenden Hinweisreiz wird noch als ,KoStedes Cueings genannt. Dieses
Beeinflussen der Reaktionszeiten durch Hinweisreizé als ,Haupteffekt Cue” bezeichnet.
Dieser Verarbeitungsvorteil drickt sich sowohl inee Verkirzung der Reaktionszeit als
auch in einer generell erleichterten Detektion &is.Zielreize werden also tatséchlich besser

wahrgenommen, wenn man zuvor Informationen daréij€ilt, wo sie erscheinen werden.

Bei der ,exogenen” Variante des COVAT handelt &b sim Hinweisreize, die zeitlich kurz
vor den Zielreizen an der selben Stelle (peripbesgheinen. Nach Posner bindet die exogene
Variante automatisch die Aufmerksamkeit, wohingegehe zentralerscheinenden
Hinweisreize der endogenen Variante eher eine &biette, willentlich gesteuerte
Orientierung der selektiven rdumlichen Aufmerksainkazilitieren. Der Zeitliche Abstand

zwischen Erscheinen eines Cues und Erscheinen 2iaksizes (Interstimulusintervall, 1SI)
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spielt auch eine wichtige Rolle. Posner halt ISleard50mS fur geeignet zum Erforschen der
automatischen verdeckten Aufmerksamkeit, da in wadr Zeit keine Augenbewegungen
mdoglich sind. Demgegeniber wirden langere ISI (80@md mehr) eher die kontrollierte

Aufmerksamkeit erwecken. Bei der exogenen COVAifgabe und bei ISI grof3er als 400
ms kommt es (6fter und intensiver als bei der erdeg Variante) zu einem paradoxalen
Effekt, der auch mit den sakkadischen Augenbewegingerkntipft ist, bekannt unter dem

Namen ,Inhibition of Return“. Es &ufert sich in d¢@&men RZ nach einem neutralem
(Allerting) Hinweisreiz, als nach einem falschhinsenden Cue (Abrams und Dobkin, 1994;
Kingstone und Pratt, 1999).

In der COVAT Aufgabe lassen sich 3 einfachere Ogmran unterscheiden: 1.Entkopplung
(,disengagement”) der Aufmerksamkeit von dem alktémiussierten Ort; 2. Verschiebung
(,shift*) der Aufmerksamkeit auf die Gegenseiteduh Erneute Kopplung ( ,reengagement*)
der Aufmerksamkeit an den tatsé&chlichen Erscheisonigdes Zielreizes (Posner, 1988),
wodurch die korrekte motorische Reaktion erst ediabgwird.

Eine Lasion des posterioren Parietallappens béeimiigt vor allem die
Entkopplungsfahigkeit vom beachteten Fokus zum ldision kontralateral lokalisierten
Zielreiz. (Posner et al. 1984). Die gro3ten Defizireten nach invaliden Cues auf
kontralaterale Zielreize auf. Patienten mit einengpessiven Degeneration des Colliculus
superior und umgebenden Hirnarealen zeigen eindangsamten Shift, unabhangig davon,
ob die Aufmerksamkeit vorher durch Cues orientiartde oder nicht. Diese Patienten zeigen
auch die Tendenz einer wiederkehrenden Aufmerkseméef einen vorher schon
fokussierten Ort. Gesunde und parietal Geschadigtgen demgegeniiber eine sehr geringe
Tendenz, den selben Ort erneut abzuscannen (Pd€9&8, Posner und Cohen, 1984). Der
verlangsamte Shift und die repetitive Ausrichturey dufmerksamkeit scheinen mit dem
Mechanismus der saccadischen Augenbewegungen amfusnhang zu stehen.

Patienten mit unilateralen Thalamusl&sionen zei@dmwohl kein Neglect vorhanden war)
verlangsamte RZ (Defizit der Aufmerksamkeitskoppluauf kontralaterale Reize. Dies tritt
auch auf, wenn ihnen ausreichend Zeit zur Oriamigrauf diese Seite zur Verfiigung stand
und ist Cue unabhéngig (Rafal und Posner, 1987)einrexogenen COVAT Variante zeigen
diese Patienten eine enorm schnelle Reaktion naskiasional erscheinenden Cues.

Kontraldsional erscheinende Cues hingegen habeerké&iffekt (Petersen et al. 1987).
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Zusammengefasst kann gesagt werden, dass derafappén in die Entkopplung der
Aufmerksamkeit vom aktuellen Fokus involviert idgs Mittelhirn an der Verschiebung der
Aufmerksamkeit auf einen neuen Ort beteiligt istl wechlieRlich das Pulvinar eine wichtige

Rolle bei der Detektion neufokussierter Reizelspie

Aus diesen und &hnlichen Befunden zogen Posner Mitdrbeiter den Schluss, dass
Aufmerksamkeit genauso wenig eine Funktion desrgema Gehirns ist, wie sie an isolierte
Hirnareale gebundene ist. Vielmehr beruht sie awiera Funktionsnetzwerk mit

verschiedenen Verarbeitungsknoten, die eng mitderakommunizieren.

Darunter unterscheiden sie mindestens zwei Aufaarikeitssysteme: Ein posteriores, eher
in Vigilanz und r&dumliche Fokussierung involviert8gstem und ein anteriores System, das
an der semantischen Verarbeitung und der Mediierdeg fokusierten Aufmerksamkeit
beteiligt ist (Posner und Petersen , 1990). Einbwelungsareal zwischen diesen zwei
Systeme scheint der Cingulate Gyrus zu sein.

Eine sehr sorgféltig designte MRI Studie beiderisfaten (exogene und endogene) der
COVAT Aufgabe (Rosen et al. 1999) zeigte, dasdddilateral den parietalen und dorsalen
pramotorischen Kortex aktivieren, einschlieBlictontialer Augenfelder. Die endogene
Variante beansprucht intensiver (ist weniger autesol) als die exogene. Bei der endogenen
Variante kam es zur Aktivierung des rechten dotsodden prafrontalen Kortex, was die
Autoren als Involvierung des Arbeitsgedéchtnissesdie endogene Verschiebung der
Aufmerksamkeit interpretieren. Mayer et al. (200dyistrierte bei der endogenen Variante
verglichen zu der exogenenen eine viel breiteravidaung (FMRI) frontaler, parietaler und
temporaler Hirnareale und stufte diese Art der @meung zu den Top-Down Prozessen (
hierarchische Funktionsanordnung der Hirnarealeheivin diesem Fall posterior-parietaler
Cortex eine uberregulierende Rolle bei der Verdunmg der verdeckten Aufmerksamkeit

tbernimmt).

Posners Orienting Paradigma hat eine grofie Anzalhnlich konstruierter
Aufmerksamkeitsstudien ins Rollen gebracht.

Mehrere Autoren bestatigten kontraldsionale Schgkeiten bei unilateral — vor allem
rechtshemispharisch - parietalgeschadigten Patiemdeh invalidem Cueing (Baynes et al.

1986; Ladavas et al. 1989; Morrow und Ratcliff, 828Diese zeigten auch eine niedrigere
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allgemeine Wachheit (Alertness). Ladavas et al94)9anden, dass Neglect Patienten ihr
Defizit Uberwinden kdnnen, wenn der Cue im Mittelpudes visuellen Feldes prasentiert
wird (endogene COVAT Variante).

Die COVAT Untersuchungen (exogene Variante) ant&hin-Patienten (Mangun et al;
1994; Egly et al. 1994) bestéatigen Cueing-Effekielei Zielreizen im linken visuellen Feld.
Nach Corbetta et al. (1993) wird die linke Hemigghéur bei den Aufmerksamkeits-Shifts
von links nach rechts aktiviert (gemessen anhand)P&ohingegen der rechte superiore
Parietalkortex bei beidseitigen Shifts aktiviertrder Frith und Dolan (1997) bestétigten, dass
linkshemisphérisch Ladierte Probleme mit lokalera@Rteristika des Reizes hatten, wobei
die rechtshemispharisch Ladierten keinen adaquagkapalen Eindruck® erhielten. Dies
entspricht psychophysiologischen Befunden, in dedienrechte Hemisphéare generell eher

global, die linke Hemisphare eher lokal verarbeitet

Da das COVAT Verfahren eine separate Analyse dexwjGne“ (Differenz zwischen der
Lange der RZ nach neutralem Cue und validem Cue),Knsten* (Differenz zwischen der
Lange der RZ nach neutralem und invalidem Cue) gliotii, wurde es oft als
Messinstrument der Aufmerksamkeitseffizienz eingese

Das Spektrum der getesteten Krankheitsbilder elgtrsich von Alzheimer (Danckert et al.
1998; Faust und Balota, 1997; Maruff et al. 1998ken et al. 1994; Wright et al. 1994), Gber
ADHD (Alvarez und Freides, 2004; Carter et al. 1,98pstein et al. 1997; McDonald et al.
1999; Pearson et al. 1995; Swanson et al. 199&y, Rérkinson (Bennet et al. 1995; Briand et
al. 2001; Camicioli et al. 2001; Kingstone et &02; Wright et al. 1994; Yamada et al. 1990;
Yamaguchi und Kobayashi, 1998) bis hin zur Schizepie (Bustillo et al. 1997; Carter et al.
1992; Carter et al. 1994; Gold et al. 1992; GouzeMlayfrank et al. 2004; Marruf et al.
1995, Marruf et al. 1996; Moran et al. 1992; Mordral. 1996; Oie et al. 1998; Sapir et al.
2001; Sereno und Holzman, 1996; Strauss et all;1®®@auss et al. 1992; Wigal et al. 1997).

Bei Alzheimer Dementen konnte Maruf et al. (1995 dPatientengruppe aufgrund
asymmetrischer Leistungsprofile im COVAT in 3 Sulgggen unterteilen. Dabei ist es
interessant, dass Patienten mit ausgepragten Asyiaméz.B. kontinuierlich langere RZ auf
Targets im LVF) besser in neuropsychologischen sTé&edachtnis, verbale Aufgaben,
exekutive Funktionen gemessen anhand des Color Borting Test, Trail Making Test und

Clinical Antisaccade Test) abschnitten als ,symisehe” Patienten, die als ,nur unilateral
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geschadigt" interpretiert wurden. ,Bilateral Gestdigéie“ hingegen wiesen keine perzeptive
Asymmetrie auf. Alle Patienten zeigten eine gré¥emeahl verlangerter RZ nach langerem
Cue - Target Interstimulusintervall (ISI = 550m&3rglichen mit solchen nach einem kurzen
ISI von <275ms.

Der Autor erklart die Orientierung nach kurzem &k ,automatisch und reflexhaft”,
wohingegen nach langeren ISI eine grol3ere kognitivatrolle verlangt wird und damit auch
einer groReren Anfalligkeit fur Stérungen durch ikidrung anderer kognitiven Subsysteme.
Fur Parkinson Patienten sind sehr schwache odekegae Cue-Effekte typisch. Sie zeigen
damit ein Defizit in der Verschiebung (SHIFT) deufferksamkeit. Nach Wright et al.
(1994) modulieren Pharmaka, welche die Catecholahtivitat verringern auch die gering
ausgepragten Cueeffekte im COVAT .

ADHD Kinder zeigen ein zu schizophrenen Patienteigegengesetztes Muster in ihrer Covat
Leistung. Sie weisen verminderte ,Kosten" im LVH Emgerem ISI (800 ms, nach Carter et
al. 1995) auf. Der Grad der Asymmetrie korrelieggativ mit der Anzahl der erreichten
Kategorien im Wisconsin Card Sorting Test. Diedé@tkn die Autoren Uber eine verminderte

rechthemispharische frontal-striatale Catechalaktivitat.

1.9.3 COVAT Befunde an Schizophrenen

Die Arbeit von Posner et al. (1988) untersucht Higpothese des linkshemisphérischen
Aufmerksamkeitsdefizits bei schizophrenen Patieriiea Stichprobe erfasste 12 akut kranke
Patienten und 15 gesunde Probanden. Es wurdenallibegrlangsamte RZ der
Schizophrenen, verglichen mit gesunden (lUbrigeimsBefund der in allen oben genannten
Studien bestétigt wurde) gefunden. Die RZ wareniBlgnt kirzer bei langerem ISI (800ms
vs. 100ms). Die Schizophrenen zeigten verlangsadR#eauf die Zielreize im rechten
visuellen Feld (RVF), die von invaliden Reizen ,ak{ndigt* waren (nur bei dem ISl von
100ms). Dieses Muster entspricht dem Muster lipksietalgeschadigten Patienten in
COVAT (Posner et al. 1984). Die zweite Hypotheserfhift ob sich ahnliche Resultaten
durch verbales ,Shadowing” (verbale Inhalte im Ildngtund, nicht geknipft an die
Aufgaben) bei gesunden induzieren lassen. Die djegende ldee war die einer
Aufspaltung der Aufmerksamkeit und damit einereB&achtigung der COVAT Leistung.
Es zeigte sich ein Trend der Verlangsamung im R&€hrinvaliden Cue auch bei Gesunden,
der aber viel schwacher ausgepragt war als beiStdnizophrenen ohne Shadowing. Das

auditive Wort wurde im dritten Experiment durch eisuelles (semantischer Cue) ersetzt.
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Aus den friheren Studien (Sandson et al. 1989).bg&annt, dass die rechtshemispharisch
Geschadigten schneller auf das Wort als auf denl Réagieren und wenn die
Aufmerksamkeit auf den Pfeil gerichtet ist, dass gleichzeitig erscheinende semantische
Cue viel mehr ablenkt als in der umgekehrten Sanastorender Pfeil beim fokussierten
Wort). Linkshemisphéarisch Geschadigte zeigen damjekehrte Muster: Sie reagieren
langsamer auf Aufgaben, welche durch das Wort aimg#igt waren, verglichen mit
Aufgaben, denen ein symbolischer Hinweisreiz beaebts Sie machen auch mehr Fehler

wenn der symbolische Cue konkurrierend zum senc@rseingesetzt wurde.

In der Posnerschen Studie zeigten die nichtmedtkzidPatienten eine Verlangsamung der RZ
bei Aufgaben mit dem semantischen Cue. Die neutistde Medikation sollte eine
verbesserte Reaktion auf die semantische Cuesinedverschlechterung der Verarbeitung
symbolischer Cues hervorrufen. Allerdings basiersmiche Resultaten nicht auf einer
Langzeitstudie, sondern auf einer geteilten undr dédinen Stichprobe (mit und ohne
Medikamenteneinnahme). Die Resultate von Posnedemuron einigen Autoren partiell
reproduziert (Maruff et al 1995; Moran et al. 19986fter aber, wahrscheinlich auch wegen
der unterschiedlichsten Variationen der experimkmte=aktoren ( ISI, Stichprobe, Art und
Form der Cues, Anzahl der Aufgaben, Art der Medd®t nicht. Carter et al. (1992)
untersuchten 14 neuroleptikafreie, schizophren&®tan mit beiden Varianten der COVAT
Aufgabe. Bei der exogenen Variante zeigten die eRtn eine &hnliche RVF
Beeintrachtigung, die allerdings in der endogenanante tberwindet werden konnte. Gold
et al. (1992) fand Effekte der Gruppe, des ISI ded Cues, aber keinen Effekt des visuellen
Feldes. Strauss et al. (1991 und 1992) fanden aer iStichprobe von chronisch

schizophrenen auch keine lateralisierte Effekte.
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Tabelle 1: Ubersicht der COVAT - Studien an Schizophenen

Autoren

Jahr

Stichprobe

N

Covat

ISI

Cue

Ergebnisse

Bustillo et al.

1997

Jdeficit‘: ,non-deficit*
SCH:Gesunde

17:28:25

Endo-und
Exogene

100:200:800

V,I,N

.Non-deficit* Patienten zeigten bei
ISI 100 langere RZ auf Reize

im RVF. ,Deficit* Patienten waren
Uberall langsamer, aber ohne
Asymmetrien.

Carter et al.

1992

(2 Wochen davor)

unmedizierte, chronisch SCH:

Gesunde

14:12

Endo-und
Exogene

100:800

V,I,N

Exo0.& 100ms ISI; lange RZ bei
SCH auf RVF Reize, unabhéangig
vom Cue

Endo.: Erhohte Kosten (I vs.N
Cue) auf Reize in LVF bei den
SCH.

Carter et al.

1994

undifferenzierte
SCH:Paranoide SCH:
Gesunde

12:11:14

Exogene und
Endogene

100:800

V,I,N

EXO.: bei ISI 100MS Haupteffekt
der Cue bestéatigt und ein Trend
zu langeren RZ im RVF uber die
ganze Stichprobe, hauptsachlich
dank den undiff. SCH.
Undifferenzierte SCH haben
weniger Nutzen vom Cue als die
Gesunden. Paranoide zeigen
ahnliches RZ Muster wie die
Gesunden (abgesehen von
allgemein langsameren RZ).
800mS ISI: Haupteffekt der CUE
und der Gruppe bestatigt. Kein
Unterschied im IOR Effekt zw.
Gesunden und SCH und auch
kein Effekt des VF.

Endo: Haupteffekte von Gruppe,
Cue und ISI, aber kein Effekt des
VF, keine Interaktionen, die die
Gruppe einbeziehen wiirden und
keine Gewinne/Kosten
Unterschiede zw. den Gruppen.

Gouzoulis-
Mayfrank et
al.

2004

medizierte, akut SCH mit
Retest bei der Remission der
Symptomatik: Gesunde

40:34

Exogene

100:800

V,I,N

Langere RZ bei SCH in beiden
MZP. ,Inhibition of Return* Effekt
bei SCH, unabhangig von der
Symptomatik und
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Autoren

Jahr

Stichprobe

Covat

ISI

Cue

Ergebnisse

Krankheitsstadium (, Trait-
Marker").

Liotti et al.

1993

medizierte chronisch SCH:
Gesunde

14:14

Exogene

250:500:1000

V,1,0

Haupteffekt von Gruppe (SCH
langsamer), Cue (Valide
Cues=kirzeste RZ) und VF
(langsamere RZ auf Zielreize im
LVF, Gber beide Gruppen), Kaum
Unterschied bei den SCH
zwischen 0 und | Bedingung
(niedrige ,Kosten")

Maruff et al.

1995

unmedizierte SCH

aktuell medizierte SCH
nichtmedizierte Psychotiker
nichtschizophrene, langzeit-
medizierte, chronische SCH
Patienten mit unilateraler
Gehirnlasion

Gesunde

15
15
20

10
15

15

Endogene

150:550

Nichtmedizierte, akut erkrankte
SCH. haben langere RZ im

RVF nach dem falschen ,

oder diffusem Cue, bei

kurzem ISI. Diese Asymmetrie
erscheint nicht bei den anderen 5
Gruppen.

Maruff et al.

1996

medizierte chronisch
Schizophrene:Gesunde

15:15

Exogene

150:250

V,1,0

Es wurde etwas modifizierte
COVAT angewendet. Teill : nur
valide Cues Teil2: Nur invalide
Cues. Beiden Teilen gemischt
mit fehlenden Cues)

SCH langsamer bei den Invaliden
Cues, obwohl sie wussten, dass
die Cues IMMER falsch
hindeuten. (,Unfahig die
endogene Strategie zur Inhibition
der exogenen Orientierung zu
inhibieren)

Moran et al.

1992

medizierte SCH: Gesunde

15:12

Endogene

0:100:800

Kein Cue Effekt bei 0 ISI, Trend
bei 800 und signifikant bei 100.
RVF Vorteil bei Gesunden bei
800 und 100 ISlI, bei den SCH nur
bei 100 ISI.

Moran et al.

1996

SSPD unmedizierte
Patienten, Gesunde

35:34

Endogene

100:800
(nur 100
analysiert)

Haupteffekte von Gruppe und
Cue. Langere RZ auf invalide
RVF Zielreize bei SSPD (grol3ere
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Autoren

Jahr

Stichprobe

Covat

ISI

Cue

Ergebnisse

JKosten“ flr RVF, als die
Gesunden)

Oie et al.

1998

medizierte
Schizophrene:ADHD:
gesunde Adoleszenten

19:20:30

Endogene

100:800

V,1,0

ADHD die langsamsten, kein
Unterschied zw.SCH und K in RZ.
Alle reagierten schneller auf
Reize im RVF.

Posner et al.

1988

medizierte chronisch SCH:
Gesunde

12:30

Endogene

100:800

V,1,0
Wort:
Symbol

3 Experimente- 1:standarde
Endo.Covat, 2: Covat mit
auditivem ,Shadowing” (20
Gesunde),

3: Covat mit symbolischen und
textuellen Cues.

1: Haupteffekt der Gruppe und
des Cue.Bei 100mS ISl und | Cue
signifikant langsamere RZ der
SCH zu den Zielreizen in RVF.
2: langere RZ wahrend
~Shadowing“. Trend zu ahnlicher
Asymmetrie wie SCH in Exp.1.
3. RZ Uberall langer bei Wort-
Cue, als bei der symbolischen
Cue.

CUE X Instruktion Effekt bei den
SCH reflektiert groRere
Ablenkbarkeit, wenn Sie auf Wort
aufpassen sollen und der Pfeil
gegensatzlich hinweist.

Sapir et al.

2001

medizierte chronisch SCH:
Gesunde

18:17

Exogene
Exo-Endo
kombiniert

100:300:1000
350:700:1200

V,1,0

1: Haupteffekte der Gruppe, ISI
(nur 100 & 800 analysiert) und
Cue. GrolRRerer Validitatseffekt bei
SCH auf Zielreize im RVF, als auf
Zielreiz beim LVF. Defizit in IOR
bei SCH bei 1000ISI.

2. Durch ,Hilfe* vom zentralen
Cue die SCH nivellierten ihren
IOR Defizit (kein Unterschied zu
Gesunden).

Sereno &

1996

medizierte chronisch SCH,

17:11:14

Endo-und

75:510

V, |

Beide Gruppen hatten kiirzere RZ
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Autoren Jahr Stichprobe N Covat

ISI

Cue

Ergebnisse

Holzman Bipolare Stoérung, Exogene
Gesunde

bei kurzem ISI. Langere RZ bei
SCH, als bei Gesunden.

Beide Gruppen reagierten
schneller auf Zielreize im

RVF, als im LVF.

mediziere chronisch SCH :
Bipolaren (beide in
Strauss etal. | 1991 | Remission): Gesunde 10:6:20 | Exogene

100:800

V,1,0

Cue Effekte Uber alle Gruppen.
Patienten beider Gruppen tber
alle Bedingungen langsamer.
Kirzere RZ bei allen auf Zielreize
im RVF. Nur bei Gesunden CueX
VF Effekt (RVF Vorteil bei
validen Cues)

Chronisch SCH med.frei(5
Tage davor):SCH mediziert:
Wigal et al. 1997 | Gesunde 12:12:24 | Exogene

100:800

V,1,0

Allgemeiner Cue-Effekt bestatigt.
Beide SCH Gruppen langsamer
als die Gesunden. GroRere RZ
Variabilitéat bei den SCH. Valide
Cues verursachen die kleinste
Variabilitatsspanne in der ganzen
Stichprobe.

Kein Allgemeiner VF Effekt. RVF
Nachteil bei 100mS ISI bei NM
SCH,, und bei 800ms bei med.
SCH

Abkirzungen:

SCH: Schizophrene

ISI: Interstimulusintervall (immer in Millisekundegemessen)
V: Valid

I: Invalid

N: Neutral

0: Fehlend

LVF: linkes visuelles Feld

RVF: rechtes visuelles Feld

SSPD: Schizophrenia Spectrum Personality Disorder
IOR: Inhibition of Return
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2. Fragestellung

Die vorliegende Studie stellt einen Vergleich zwise akut an Schizophrenie erkrankten
Patienten und gesunden Kontrollprobanden dar. Eslavuersucht, anhand der Hinweis-
Versuchsanordnung (,cueing” Paradigma) die Fumkdes verdeckten Aufsuchens (,covert
orienting®) experimentell zu erfassen und mit Iratdren des zielgerichteten Handelns, der
Planung und des assoziativen Lernens in Beziehusgtzen.

Die Covert Orienting of Visual Attention Aufgabe a$her,1980; Posner, 1988) dient der
Erfassung der verdeckten Verschiebung von Aufnarmkeit sowie der Effizienz der
Informationsverarbeitung, der Signaldetektion ued Beizfilterung. Die Testleistung wurde
mit einigen sozio-demograpischen und psychopatietbgn Daten auf einen madglichen

Zusammenhang hin Uberpruift.

Folgende Hypothesen wurden Uberprift:

Schizophrene Patienten zeigen eine insgesamt lamggea Informationsverarbeitung.

gemessen an Reaktionszeiten in der COVAT-Aufgabe.

» Die Hinweisreize bewirken eine vorzeitige Ausriaiguder Aufmerksamkeit auf den

Zielreiz, gemessen durch den Hinweiseinfluss m@&@VAT Aufgabe

» Schizophrene Patienten haben Schwierigkeiten beiEtkopplung der verschobenen
Aufmerksamkeit, was sich aus dem groReren Einfllss falschen Cueings bei dem

Vergleich der Patienten und der Kontrollgruppe erigird.

* Im Vergleich zu einer gesunden Kontrollgruppe zeigehizophrene Patienten eine
erhohte Reizabhéngigkeit, gemessen an Reaktioaszdiei richtigen und falschen

Hinweisvariabilitaten.

» Aufgrund eines gestodrten anterioren Aufmerksam&gsems zeigen die schizophrenen
Patienten, verglichen mit der gesunden Stichprdbatliche Defizite in der Verarbeitung
semantischer im Vergleich zu symbolischen Cuessd3iezeigt sich insbesondere in

Durchgangen, in denen die Verarbeitung des zu leadén Pfeils durch ein falsch
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verweisendes Wort gestért wird (analog zu Resultateon Patienten mit

linkshemisphérischer Lasion in Posner, 1988).

Bei schizophrenen Patienten zeigt sich ein Zusarhamanzwischen erhéhter
Reizabhangigkeit und negativer Symptomatik, wasyastorte Funktion der diesen

Funktionen gemeinsamen Hirnarealen hindeutet.

Die Schizophrenen zeigen ein Defizit der exekutiFenktionen
Frontallapendysfunktionen der Schizophrenen, geemessihand des Tower of London
und des  Wort-Farbe-Assoziationstest gehen  mit reinerschwerten

Aufmerksamkeitsverschiebung im COVAT einher.

Patienten mit ausgeprégten Negativsymptomatik urahkBtbrungen zeigen grol3ere

Defizite in exekutiven Funktionen (analog Ergebarsson Morris et al., 1995).

In Remission wird eine partielle Erholung der inr dakuten Phase gestorten

neuropsychologischen Funktionen erwartet.
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3. Methode
3.1 Stichprobenbeschreibung

An der Untersuchung nahmen insgesamt 32 statid®aiienten der Allgemeinen Psychiatrie
und der Kinder- und Jugendpsychiatrie der Rheimsdiandes- und Hochschulklinik Essen
teil. Die Kontrollgruppe (N= 27) wurde aus dem HKhipersonal und ihren
Familienangehotrigen sowie aus - durch Zeitungsgereiangeworbenen - Freiwilligen
rekrutiert. Alle Versuchspersonen wurden mindlitkeridie Zielsetzung der Untersuchung
informiert. Die Kontrollprobanden unterzeichneteneeBereitschaftserklarung. Sie bekamen
50 DM Aufwandsentschadigung . Bei minderjahrigenrsdehspersonen wurde eine
schriftliche Einwilligung eines Elternteiles eingdth Die Untersuchungen wurden zwischen
Februar 1995 und Marz 1998 durchgefuhrt. Alle étdén erfillten die Kriterien einer
schizophrenen Stérung nach DSM IV und ICD 10. Abksskriterien waren :  erheblicher
Alkohol- oder Drogenmissbrauch, organische Hirnsigr schizoaffektive Stérung, mehr als
3 psychotische Episoden seit Krankheitsbeginn.

Von urspringlich 34 Patienten (13 weiblich, 21 &t wurden zwei Patienten aus der
Auswertung wegen mangelhafter bzw. stark abweidbe Daten ausgeschlossen. Alle
erwiesen sich als rechtshandig. In der Gruppe wa®ikrsterkrankte, finf Patienten, die sich
in der zweiten und drei, welche sich in der dritkeankheitsepisode befanden. Die Diagnose
nach DSM- IV wurde von einem Assistenz- und einenef@rzt gestellt. 19 Patienten waren
von paranoidem, zwei katatonem, funf desorganesierund sechs schizophrenieformen
Typus. Zum ersten Messzeitpunkt erhielten 30 Paieneuroleptische und zwolf zusatzlich
anticholinerge Medikation. Zur Umrechnung der Madion in CPZ (Chlorpromazin-
Aquivalente) wurde die neuroleptische Potenz dezxednen Praparate (nach Rey et al.1989.
und Schulz et al.1989) berechnet.

Tabelle 2: Stichproben Merkmale

Schizophren Kontrolle
Alter (Jahre)(M,sd) 28.6 (11.9) 26.9 (10.7)
Geschlecht 12 w,20m 12w, 15m
Gesamtausbildungszeit 13.25 (4.4) 15.11 (4.1)
(Jahre) (M, sd)
Raucher 59% (N=19) 22,2% (N=6)
Nikotin/Tag (in Gramm) (M, sd) M= 20,9 (8,7) M= 134,6)

In Tabelle 2 sind Merkmalle der beiden Stichprobafgefiihrt.
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Von den Patienten waren zwolf (37.5%) weiblichi éen Gesunden ebenso zwolf (44%).
Die Stichproben wurden nach Geschlechtsverteiluaigliglisiert. Die Patienten hatten ein
mittleres Alter von 29,2 Jahren ( sd= 11,6) und @&sunden waren durchschnittlich 26,87
Jahre alt (sd=10,6). Im T-Test unterschieden sietbdiden Gruppen hinsichtlich des Alters
nicht (t = 0,80, df= 57, p= n.s.). Die Patientaitén eine mittlere Gesamtausbildungsdauer
von 13.25 Jahren (sd=4,4), die Kontrollen 15,1Irelah(sd=4,1). Der Unterschied ist nicht
signifikant (t=1,68, df=57, p=n.s.). Unter deniBaten gab es signifikant mehr Raucher als
bei den Gesunden (59% : 22%6= 8.28, df=1, p<.00) und die Raucher in der Pagiegituppe
konsumierten auch mehr Nikotin pro Tag (Trend) diés Raucher in der Kontrollengruppe
[20,9 g/Tag, (sd=8,7) : 13,7 g/Tag (sd=4,6), t23df=22 p=0.06].

Alle Patienten und Kontrollprobanden waren Rechideé

19 Patienten waren wahrend des ersten MZP psyadapihgtisch behandelt worden
(tiefenpsychologisch orientierte, supportive, p®ertukative oder kognitive Psychotherapie,
Gesprachstherapie, Verhaltenstherapie und Fanfibeapie). Zum ersten Messzeitpunkt
erhielten 30 Patienten neuroleptische (Chlorpromdgjuivalent = 424,14 sd=301.6), zwolf

zusatzlich anticholinerge Medikation (M=0,69g/Tagl=1,38). Zehn medicierte Patienten
erhielten atypische Neuroleptika (Clozapin, Zoteptisperidon, Olanzapin, Sertindol). Zum
zweiten MZP erhielten 31 Patienten Neuroleptika NCRqu.=422,69 sd=221,1), davon 13
atypische. Sechs Patienten waren zusétzlich mitcAalinergika behandelt (M= 0,59

sd=1,36).

Die Neuroleptika-Dosis (gemessen an CPM Aqu.) dadsch nicht signifikant zwischen den
zwei Messzeitpunkten (t=0,03, df=25, p=n.s.)dém Tabelle 3 sind die Mittelwerte und die
Standardabweichungen der Medikation in beiden Magsmkten aufgefiihrt. Die Tabelle 4

zeigt das Erkrankungsalter und die Erkrankungsddngeidem ersten Messzeitpunkt.

Tabelle 3: Medikation in der schizophrenen Stichpobe

1. MZP 2.MZP
Chlorpromazine Aquivalent (M, sd) 424.12 (301.6) BB 422.69 (221.1) N=31
Anticholinergika (Gramm/Tag) 0.69 (1.38) N=12 0.9986) N=6

Tabelle 4: Erkrankungsalter und Erkrankungsdauer der schizophrenen Stichprobe

Erkrankungsalter (Jahre, M, sd) 26.23 (10.64)

Erkrankungsdauer (Jahre, M, sd) 2.98 (3.85)
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3.2 Versuchsplan

Schizophrene Gruppe:

Stationdre Aufnahme (Festlegung der ersten Diagnose)

Terminvereinbarung und Gesprach mit dem Patienten und dem behandelnden Arzt

L

2 bis14Tage

H‘-.
\\l_

1. Testsitzung:
B lutabnalune

Eleldrophysologische Untersuclumg (40-50 Ivlin.)
Handigleeit und Intelligenz (10-15 Min)
Ezxpenimentelles Verfalwen (20 -30 Llin)

Meuropsychologische Tests (10 -200Min.)

1bis3Tage < —3 |

nach der Testsitzung

1 bis 6 Monate <71
nach der Aufnahme

Psycuatnische Ratings (30 Ivlin. )

Stationdre B ehandlung

Wiederholung der Testsitzung und der Ratings

1Tag bis ":f; 1
1 Woche nach
der 2. Testsizung

Entlassung aus dem Emnleenhaus

Kontrolle:

1. Testsitzung:
Blutabnalume

Eleltrophysialogische Untersuchung (40-50 Min.)
Handiglkeit und Intelligenz (10-15 Min.)
Experimentelles Verfaliren (20-30 Min.)

Neuropsychologische Tests (10-20Min.)

S

3 Monate nach der
ersten Testsitzung

2. Testsitzung:
Blutahnalune

Eleltrophysiologische Untersuchung (40-50 Min.)
Experimentelles Verfahren (20-30 Min.)

Neuropsychologische Tests (10-200in)
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3.3 Versuchsdurchfiihrung

Die Versuchsleiter (VI) wurden regelméRig Uber &#enneuaufnahmen der Stationen der
Allgemeinen Psychiatrie und der Kinder- und Jugegdpiatrie der Rheinischen Landes und
Hochschulklinik Essen informiert. Kurz nach der Aafime eines neuen Patienten wurden die
Kriterien  fur die Aufnahme in die Forschungsstudieiberprift  (siehe
Stichprobenbeschreibung).

Nach Absprache mit den Patienten selbst, wie autldem behandelnden Arzt, wurde ein
Untersuchungstermin vereinbart.

Am Testtag, (die Patienten wurden nach durchsttichit9,1 Tage nach der stationéren
Aufnahme (sd= 7,63) zum ersten MZP getestet) srm@gm 8 Uhr, wurde den Patienten im
nichternen Zustand (kein Konsum von Nahrung, AlkohKaffee oder anderer
monoaminverandernder Substanzen, vor Medikamenbengad vor korperlicher Belastung)
3 Seromonoveten (jede a 10 ml) Blut entnommen.

Nach dem Frihstuck wurden die Patienten in Begigituon Stationspersonal oder dem
Versuchsleiter (Autor der vorliegenden Studie) den Station zu den Untersuchungsraumen
gebracht. Die elektrophysiologische Untersuchundlédung evozierter Potentiale mit
auditiver Stimulation) dauerte 40-50 Minuten. Naaher kirzeren Pause (5 Min.) erfolgte
das experimentelle Verfahren im Neuropsychologischestlabor. Es handelt sich um einen
6 x 4 m grof3en Raum. Der Tisch mit der Testappaiztand sich vor einer Wand um einen
reizneutralen Hintergrund (weiRe Wandflache) zu &aveisten. Zunachst wurde die
Handigkeit mittels des Edinburgh Inventars festgjéisivas bei den meisten Vpn nicht mehr
als 5 Min. beanspruchte. Das nachfolgende Intelligereening anhand des APM dauerte ca.
15 min. Die Vpn versuchte selbstandig die Problemé&sen, wahrend der Versuchsleiter in
einiger Entfernung von der Vpn sal3, um kein Gefidh Beobachtung zu vermitteln. Es
folgte das experimentelle Verfahren. Die Vpn sal® 44 cm vom Monitor entfernt und
bediente den Joystick bzw. die Tastatur mit deridanten Hand. Der VI sa? 1m von der
Vpn entfernt, aul3erhalb ihres Gesichtsfeldes, abeler Lage das Verhalten derselben zu
beobachten und auf mogliche Fehler und die Untérsug beeintrdchtigende Bewegungen
aufmerksam zu machen. Zwischen den einzelnen Dangan der COVAT Aufgabe gab es
eine jeweils 3-minitige Pause. Insgesamt dauerge GOVAT Aufgabe bei Patienten
durchschnittlich 30-50 Min., bei den Kontrollen 30-Min.

Nach der Umstellung der Computereinstellungen férndichste Aufgabe, erfolgte die TOL-

Bedingung, die bei Patienten 20-40 min., bei Kdigroim Schnitt 10 min. weniger in
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Anspruch nahm. Nach einer 5-minitigen Pause edalgt Wort-Farbe-Assoziationsttest, bei
dem die Vpn dem VI gegenlber sal3. Zwischen den rdHgéngen gab es kirzere Pausen,
bedingt durch die Reihenfolgendnderung der farbigeisentationskarten. Im Durchschnitt
brauchten die Vpn's 15 min. um alle 4 Durchgange dmuchlaufen. Damit war die
Testsitzung zu Ende und der Patient wurde wiededialStation zurtickgebracht.

Einige weniger belastbare Patienten wurden eineg fdach der elektrophysiologischen
Untersuchung getestet oder das experimentelle Memawvurde auf zwei Sitzungen verteilt.
1-3 Tage nach der Testung (in einigen Fallen vovalrde der psychopathologische Befund
(PANSS, GAF, CGI) seitens des behandelnden  Arztesder o eines
Forschungsgruppenmitgliedes erhoben. Allgemeineeat wie auch die Medikation -
wurden aus den Krankenakten entnommen.

Nach Remission der Symptomatik (zwischen 1 bis @éndden station&ren Aufenthaltes,
M=80 Tage, sd=47) - wenige Tage vor der Entlassungurde eine erneute Testsitzung
vereinbart. Die Untersuchungsprozedur lief analagnzl. MZP ab. Intelligenz und
Handigkeit wurden bei beiden Stichproben nur ben @ggsten Messzeitpunkt erhoben. Die
Kontrollgruppe wurde mit derselben Testbatteriet énisnahme des psychiatrischen Ratings)
zweimal in Abstéanden von 2 bis 3 Monaten untersy@ht Durchschnitt nach 92 Tage,
sd=37,2). Der zeitliche Abstand zwischen zwei Magsm betrug bei den Gesunden im
Schnitt 92 Tage (sd=37.2) und war somit nicht digant langer als bei den Patienten (t=1.05
df=57 p=ns).

3.4 Experimentelles Verfahren

3.4.1 Covert Orienting of Attention Task — COVAT (Posner, 1980 ., Posner et al. 1988)

Es handelt sich dabei um eine Bildschirmaufgabe.

Als Aufzeichnungs- und Versuchssteuerungscompuiemtel ein Hyundai Computer (486
DX) mit einem 15 Zoll Monitor (800 X 600 Pixel Alésung) und einem Joystick der Marke
~-Wingman light*. Das Programm zur Versuchssteuerung Datenaufzeichnung im COVAT

Verfahren wurde von Dipl. Informatikerin Editha Kegserstellt.

Die Aufgabe bestand aus 4 Durchgangen mit jewa@llReaktionszeitaufgaben.

Die ersten beiden Durchgange stellen die einf&ddngung dar (siehe Abbildung 5) .
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Abbildung 4

ohne Hinweisreiz richtiger Hinweisreiz falscher Hinweisreiz
1]
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Covert Orienting of Attention Task (“COVAT"); einfa che Bedingung

] = 0 ¥ 22 K O
4

Jede Aufgabe beginnt mit der Augenfixation auf Hesuz in der Mitte des Bildschirms und
sollte mit der schnellen Bewegung des JoystickslauSeite, auf der der Zielreiz erscheint
enden. Alle Stimuli , einschlie3lich des wei3endtianskreuzes, befinden sich in 0,9 x 0,6
cm grof3en Kastchen, die mit weil3en Linien auf detmwarzen Hintergrund der restlichen
Bildschirmflache aufgemalt sind. Die Cuekastchefinben sich direkt unter und tber dem
Fixationspunkt. Die Zielreizkastchen befinden si@h ° rechts und links von dem
Fixationskreuz. Die Zielreize sind immer rotfarbi§trnchen. Im ersten Durchgang (erste 54
Aufgaben) erscheint nur ein symbolischer Hinwemsr@feil) unter dem Fixationspunkt,
wobei eine Halfte der Zielreize im linken visuellEeld (LVF), die andere Halfte im rechten
(RVF) erscheint. Die Dauer der Prasentation detrelzes betragt 40 ms, und das Intervall
zwischen Hinweis- und Zielreiz (ISI= Interstimuln&rvall) betragt in 50 % der Falle 100
mS, in den anderen 50 % 800 mS. 24 Aufgaben siné ¢Neutral Cue) oder mit falschem
(Invalid Cue) Hinweisreiz, in 60 Fallen deutet dinweisreiz die richtige Seite an (Valid
Cue). 5 sec. waren als maximale Zeit fur die Jokbgwegung erlaubt. Die Probanden
wurden nicht tber die Auftretenswahrscheinlichkegines Hinweisreizes informiert und

(zuné&chst) auch nicht dartber aufgeklart, dasedeg die falsche Richtung deuten kann
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Die Anweisung fir den ersten COVAT Durchgang laeitet

.lhre Aufgabe ist es, das weil3e Kreuz in der Mides Bildschirms zu fixieren und wenn ein
roter Stern (Zielreiz) auf der linken oder rech&saite {ersuchsleiter zeigt links und rechts auf den
Bildschirm) erscheint, so schnell wie mdglich den Joysticlligse Richtung zu bewegen. Nach
der Reaktion fihren Sie den Joystick wieder inmligglere Position zuriick. Unter dem Kreuz
wird ab und zu ein Pfeil erscheinen. Er sollte dief Seite, auf der der rote Stern erscheinen
wird, deuten. Reagieren Sie aber erst, wenn der &ern erscheint! Wenn Sie richtig
reagiert haben, leuchtet die Wand, die Sie mit diystick berthrt haben, gelb auf.
Zusatzlich erhalten Sie in der rechten unteren Hig® Bildschirms Pluspunkte. Falls Sie
falsch reagiert haben, erscheint an dieser Saste/érsuchsleiter zeigt mit dem Finger auf die Stelle
ein rotes Gitter und Sie erhalten in der linketeten Ecke des Bildschirms Minuspunkte.
Zunachst werden Sie eine einminiitige Ubung maaoth@m erst beginnen wir mit dem ersten
Testdurchgang.”

Vor dem ersten Durchgang wird eine einminiitige UWpdirchgefiihrt. Nach einer kurzen
Pause wird der Durchgang ohne Anderung der Anwgisviaderholt (,2. Durchgang®). Der
zweite Durchgang beinhaltet identische Bedingungee der erste Durchgang. Die
Anweisungen lautet; Wir machen eine Wiederholung der ersten Aufgabe.B2dingungen
andern sich nicht.”.

Tabelle 5: Bedingungen im ersten und zweiten Cov&urchgang (addiert).

CUE (PFEIL) NEUTRAL VALID INVALID
Haufigkeit (N der RZ) | 24 60 24

ISI 100 (50 %) 800 ms. (50 %)

Visuelles Feld LVF (50 %)RVF (50%)

3. Durchgang:

Im Kastchen oberhalb des Fixationpunktes erscheint Wort (,semantischer Cue®) ,
namlich ,links" oder ,rechts“. In diesem Durchgangekommen die Probanden die
Anweisung, auf das Wort zu achten: ,lhre Aufgalienisiterhin den Joystick so schnell wie
madglich auf die Seite auf der der rote Stern ersttze bewegen. In diesem Durchgang kann

es passieren, dass in dem Kastchen Uber dem Ririgrgelegentlich ein Wort erscheint. Es
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wird dort ,links" oder ,rechts* stehen. Sie solleauf das Wort achten und den Pfeil
ignorieren. Das Wort sollte auf die Seite deuteuf @der der Zielreiz erscheinen wird.

Reagieren Sie aber wiederum erst wenn der rota 8tscheint. Nicht vorher!” (Abb.6)

Bei sechs Aufgaben erscheint gar kein Hinweisiiaizechs Aufgaben zeigt das Wort auf die
richtige Seite, in sechs auf die falsche. 24 matleginen Wort und Pfeil gleichzeitig (das
Wort im oberem Kastchen, der Pfeil im unteren Kl@est) und zeigen ubereinstimmend
(synergistic Cues) auf die richtige Seite und irdfvirRZ Aufgaben erscheinen sie noch mal
gleichzeitig, wobei das Wort richtig und der Pflsch verweist (,Gegensatzliche" oder
conflict Cues, siehe Tab. 6). Bei allen funf Cuas&iionen erscheint der Zielreiz in 50 % der
Aufgaben im LVF und 50 % im RVF. Ein langes I1SI @3®@s) ist nur bei zwdlf Aufgaben bei
Ubereinstimmenden Cues vorhanden, in allen and€&ilben nur ein kurzes (100ms) ISI.
Tabelle 6 : Bedingungen im 3. ( ,Wort*) und 4. (P&il“) Durchgang

Cue Neutral Valid Invalid | Synergistic Conflict

Haufigkeit 6 6 6 24 12

ISI 100 ms 100ms  (50%) |1&0 ms
800ms (50%)

VF LVF (50 %)di RVF (50%)

Abbildung 5: Covat ,Wort* Bedingung

Thereinstimmende Hinweisreize:

rechts

e =il
—

Entgegengesetzte Hinweisreize:

rechts m

. o
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4. Durchgang

In diesem Fall sollen die Probanden auf den Pfditen und das Wort ignorieren: ,Dies ist
der letzte Durchgang. Uber dem weiRBen Kreuz eratheeiterhin gelegentlich das Wort
Jlinks* oder ,rechts“, und unter dem weil3en Kreder Pfeil. Achten Sie diesmal bitte auf
den Pfeil, und ignorieren Sie das Wort. Der Pfeilts in die Richtung deuten, in der der rote
Stern erscheinen wird.* Bei gegensatzlichen Ceeweist in diesem Fall immer der Pfeil auf
die richtige Seite (siehe Abb. 7). Die sonstigediBgungen sind analog zum dritten (,Wort®)
Durchgang.

Abbildung 6: Covat ,Pfeil“ Bedingung

Tbereinstimmende Hinweisreize:

rechts
——
#

Entgegengesetzte Hinweisreize

links
B il
q

Automatisch werden fir alle Bedingungen folgendeaReter registriert (siehe Covat

Auswertungsvorlagen im Anhang):
Anzahl der fehlenden Reaktionen
Anzahl der falschen Reaktionen
Reaktionszeiten (in 1/100 Sek.)
zunéachst falsch gerichtete , dann aber korrigiegaktionen (,minus Pixel -Punkte®)

Anzahl der antizipierten Reaktionen ( ausgefiubrtErscheinen des Zielreizes)
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3.5. Neuropsychologische Tests

3.5.1 Tower of London Aufgabe ( Shallice, 1982 pmputerisierte Version

Es wurde eine computerisierte Version des TOL amagellv Insgesamt hatten die Patienten
15 Probleme zu l6sen. Im oberen Teil des Bildschirwurde eine Zielkonfiguration
vorgegeben, die in einer vorgegebenen Anzahl vagediim unteren Teil des Bildschirms
aus einer gegebenen Ausgangskonfiguration heraesctdr werden musste. Die Kugeln
wurden mit  Hilfe der Pfeiltasten bewegt. Als einugZ galt das Aufheben und
Wiederfallenlassen einer Kugel. Der Schwierighgisl der einzelnen Probleme variierte
anhand der erforderlichen Zige (von 2 bis 7, baésicln in der Tabelle 7). Die Probleme Nr.
9, 10 und 14 konnten in einem Zug weniger geléstes als maximal erlaubt.

Zu Beginn des Tests wurde eine Ubungsaufgabe daieyeb

Abbildung 7: Item in der TOL Aufgabe

remaining moves: 4
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Tabelle 7: Zahl der erforderlichen Zigen fir die Losung einzelner Problemen in TOL

Problem Nr.Max. Zige Min. Zige.

1. 2 2
2. 3 3
3. 3 3
4. 3 3
5. 3 3
6. 4 4
7. 4 4
8. 5 5
9. 5 4
10. 6 5
11. 6 6
12. 7 7
13. 7 7
14. 6 5
15. 7 7

Eine zeitliche Begrenzung wird nicht vorgesehere Brobanden werden aufgefordert erst
Uber die Loésung nachzudenken und danach zu handi&nn alle Zige verbraucht werden
und die Lésung nicht erreicht wird, wiederholt dasgramm die Aufgabe, was bedeutet, dass
die 15 Probleme alle vollstandig gelost werden raiiss

Folgende 5 Messwerte wurden erhoben:

1) Die durchschnittliche Planungszeit (d.h. dietZeelche die Versuchsperson benotigt, bis
zur Ausfiihrung des ersten Zuges)

2) die Ausflihrungszeit (d.h. die Zeit vom erstenhim letzten Zug)

3) die Anzahl, der auf Anhieb geltsten Probleme

4) die Anzahl der gelosten Probleme bis zum eriSedier

5) die Anzahl der wiederholten Aufgaben (Fehler)
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3.5.2 Wort- und Farbe Assoziationstest — WFA

(Linden, A., Bracke-Tolkmitt, R., Lutzenberger, W. und A. G. Canavan., 1990)
Der Test besteht aus sechs Kartenblattern versamged-arben sowie 6 Blattern, auf denen in
jeweils unterschiedlicher Reihenfolge immer dieiaflen sechs Woérter gedruckt sind. Die
Probanden sollen durch ,Versuch und Irrtum* im teader Zeit herausfinden, welches Wort
welcher Farbe zugeordnet ist. Der Versuchsleitegtzdie farbige Karte und fragt die
Probanden nach dem dazugehdrigen Wort. Erst wenifPdibanden die Lésung benennen,
geht der Untersucher zum nachsten farbigen Blatr.GlBs werden 4 Durchgange mit 6
Farben durchgefiuihrt. Bei jedem neuen Versuch wemienWorte in unterschiedlicher
Reihenfolge dargeboten. Erhoben werden die FehierDurchgang und die Anzahl der
Perseverationen pro Versuch (Perseveration isteximeute Nennung eines falschen Wortes,
trotz vorangegangenen negativen Feedbacks ). Szlemgsprach Freude, Grin- Seele, Gelb -
Wabhrheit, Blau - Freiheit, Grau - Wesen und RotirMag.

3.6 Kontrolltests

3.6.1 Advanced Progressive Matrices (Raven, 1960aien, Court and Raven, 1976)

Die APM bestehen aus zwei Sets. In der hier voglelgn Untersuchung wurde nur die
kurzere Version benutzt ( SET 1). Dieses Set tstéi Screeningverfahren zur Erfassung
genereller kognitiver Beeintrachtigung dar und eghoiit es, unterdurchschnittlich begabte
Probanden aus der Untersuchung auszuschlieRefiekbtell unterdurchschnittlich begabte
(10 %) Probanden l6sen weniger als die ersten @ahdn. Intellektuell durchschnittlich

begabte ( 80%) |6sen die ersten 4 Aufgaben mihdiesiufgaben 5 - 10 fehlerhaft und die
letzten beiden kaum. Intellektuell weit Gberdurdirsttlich begabte Probanden (10 %) I6sen

(mit Ausnahme von Aufmerksamkeitsfehlern) alle Aalign ohne Schwierigkeiten. Bei

individueller Vorgabe besteht keine zeitliche Begnkung.

3.6.2 Edinburgh Handigkeits-Inventar (Oldfield, 1981)
Der Test beinhaltet eine Auflistung von 12 Handtéiten. Die Vp muss entscheiden, mit
welcher Hand sie die jeweilige Tatigkeit ausulzivbob sie ausschlief3lich diese eine Hand

benutztDieser Test diente nur dem Ausschluss der Linkshandtegahort nicht in die neuropsychologische

Testbaterie.
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3.7 Psychiatrische/ psychopathologische Befunde (fR&gs)

3.7.1 The Positive and Negative Syndrom Scale ( P&S) (Kay , Fiszbein , Opler, 1987)
Dieses Instrument dient der Erhebung der Symptopnagang. Grundlage fur die Bewertung
mit der PANSS bildet ein semistrukturiertes, ca:nfititiges klinisches Interview, in dem
die unterschiedlichen Symptomkomplexe mit Hilfe \speziellen Fragen erfragt werden. Zur
standardisierten Anwendung werden in einem Beurigsleitfaden die Kriterien fur jedes
Item und fUr jede Schweregradstufe genau definigeiterhin wird die Bewertungsgrundlage
fur jedes Item angegeben, indem vorgegeben istcheelQuellen zur Information
herangezogen werden muissen (z. B. das VerhalterPalisnten im Interview, aber auch
Berichte des Pflegepersonals u./0. behandelndetegyrannerhalb des Interviews schatzt der
Untersucher die Schwere der schizophrenen Sympiioraahand von 30 Items ein. Diese
siebenstufigen Items gliedern sich in drei Subskale

1) Positiv Skala

2) Negativ Skala

3) Globale Psychopathologie- Skala
Tabelle8 : PANSS ITEMS

Positiv Skala Wert BPRS
Symptom
P1 Wahngedanken 1-7
P2 Zerfall des Denkprozesses 1-7 *
P3 Halluzination 1-7 *
P4 Erregung 1-7 *
PS5 GrofRenideen 1-7 *
P6 Mil3trauen 1-7 *
P7 Feindseligkeit 1-7 *
PS Summe Positiv Symptome 7-49
Negativ Skala
N1 Affektive Abstumpung 1-7 *
N2 Emotionale Zuriickgezogenheit 1-7 *
N3 Mangelnde Beziehungsfahigkéi7
N4 Passiv-apathischer sozialer |1-7
Ruckzug
N5 Erschwertes abstraktes 1-7

57



Denkvermdgen

N6 Mangelnde Spontaneitat und |1-7
Redefluf?
N7 Stereotypes Denken 1-7
NS Summe Negativ Symptome 7-49
Globale Psychopathologie Skala
Gl Kdrperbezogenheit 1-7 *
G2 Angst 1-7 *
G3 Schuldgefihle 1-7 *
G4 Gespanntheit 1-7 *
G5 Manieriertheit und Positur 1-7 *
G6 Depressive Stimmung 1-7 *
G7 Motorische Verlangsamung 1-7 *
G8 Unkooperatives Verhalten 1-7 *
G9 Ungewohnliche Denkinhalte 1-7 *
G10 Orientierungsstérung 1-7 *
G1l1 Aufmerksamkeitsschwéche 1-7
G12 Mangelnde Urteils- 1-7
einsichtsfahigkeit
G13 Willensstorung 1-7
G14 Geringe Impulskontrolle 1-7
G15 Selbstbezogenheit 1-7
G16 Aktive soziale Meidung 1-7
GS Summe Allgemeine 16-112
Psychopathologie
PTOT Summe aller PANSS-Scores 30-210
PNSC Positiv-Negativ Score (-42) -
(+42)
BPRS Summe der BPRS-Items 18-126

Fur die ersten beiden Subskalen sind jeweils sielwesentliche Symptome in ihrer
Auspragung von (1) ,fehlt® bis (7) ,extrem“ einzugizen. Die dritte, aus 16 Items
bestehende Subskala, erfasst die Schwere der @liigem Beeintrdchtigung. Aus den

Summen fir die verschiedenen Subskalenauspragumgeh ein Differenzscore von
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negativen und positiven Symptomen gebildet, dedezs Untersucher ermoglicht, zwischen
Uberwiegend positiv- oder negativsymptomatischereRin zu differenzieremas Ergebnis
l&sst sich nach getrennten Scores auswerten. DiesSder drei Subskalen erh@lt man durch
Addition der Punktzahlen der Items der jeweiligd@ld. Die moglichen Skalengesamtwerte
betragen somit 7 bis 49 fur die Positiv- und Neg&ialen und 16 bis 112 fur die Globale
Psychopathologieskala. Durch Addition der Punkteveatler Subskalen erhalt man den
PANSS Gesamtscore. Zuséatzlich ermittelt man dentiRd&egativ-Score, indem man den
Negativscore vom Positivscore subtrahiert. Man led@einen zweiseitigen Index mit einer
Spannbreite von —42 bis +42 (,Differenzwert”) degit, wie stark ein Syndrom gegenuber

dem anderen vorherrscht.

3.7.2 Die BPRS Skala (Brief Psychiatric Rating Sca) ; Overall & Gorham, 1962 - eine

Subskala innerhalb der PANSS) dient der Erfassen@libemeinen Symptomatik. Sie liefert
ein komprimiertes Bild Gber das Vorhandensein uledSthwere der wichtigsten Symptome
schizophrener Patienten. Sie umfasst 18 Items ABISS Skala. Zur Auswertung erhalt man
aus der Summation aller Punktwerte einen Gesamadhi@8 bis 126), der als Ausmal} der

psychischen Gestoértheit interpretiert werden kann.

3.7.3 Clinical Global Impression(CGl)
Der CGI wurde vom National Institute of Mental Hbal1976) entwickelt. Mit Hilfe der CGI
wird der Schweregrad der Erkrankung auf einer &gfigen Skala eingeschatzt (0 = nicht

beurteilbar, 1 = Patient ist nicht krank bis 7 ti€#& gehdrt zu den extrem schwer Kranken).

3.7.4 Global Assessment of Functioning Scal&AF, Skala zur Erfassung des globalen
Funktionsniveaus).(Die GAF Skala ist eine Revigien GAS (Endicott et al. 1976) und der
CGAS (Shaffer, Gould et al. 1978), diese sind Utlmitungen der Health Sickness Rating
Scale (Luborsky, 1962)). Mit Hilfe der GAF wird dadlgemeine Funktionsniveau der
Patienten beurteilt. Dabei werden ausschlieR3ligh glychischen, sozialen und beruflichen
Aspekte Dbertcksichtigt. Demnach sollen Funktionsiigghtigungen z.B. aufgrund
korperlicher Einschréankungen unbericksichtigt [daibDas Funktionsniveau wird auf einem
hypothetischen Kontinuum von psychischer GesundbigitKrankheit bewertet. Die Skala
reicht von 90 Punkten (,psychische Gesundheit*) bis zu 1 Punkt (,extrem starke
psychische Krankheit”). Die einzelnen Punktbereieherden in der Skala definiert und

teilweise beispielhaft erlautert.
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4. Ergebnisse

4.1 Auswertung

Alle im folgenden aufgefiihrten Daten, neben AlteGeschlecht, Medikation,
Krankheitsdauer, sowie Psychopathologie-Subtypisg wurden in das Statistikprogramm
fur Sozialwissenschaftler (SPSS, Version 12.0) Berechnung der deskriptiven- sowie

Inferenz-Statistik eingegeben.

4.1.1 Psychopathologische Ratings

Es wurden Mittelwerte der Schizophrenen Gruppeefiizelne Symptomgruppen berechnet
(positive, negative, allgemeine) wie auch Durchdtéwerte von BPRS, GAF und CGI
Skala. Die Veranderungen in diesen Variablen (Retest:1MZP-2MZP)) wurden mittels T-
Tests berechnet. In eine Principal Component-Araiyg anschlieRender Varimax Rotation

gingen alle 7 positiven und negativen ltems der B&Nbkala ein.

4.1.2 COVAT

A priori sind aus der Analyse alle RT-Abweichungeriber 2s und unter 200 ms
ausgeschlossen worden. Fur jeden von 3 Durchgamge@OVAT wurden zunachst
Mittelwert und Standardabweichung fir jeden Proleanerechnet. Reaktionszeiten die tber
2 SD uber dem individuellen Mittelwert des Durchges lagen, wurden ausgeschlossen.
Aus den restlichen Daten wurde fur jeden Probarelan Medianwert fir jede einzelne
Bedingung ermittelt (12 Werte pro Durchgang).

Covat Einfach:

Die Reaktionszeiten (Mediane) der ersten 2 COVAirdhgange wurden kollabiert, da es
um identische Bedingungen ging. Es wurde ein ldydhlid Cue-Ratio ausgerechnet
(Differenz zwischen mittleren RZ unter falschem Cwel mittleren RZ unter richtigem Cue),
als ein Maas des Hinweiseinflusses.

Covat ,Wort* und Covat ,Pfeil“:

Die ,Pfeil* und ,Wort* Durchgange wurden in der Alyse auf 2 Teile gesplitet: Den Teil
mit ,nur Wort* bzw. ,Pfeil* Hinweisreiz (Neutral, ¥lid, Invalid) und den Teil mit

gleichzeitigem Erscheinen beider Hinweisreize (GonfSynergistic).

6C



Dieses erleichtert den Vergleich zwei Instruktionem ermoglicht statistisches Uberprifen
der Hypothesen aus der Fragestellung (Ablenkbadkeih einen Cue, wenn auf den anderen,
der gleichzeitig erscheint, die Aufmerksamkeitigeet werden soll, bzw. Vergleich der
Effizienz reines semantischen vs. symbolischen Guesn sie alleine erscheinen).

Um die Interaktionen und Effekte der einzelnen Bgdingen ( ISI, CUE, VF, MZP, Gruppe)
zu untersuchen, sind in mehreren MANOVAs mit Messlerholungen als
Innersubjektfaktoren die variierten Bedingungenl$?, 3 CUES, 2 VF, 2 MZP) und als
Zwischensubjektfaktor die  StichprobezugehdrigkeiKor{trolle oder Schizophren)
eingegangen. Komplexere Interaktionseffekte wurdechtraglich Mittels einfaktoriellen
ANOVAs oder T-Tests detailisiert Gberprift.

Fehler-Variablen

Die Anzahl der fehlenden und der falschen Reaktio#zahl der Joystickbewegungen in
die entgegengesetzte Richtung des Zielreizes) wilvde alle Bedingungen addiert und nur in
Bezug auf den MZP ausgewertet.

Da es auch nach dieser Kollabierung nur sehr wemigkasymmetrisch distribuierte Werte
(viele VPN machten gar keine , einige ein paar wedige mehrere Fehler) gab, wurden die
Mittelwerte nur fur die graphische Darstellung gehuDie Unterschiede wurden mit
nichtparametrischen Tests errechnet. Fir die Ubipg statistischer Unterschiede innerhalb
einer Gruppe zwischen zwei MZP wurde der Wilcoxdatched-Pairs Signed-Ranks Test
angewandt. Fur Unterschiede zwischen zwei Gruppejedem MZP wurde der Mann-
Whitney U - Wilcoxon Rank Sum W Test benutzt.

4.1.3 TOL Aufgabe

Bei der Analyse von Ausfuihrungs- und Planungszeémgen in die MANOVA mit
Messwiederholungen die Gruppe als Zwischensubjé&dterr, RZ in zwei MZP und drei
Schweregraden als Innensubjektvariablen ein.

Uber der ganzen TOL- Aufgabe wurden mittlere Werde Fehlern (erfolglosen Versuchen)
errechnet, genauso wie die mittlere Anzahl der Anfieb gelosten Aufgaben, als auch
Anzahl der gelésten Aufgaben bis zum ersten Fehler

Mittels MANOVA mit Messwiederholung wurden die Urdehiede zwischen den Gruppen

im Verlauf untersucht, wie auch innerhalb einer g zwischen 2 MZP.
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4.1.4 Wort und Farbe — Assoziationstest (WFA)

Fir jede Fehlervariable aus dem WF Test wurde BIABIOVA mit Messwiederholungen
mit Zwischensubjektfaktor Gruppe gerechnet, mit déAP als Innensubjektvariable.

Es wurden anschlieBend Resultate der einfaktonieA&lOVAS (Unterschiede zwischen
Gruppen in jeder einzelnen Bedingung) und MANOVASt nMesswiederholungen
(Unterschiede innerhalb einer Gruppe zwischen demdl2 MZP) ausgerechnet.

4.1.5 APM Test
Unterschied der Mittelwerte zweier Stichproben deurmit einem T —Test flr unabhangige

Stichproben getestet.

4.1.6 Korrelationen

Es wurden nichtparametrische Korrelationskoeffiiman(Spearmans r) fir die Schizophrene
Gruppe berechnet. Covat Ergebnisse, TOL, WFA unazedéie Psychopathologische
Variablen wurden gemafR den Hypothesen aus der $idlgemg auf Zusammenhang
Uberpruft.

Die Mehrheit der Korrelationen bezieht sich auf dersten MZP. Eine eventuelle
Verhéaltnisanderung der Zusammenhénge zwischenwlenMesszeitpunkte wurde durch die
Korrelationen zwischen Differenzen der gemessenend\(MZP1 minus MZP2) Uberpriuift.
Die Reliabilitat der COVAT Reaktionszeiten bei Smphrenen wurde durch einen Pearsons

Test-Retest Korrrelationkoeffizient dargestellt.
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4.2 Schizophrene Symptomatik

4.2.1 Psychopathologie Ratings

Die mittels psychiatrischen Rating — Skalen (PANSRRS, GAF, CGI) erhobene
Symptomatik der Patienten zeigt in allen Skaleneeisignifikante Minderung der
Symptomstéarke im 2. MZP. (Tab. 9)
Das Malf fir die positive Symptomatik (PANSS pog)ita 1 . MZP bei 21,81 (sd=5,5), im 2.
MZP nur noch bei 12,63 (sd=4,28).
Auspragung negativer Symptomatik anderte sich hofiéhe weise auch in der PANSS neg.
Subskala: von Summenscore 20,66(sd=7,6) auf 1d;569€6).
Hinsichtlich der allgemeinen Symptomatik, &nderieh sder Summenscore von 46,44
(sd=11,08) im 1. MZP auf 33 (sd=10,9) im 2. MZPr@darchschnittliche Summenscore der
BPRS Skala verringerte sich im Laufe der Therape %1 (sd=12,34) auf 35,2 (sd= 11,4).
Durch GAF-Skala vermittelter Wert stieg von M %38 (sd=12,9) auf 53,06 (16,9).
Nach dem CGI Mittelwert, bewegte sich die Patiegtappe von dem ,deutlich kranken
Zustand“(entspricht der Beschreibung des Wertesshd=0,53) in die Richtung maRiger bis
leichten Krankenzustand (M= 3,65 sd = 1,02).

Tabelle 9: Psychopathologische Ratings

1. MZP 2. MZP

Mittelwert (SD) |Mittelwert (SD) |t df
2 Positiver Symptome 21,81 (5,54) 12,63 (4,28) 8,97| 31| 0,00**
2 Negativer Symptome 20,66 (7,6) 17,50 (6,96) 3,51| 31| 0,00
2 Allgemeine Psychopathologie 46,44 (11,08) 33,00 (10,92) 10,92| 31| 0,00**
2 BPRS-ltems 51,03 (12,34) 35,16 (11,38) 9,32| 31| 0,00**
Global Assessment of Functioning 37,69 (12,87) 53,06 (16,95) 5,39/ 31| 0,00**
Scale
Clinical Global Impression 5,09 (0,53) 3,65 (1,02) 7,87| 30| 0,00**
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4.2.2 Faktorenanalyse der PANSS Items

In eine Principal Component-Analyse mit anschliel&nVarimax Rotation gingen alle 7
positiven und negativen Items der PANSS Skala ein.

Es wurden 4 unabhangige Faktoren extrahiert, diedem entsprechenden Ladungswerten
der Items in der Tab. 10 dargestellt sind. Podaden auf dem Faktor 1 ausschlief3lich
negative Iltems der PANSS :

Emotionale Zuruckgezogenheit, mangelnde Spontdneitid Redefluss, mangelnde
Beziehungsfahigkeit, passiv-apathischer sozialeckRig und affektive Abstumpfung.
Negativ laden auf dem Faktor zwei P Items: Erregung GroRRenideen. Auf diesem Faktor
ladt die gréf3te Anzahl an Items, bei einem Eigetwen 4,5.

Auf dem néchsten Faktor laden Items, die auf eesdgte Denkfunktion hinweisen (Zerfall
des Denkprozesses, stereotypes Denken, erschvedisaskties Denkvermdgen), bei einem
Eigenwert von 2,52.

Auf Faktor 3 laden 3 positive Items, die auch @sapoides Cluster betrachtet werden kdnnen
(Misstrauen, Wahngedanken, Feindseligkeit). Deefigert betragt 1,82.

Das Item ,Halluzination* aus der PANSS Positiv-Zkaéllieb separat mit einem Eigenwert
von 1,11. (Eigenwert=1,11). Die drei Faktoren &iizusammen 63,2 % der Varianz, wenn

die Halluzinationen addiert, 71,1%.

Zum 2. MZP (Tab. 11) ergibt sich unter Anwendung diichen Methode ein anderes
Faktorenmuster. Zwar bilden sich hier ebenfallsaktéren (75,5% erklarter Varianz), die
ahnlich bezeichnet werden konnten, die aber tesleveinders strukturiert sind. Auf dem
.negativen* Faktor laden nicht wie zum 1. MZP po&titems, sondern nur rein negative
Iltems (emotionale Zuriickgezogenheit, affektive Abgtfung, passiv-apathischer sozialer
Ruckzug, mangelnde Beziehungsfahigkeit, mangelpbataneitat und Redefluss).

Auf Faktor zwei laden die selben ,Denkstérungsiteérasisatzlich aber auch Feindseligkeit
und Erregung. Im Faktor 3 befindet sich das Itemalltizination“. Das Symptom

“GrolRenideen” blieb ungruppiert und zeigte einegeiwert von 1,32.
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Tabelle 10: Faktorenanalyse [NEGATIV- DENK- POSITIV-
der PANSS Items (1 MZP) SYMPTOMATIK STORUNG [SYMPTOMATIK
N2 |Emotionale Zuriickgezogenheit 0,85 0,04 0,17
N6 |Mangelnde Spontaneitat und 0,81 0,25 -0,17
Redeflul
N3 [Mangelnde Beziehungsfahigkeit 0,79 0,13 0,16
N4 |Passiv-apathischer sozialer 0,77 0,14 0,22
Rickzug
N1 |Affektive Abstumpfung 0,70 0,30 -0,15
P4 |Erregung -0,66 0,10 0,02
P5 |GroRenideen -0,63 0,36 0,12
P2 |Zerfall des Denkprozesses 0,00 0,86 -0,08
N7 |Stereotypes Denken 0,01 0,76 0,20
N5 |Erschwertes abstraktes 0,38 0,63 0,05
Denkvermégen
P6 |Miftrauen 0,13 -0,08 0,92
P1 |Wahngedanken -0,11 0,07 0,89
P7 |Feindseligkeit 0,04 0,39 0,57
P3 |Halluzination 0,09 -0,01 0,16
Eigenwert 4,50 2,52 1,82
% Varianz 32,2 18 13
Tabelle 11: Faktorenanalyse [NEGATIV- DENK- POSITIV
der PANSS Items (2 MZP) SYMPTOMATIK STORUNG |[SYMPTOMATIK
N2 |Emotionale Zuriickgezogenheit 0,93 0,13 -0,10
N1 |Affektive Abstumpfung 0,87 0,27 0,13
N4 |Passiv-apathischer sozialer 0,82 0,11 -0,09
Rickzug
N3 |Mangelnde Beziehungsfahigkeit 0,76 0,01 0,23
N6 [Mangelnde Spontaneitat 0,72 0,34 0,26
und Redeflul
P7 |Feindseligkeit 0,13 0,77 0,05
N7 |Stereotypes Denken 0,36 0,76 0,13
P4 |Erregung -0,07 0,69 0,34
N5 |Erschwertes abstraktes 0,46 0,69 -0,19
Denkvermdégen
P2 |Zerfall des Denkprozesses 0,31 0,58 0,01
P3 [Halluzination 0,03 -0,09 0,84
P6 [MiRRtrauen 0,27 0,49 0,68
P1 |Wahngedanken -0,08 0,40 0,66
P5 |GroRenideen -0,05 0,05 -0,02
Eigenwert b,44 P,28 1,53
% Varianz 38,80 16,30 10,90
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4.3 COVAT Ergebnisse

4.3.1 Analyse der Reaktionszeiten bei Covat-Einfach

Tabelle 12. Mittelwerte und SD der RZ (in ms) Gber Guppen, Bedingungen und MZP / Einfache Covat

1. MZP 2. MzP 1+2. MZP
Kon Sch Alle Kon Sch Alle Kon Sch Alle
LVF 558(48) (623(117)|593(96) |[554(55) |619(97) [589(86) |556(46) |(622(100)(591(86)
RVF 572(51) |(645(138)|610(112) |575(73) |661(133)(622(117)|574(56) |656(126)(617(107)
LVF 800 539(50) (608(117)|576(98) [543(58) |613(110)(581(96) |541(47) [612(105)(579(90)
RVF800 549(59) (625(133)|589(111) [568(74) |653(140)(614(121)|559(60) (643(125)|603(108)
LVF100 576(54) (638(118)|609(98) [564(88) |625(86) [597(79) |570(48) |632(98) [603(84)
RVF100 594(49) (661(148)|630(117) |583(75) |668(131) (629(116)[588(56) |66(129) |630(108)
No Cue LVF, 800 |594(57) [663(128)|631(106)|577(61) |642(113)(612(97) |585(50) |[654(109)(622(93)
No Cue RVF,800 |587(64) [690(188)|642(152)(622(95) |691(153)(659(133)|604(71) (693(140)(652(121)
No Cue LVF,100 |624(70) |[707(150)|668(126)|600(64) |658(93) [632(86) |612(59) |(683(115)[650(99)
No Cue RVF,100 |644(63) [701(165)|675(130)|618(84) |710(142)|668(127)|631(60) [707(135)|671(112)
Valid LVF,800 505(54) |535(97) [521(81) |509(61) [580(126)|548(107)|507(49) |560(103)|535(86)
Valid RVF,800 527(69) |552(111) [540(94) |532(63) [602(136)|570(113) [530(58) |580(112)|557(94)
Valid LVF,100 512(57) |568(116)|542(97) |516(53) [576(95) |548(83) |514(47) |573(98) |545(84)
Valid RVF,100 550(50) |614(127)|584(103)|550(77) [617(128)|587(112)|550(57) |618(119)|586(100)
Invalid LVF,800 520(62) (627(162)|577(136) |544(69) |618(114)(584(103)(532(58) |623(124)|581(108)
Invalid RVF,800 |533(69) [629(132)|583(117) |550(76) |666(164)|613(142)|542(62) [649(134)|598(118)
Invalid LVF,100 591(59) (638(105)|616(89) |[575(61) |642(91) (611 (85) |583(51) |640(90) (614(79)
Invalid RVF,100 |588(54) [670(172)|631(136)(580(72) |678(143)(633(125)|584(56) |(674(141)(632(118)
No Cue LVF 609(59) |685(133)(649(111)|589(60) (650(97) |622(87) [599(52) |668(108)|636 (93)
No Cue RVF 616(57) |696(171)(658(136)|620(86) |700(142)|664(126)(618(63) |700(135)|661(114)
Valid LVF 508(51) |[552(103)|532(85) [513(54) |578(107) (548(92) [511(45) |566(98) |540 (82)
Valid RVF 539(57) |[583(115)|562(95) [541(68) |610(125)(578(108)[540(56) |599(112)|572 (94)
Invalid LVF 555(50) (632(127)|597(106) |559(60) |630(100) (598(90) [557(49) |632(105)|597 (91)
Invalid RVF 560(53) [652(142)|609(118) [565(71) |672(148)(623(130)[563(55) |664(135)|616(116)
I1S1 800 544(50) (617(123)|582(102) [556(65) |633(118) [598(104) [550(52) |628(113)(591(97)
I1S1 100 585(47) |650(129)(619(104)|573(63) |647(103)|613(94) [579(49) |649(110)|616(93)
No Cue 800 590(56) |677(148)(636(122)|600(75) [666(121)|636(107)|595(58) |673(119)|637(103)
No Cue 100 634(56) |704(150)(671(121)|609(70) |684(112)|650(101)(622(55) |695(120)|661(120)
Valid 800 516(54) |544(100) (531 (82) |521(60) [591(124)|559(105) |518(51) |570(104)|546(87)
Valid 100 531 (47) [591(116) |563(95) [533(63) |596(99) [567(89) |532(49) |[595(102)(566(87)
Invalid 800 526(56) (626(138)|579(118) [547(70) |642(130)(599(116)|537(57) |636(125)|589(110)
Invalid 100 589(50) |654(130)(624(106)|578(61) [660(110)|622(99) |[584(49) |657(111)|623(95)
No Cue 612(54) |690(146)(654(118)|604(71) |675(113)|643(102)(608(55) |684(118)|649(101)
Valid 524(48) |567(105) |547(86) [527(60) |594(107)(563(94) |525(49) |[583(100)(556(85)
Invalid 558(47) (642(132)|602(109) |562(62) |651(118)(611(105)(560(49) |648(118)|606(101)
Alle 565(46) [634(126)|601(102)(565(63) |640(109)(605(98) |565(50) [(640(111)[604(94)

MZP: Messzeitpunkt

Kon: Kontrolle

Sch: Schizophrene

LVF: linkes visuelles Feld
RVF: rechtes visuelles Feld

No Cue: kein Hinweisreiz
Valid: richtiger Hinweisreiz

Invalid: falscher Hinweisreiz

100: Interstimulusintdrwan 100 ms
800: Interstimulusintkéme@n 800 ms
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Reaktionszeit (Mittelwert,ms)

Abb. 9: Reaktionszeiten fur jeden ISI, fur beide VF

, 3 Cues und bei beiden

Gruppen in zwei MZP (einfache COVAT Bedingung)
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1 = Standardfehler
800 und 100ms = Interstimulusintervalle

MZP = Messzeitpunkt
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Die Abbildung 9. stellt mittlere Reaktionszeitenaltben Bedingungen und fur jede Gruppe in
dem einfachen Covat Durchgang dar Diese Datendemu mit einer Manova mit

Messwiederholungen analysiert. Als Innensubjek&lden gingen in die Manova MZP (1
und 2), Cue (Neutral , Valid, Invalid), Interstimsinterval (100ms, 800ms) und Visuelles
Feld (links und rechts) ein. Der Zwischensubjditta war die Gruppe (Kontrolle oder
Schizophren). Bei der Innensubjektvariable Cue zf{gen mit mehr als zwei Stufen)
berechnete das Programm die durch Geisser Epsgloigikerte F Werte.

In folgender Tabelle (13) sind alle Haupt — unckfaktionseffekte dargestellt.

Tabelle 13: Varianzanalytischer Vergleich zweier obeider Gruppen fir den einfachen
COVAT Durchgang (nur symbolischer Cue)

df F p
GRUPPE 1,55 10.45 0,00%**
MzP 1,55 0.30 0,58
CUE 2;110 239.54(g) |0.00**
INTERSTIMULUSINTERVAL (ISI) |1;55 59.31 0.00**
VISUELES FELD (VF) 1,55 18.22 0.00**
GRUPPE X MZP 1,55 0,30 0,58
GRUPPE X CUE 2;110 5,74(€) 0,006**
GRUPPE X ISI 2;110 0,84 0,36
GRUPPE X VF 1,55 1.57 0.215
MzP X CUE 2;110 8,14(5) 0,00**
MZP X ISI 1,55 33,01 0,00**
MZP X VF 1,55 2,89 0,09
CUE X ISI 2;110 4,14(€) 0,02*
CUE X VF 2:110 2,95(€) 0,06
ISI X VF 1,55 0,28 0,60
GRUPPE X MZP X CUE 2,110 2,76(€) 0,07
GRUPPE X MZP X ISI 1,55 0,01 0,92
GRUPPE X MZP X VF 1,55 0,61 0,44
GRUPPE X CUE X ISI 2;110 3,74(5) 0,03*
GRIPPE X CUE X VF 2;110 1,97(€) 0,14
GRUPPE X ISI X VF 1,55 0,56 0,54
MZP X CUE X ISI 2;110 0,02(€) 0,98
MzP X CUE X VF 2;110 2,86(€) 0,07
MZP X ISI X VF 1,55 161 0,21
CUE X ISI X VF 2;110 3,02 0,06
MZP X CUE X ISI X VF 2;110 0,03(€) 0,92
GRUPPE X MZP X ISI X VF 1,55 0,20 0,66
GRUPPE X MZP X CUE X ISI 2;110 3,84(€) 0,03*
GRUPPE X MZP X CUE X VF 2;110 0,23(€) 0,75
GRUPPE X CUE X ISI X VF 2;110 1,25(€) 0,29
GRUPPE X MZP X CUE X ISI X VF |2;110 3,38(€) 0,06

(&) = durch Geisser — Epsilon korrigierter F Wert.




Die Varianzanalyse ergab fur alle Innensubjekalaen, auRer den MZP, einen Haupteffekt.
Der Haupteffekt ,Gruppe” (F=10,45 df=1;55 p<0,0@zkeht sich auf allgemein langsamere
Reaktionszeiten der schizophrenen Gruppe lberBaliingungen. (Kontrolle: M= 565ms
(50) : Schizophren M= 640ms (111)).

Der Haupteffekt ,Cue® (F=239,54 df=1;55 p<0,00)utkt auf unterschiedliche RZ unter
jedem einzelnen Cue hin: Die langsten RZ finderh it den Bedingungen ohne Cue
(M=649ms, sd=101), es folgen die RZ nach falscwhisendem Cue (M= 606ms, sd= 101).
Die geringsten RZ treten nach richtigdeutendem &iéM=556ms, sd=85).

Der Effekt des ISI (F=59,31 df=1:55 p<0,00) weisketi alle Bedingungen auf kiirzere RZ
nach langem ISI (M=591ms, sd=97) als nach dem 108in@/= 616ms, sd=93) hin .

Im gesamten COVAT mit einfachem symbolischem Cuedewzusatzlich ein allgemeiner
Seiteneffekt beobachtet (VF, F= 18,22 df=1;55 p,60D Die VPN’s reagierten langsamer
auf Zielreize im RVF (M=617ms, sd=107) als auf ea&te im LVF (M=591ms, sd=86).

Die einzige direkte Interaktion mit dem Zwischensutfaktor Gruppe bildet die Variable
Cue (Cue X Gruppe F=5,74 df = 2;110 p< 0,01**).
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Abb. 10: Reaktionszeiten (ms) bei verschiedenen Cues und fir jede Gruppe
(einfache COVAT Bedingung)
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Die Abbildung 10. zeigt, dass die grof3ten Untersd@izwischen zwei Gruppen bei den RZ
nach falschen Cues entstanden.

Eine multivariate ANOVA mit abhangigen Variablene&(Neutral, Valid, Invalid) und dem
Gruppenfaktor Gruppe ergab einen Gruppeneffekt,EZ df= 3;53 p<0,01.

Univariate F Tests fur einzelne Cues waren allaisignt. Beim fehlenden Cue war die
mittlere RT bei den Kontrollen 608ms (55), bei @ahizophrenen 684ms (118). F= 7,00

df = 1;55 p < 0,01. Nach dem richtigen Cue brauchlie Kontrollen im Schnitt 525ms (49),
die Patienten 648ms (118). F= 4,23 df = 1,55 p<0,05

Nach dem falschen Cue war die mittlere RT bei desu@den 560ms(49), bei den Patienten
648ms(118). F= 9,73 df = 1;55 p<0,00.

Wenn die RZ nach fehlendem Hinweisreiz als Kovarigéhalten wurde, éanderte sich der
Haupteffekt auf F = 2,64 df =2;53 p <0,08. Der &fathied zwischen den Gruppen wurde
bei dem validen Cue nichtsignifikant (F= 0,08 df52 p<0,78), blieb aber bei den RZ nach
dem falschen Cue signifikant (F= 4,71 df =2;53 (040,
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Ein Invalid /Valid Koeffizient (Ratio, Abb. 11), slindikator der Cueingeffizienz, der in eine
Manova mit Messwiederholungen als Innensubjektiégiceingegangen ist, ergab einen
signifikanten Gruppenunterschied (F= 7,02 df= 1/58,01).
Effekt der MZP war nichtsignifikant (F= 3,31 df=5,% < 0,07). Der Gruppe X MZP Effekt
(F= 3,48 df = 1,55 p <0,067) zeigt (siehe folgeAddildung), dass sich dieses Ratio von den
Schizophrenen in dem 2 .MZP tendenziell abentsignfikant dem Niveau der Kontrollen
nahert.

Abb. 11: Invalid/Valid Ratio (Covat einfach)
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Zum zweiten MZP verlangern sich die RZ nach riahlitigCue , was als ein Gruppeneffekt
MZP X Cue zu interpretieren ist (F=8,14 df=2;11®@1B0). Zum 1. MZP betrug die mittlere
RZ nach einem richtigen Cue 547ms (sd=86), zum 2PN863ms (sd=94). T= 2,73 df=57
p<0,05. Siehe folgende Abbildung (12).
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Reaktionszeit (Mittelwert,ms)

Abb. 12: Reaktionszeiten bei verschiedenen Cues un  d fiur jeden MZP
(einfache COVAT Bedingung)
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Die signifikante Interaktion ISI x MZP (F=33,01 di;55 p<0,00) ist auf eine Verringerung

des Unterschiedes zwischen den RZ nach langemrkuri8l im zweiten MZP
zurtckzufiihren(Abb.13). 582ms(102)/620ms(105): 58@104)/613ms(94).

Reaktionszeit (Mittelwert,ms)

Abb. 13: Reaktionszeiten nach jedem ISl und in be iden MZP.
(einfache COVAT Bedingung)

660

640

620

600

580 -

560

100 ms 800 ms

Hinweisreiz
—eo— 1.MZP
—A— 2.MZP

73



Abb.14: Reaktionszeiten nach jedem ISI und beivers chiedenen Cues.
(einfache COVAT Bedingung)
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Eine weitere signifikante Interaktion ist die zwisn I1SI und Cue, Uber beide Gruppen, VF
und MZP (F=4,14 df =2;110 p<0,05).

Aus Abb. 14. ist ersichtlich, dass die mittlel@d nach dem richtigen und fehlenden
Hinweisreiz fast parallel verlaufen, mit Ausnahmer &®eaktionen nach invalidem Cue, bei
welchem der Unterschied zwischen den RZ nach kut&riM=623ms, sd=95) und langem

ISI (M= 589ms, sd=110) grofl3er ausfallt.
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Abb.15:Reaktionszeiten beider Gruppen nach beidenSl und fur jeden Cue
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Aus der schon erwahnten Interaktion Cue X ISI défeiert sich ein weiterer Unterschied
zwischen den beiden Gruppen (Gruppe X Cue X ISBF4 df=2;110 p< 0,05). Die Abb. 15
verdeutlicht unterschiedliche RZ-Relationen zwisthealidem/invalidem Cue zwischen den
Gruppen nach langem ISI. Bei den Gesunden isRdlation (518ms(51) : 537ms(57)) nicht
so grof3 wie bei den Patienten (570ms(104): 6366312

Wenn in der Multivariaten Anova die Neutralen R4 l@ngem ISI als Kovariate gehalten
werden, fallt die Signifikanz des ANOVA Haupteffektauf p<0,09 (F=2,47 df=2;53).

Die RZ nach validem Cue unterscheiden sich nichisaven den Gruppen (F=0,63 df=1;54
p=n.s.), bleiben aber bei den RZ nach invalidera @aiterhin signifikant (F=4,36 f=1;54 p<
0,04).
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Abb. 16: Reaktionszeiten fur jedes ISI, jeden Cuend beide Gruppen zu
den zwei MZP
(einfache COVAT Bedingung)
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Die letzte signifikante Interaktion ist die zwisch&ruppe, MZP, Cue und ISl (F= 3,84
df=2;110 p<0,05).

Die Abb.16 ermdglicht eine Ubersicht tiber den Zusemhang dieser Faktoren.

Eine Reihe von einfaktoriellen Anovas zwischen @eappen fur alle abgebildeten Variablen
ergab nur eine RZ in welcher sich die Gruppentruciterscheiden: zum 1. MZP, bei langem
ISI und nach validem Cue (F=1,66 df=1;56 p = 0,2Bjir diese RZ gibt es auch einen MZP
X Gruppe Effekt (F=7,64 df=1;56 p<0,01). Dies etg#ich aus der Verlangsamung der
validen RZ zum 2. MZP bei langem ISI der Schizopkre (544ms(96) : 597ms(121), t= 3,82
df = 30 p< 0,00. Dieses erklart auch die tendelezigllormalisierung” des Invalid/Valid
Ratios bei den Patienten im 2 MZP.
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Abb. 17: Invalid/Valid Ratio der RTs nach langem ISI, fir jede Gruppe und bei beiden MZP
(Einfache Covat Bedingung)
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Die Gesunden zeigen eine Reduktion der RZ aufielneiz nach dem kurzen ISI zum 2.
MZP, wenn kein Hinweisreiz (neutral Cue) ersche(@tMZP M= 634 ms(56) : 2. MZP
M=609 (70), t=2,02 df=26 p< 0,05).

Eine Manova mit Messwiederholung mit Invalid/VaRatio (Abb.17) nach dem 800 ms ISI
als Innensubjektvariable zeigte einen Gruppeneffekt;55) = 9,54 p<0,00 , einen

nichtsignifikanten MZP Effekt und eine signifikan@&ruppe X MZP Interaktion: F(1;55) =

8,18 p < 0,06. Weitere Analyse zeigt dass diessrdktion auf der Verlangerung der validen
RZ im zweiten MZP bei den Schizophrenen (544ms(1@®7ms(121) t=3,82 df= 30) und

einer weniger ausgepragten Verlangsamung der demlRZ bei Gesunden im zweiten MZP
(526ms(56) : 547ms(70) t= 1,97 df=26 p<0,06) beruht
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4.3.2 Analyse fehlerhafter Reaktionen bei Covat-efach

Tabelle 13: Anzahl der fehlerhaften Reaktionen
(COVAT, einfache Bedingung)

1.MZP Wilcoxon Test 2 MzZP
1MZP : 2 MZP
M(SD) N z p M (SD)
Kontrolle | 1,42 (2,1)| 31 2,10 0,05 | 0,58 (0/9)
Schizophren| 5,1 (5,24)| 26 3,28 0,00 | 2,3(4,99)
M. Whitney U Z=4,17 p<0.00 Z=1,94 p= 0,05
Tes K: SCH

Die Patienten machten signifikant mehr Fehler indée MZP (1.MZP: Z=4,17 p<0,00 /
2.MZP : Z=1,94 p= 0,05). Die Kontrollen verbessersech zum 2. MZP (Z =2,10 p<0,05),
die Schizophrenen ebenso (Z=3,28 p<0,00). SiebelBaund Abb. 18.

Abb. 18: Anzahl der Fehler
(COVAT, einfache Bedingung)
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Tabelle 14: Anzahl der Minus Punkte (Monitor Pixeln) bei Covat-einfach

1.MZP(SD) Wilcoxon Test 2 MZP(SD)
1IMZP : 2 MZP
M(SD) N VA P< M (SD)
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Kontrolle 9,30 (17,27) | 27 1,83 0,07 3,11 (7,81)

Schizophren | 17,81 (30,18)| 31 0,41 0,68 13,78 (16,18)
M. Whitney U | Z=1,24 p<0,21 Z=2,88 p<0,0(
Tes K: SCH

In, mit Anzahl von Minus Punkte gemessenen, falgehichteten Reaktionen unterschieden
sich die Gruppen im zweiten MZP signifikant. Dieh&ophrenen machten mehr Fehler als
die Gesunden (13,78(7,81) : 13,78(7,81). M. Whitbey=2,88 p < 0,00. (Tab. 14 und Abb.
19)

Abb. 19: Minus Punkte
(einfache Covat)
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4.3.3 Analyse der RZ bei Covat-Wort und Covat-PfeiAnweisung

Tabelle 15: Mittelwerte und SD der RZ (in ms) Uber Guppen, Bedingungen und MZP / Wort Anweisung,
Ubereinstimmende und entgegengesetzte Cues
WORT geg./uber. [1. MZP 2. MzP 1+2 MzP

Kon SCH Alle Kon SCH Alle Kon SCH Alle

Uber.Cues, LVF 548(67)604(143)579(118)548(80) [595(126)574(109)]546(65)600(118)576(101
Uber.Cues, RVF 556(70)639(165)602(137]571(111)638(155]607(140]562(78) 638(143)604(124
Gegen.Cues, LVF  |582(66)631(139)609(114)570(73) [628(141)602(118)574(59)629(126) 605(105

Gegen.Cues, RVF |603(74)687(200)649(161]594(83) | 654(143)627(122]598(70] 670(154) 638(128

LVF 565(63)617(137) 594(112)] 559(70) | 612(128)588(108) 560(60) 614(119)590(100
RVF 580(67) 663(173)626(141)583(93) |646(145)617(127|580(71)654(144)]621(122
Gegensatzliche Cued592(63)659(160)629(129]582(71) |641(133]614(112]586(61]650(132)621(110

Ubereinstimmende |552(64)621(143)590(119)560(89) [616(131)590(117)554(68)619(124)590(107
Cues

Alle 572(61)]640(147)610(121)571(77) |629(130]602(112]570(63) 634(127) 606(107

Tabelle 16: Mittelwerte und SD der RZ (in ms) Uber Guppen, Bedingungen und MZP / Pfeil Anweisung,
Ubereinstimmende und entgegengesetzte Cues
PFEIL geg./uber. |1. MZP 2. MzP 1+2 MZP

Kon SCH Alle Kon SCH Alle Kon SCH Alle

Uber.Cues, LVF 531(77)578(197)557(155)532(89) |566(125)551(110]531 (70)572(127)554(106
Uber.Cues, RVF 535(71)606(157)574(129)561(109) 620(140)593(129] 548(81)613(136)583(118
Gegen.Cues, LVF  |537(75)584(150)562(123)529(98) |575(126)554(115]533(78)579(121)558(106

Gegen.Cues, 552(86)615(160] 586(134] 569(143]621(139]597(142] 561 (95]618(134]592(120
RVF

LVF 534(73]581(170)560(136)530(90) |571(121]552(109)532(73|576(123)556(104
RVF 544(75) 610(153]580(127) 565(116) 621(138] 595(130) 554(83] 615(133] 587(116

Gegensatzliche Cue{545(76)599(144) 574(120) 549(103)598(124)] 575(116]547(79] 598(118] 575(105

Ubereinstimmende |533(70)592(146)565(120)546(94) |593(122)572(112]540(73)593(117)568(102
Cues
Alle 539(71)596(144)570(119)548(96) |596(121)574(112]543(75)596(117)572(103

Tabelle 17: Anweisungskolabierte Mittelwerte und SOder RZ (in ms) tiber Gruppen, Bedingungen und
MZP / Word+Pfeil Anweisung, Ubereinstinmende und entggengesetzte Cues

Wort + Pfeil 1. MzP 2. MzP 1+2
geg./uber. MZP

Kon SCH Alle Kon SCH Alle Kon SCH Alle

Uber.Cues, LVF _ |537(63) [591(156) |567(125)|540(81) |581(118)|562(104)[537(65) | 586(117)|564(99)

Uber.Cues, RVF _ |543(65) |623(151) | 587(126)|566(107)| 629(144)| 600(131)| 554(79) | 626(137)|593(119)

Gegen.Cues, 558(64) |607(138) | 585(113)|549 (78) |601(128)|578(111)|553(64) | 604(120)|581(102)
LVE
Gegen.Cues, 575(69) |651(169) |617(138)|582(105)|637(134)|612(124)|578(78) | 644(139)| 614(120)
RVF
LVF 547(61) |599(145) |576(117)|545(77) |591(120)|570(105)|545(63) |595(117)|573(99)
RVF 559(63) | 637(155) | 602(128)|574(101) 633(138)| 606(125)| 566(76) | 635(136)| 604(117)

Ubereinstimmende |540(61) [607(137) |577(114)553(89) |605(123)581(111)|545 (72)|606(119)|579(105)
Cues

Gegensatzliche Cue|566(63) [629(147) [601(120)[565(83) |619(123)[595(109)|560 (69)|615(119){590(103)

Alle 549(62) [616(142) |586(118)|558(89) |610(122)|586(110)(555(68) |615(120)588(104)
MZP: Messzeitpunkt Kon: Kontrolle Sch: Schizaghr
LVF: linkes visuelles Feld RVF: rechtes visuelles Feld
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Tabelle 18: Varianzanalytischer Vergleich der beide Gruppen zwischen ,Pfeil“ und ,Wort* COVAT
Durchgang, bei Ubereinstimmenden und entgegengesetmt€ues

DF F P
GRUPPE 1,56 5,12 0,03*
MZP 1,56 0,00 0,95
CUE 1,56 33,08 0,00%
ANWEISUNG (ANW) 1,56 46,78 0,00+
VISUELES FELD (VF) 1,56 12,05 0,00%*
GRUPPE X MZP 1,56 0,18 0,67
GRUPPE X CUE 1,56 0,07 0,80
GRUPPE X ANW 1,56 0,82 0,37
GRUPPE X VF 1,56 1,16 0,28
MZP X CUE 1,56 2,65 0,11
MZP X ANW 1,56 1,50 0,23
MZP X VF 1,56 113 0,29
CUE X ANW 1,56 21,06 0,00%*
CUE X VF 1,56 0,34 0,56
ANW X VF 1,56 0,03 0,87
GRUPPE X MZP X CUE 1,56 0,14 0,71
GRUPPE X MZP X ANW 1,56 0,06 0,81
GRUPPE X MZP X VF 1,56 0,15 0,69
GRUPPE X CUE X ANW 1,56 0,01 0,93
GRIPPE X CUE X VF 1,56 0,33 0,57
GRUPPE X ANW X VF 1,56 0,04 0,84
MZP X CUE X ANW 1,56 0,50 0,48
MZP X CUE X VF 1,56 0,71 0,40
MZP X ANW X VF 1,56 0,05 0,83
CUE X ANW X VF 1,56 0,02 0,90
MZP X CUE X ANW X VF 1,56 0,52 0,47
GRUPPE X MZP X VF X ANW 1,56 0,15 0,70
GRUPPE X MZP X CUE X ANW 1,56 0,01 0,92
GRUPPE X MZP X CUE X VF 1,56 0,44 0,51
GRUPPE X CUE X ANW X VF 1,56 0,52 0,47
GRUPPE X MZP X CUE X ANW X VF [1,56 0,08 0,78

Eine multivariate Anova mit dem Faktor Gruppe aisisthensubjektfaktor und 2 MZP, 2
Arten von Anweisungen (,Achten sie auf das Wort“dupAchten sie auf den Pfeil”
Durchgang) und 2 Cues (lUbereinstimmende und emgegetzte) als Innensubjektvariablen
erbrachte folgende Ergebnisse (Tab. 18):

Alle eingegangenen Variablen, auler dem MZP, zeigignifikante Haupteffekte. Die
Schizophrenen sind tber alle Bedingungen hinwegsamer (F=5,12 df=1;56 p<0,00; SCH.
M= 615ms sd= 120, K. M= 588ms sd=104 ). Der Hafiight ,Cue” deutet auf langsamere
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RZ nach entgegengesetzten (M=590ms sd=103) iml&ehgzu Ubereinstimmenden Cues
(M=579ms sd =105) hin (F=33,08 df= 1,56 p<0,00) .

Ein Instruktionseffekt (F=46,8 df=1;56 p<0,00) epelt kirzere Zeiten im ,Pfeil”
Durchgang, verglichen mit dem ,Wort* (Pfeil: M= 5% = 103, Wort: M= 606 sd = 107)
Durchgang wieder. Der Effekt des VF (F=12,05 d&€1;p<0,0), ahnlich wie bei der
einfachen COVAT Bedingung , deutet auf kiirzere REZdie Zielreize im LVF, als auf die
Zielreize im RVF (F= 12,05 df=1;56 p<0,00; LVF M573ms sd=99, RVF M=604ms
sd=117). Die einzige signifikante Interaktion ig dwischen Cue und Instruktion (F=21,06,
df= 1,56, p<0,00). Wie in Abb. 20 zu sehen, ist daterschied zwischen den RZ nach Cues
im ,Wort“- gré3er als im ,Pfeil“- Durchgang (Pfeilbereinstimmende Cues M= 568 (102):
Pfeil gegensatzliche Cues M= 575 (105 ), Wort libstanmende Cues M = 590 sd =107:
Wort gegensatzliche Cues M = 621 sd = 110).

Eine lllustration aller RZ bei Covat Wort-Pfeil tisin der Abb 21. dargestellt.

Abb. 20: Reaktionszeiten bei Ubereinstimmenden und entgegegesatzten Cues
(COVAT, "Wort" und "Pfeil" Durchgang)
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Abb. 21: Reaktionszeiten in 5 Cue Bedingungen und b ei beiden Gruppen in zwei MZP
("Wort"und "Pfeil' COVAT Durchgang )
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Tabelle 19: RZ Mittelwerte und SD der RZ (in ms) Ube Gruppen, Bedingungen und MZP / Wort/Pfeil

Anweisung, nur N,V,I Cue

WORT, (neutral, valid & invalid Cue)

1.MzP 2. MzP 1+2. MZP

Kon SCH Alle Kon SCH Alle Kon SCH Alle
LVF 604(65) |662(144)|635(117)(607(87) |636(110)(622(100)|603(67) [644(111)(625(94)
RVF 608(75) |688(156)|652(132)(615(122) |672(139)|645(133)|610(88) |683(136) |650(121)
Neutral 635(70) |709(160)|675(131)[638(100)|694(133)(668(121)|635(74) [699(133)(669(114)
Valid 590(70) |661(170)|629(138) [598(116) |630(119) [615(118)|566(69) [617(131)(619(112)
Invalid 597(88) |652(159)|628(134) [597(102) |650(126) [625(118)|592(86) [652(125)(625(112)
Neutral LVF 635(77) |703(163)|672(135) [641(101) |689(133) [667(121)|635(74) [695(135) 668(115)
Neutral RVF 635(80) |725(190)|684(156)(636(117)|696(149) [668(137)|634(87) [712(148) (677(129)
Valid LVF 591 (78) |666(186)|632(151) [586(95) |605(116)|596(106)|588(74) [630(133)(611(111)
Valid RVF 590(75) |656(175)|626(142) [609(171)|655(145) [634(158)|598(102) [655(143) [629(129)
Invalid LVF 587(84) |636(179)|614(145) [594(108)|624(132)(610(121)|586(80) [631(129)(611(111)
Invalid RVF 606(98) |669(185)|641(154) [600(116)|676(151) |641(140)|602(99) |673(144)|641(130)
Alle 606(67) |671(139)|641(116)(611(100)|654(122)|634(113)|606(76) |657(117)|633(102)
PFEIL, (neutral, valid & invalid Cue)

1. MzP 2. MzZP 1+2. MZP
Pfeil Kon SCH Alle Kon SCH Alle Kon SCH Alle
LVF 590(87) |662(144)|629(125) |595(84) |645(147)(622(124)(592(69) |651(132)(623(111)
RVF 595(86) |669(150) |634(129) (611(127) |679(143) |648(139) (603(94) |671(133) (639(120)
Neutral 619(85) |712(176) |670(148) (627(112) |696(159) |665(143) [623(88) |702(152) [666(132)
Valid 554(95) |593(140) |575(122) [559(115) |623(133) [593(128) [545(69) |607(135) [584(107)
Invalid 609(74) |684(135)|649(116)(622(90) |663(148)|644(126)|614(67) |672(123)(645(104)
Neutral LVF 630(116)|692(179) |663(156) [622(102)|679(178) |653(150) |625(84) |681(153) |656(128)
Neutral RVF 645(209)|733(188)|692(201) [632(138)|714(173) |677(162)|639(142)|723(163) |684(158)
Valid LVF 534(74) |593(148)|566(123) [556(94) |620(160)|591(136) |545(69) |607(135)|579(113)
Valid RVF 573(143)|593(153) |584(148) [562(155) |626(147) | 596(153) |568(119) |610(121) |590(121)
Invalid LVF 642(187)|686(160)|666(173) [605(78) |637(185)(622(146)|624(112)|664(139) [645(128)
Invalid RVF 605(72) |688(149)|649(126) [639(120)|688(143)|666(134) |621 (77) |686(129)[656(112)
Alle 592(80) |662(140)|629(120)[603(100)|662(136) |634(123)|598(78) |658(129)(629(111)
MZP: Messzeitpunkt Neutral: kein Hinweisreiz

Kon: Kontrolle

Sch: Schizophrene

LVF: linkes visuelles Feld
RVF: rechtes visuelles Feld

Valid: richtiger Hinweisreiz
Invalid: falscher Hinweisreiz
Wort: semantischer Hirsweiz
Pfeil: symbolischer Hirsnagiz
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Tabelle 20: Varianzanalytischer Vergleich beider Grppen zwischen ,Pfeil* und ,Wort* COVAT
Durchgang, bei fehlendem, richtigem und falschem Ga

DF F SIGNIFIKANZ

GRUPPE 1,48 3.57 0,00**

MzpP 1,48 0.02 0,88

CUE 2;96 45,08(€) 0.00**

ANWEISUNG (Wort oder Pfeil) 1,48 0,83 0.37

(ANW)

VISUELES FELD (VF) 1,48 6,77 0.01**
GRUPPE X MZP 1,48 0,27 0,61
GRUPPE X CUE 2;96 1,31(€) 0,27
GRUPPE X ANW 1,48 0,03 0,85
GRUPPE X VF 1,48 1.57 0.215
MZP X CUE 2:96 0,84(€) 0,42
MZP X ANW 1,48 1,48 0,23
MZP X VF 1,48 2,36 0,13
CUE X ANW 2,96 26,86(€) 0,00**
CUE X VF 2;96 2,12(€) 0,12
ANW X VF 1,48 0,06 0,81
GRUPPE X MZP X CUE 2;96 0,17(€) 0,82
GRUPPE X MZP X ANW 1,48 0,00 0,95
GRUPPE X MZP X VF 1,48 0,05 0,82
GRUPPE X CUE X ANW 2;96 0,56(€) 0,57
GRIPPE X CUE X VF 2;96 2,05(€) 0,13
GRUPPE X ANW X VF 1,48 0,37 0,55
MZP X CUE X ANW 2;96 1,90(€) 0,16
MzP X CUE X VF 2;96 0,10(€) 0,90
MZP X ANW X VF 1,48 0,19 0,67
CUE X ANW X VF 2;96 1,58 0,21
MZP X CUE X ANW X VF 2;96 2,95() 0,06
GRUPPE X MZP X ANW X VF 1,48 0,20 0,66
GRUPPE X MZP X CUE X ANW 2;96 2,55(€) 0,09
GRUPPE X MZP X CUE X VF 2;96 0,54(€) 0,58
GRUPPE X CUE X ANW X VF 2;96 1,35(€) 0,26
\C/;FRUPPE X MZP X CUE X ANW X |2;96 0,05() 0,95

Die dritte MANOVA mit Messwiederholungen beinhal®RZ aus dem dritten (,WORT") und
vierten (Pfeil) COVAT-Durchgang nach fehlendemhtigem und falschem Cue. Die sind
nicht zum direkten Vergleich mit den einfachen QoRZ geeignet, da die Instruktion hier
teilweise modifiziert ist (,gelegentlich erscheineside Cues gleichzeitig”), kdnnen aber dazu
dienen das Reaktionsvermdgen zwischen reinem seciaen. Vs. symbolischen Cue zu

vergleichen.
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Das Signifikanzmuster (Tab. 20) ahnelt den vorheschriebenen, allerdings fallen MZP-
und Anweisungseffekt nicht signifikant aus.

Die Schizophrenen sind Uber alle Bedingungen langsa (654ms(122) als die
Gesunden(599ms(76)) (Gruppe F=3,57 df= 1;48 p<)0,Béi fehlendem Cue treten die
hdchsten RZ auf (M=665ms sd=134), bei richtigene die geringsten (M=601ms sd=107)
und bei falschem liegen die Werte dazwischen (M3 63=103). Cue Effekt F=45,08 df=
2;96 p<0,00.

Der VF Effekt (F= 18,22 df=1;48 p<0,00 ) bestatagich unter dieser Bedingung einen
Vorteil des LVF gegenuber dem RVF bezlglich der RXF M=618ms(97) / RVF
M=641ms (118)). Die einzige signifikante Interaktist die zwischen Instruktion und Cue
(F=26,86 df=2;96 p<0,00). Die symbolische Anwegatheint effizienter zu beeinflussen,
da hierbei die RZ nach validem Cue kirzer und nacalidem Cue langer sind als unter der
semantischen Instruktion (Pfeil valid M= 579 sd=1R&eil invalid M=645 sd=104 gegentiber
Wort valid M= 594 sd=109: Wort invalid M= 625 sd=2,1Siehe Abb.22).

Abb. 22: Reaktionszeiten nach den 3 Cues
(Covat, "Wort" und "Pfeil" Bedingung)
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4.4 Ergebnisse der Tower of London Aufgabe

Tabelle 21: Durchschnittliche Planungs / Ausfiihrungs zeiten und Anzahl der gelosten Aufgaben/Fehler (Tow  er of London Aufgabe)

1. MZP 2. MZP

Kontrolle Schizophren Kontrolle S¢hizophren

N |M SD N [M SD N M SD N M SD
Planungszeit - leichte Aufgaben 27 19,34 3,29 27 |12,92 |5,33 27 7,80 (2,96 |31 8,40 |3,39
Planungszeit - mittelschw. Aufgaben 27 (12,14 (4,38 27 (16,31 |10,46 27 11,32(3,90 |31 13,19 5,25
Planungszeit - schwere Aufgaben 27 12,24 |5,27 27 |17,16 |9,87 27 12,31 (4,37 |31 12,76 | 5,72
Ausfiihrungszeit-leichte Aufgaben, 27 8,15 4,07 27 110,94 (4,12 27 6,61 3,37 |31 8,95 |5,16
Ausflihrungszeit - mittelschw. 27 |14,66 |7,61 27 |20,67 |7,09 27 12,68 |5,91 |31 16,73 (7,30
Aufgaben
Ausflihrungszeit - schwere Aufgaben 27 23,57 |11,20 |27 |35,10 [13,18 27 20,58 (8,91 |31 29,32 (13,58
Anzahl der auf Anhieb geldsten 27 13,1 2 27 |11 2,39 27 13,1 (1,8 31 11,5 (2,35
Aufgaben
Anzahl der gelosten Aufgaben bis 27 |8,22 5 27 (4,63 4,5 27 8,63 |4,7 31 5,48 (4,72
zum ersten Fehler
Anzahl der Fehler 27 |2,52 |2,85 |27 |7,41 |6,15 27 2,44 |3 31 6,29 |6,08

Zeiten = Mittelwert in Sekunden



Tabelle 22: Varianzanalytischer Vergleich zwei Grupen in Lange der Planungszeit
(Tower of London Aufgabe)

DF F SIGNIFIKANZ

GRUPPE 1,52 4,16 0,05

MZP 1,52 13,37 0,00**
SCHWEREGRAD 2,104 34,83€) 0,00%*
GRUPPE X MZP 1,52 6,79 0,01**
GRUPPE X SCHW.GRAD |2;104 0,29€) 0,74

MZP X SCHW.GRAD 2,104 0,73€) 0,46

GRUPPE X MZP X 2,104 0,56€) 0,54
SCHW.GRAD

In die MANOVA mit Messwiederholungen gingen die @pe als Zwischensubjektenfaktor,
RZ in zwei MZP und drei Schweregraden als Innerekibariablen ein. Alle drei zeigten

auch signifikante Haupteffekte. Die Patientengruppe Uberall langere (13,18s(4,8) :
11,24s(3,98)) Planungszeiten (Gruppe F= 4,16 82 p<0,05), eine allgemeine Verkirzung
der Planungszeit(13,35s (6,35): 11s (3,91)) isRiMZP zu sehen (MZP F= 13,37 df = 1;52
p<0,00) und gemeinsam mit dem Steigerung des Selgnaeles der Aufgabe verlangert sich
auch die Planungszeit (Schweregrad F=34,83 df=2px0400 ).

Die Interaktion Gruppe X MZP (F=6,79 df=1;52 p<0Qdeutet auf eine gré3ere Verkirzung
der Planungszeit bei der Schizophrenen (M=15,4g6] : M =11,45s (4,3) ) , verglichen

mit Verkirzung der Planungszeit bei Gesunden(M244,3,98) : M=10,48s (3,4)), im 2.

MZP.(Abb. 23).
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Abb. 23: Planungszeit nach Schweregrad
(Tower of London Aufgabe)
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Tabelle 23: Varianzanalytischer Vergleich zwei Grupen in Lange der Ausfiihrungszeit
(Tower of London Aufgabe)

DF F SIGNIFIKANZ
GRUPPE 1,52 8,95 0,04*
MZP 1,52 27,41 0,00**
SCHWEREGRAD 2;104 291,42€) 0,00**
GRUPPE X MZP 1,52 5,26 0,03*
GRUPPE X SCHW.GRAD |2;104 10,44¢€) 0,00**
MZP X SCHW.GRAD 2;104 7,39€) 0,00**
GRUPPE X MZP X 2;104 2,41€) 0,11
SCHW.GRAD

In der Ausfuhrungszeit unterscheiden sich die Rade (M=19,46s sd=6,14) auch generell
von den Gesunden (M=14,38s sd= 6,34)(Abb. 24) 8id &berall langsamer ( Gruppe
F=8,95 df =1;52 p < 0,05). Beide Gruppen verbesséch im 2. MZP (18,85s(8,13) :
15,99s(7,74) (MZP F = 27,41 df= 1;52 p<0,00), Sahizophrenen, aber deutlicher ( Gruppe
X MZP F = 5,26 df = 1;52 p <0,05).(1. MZP- M=15,4656) : 2.MZP- M=11,45(4,3)).
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Schweregrad der Aufgaben verlangert die AusfuhreeiggSchweregrad F = 291,42 df =
2;104 p <0,00 ), bei den Schizophrenen mehr algdéri Gesunden (Gruppe X Schw.Grad
F=10,44 df=2;104 p < 0,00). Im 2 MZP erschwéclesds Verhaltnis (MZP X Schw. Grad
F=7,39 df=2;104 p< 0,00).

Abb. 24: Ausflhrungszeit nach Schweregrad
(Tower of London Aufgabe)
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Uber der ganzen TOL- Aufgabe wurden mittlere Werde Fehlern (erfolglosen Versuchen)
errechnet, genauso wie die mittlere Anzahl der Anfiieb gelosten Aufgaben, als auch
Anzahl der gelosten Aufgaben bis zum ersten Fehler

Die schizophrene Gruppe macht mehr Fehler in TBLd& Gesunden (Gruppe F = 16,05
df=1;52 p<0,00) (siehe Abb. 25).
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Abb. 25: Anzahl der erfolglosen Versuche
(TOL Aufgabe)
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Eine Veranderung im Laufe der Zeit konnte wedemiEsamte Stichprobe, noch fir einzelne
Gruppen bestatigt werden. (MZP und MZP X Grupmechtsignifikant).

Die Patienten schneiden, auch in zwei weiteren Matiablen, schlechter als die Gesunden
ab: In Anzahl der auf Anhieb geldosten Aufgaben (fpeiF=12,93 df=1;52 p<0,00, -Abb. 26)

und in Anzahl der bis zum ersten Fehler gelostefgéaben (F= 8,78 df= 1;52 p< 0,00, -Abb.

27). Dieses Verhaltnis &ndert sich nicht im 2 MEReraktionen blieben nichtsignifikant.
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Durchschnitlicher Anzahl der Aufgaben

Abb. 26: Anzahl der auf Anhieb gelésten Aufgaben
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Durchschnitlicher Anzahl der Aufgaben

10

Abb. 27: Anzahl der bis zum ersten Fehler geldsten
(TOL Aufgabe)

Aufgaben
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4.5 Ergebnisse in dem Wort und Farbe — Assoziatistest (WFA)

Tabelle 24: Anzahl der Fehler und Perseverationsféér (WFA)

Kontrolle Schizophren Anova K: SCH
M SD M SD (einfaktoriell )
1. Fehler 26 11,96 32,48 16,64|F(1;54) =2,77
MZP p= 0,10
Perseveratio 0,78 1,53 2,24 3,04|F(1;54)=5,05
n p<0,05*
2. |Fehler 22| 14,36] 31,28| 14,23|F(1;49)=5,37
MZP p<0,05*
Perseveratio 0,81 1,39 1,72 2,48|F(1;49)=2,66
n p<0,11
Anova Fehler F(1;25)=4,2 F(1,22)=1,12
1MZP:2 MZP p<0,05* p=0,30
Anova Pers. F(1;25)=0,00 F(1;22)=0,29
1MZP:2 MZP p<1,0 p<0,59

Fur jede Fehlervariable aus dem WF Test wurde Fiaeova mit Messwiederholungen mit

Zwischensubjektfaktor Gruppe gerechnet, mit dem MBEAnnensubjektvariable.

In der Tab. 24 sind auch Resultate der einfakienelAnovas (Unterschiede zwischen

Gruppen in jeder einzelnen Bedingung) und Manoviadtasswiederholungen (Unterschiede

innerhalb einer Gruppe zwischen dem 1 und 2 MZR)edellt.

Eine Manova mit Messwiederholungen ergab fur dieehsubjektvariable ,Fehler* (Farb-
und Wort Assoziationstest) keinen signifikanten @enunterschied (Gruppe F= 3,15
df=1;47 p=0,08). Der Gruppe X MZP Effekt (F=4,55 =if1;47 p<0,04*) bezieht sich auf

Verminderung der Fehlerquote bei den GesundenMZR (Tab.24 und Abb. 28).

Die Schizophrenen machen mehr Perseverationsf@htappe F= 4,10 df=1:47 p<0,05*) als

die Kontrollen(Abb. 29). Ein signifikanter MZP adénteraktionseffekt Gruppe x MZP

wurde nicht gefunden.
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Durchschnitlicher Anzahl der Aufgaben

Durchschnitlicher Anzahl der Fehler

Abb. 28: Anzahl der Fehler
(Wort-Farbe Assoziationstest)
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Abb. 29: Anzahl der Perseverationsfehler
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4.6 Ergebnisse in dem APM Test

In dem Intelligenztest (APM) erreichten die Schizagen einen Mittelwert von 8,12
(sd=1,4), welcher signifikant niedriger ist als d&ert (M=10,3 sd=1,4) von den Kontrollen
(t= 4,33 df=57 p<.00).

Abb.30: Verteilung der APM-Werte
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5.7 Korrelationen

Tabelle 25: Korrelationen zwischen Covat — einfachBedingung (RZ , Ratio) mit TOL, APM und WFA

(SCH. 1. MZP)
NEUTRAL | VALID INVALID INV/VAL Fehler TOL  [Plan.-zeit Ausf.-zeit APM WFA Pers. WFA Fehler |Auf Anhieb geltste
TOL TOL Aufgaben TOL
VALID ' 0,9052
N 31
p 0
INVALID : 0,9022 0,9104
N 31 31
p 0 0
INV/VAL r 0,0108 -0,1733 0,1981
N 31 31 31
) 0,954 0,351 0,285
Fehler TOL | r 0,191 0,0517 0,1919 0,1166
N 26 26 26 26
) 0,35 0,802 0,348 0,571
Plan.-zeit " 0,1392 0,3153 0,1359 -0,3673 -0,3463
N 26 26 26 26 27
P 0,498 0,117 0,508 0,065 0,077
Ausf.-zeit T 0,456 0,5937 0,4985 0,115 20,1464 0,6703
N 26 26 26 26 27 27
) 0,019 0,001 0,01 0,576 0,466 0
APM : 20,5734 -0,5072 -0,6879 -0,3695 -0,493 0,3675 -0,0221
N 31 31 31 31 27 27 27
) 0,001 0,004 0 0,041 0,009 0,059 0,913
WFA Pers. r 464 407 0,363 -0,084 -0,068 -0,085 -0,071 -,429
N 28 28 28 28 26 26 26 29
P 0,013 0,031 0,057 0,672 0,74 0,681 0,729 0,02
WFAFehler | 0,306 0,217 0,199 -0,008 0,044 -0,298 0,246 | 0,345 530
N 28 28 28 28 26 26 26 29 29
P 0,113 0,268 0,311 0,967 0,832 0,14 0,226 0,067 0
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NEUTRAL | VALID INVALID INV/VAL Fehler TOL Plan.-zeit Ausf.-zeit APM WFA Pers. WFA Fehler |Auf Anhieb geltste
TOL TOL Aufgaben TOL
Auf Anhieb r -0,233 -0,09 -0,263 -0,155 -,844 0,233 0,045 568 0,001 -0,034
geloste N
Aufgaben - 26 26 26 26 27 27 27 27 26 26
TOL 0,253 0,661 0,194 0,449 0 0,242 0,824 0,002 0,998 0,868
Bis zum r -0,221 -0,118 -0,288 -0,187 -746 0,199 0,113 558 -0,044 0,028 852
LFehlergel. | N 26 26 26 26 27 27 27 27 26 26 27
Aufgaben
ToL 0,278 0,565 0,153 0,361 0 0,32 0,574 0,002 0,83 0,892 0

Spearman R. p<0,05 = fett abgedruckt

Die Werte im APM Test korrelieren negativ mit Reakszeiten in COVAT-einfach (r=0,61 -0,69; Je gnbBer Score im Intelligenztest, desto

kirzere Reaktionszeiten in COVAT). Diese Richturlg auch fur die Planungszeit mit dem APM-Scoree Biusfihrungszeit in TOL Aufgabe

korreliert positiv mit der Reaktionszeit in der CAYV Aufgabe. Anzahl der TOL- Fehler korreliert nagamit dem Intelligenzwert.

Die

Ausfihrungs — und Planungszeit in der TOL Aufgalmerddieren positiv miteinander, genau so wie die ®zereinander, und auch die
Erfolgsvariablen in WFA und TOL. Invalid/Valid Ratin der einfachen Covat korreliert negativ mitM®Vert (r=-0,37, p<0,05).

Tabelle 26: Korrelation zwischen Anzahl der Fehleund Perseverationsfehler und Covat RZ bei der
semantischen/symbolischen Anweisung und bei entgegesetzten Cues (SCH. 1.MZP)

Wort RZ, Pfeil RZ,
gegensétzliche gegensétzliche
Cues Cues
r ,461(%) 0,33
WFA Pers. p 0,014 0,081
N 28 29
r 0,237 0,116
WFA Fehler | p 0,225 0,547
N 28 29

Spearman R. p<0,05 = fett abgedruckt

Anzahl der Perseverationsfehler korreliert positiv RZ in der COVAT semantischen Bedingung, in gleichzeitig gegenseitlich hinweisende

Cues erscheinen (r=0,46 p>0,01).
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Tabelle 27: Korrelationen zwischen Psychopathologie- Indikatoren und Messwerten der
exekutiven Funktionen (SCH. 1.MZP)

PANSS Factor-Score
NEGATIV Denkstorung POSITIV BPRS GAF CGl
r 0,257 0,382 -0,238 -0,031 | -0,137 0,035
Fehler TOL p< 0,196 0,049 0,233 0,878 | 0,494 0,863
N 27 27 27 27 27 27
Auf Anhieb r
geloste -0,001 -0,376 0,257 -0,007 0,137 0,02
Aufgaben p< 0,996 0,053 0,195 0,971 0,495 0,922
TOL N 27 27 27 27 27 27
Bis zum r
1.Fehler gel . -0,096 -0,413 0,361 -0,077 0,053 0,011
Aufgaben p< 0,634 0,032 0,05 0,701 0,793 0,955
TOL N 27 27 27 27 27 27
r 0,232 -0,191 -0,128 -0,042 0,07 0,177
WFAFehler | p< 0,226 0,32 0,508 0,83 0,718 0,359
N 29 29 29 29 29 29
r 0,127 -0,23 -0,204 -0,172 0,229 0,025
WFA Pers. p< 0,51 0,23 0,288 0,372 0,232 0,897
N 29 29 29 29 29 29
r -0,011 -0,272 -0,038 -0,002 0,041 0,048
APM p< 0,952 0,131 0,835 0,99 0,824 0,792
N 32 32 32 32 32 32
, r 0,04 -0,245 0,102 -0,103 | -0,208 0,084
Plan.Zeit
ToL p< 0,844 0,218 0,612 0,608 0,299 0,677
N 27 27 27 27 27 27
, r -0,084 -0,244 0,126 0,038 -0,16 0,109
Ausf.Zeit
ToL p< 0,676 0,221 0,531 0,851 0,425 0,587
N 27 27 27 27 27 27

Spearman R. p<0,05 = fett abgedruckt

Die Anzahl der Fehler in TOL Aufgabe korreliertsgor mit der Gro3e des Factor-Scores
,Denkstorung“ (aus Panss Ergebnissen faktorenaselyextrahierter Cluster). Weiterhin, je
grofl3er der Score im Faktor ,Denkstérung” desto geniAufgeben wurden im TOL geldst (
negative Korrelation zwischen Denkstorung-Scord dan Variablen ,Auf anhieb geltste

Aufgaben“ und ,Bis zum ersten Fehler geléste Aueigglim Tower of London Task).
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Tabelle 28: Korrelationen zw. Psychopathologie-Indik

atoren und COVAT-RZ (SCH. 1.MZP)

PANSS
Factor-
Score
factor score | Tactorscore. | factor score | GAF | €Ol | BPRS
r 0,195 0,126 -0,019 0,16 | -0,082 0,224
Rz p< 0,292 05 0,921 0,391 0,663 0,225
N 31 31 31 31 31 31
r 0,231 0,063 0,103 0,116 | -0,065 0,124
Valid RZ p< 0,211 0,737 0,583 0,536 0,727 0,507
N 31 31 31 31 31 31
r 0,111 0,167 0,024 0,176 | -0,196 -0,218
Invalid RZ p< 0,557 0,377 0,9 0,353 0,298 0,246
N 30 30 30 30 30 30
r -0,318 0,021 0,014 0,224 | -0,203 -0,099
Inv/VaL p< 0,086 0,914 0,94 0,234 0,283 0,604
N 30 30 30 30 30 30
r -0,415 0,094 -0,068 0,062 0,036 -0,065
Iv/Val 100ms | p< 0,02 0,615 0,716 0,739 0,848 0,727
N 31 31 31 31 31 31
r -0,229 -0,071 0,101 0,281 | -0,355 -0,159
Iv/vVal 800ms | p< 0,223 0,708 0,596 0,133 0,054 0,402
N 30 30 30 30 30 30
Wort r 0,196 -0,026 0,017 0,24 | -0,104 -0,146
Conflict RZ p< 0,282 0,887 0,925 0,186 0,57 0,426
N 32 32 32 32 32 32
Wort r 0,188 0,082 0,126 0,183 | -0,061 -0,097
Synergistic p< 0,303 0,656 0,491 0,315 0,739 0,598
RZ N 32 32 32 32 32 32
, . r 0,025 0,161 0,008 0,107 | -0,082 -0,224
Pfeil Conflict
RZ p< 0,891 0,379 0,965 0,561 0,657 0,217
N 32 32 32 32 32 32
Pfeil r 0,081 0,206 0,11 0,029 | -0,036 -0,126
Synergistic p< 0,658 0,259 0,549 0,876 0,845 0,491
RZ N 32 32 32 32 32 32
r -0,04 -0,184 -0,268 0,192 | -0,171 -0,229
Con/Syn
Ratio Wort p< 0,826 0,314 0,138 0,294 0,349 0,207
N 32 32 32 32 32 32
r -0,063 0,113 -0,323 0,168 | -0,213 -0,263
Con/Syn
Ratio Pfeil p< 0,732 0,539 0,072 0,357 0,241 0,146
N 32 32 32 32 32 32
r 0,067 0,17 0,031 0,053 | -0,151 -0,043
COAFehler | p< 0,718 0,361 0,869 0,779 0,416 0,818
N 31 31 31 31 31 31

Spearman R. p<0,05 = fett abgedruckt

Der Invalid/Valid Ratio in den erstem 2 Covat Dugdhgen (Indikator der Cueeffizienz) und

beim ISI 100 ms korreliert negativ mit dem Negatmptomatik Factor Score.
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Tabelle 29: Korrelationen zwischen COVAT-RZ und Dauer  der Krankheit, der stationaren
Behandlung und dem Alter (Sch. 1.MZP)

Alter Pg:::r' Stat. Dauer
r 0,151 0,437 -0,179
Neutral RZ p< 0,419 0,014 0,336
N 31 31 31
r 0,172 0,376 0,212
Valid RZ p< 0,354 0,037 0,251
N 31 31 31
r 0,206 0,365 -0,097
Invalid RZ p< 0,274 0,047 0,609
N 30 30 30
r 0,188 0,076 0,171
Inv/vVaL p< 0,32 0,69 0,365
N 30 30 30
r -0,106 0,063 0,132
Iv/val 100ms | p< 0,572 0,737 0,478
N 31 31 31
r 0,418 0,066 0,08
Iv/Val 800ms p< 0,022 0,73 0,674
N 30 30 30
r 0,169 0,346 -0,116
Wort -
Conflict RZ P 0,355 0,052 0,526
N 32 32 32
Wort r 0,171 0,34 -0,035
Synergistic p< 0,349 0,057 0,851
RZ
N 32 32 32
) ] r 0,252 0,399 -0,161
Pfeil Conflict
RZ p< 0,165 0,024 0,379
N 32 32 32
Pfeil r 0,264 0,323 -0,254
Synergistic p< 0,145 0,071 0,16
RZ
N 32 32 32
r -0,15 -0,077 -0,092
Con/Syn <
Ratio Wort p 0,414 0,675 0,616
N 32 32 32
r 0,009 0,141 -0,028
Con/Syn <
Ratio Pfeil p 0,961 0,443 0,877
N 32 32 32
r 0,327 0,173 -0,013
COAFehler | p< 0,072 0,352 0,945
N 31 31 31

Spearman R. p<0,05 = fett abgedruckt
Krankheitsdauer korreliert positiv mit mehreren @sVariablen: mit Reaktionszeiten tber

alle Cues ( valid, invalid, no Cue) und auch miaR@nszeiten bei Wort und Pfeil

Anweisung, wenn die Hinweise entgegengesetzt hiedeu
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Tabelle 30: Korrelationen zwischen Indikatoren der exe kutiven Funktionen und Dauer der
Krankheit, der stationdren Behandlung und dem Alter (Sc h. 1.MZP)

Krank. Stat.
Alter Dauer Dauer
) r 0,265 -0,049 -0,024
Plan.Zeit
ToL p 0,182 0,81 0,906
N 27 27 27
) r 0,411 -0,075 0,217
Ausf.Zeit
ToL p 0,033 0,711 0,277
N 27 27 27
r -0,27 -0,042 0,103
Fehler TOL p 0,174 0,834 0,609
N 27 27 27
Auf Anhieb r
geloste 0,324 -0,179 -0,216
Aufgaben p 0,099 0,371 0,278
oL N 27 27 27
Bis zum r 0,513 -0,157 -0,261
1.Fehler gel .
Aufgaben p 0,006 0,433 0,188
TOL N 27 27 27
r -0,114 0,081 -0,104
WFAFehler | p 0,555 0,677 0,593
N 29 29 29
r -0,145 0,269 -0,097
WFA Pers. p 0,454 0,158 0,618
N 29 29 29
r 0,104 -0,328 -0,033 . .
Tabelle 31: Korrelationen zw. COVAT Ratios
APM P_| 057 0067 0858 und TOL (Sch. 1.MZP)
N 32 32 32
Spearman R. p<0,05 = fett abgedruckt ival v/Val Con/Syn | Con/Syn
100ms | 800ms Inv/ValL Ratio Ratio
. Wort Pfeil
Altere Patienten I6sen mehrere TOL e r | 0046 | -0,096 -0 0,105 0,333
. enler
Aufgaben bis zum ersten Fehler ToL p | 0824 | 0648 038 0,602 0,09
(r= 0,51, p<0,01). N 26 25 25 27 27
Auf r | -0,157 | -0,071 0,1 0,003 -0,277
Anhieb
geloste p | 0443 | 0,737 0,6 0,99 0,162
Aufgaben
TOoL N 26 25 25 27 27
Bis zum r -0,229 | -0,032 -0,1 -0,216 -,429(*)
1.Fehler
gel. p | 0261| 0879 0,6 0,279 0,026
Aufgaben
ToL N 26 25 25 27 27
_ r | -0,306 | -0,107 0,3 -0,119 -0,179
.Fr"g["ze't p | 0128 0611 01| 0556 | 0372
N 26 25 25 27 27
_ r | -0,291 | 0,268 0,1 -0,099 0,134
?gsl_f'ze't p | 015]| 019 07| 0622]| 0505
N 26 25 25 27 27

Anzahl der bis zum ersten Fehler geldsten AufgatmeROL korreliert negativ mit dem Ratio
(Ubereinstimmende/gegensetzliche Cues) in COVATcbgaing mit Anweisung auf den
symbolischen Hinweisreiz (r=-0,43 p<0,05)
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Tabelle 32: Korrelationen zwischen mittleren Differen

Aufgaben der Exekutiven Funktionen: Chlorpromazinaqui

zwerten (MZP1-MZP2) Psychopathologie:
valent (SCH)

Auf Bis zum
. Anhieb 1.Fehler
Ausf.Zeit | Fehler . . Chlorprom. WFA WFA
TOL ToL | 9eloste | gelosten | CGl | BPRS | GAF | s valent | FEHLER | PERS.
Aufgaben Aufgaben
ToL ToL
r A77(%) | -0,037 -0,15 -0,198 | -0,053 | 0,177 | -0,224 494(%) 0,165 | -0,076
Plan.Zeit p<
TOL 0,012 | 0,856 0,455 0,322 | 0798 | 0378 | 0,261 0,012 0,487 0,75
N 27 27 27 27 26 27 27 25 20 20
r 0,215 0,242 0| 0039 | 0248 | -0,329 0,239 -0,19 | -0,268
Ausf.Zeit p<
TOL 0,281 0,224 0,999 0,85 | 0,213 | 0,094 0,249 0,423 | 0,253
N 27 27 27 26 27 27 25 20 20
r 756(*) 436(*) | 0,308 | 0,029 | 0,069 0,041 0,145 | -0,069
Fehler TOL | p<
0 0,023 | 0126 | 0887 | 0,734 0,845 0,542 | 0,773
N 27 27 26 27 27 25 20 20
Auf Anhieb | ' 512(*) | ,404(*) | 0,286 | 0,133 0,028 -0,239 | -0,396
geloste
Aufgab <
ToL e P 0,006 | 0,041 | 0,148 0,51 0,894 0311 | 0,084
N 27 26 27 27 25 20 20
Bis zum r 0,215 | -0,064 | -0,102 -0,051 -0,111 | -0,231
1.Fehler
geldsten p<
Aufgaben 0,291 0,75 | 0,613 0,809 0,641 | 0,327
TOoL N 26 27 27 25 20 20
r 436(%) | ,645(*9 0,174 0,249 | 0,197
cal p<
0,014 0 0,366 0,252 | 0,367
N 31 31 29 23 23
r 0,326 0,108 0,171 | 0,017
BPRS p<
0,068 0,571 0,435 0,94
N 32 30 23 23
r 0,254 0,141 | 0,128
GAF p<
0,176 0,522 | 0,559
N 30 23 23
r -0,25 | -0,027
Chlorprom. p<
Aq. 0,263 | 0,904
N 22 22

Pearson r = fett abgedruckt * = p<0,05 ** =p<0,01

Anderungsrichtung der Ausfiihrungszeit im TOL kdeetlpositiv mit Anderungsrichtung der

Planungszeit im Verlauf (r=0,47 p<0,05). Die Andegen der psychiatrischen Ratings-

Variablen

korrelieren

positiv.  miteinander

(GAF,

CGIBPRS).

Eine geringerer

Clorpromazinaquivalent beim 2 MZP ging mit einerkigzten Planungszeit im TOL einher
(r=0,49 p<0,01).
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Tabelle 33: Test-Retest Korrelationen (Pearson, 1.MZ : 2.MZP, SCH.) fir COVAT Reaktionszeiten und Raios

NEUTRAL | VALID |INVALID IVIVAL 800 |IV/VAL 100 |W-Conflict W-Synerg. HB-C onflict P.Synerg. W Con/Syn |P_Con/Syn
r 0,762| 0,779 0,742 0,354 0,198 0,789 0,688 0,678 0,626 -0,254 -0,2568
p 0,000 0,000 0,000 0,054 0,286 0,000 0,000 0,000 0,000 0,159 0,156
N 31 31 30 30 31 32 32 32 32 32 32

Pearson R. p<0,05 = fett abgedruckt

Reaktionszeiten in COVAT fir die Schizophrene Grifiber alle Cues) zeigen hohe Reliabilitdtskoieffiten (von r= 0,63 bis r =0,79). Von den

Ratios erreicht nur der bei COVAT (einfach) und laeigem ISI (800ms) mit seinem Retest-Wert eineikgnte Korrelation.

Tabelle 34: Test-Retest Korrelationen (Pearson, 1.EP : 2.MZP, SCH.) fur COVAT (Wort und Pfeil Anweisung)
Reaktionszeiten und Ratios (nur wen der Hinweis adin erscheint)

WORT PFEIL
Neutral Valid Invalid NV/VAL Ratio Neutral Valid Inval id INV/VAL Ratio
r 0,639 0,47 0,483 -0,123 0,635 0,653 0,499 0,089
p 0,000 0,008 0,007 0,518 0,000 0,000 0,004 0,646
N 31 31 30 30 30 31 31 29

Pearson R. p<0,05 = fett abgedruckt
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5. Diskussion

5.1 Patientengruppe und Symptomatik

In der vorliegenden Studie handelte es sich um &ngpe relativ junger (72% unter 32
Jahre), meist (78%) in der ersten Episode betthdl Patienten. Die Mehrheit erhielt wenige
Tage vor der Testung erstmals neuroleptische Mé&dikaDies erlaubt den Vergleich mit
Studien in denen ,first episode” Patienten unteins wurden.

Das durchschnittliche Ersterkrankungsalter (ageDoket) lag bei den Frauen signifikant
hoher als bei den Mannern (33J. : 21J.). Der sp&@aset bei Frauen ist ein stabiler Befund
bisheriger Schizophreniestudien (Ubersicht in 188f1994). Verglichen mit der Literatur ist
unsere weibliche Population beim Onset etwas alter.

Hinsichtlich der Auspragung der schizophrenen Spmgt zum ersten MZP zeigte sich, dass
die Patienten in einem oberen Schweregradbereigessdelt waren, was ihrem akuten

Zustand kurz nach stationarer Aufnahme entsprach.

Aus der Faktorenanalyse der positiven und negatRANSS-Items resultierten 4 Faktoren,
die insgesamt 71,1 % der Varianz erklarten. Dietearsdrei (Positiv, Negativ und

Denkstorung) &hneln den Subsyndromen nach Lidd@87,1989, 1990), der diese allerdings
an einer chronisch erkrankten Stichprobe erhollemmvorliegenden Studie konnte zusatzlich
das Item ,Halluzinationen“ isoliert werden. Lidd{#987) fand ebenfalls eine Tendenz zur
Segregierung von Halluzinationen und Wahngedanken einen Faktor, wenn die

Symptomatik anhand der Present State Examinati®@E,(RVing et al. 1978) Prozedur

erhoben wurde.

Eine der wenigen Studien die eine akut erkrankieh@tobe anhand der Scale for the
Assessment of Negative Symptoms (SANS) und deleSoa the Assessment of Positive
Symptoms (SAPS) untersuchte (N=115, 5 Tage naclbrok der psychotischen Episode),
fand folgende Symptomfaktoren: Desorganisation, dtlegymptome, ,bizarres Verhalten®
und einen Faktor auf dem Wahngedanken zusammeratitzinationen luden (Peralta et al.,
1992). Die gleiche Segregation von WahngedankehHalluzinationen bestéatigten Mellers
et al.(1996), ebenfalls an akut erkrankten schirepdén Patienten. Diese Resultate deuten auf
eine herausragende Rolle von Halluzinationen asnprentes Symptom im akuten Zustand

der Erkrankung hin.

105



Die Anderungen in der Faktorenstruktur zum 2. MZPBreshen nicht fir eine
phanomenologische Stabilitdt. Ob und inwiefern elme Personen stabile
Krankheitssyndrome behalten, kann nur eine Studieldngerem Beobachtungszeitraum
Uberprifen. In Langzeitstudien zeigten sich neegatlSymptome stabiler als positive
(Marneros und Andreasen 1992).

In der vorliegenden Studie zeigten alle Patienteivaraussetzung fir den Retest (,2 MZP*)
eine signifikanteVerbesserungler Symptomatik, gemessen anhand PANSS, GAF und CGI
Es stellt sich die Frage, ob die ph&nomenologisgmpsomatische Verbesserung in
Zusammenhang mit den im allgemeinen nicht in dieiddhe Diagnostik einbezogenen, aber
auf grundlegenden neuronalen Prozessen beruhenoaidhen wie Aufmerksamkeits- und

Planungsfahigkeit sowie assoziativem Lernen basiert

5.2 Verdeckte Aufmerksamkeitsorientierung (Covert oienting of attention)
5.2.1. COVAT Einfach

Ein Hauptbefund aller Durchgange der COVAT wie awdler einzelne Bedingungen,
einschliellich beider MZP, bestétigt einen konsigte Forschungsbefund schizophrener
Patienten, und zwar eine allgemeine Verlangsamures dReaktionszeitvermogens
(Haupteffekt ~ der  Gruppe), als Indikator  einer  gefler verlangsamten
Informationsverarbeitung. Ein Dutzend Arbeiten, éie mit endogenen (zentralen Cues), so
auch mit der exogenen (peripheren Cues) COVAT Auwdgaschizophrene Patienten
untersuchten, kamen zu diesem einheitlichen Be{Budtillo et al. 1997; Carter et al. 1992;
Carter et al. 1994; Gold et al. 1992; Gouzoulis-Mayk et al. 2004; Marruf et al. 1995,
Marruf et al. 1996; Moran et al. 1992; Moran et1896; Oie et al. 1998; Sapir et al. 2001,
Sereno und Holzman, 1996; Strauss et al. 199auS&dret al. 1992; Wigal et al. 1997).

Die nicht vorhandenen Korrelationen zwischen COMRZ-und Medikation (Chlorpromazin
Aquivalent) entkraften die Hypothese der reinen ikabnsbedingten motorischen
Verlangsamung. Allerdings kann die Studie auch &einAuskinfte Uber
Reaktionszeitvermdgen neuroleptikafreier Patiergeben, da fast alle beteiligten Patienten
unter Medikation standen. Reaktionszeitstudien iahtmedizierten schizophrenen Patienten
in der Medikamenten -Ara (Vinogradova et al. 1998 auch RZ Studien aus Zeiten, in
denen es keine antipsychotische Medikation gab dpe@bn 1913) berichten Uber
verlangsamte Reaktionszeiten auch dieser Patieri@éa Stabilitdt der verzigerten
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Reaktionszeiten in der vorliegenden Studie bedtaBgfunde friherer Test—Retest-
Aufmerksamkeitsstudien an schizophrenen PatiestddiQgton et al. 1997, Addington et al.
1998).

Ein allgemeiner Cue Effekt (Haupteffekt der Valid)jt bestatigt auch in dieser Studie die
Existenz der versteckten Orientierung der AufmarMezit in Abwesenheit okulomotorischer
Bewegungen (covert orienting). Obwohl die Augenbguveyen nicht kontrolliert wurden, ist
zumindest bei den kurzen ISI vorauszusetzen, ddsisesin der kurzen Zeit gar nicht mdglich
waren (Fischer und Ramsperger, 1984).

Die grof3ten Unterschiede in der Lange der RZ zveisdBesunden und Patienten wurden bei
Reaktionen nach dem falschen Hinweisreiz festdesteles deutet auf ein Defizit der
Entkopplung (Disengagement) der fokusierten Auksamkeit bei schizophrenen Patienten
hin.

Ein signifikant ausgepragterer Cue-Effizienzkoe#iz (Invalid/Valid Ratio) bei den
Patienten deutet auf erhdhte Reizabhangigkeit ddriz8ohrenen, verglichen mit den
Gesunden. Die erst nach dem langen (800ms) IStreteride Signifikanz, lasst
schlussfolgern, dass die schizophrenen Patienten Bereich der kontrollierten
Aufmerksamkeitsverschiebung Hinweisreizabh&ngigarew, als im Fall der automatisierten
Verschiebung.

Existenz einer Art ,Hinweisresistenz bestatigtemsEund Richards (1997). Sie fanden
heraus, dass z.B. Sportler (,getbte Wahrnehmeagdhif&kant kleinere Cueabhangigkeit
(bzw. starkere Konzentration an Targetreize) zaigaés die Kontrollen (Nicht-Sportler).

Bei den schizophrenen Patienten kdnnte es siclegeoh Fall um die Unfahigkeit, irrelevante
Reize zu unterdriicken, handeln. Dieser Befund wundarfach - auch unter multimodalen
Bedingungen - bestatigt. Fur diese erhdhte Re#magpgkeit wird unter anderem das
anteriore (im Gegensatz zum posterior-parietalenjm&rksamkeitssystem verantwortlich
gemacht. Das anteriore System mediiert unter andékussierte Aufmerksamkeit und wird
in Aufgaben zur auditiven oder visuellen Wahrnehgusemantisches Materials aktiviert.
Wohingegen das posterior-parietale System eheWNigdianz und rdumlichem Bewusstsein
involviert ist. Hirnphysiologisch werden diese bmidAreale durch Posner und Petersen
(1990), oder auch Rossen et al. (1999) unterschiede

Ein bemerkenswerter Befund dieser Studie ist dwdée RZ nach fehlendem Cue. Es ist

tatsachlich so, dass man qualitativ den fehlendee @icht nach dem Gesichtspunkt

.ntensitat* mit dem falschen oder richtigen Cuerglteichen kann, so dass der Allerting
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Effekt (allgemeine Aktivierung oder Wachheit) beiichterscheinen eines Cues ausfiel.
Dementsprechend wére das Nutzen des Begriffeshjidn of Return® in dieser Studie nicht
adaquat. Es wurde in diesem Fall auch nicht dissidehe Methode von Gewinn und Kosten
berechnet, sondern es wurde das direkte Verh&mischen den validen und invaliden RZ
(Ratio), als Messwert der Cue-Effizienz herangenoge

Es konnte kein Zusammenhang zwischen diesem MaldendPANSS Symptomfaktoren
gefunden werden. Addington (1998) fand bei den &wtankten eine positive Korrelation
zwischen negativer Symptomatik und Ablenkbarkeitlerdings blieb die erhohte
Ablenkbarkeit auch nach dem Abklingen der Symptdmadrhanden.

Der Cue-Effizienzmesswert &nderte sich im Lauf @eerapie in der Form, dass sich die
validen RZ verlangerten, wahrend die invaliden Rdal blieben.

Patienten mit langerer Krankheitsdauer reagiegagdamer im COVAT.

Verlangsamte COVAT RZ korrelierten positiv mit dausfihrungszeit in der TOL- Aufgabe,
jedoch nicht mit der Effizienzvariablen bei der TQlufgabe (Anzahl der auf Anhieb
gelosten Aufgaben, Anzahl der Fehler). Eine posit€orrelation lag mit der Anzahl der
perseverativen Fehler im WFA-Test wie auch mit Behlerzahl in derselben (COVAT)
Aufgabe vor.

Gerade die positive Korrelation mit den perseveeati Fehlern zeigt, dass es sich hierbei
nicht lediglich um eine allgemein motorische Vedaamung handelt, sondern
wahrscheinlich um frontallappenassoziierte Infoioraverarbeitungsdefizite.

Nach Rosen et al. (1999) wird unter der Bedingueg €ndogenen Cueings (COVAT) der
rechte frontale Kortex aktiviert, der auch bei 8eanspruchung des Arbeitsgedachtnisses in
entsprechenden Aufgaben beteiligt ist. Dies konale Erklarung der oben genannten
Resultate dienen.

Die Anzahl fehlerhafter Reaktionen (ausgelassere fatschgerichtete Reaktionen) in der
einfachen COVAT verminderte sich in beiden Gruppamm 2. MZP. Den Patienten
unterliefen jedoch zu beiden MZP signifikant mdfehler als den Gesunden. Dieses
Resultat, zusammen mit der erhéhten Anzahl an Npimoisten (Indikator der Impulsivitat),
deutet auf ein persistierendes Defizit der Sigrtekieon bei den schizophrenen Patienten hin.
Beide Gruppen reagierten schneller nach dem ISI18@hms (Haupteffekt des ISI). Dieses
Intervall ermoglicht offensichtlich eine effiziemée vorzeitige Ausrichtung des

Aufmerksamkeitsfokus auf die zu erwartenden Eie&.

108



Der letzte und durch alle COVAT-Bedingungen sidwifite Haupteffekt war der des
visuellen Feldes. Die Versuchspersonen reagiereergll langsamer auf Reize im RVF, als
auf Reize im LVF. Einen signifikanten Gruppe X ¥Hekt gab es nicht!

Es gibt zwar einige Autoren, die mit vergleichbarBeaktionszeit-Aufgaben &hnliche
Asymmetrien auch bei Gesunden gefunden haben (@bldl.,1992), die Mehrheit der
Befunde an Gesunden deutet jedoch auf eine Ubesmiegnormale Verteilung der RZ
bezuglich der Reizdarbietungsseite (Posner, 19&8ufflet al., 1995) hin.

Marzi et al. (1991) und Jeeves und Moes (1996)chtsn liber Anderungen der RZ-
Asymmetrien Uber die Lebensabschnitte hinweg. Whithijenge rechtshandige Probanden
einen nur geringen Vorteil im rechten visuellend~ebrwiesen, zeigte sich dieser deutlich
ausgepragt bei den alteren (> 60) Versuchspersonen.

Die Besonderheit der in der vorliegenden Untersnghverwandten Testtechnik lag in der
Verwendung eines Joysticks, der ergonomisch ddrteacHand angepasst konstruiert war.
Da in den meisten anderen Studien mittels Tastadier separaten Pads reagiert werden
musste, konnte auch dieser methodische Aspekt gesonderten Einfluss gehabt haben.
Auf die Posnersche Situation (1988, Vergleich dérzwischen 2 Gruppen beim 100ms ISI
und nach invalidem Cue, bei welchem die Schizogmegin asymmetrisches RT Muster
zeigten und was als Hinweis auf ein linkshemisgtdues Defizit diente) wurde hier nicht
eingegangen, da die MANOVA Effekte hoheren Rangitnilas Signifikanzniveau von 0.05
erreichten. Es gab Trends in diese Richtung undvése mdglich, dass eine grol3ere

Stichprobe signifikante Resultate erbracht hatte.

5.2.2 Zusammenhang der Intelligenz mit den COVAT Raktionszeiten

Je niedriger der Wert im APM war, desto mehr fdidétier Reaktionen unterliefen den
Patienten im COVAT. Je langsamer die Patienten @VAT reagierten, desto niedriger war
ihr Wert im APM Test (r= -0,51 bis —0,69). Diesnstht mit Resultaten von Neubauer et al.
(1997) Uberein, der verschiedene Aufmerksamkeigsfigmen (Hicks, Sternbergs und der
Posnerschen) experimentell mit Resultaten des ARKbinierte und Uberall signifikante
negative Korrelationen zwischen der Lange der R4 dem Intelligenzmal3 fand. Die
deutlichsten Korrelationen des Posnerschen ParadigfRZ gemessen im Rahmen
komplexer semantischen Reaktionszeitaufgaben)riegeschen — 0,31 bis -0,41.

Je hoher der Intelligenzwert war, desto kleiner dear CUE-Effekt (Invalid /Valid Ratio),
jedoch nicht signifikant wenn die Ratio auf 10@ @00 ms unterteilt wurde.

Es gibt unterschiedliche Auffassungen zum Themtelligenz und Schizophrenie*.
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Altere Studien fanden keine signifikanten Untersdii (Guertin, 1962.) zwischen akut
kranken schizophrenen Patienten und gesunden RiebarBei langer hospitalisierten
schizophrenen Patienten (Fieguth und Goncalves)lj@ddéch sowie bei chronisch Kranken
mit milden cerebralen Atrophien (Johnstone et &78) traten Beeintrachtigungen der
intellektuellen Funktionen auf.

Mit der Entwicklung der diagnostischen Kriterienrd8chizophrenie haufen sich auch
Befunde bezuglich der Intelligenz bei Schizophreri&in exemplarischer Befund ist der von
David et al. 1997. , der einen niedrigeren prantaibilQ fand. Als bester Pradiktor einer
zukunftigen Erkrankung stellte sich hierbei diebade Aufgabe heraus.

Eine pramorbid niedrigere Intelligenz deutet ankeabnormale cerebrale Entwicklung hin.
Die Frage, ob niedrigere allgemeine Intelligenzaive schizophrener Patienten hauptsachlich
auf Storungen des semantischen Gedéachtnisses ured viduellen Aufmerksamkeit
zurlickzufuihren sind, bleibt offen.

Es ist ein klassisches Problem der Schizophremielimg nach [1Q parallelisierte
Kontrollprobanden zu finden.

Aus der Verteilung der APM Resultate der vorliegam&tudie ist es ersichtlich, dass sich die
Werte der gesunden Probanden am rechten Rand nhawi@hrend die Werte der
Schizophrenen symmetrischer verteilt waren. Diesutete auf eine schwéchere
Diskriminationsfahigkeit des APM Tests unter deres@den (zu wenige schwere
Aufgaben). Eine allgemein verlangsamte Informatvenarbeitung der Patienten spiegelt sich
in einem umgekehrten Zusammenhang des Aufmerksgstdsts des COVAT (RZ) und des
nonverbalen Intelligenztests (APM Wert) zum 1 . MZBign. negative Korrelationen)

wieder.

5.2.3 Semantisches versus symbolisches Cueing

Beide Gruppen zeigten langsamere RZ in Durchgamgiérsemantischen im Vergleich zu

symbolischen Hinweisreizen. Eine langsamere Veranhg der semantischen Information

bestétigt deren groRere Komplexitat im Gegensatalegn ,automatisch verarbeiteten

symbolischen Cues. Die semantisch betonte Instmikterursachte auch in beiden Gruppen
eine deutlich geringere Cue-Effizienz (kleinereal/valid und conflict/synergistic Ratios)

als die symbolische. Beim gleichzeitigen Erscheiberer Cues ,stort* der Pfeil viel mehr

die Fokussierung auf das Wort, als umgekehrt. Esl@keine signifikante Interaktion des

Faktors Gruppe mit dem visuellen Feld gefunden emrdo dass die Posnersche (1988)
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Hypothese Uber ,Verteilung und Interferenz* des edoten semantischen
Aufmerksamkeitssystems mit dem posterior-parietalen visuospatialen
Aufmerksamkeitssystem, insbesondere bei Schizophremicht bestétigt werden konnte.
Sollte sich eine anterior mediierte ,Aufmerksam&kdntroll- und -modulationsrolle des
visuospatialen Systems in einem grof3eren ,Storunfyses” des semantischen Cues auf den
beachteten symbolischen Cue auf3ern, so zeigtalsshr Effekt in der vorliegenden Studie
in beiden Gruppen. Der Einfluss des symbolischeesCauf die Verarbeitung unter der
semantischen Instruktion scheint starker, als ingekehrten Fall. Gdbe es einen ,Gruppe X
Instruktions-Effekt”, welcher auf eine starkere Megsamung der RZ beim Schizophrenen
nach semantischem Cue bei gleichzeitigem Erschalasrfalschdeutenden Wortes hinweist,
so wurde dies fur ein linkshemispharisch lokaligier Defizit sprechen. Da aber beide
Gruppen dieses Reaktionsmuster zeigten, kann ieldligbestatigt werden, dass die
symbolischen Cues leichter (und primarer) veraebeiterden als die semantischen. Die
Fehleranzahl war innerhalb der schizophrenen GrumppBurchgang mit der semantischen
Anweisung groRer, im Vergleich zur symbolischen iBgdng. Allerdings beruht dieser
Befund auf der Tatsache, dass beiden Gruppen in \derten COVAT Durchgang (die
Reihenfolge wurde nicht variiert!), also nach dgnbolischen Instruktion, kaum noch Fehler
unterliefen.

Niedrigere Test—Retest Korrelationen in den Wortd Wfeil Covat Durchgangen als im
einfachen COVAT, sind Folge wenigerer Aufgaben @edingung (z.B. nur jeweils 3
Aufgaben flr neutrale, valide und invalide Cuedh &hnliches RATIO Verhéltnis, wie im
einfachen COVAT war nicht zu erwarten, da verglbaie Bedingungen (Invalid/ Valid) in
den Wort und Pfeil Durchgangen nur nach kurzenetflilgten.

Fehlende Interaktionseffekte der Instruktionsait dam Faktor Gruppe lie3en die Hypothese
eines linkshemispharischen Defizits bei Schizoplineanbestatigt. Vielmehr deuten die im
Test-Retest-Intervall verbleibenden Unterschiedeisadwen den Gruppen auf ein
persistierendes (und eventuell bilaterales) Defiddr selektiven Aufmerksamkeit bei
schizophrenen Patienten hin.

Einen moglichen Hinweis auf eine Interaktion desig-spatialen Aufmerksamkeitssystems
und dessen ,Beeinflussung” durch hypothetisch gtst&unktionen des Frontallappens,
konnte die positive Korrelation zwischen den R4ler Situation des beachteten Wortes, bei
gleichzeitiger Interferenz  durch den falschhinwaden Pfeil mit der Anzahl der

Perseverationen im WFA Test (r= 0,46*) darstel®ai. zu beachtendem Pfeil und stérendem
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Wort, erreicht die Signifikanz der Korrelation rdién Perseverationsfehler im WFA lediglich
einen Trendwert (r= 0,33 p<0,08).

Ein interessanter Befund war die positive Korrelatzwischen den RZ nach gegensétzlichen
Cues in COVAT Durchgangen nach semantischer umabslscher Instruktion mit der
Krankheitsdauer. Die entgegengesetzt verweisendes Cerursachten langsamere RZ nach
langeren Krankheitsdauer (semantische Instruktion,0,35*, symbolische Instruktion= r=
0,40%). Dieser Befund koénnte auf einen progressingellektuellen Abbau beim langjahrigen
Krankheitsverlauf hindeuten.

5.3. Exekutive Funktionen

Schizophrene Patienten zeigen Defizite im Planuegmlten(Shallice, 1982). Ebenso wie
(neurologische) Patienten mit Lasionen des Pr&itkottex zeichnen sie sich durch ein
Fehlen zielgerichteten Handelns, mangelndes Leansrehlern, Impulsivitat und Haften an
irrelevanten Details aus. Die Patienten haben Safykieiten ihr Verhalten durch
Zielbestimmung und Handlungsplanung zu steuernb&merken eine mogliche Abweichung
vom Plan nicht und kdnnen auf neue Anforderungechtnimit einer entsprechenden
Umstellung des Plans reagieren. Als Ursache werdamnktionsstorungen des
Arbeitsgedéchtnisses angenommen. Insbesondere nenhei dopaminvermittelte
Informationsverarbeitungsstérungen des dorsolaeradrafrontalen Kortex eine wichtige
Rolle zu spielen (Sawaguchi und Goldman — Raki®1i®&nable und Weinberger, 1997).

In der vorliegenden Untersuchung wurde das Plarwangalten schizophrener Patienten im
Verlauf einer neuroleptischen Behandlung mit demwdio of London Aufgabe (TOL)
untersucht und mit gesunden Kontrollprobanden iargh.

Das assoziative Lernen wurde anhand zweier Vanadls dem WFA Test erhoben (Anzahl
der Fehler und Anzahl der Perseverationsfehler).

In der vorliegenden Studie zeigten die Patienteallen MelRwerten des Planungsverhaltens
gemessen anhand des Tower of London signifikaréslktere Leistung als die Gesunden. Sie
brauchten mehr Zeit fir den ersten Zug (Denkzeit) dur die Ausfiihrung der angefangenen
Aufgabe (Ausflhrungszeit), wobei sie zusatzlich mébhler machten. Sie |6sten insgesamt
weniger Aufgaben auf Anhieb und wiesen eine germgAnzahl erfolgreich geloster
Aufgaben bis zum ersten Fehler auf. Dieser Befwektsm Einklang mit Resultaten friherer
TOL Studien mit schizophrenen Patienten (Hutoalei998; Morice und Delahunty, 1996;
Kravariti et al. 2003; Pantelis et al. 1997; Siall 1982).
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Die Planungszeit verlangerte sich in beiden Gruppérsteigendem Schwierigkeitsgrad der
Aufgabe (gemessen anhand der Anzahl an bendtigtenttSn bis zur Losung der jeweiligen
Aufgabe). Die Patienten zeigten eine signifikanbf3gre Reduktion der Planungszeit zum
zweiten MZP (Gruppe X MZP) als die Kontrollen. Bgiitéh der Ausfiihrungszeit zeigt sich
ein &ahnliches Muster: schwierigere Aufgaben verl@angbei beiden Gruppen mehr
Ausfihrungszeit. Dieser Einfluss des Schwierigkgéddes auf die Ausfihrungszeit war bei
den schizophrenen Patienten signifikant groRebailslen Gesunden (Gruppe X Schweregrad
Effekt). Somit zeigten sich die gréfdten Unterschied der Ausflhrungszeit zwischen
Gesunden und Patienten in den letzten (schwieriystienf Aufgaben. Ahnliches fand
Morice, (1996) : Unterschiede zwischen Schizophmemed Gesunden traten in seiner Studie
erst bei Aufgaben auf, die mehr als vier Zige zZisung verlangten. Der Autor erklarte dies
Uber den Verlust der Prozessfahigkeit komplexengiorinationen der schizophrenen
Patienten.

In der  vorliegenden Studie zeigten beide Gruppen n eikleineres
Schweregrad/Ausfiihrungszeit-Verhaltnis zum zweitdhiZP (MZP X Schweregrad). Die
Schizophrenen verkirzten ihre Ausfiihrungszeit zunMZP deutlicher als die Gesunden
(Gruppe X MZP Effekt). Die Verkirzung der Planungsid Ausfuhrungszeiten ging aber
nicht mit einer Verringerung der Anzahl an Fehlebaw. Vergrof3erung der Anzahl auf
Anhieb geltster Aufgaben zum zweiten MZP einherbéablieben die Patienten auch zum
2. MZP weiterhin signifikant unter den Leistungesr Gesunden. Es stellt sich die Frage, in
welcher Beziehung die Reaktionszeiten mit denétdiichen Ziel der Aufgabe, namlich der
Lésung der Aufgabe innerhalb der erlaubten Anzatiiggen, standen. Trotz der Verkirzung
der RZ zeigten die Patienten auch zum zweiten MigRifgant langere Planungs- und
Ausfihrungszeiten als die Gesunden.

Zur Reduktion der RZ kam es, obwohl die Instrukii@tonte, dass die Aufgabe zeitlich nicht
limitiert ist (,Versuchen sie in der angegebenerz#m an Zugen die Aufgabe zu l6sen, die
Zeit ist nicht wichtig...”). Es konnte sich um eineehandlungsbedingte allgemeine
Verbesserung der motorischen Initiation und deri%édion handeln. Da dieses Resultat nicht
mit einer Verbesserung der ,Erfolgsmafle” des TOIlnzzhl der Fehler, Anzahl der auf
Anhieb gelosten Aufgaben) einhergeht, kann daracist geschlossen werden, dass es sich
um eine tatsachliche Verbesserung der Planungs&&ihigandelt. Vielmehr deuten die Uber
die Messzeitpunkte hinweg gleich bleibend schlechResultate auf ein persistierendes
Defizit dieser exekutiven Funktion hin. Zu den wigkten Subkomponenten der

Planungsfahigkeit zahlt das Arbeitsgedachtnis, @erfmerksamkeitshift, die visuell-
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raumliche Aufmerksamkeit, die kognitive Flexibilitéaind die Beobachtung der eigenen
Handlung (Elliot und Sahakian, 1995; Goldman-Rakig94). Diese Funktion bleibt auch

nach Abklingen der psychotischen Symptomatik b&iZphrenen gestort . Reed et al (2002)
untersuchten 42 Schizophrene mit WCST in akutes®kar Krankheit und 15 Jahre danach.
Eine dauerhafte Dysfunktion die registriert wurdeheint unabhéngig von dem aktuellen
Stand der Krankheit zu sein. Allerdings zeigteni&gbhrene mit schlechteren Ergebnissen
im WCST auch eine armere soziale Anpassung. Autaogien daraus einen Schluss der
Schizophrenie dauerhaft zugrunde liegenden Stddengxekutiven Funktionen.

Da diese Funktion auch nach Abklingen der psycbloés Symptomatik bei Schizophrenen
gestort bleibt, kdnnte sie ein ernsthaftes Hindefiir die psychosoziale Rehabilitation der

Patienten nach der Entlassung darstellen und swlitet in diese integriert werden.

Die Ausfihrungszeit in der TOL Aufgabe korreliemeder Patientengruppe zum ersten MZP
positiv mit den RZ des COVAT (von 0,46** beim fehtien Cue, bis r=0,60* beim validen
Cueing), was auf eine allgemein verlangsamte Inédionsverarbeitung hindeutet. Ein
Zusammenhang mit der erhdhten Reizabhéangkeit imaC@&l = 800ms) konnte nicht
gefunden werden. Ebenso wenig fand sich ein Zusarnamg zur Negativ-Symptomatik. Es
gab jedoch eine signifikant negative Korrelation r=-Q,43%) zwischen der
Conflict/Synergistic-Ratio des symbolischen Duraingmund der Anzahl der bis zum ersten
Fehler gelosten Aufgaben. Je stérender der serohatfSue beim zu beachtenden Pfeil, umso
kleiner die Anzahl der bis zum ersten Fehler geldstAufgaben im TOL. Dieser
Zusammenhang zeigte zusatzlich eine Trendkorreldtre 0,33) mit der Anzahl der Fehler
im TOL. Diese beide Ergebnisse stehen im Einklang der links-medio-frontalen
Aktivierung bei Gesunden, bzw. einer Hypofrontals&hizophrener Patienten wahrend der
Durchfiihrung des TOL (Andreasen et al. 1992b) salee Stérung des anterioren - an die
semantische Verarbeitung gebundenen - Aufmerksassisiems (Posner und Petersen
1990; Posner, 1998).

Der Faktor ,Denkstérung” aus der PANSS korreliaate deutlichsten mit Messwerten der
TOL Aufgabe. Starker ausgepragte Denkstérungenregimgjt einer erhéhten Fehleranzahl im
TOL (r= 0,38*) einher. Negativ korrelierte diesetrdier Anzahl der auf Anhieb geldsten
Aufgaben (r = -0,38*) sowie mit der Anzahl des aum ersten Fehler geldsten Aufgaben (r=
-41%).

Die positive Symptomatik hingegen scheint mit besse Resultaten im TOL

zusammenzuhangen (mit dem Anzahl der bis zum eFgkler gelosten Aufgaben r = 0,36%).
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Eine Erh6hung des Chlorpromazinaquivalentes zunmtemeViZP ging mit einer Verkiirzung
der Planungszeiten im TOL einher (r der Different:2.MZP = 0,49*). Die
.Erfolgsvariablen* der TOL Aufgabe korrelierten elmit dem APM Wert. Je hoher dieser
ausfiel, umso weniger Fehler machten die Patiefiter0,49**), umso mehr Aufgaben |osten
sie auf Anhieb (r=0,57**) und umso mehr Aufgabers um ersten Fehler I6sten sie
(r=0,56**). Morice und Delahutny (1996) weisen litwier schizophrenen Subgruppe auf das
Arbeitsgedéachtnis als nétige Komponente der ,hatfeRtanungsfahigkeit hin sowie auf die
gleichzeitige Beeintrachtigung desselben in Zusanitaeg mit einem zunehmenden
intellektuellen Abbau (gemessen anhand des WAISHR)r Necka (1992) ist das
Arbeitsgedachtnis die elementare informationsveitwhgstheoretische Grundlage der

Intelligenz.

In der Aufgabe des assoziativen Lernens (Wort-&-#@ssoziationstest) zeigten die Patienten
in beiden erhobenen Variablen (Anzahl der Fehled émzahl der Perseverationsfehler)
signifikant schlechtere Resultate als die gesuritebanden. Im Laufe der Therapie kam es
zu keiner Verbesserungen. Beide Werte korrehettech miteinander (r= 0,53**). Die
Anzahl an Perseverationen korrelierte signifikaiit ceer L&nge der RZ im einfachen Covat
(r= zwischen 0,36* und 0,46*). Diese Korrelatiorekbaftigt die Hypothese der Involvierung
des Frontallapens in die Kontrolle der selektiverimerksamkeit (Frith, 1992, Shallice 1982)
Der erwartete Zusammenhang zur negativen Symptkrkatinte ebenso wenig festgestellt

werden, wie der zu anderen Syndromen aus der PAN&®renanalyse.

115



. Zusammenfassung

 Die schizophrenen Patienten zeigten ein tber beMP vorhandenes
Informationsverarbeitungsdefizit, wie die verlarigerReaktionszeiten Uber alle

Bedingungen in der Covat Aufgabe zeigten.

* Ein allgemeiner Haupteffekt des Cues konnte irddrei Gruppen nachgewiesen

werden.

« Unter Berilcksichtigung einer allgemeinen Verlangsagn (Konstanthalten von
neutralen RZ der schizophrenen Patienten) bletherinterschiede zwischen den
beiden Gruppen in RZ nach falschhinweisenden Coedautlichsten. Dies deutet auf
ein Defizit der Aufmerksamkeitsentkopplung von delorch Hinweis fokussierten

angenommenen Zielreiz.

* Eine erhohte Reizabh&ngigkeit (Invalid/Valid Ratilgy Schizophrenen konnte nur in
einer spezifischen Situation (einfaches COVAT, &langer Interstimulusintervall)

festgestellt werden und bezog sich auf beide Mé@psekte.

 Eine von den Gesunden abweichendes Muster derrbéiang semantischer vs.
symbolischer Cues konnte nicht nachgewiesen werBeide Gruppen verarbeiten
symbolische Hinweise automatischer als semantiscigdebei beiden erwies sich der
symbolische Cue als ,storender gegeniber dem zachienden Wort, als im

umgekehrten Fall.

* Es konnte kein Zusammenhang zwischen der Reizalgiigund einer bestimmten

Symptomauspragung der Patienten festgestellt werde
» Die schizophrenen Patienten zeigten in allen Irtdilean exekutiver Funktionen

schlechtere Ergebnisse als die Gesunden. Insbegsondeler schwierigsten TOL-

Aufgabe (mehr als 5 Ziige bis zur Losung ) zeigieh grol3e Gruppenunterschiede,
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was auf ein Defizit des Arbeitsgedachtnisses, bzder komplexeren
Informationsverarbeitung bei schizophrenen Patehindeutet.

Nur in wenigen Variablen konnten ,Verbesserungemathgewiesen werden. Die
Planungs- und Ausfiihrungszeiten im Tower of Londeerringerten sich im Laufe
der Therapie, was aber nicht mit einer effiziemebaifgabenlésung einherging. Trotz
der Reaktionszeitverkirzung im TOL, blieben die édsthiede zwischen Gesunden

und Patienten weiterhin signifikant.

Die Patienten schnitten bei Aufgaben assoziativeméns zu beiden Messzeitpunkten
deutlich schlechter ab als die Gesunden.

Eine erschwerte Informationsverarbeitung der Ptdien ersichtlich anhand der
verlangerten Reaktionszeiten im COVAT, gingen miheen niedrigeren 1Q,
verlangerten Planungs- und Ausfiihrungszeiten im Td auch mit einer erhéhten

Fehleranzahl und vermehrten Perseverationen im-Afotie-Assoziationstest einher.

Die groRten Defizite in der Planungseffizienz, gesem anhand der
.Erfolgsvariablen“ des TOL, zeigten Patienten mitsgepragter Denkstérung. Je
grolRer der Wert des Denkstorungs-PANSS-Faktors wvaspo kleiner war die Anzahl

der auf Anhieb gelésten Aufgaben, umso mehr Falniéerliefen ihnen und umso
weniger Aufgaben bis zum ersten Fehler wurden gelBsisgepragte positive

Symptomatik hingegen zeigte keinen Zusammenhandeidiziten in der Tower of

London Aufgabe.

Die Defizite in Aufmerksamkeitsaufgaben und in aeekutiven Funktionen, erfasst
anhand der oben genannten Verfahren Uber beide MZReg, deuten auf deren
Bedeutung als mdgliche ,trait marker* der schizgpien Erkrankung hin. Die
Stabilitat dieser Defizite in gemessener Zeit unthhhangigkeit von der Milderung
der Symptomatik im Laufe der Behandlung kénnte Zéichen der persistierenden

neuropsychologischen Storung der Schizophrenen sein
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Kurze Zusammenfassung der Studie

Die Gruppe der schizophrenen Patienten in dieserlaMsstudie zeigte ein partielles
Einhergehen der ausgepragten Denkstdrung mit déelsnder Tower-of-London-Aufgabe

beobachteten Defiziten der Planungsfunktion.

Die Schizophrenen waren Uber beide Messzeitpuskatignare Aufnahme vs. Remission der
Symptome bzw. Test : Retest bei den Gesunden)damgsals die Gesunden und teilweise
(insbesondere bei Covert-Orienting-of-Attention asnit lAngeren Interstimulusintervallen)

hinweisabhangiger. Die Planungs- und Ausfihrungszeder Patienten waren bei der
Remission der Symptome verkurzt, fihrten aber nzchbesseren Ergebnissen (Anzahl der
gelosten Aufgaben in Tower-of-London-Aufgabe). EiNerbesserung des assoziativen

Lernens konnte im Verlauf nicht bestatigt werden.

Die Ergebnisse sprechen dafir, dass die der Sdiveoje zugrunde liegenden Defizite der

exekutiven Funktionen dauerhatft sind ("Trait -Matkder Krankheit).
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ANHANG
Registrierungsvorlage der ersten 2 COVAT Durchgangéeinfache Bedingung, addiert)
trial

type. NEUTRAL VALID INVALID
T - side. links rechts / links chées  / links rechts
ISI K L K L/ K L K L/ K/ L K L

1 - - - -/ - - - -/ - - - -

2 - - - -/ - - - -/ - - - -

3 - - - -/ - - - -/ - - - -

4 / - - - -/

5 / - - - -/

6 / - - - -/

7 / - -/ -

8 / - -/

9 / - -/

|v|ed|an= ........ e R : / ...... R S / ..... e — e :

total errors = ....

omits = total= ... nl=... nr=... vl = .= inl=... inr=....
comits = total= ... nl=... nr=... vl =...2ur. inl=... inr=....

a = anticipatory short RT (inc. error), L=.. Ro= ... total = ...
minus points; deviation left = ....... right =.... total = .......

Registrierungsvorlage in der ,Wort* oder ,Pfeil* C ovat Durchgang (gleiche Vorlage fur beide Durchgége)

trial valid invalid
type. neutral word word / SYNERGIS /' CONFLICT
T -side. L R L R L R/ links rechts / L R
ISI K K K K K K/ K L K L/ K K
1 - - - - - - - - - - - -
2 - - - - - - - - - - - -
3 - - - - - - - - - - - -
4 / - - - - - -
5 / - - - - - -
6 / - - - - - -
/ /
Median =-- - - - - -/ - - - -/ - -
total errors = ....
omits = total ... neutral=... valid = ... invakd../ synergistic = ... / conflict = ...
comits = total ... neutral= ... valid = ... invhk .../ synergistic = ... / conflict = ...
a = anticipatory short RT (inc. error), L=.. Ro= ... total = ...
minus points;  deviation left = ....... right =..... total = .......
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