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1. Einleitung

1. Einleitung

Aufgrund verbesserter Lebensumstinde und medizinischer Versorgung erreichen immer
mehr Menschen in der westlichen Welt ein hoheres Lebensalter. Nach Angaben des
Statistischen Bundesamtes betrug Ende 2006 der Anteil der Bevolkerung im Alter von 65
Jahren und dariiber nahezu 20% und wird in den nichsten Jahren noch deutlich steigen.
Damit einhergehend treten auch die medizinischen Probleme dieser Altersgruppe zu-
nehmend hiufiger auf. Eine Gruppe von Erkrankungen, die hierbei besonders im Vorder-

grund steht, sind die verschiedenen Demenzen und ihre Frithformen.

Unter Demenz versteht man die Entwicklung multipler kognitiver Defizite, die schwer-
wiegend genug sind, um eine Beeintrichtigung der sozialen oder beruflichen Leistungs-
fahigkeit zu verursachen, und die eine deutliche Verschlechterung gegeniiber einem
fritheren Leistungsniveau darstellen (DSM-IV-TR, 2003). Diese kognitiven Beeintrichti-
gungen, von denen das Gedéchtnis und mindestens eine weitere kognitive Funktion be-

troffen sind, beruhen dabei nicht auf einer Bewusstseinsstorung.

Die Demenz ist die gemeinsame Endstrecke einer Reihe von Erkrankungen, von denen die
aller meisten (etwa 90%) irreversibel zu diesem Syndrom fiihren. Das DSM-IV-TR
gliedert die Demenzen nach der zugrunde liegenden Atiologie in die in Tabelle 1 auf-

gefithrten Formen.

Einteilung der Demenzen nach DSM-1V-TR

Demenz vom Alzheimer-Typ
Vaskulédre Demenz
Demenz aufgrund anderer medizinischer Krankheitsfaktoren wie
= einer HIV-Erkrankung
= eines Schidel-Hirn-Traumas
= einer Parkinsonschen Erkrankung
= einer Huntingtonschen Erkrankung
= einer Pickschen Erkrankung
= einer Creutzfeldt-Jakob-Krankheit

= eines zuvor nicht aufgefiihrten medizinischen Krankheitsfaktors wie beispielsweise Nor-
maldruck-Hydrozephalus, Hirntumore, subdurale Himatome, Hypothyreose, Hyperkal-
zdmie, Vitamin B;,-Mangel, Multiple Sklerose, infektitse Erkrankungen wie Neuro-
syphilis oder renale und hepatische Funktionsstérungen

Persistierende substanzinduzierte Demenz (z. B. durch Alkohol, Sedativa, Hypnotika)
Demenz aufgrund multipler Atiologien (zuvor genannte Faktoren in Kombination)

Nicht néher bezeichnete Demenz (Kriterien fiir einen spezifischen Typ nicht erfiillt)

Tab. 1: Einteilung der Demenzen nach DSM-IV-TR (2003)
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Die beiden héufigsten Formen sind die Demenz vom Alzheimer-Typ, auf die wahrschein-
lich mehr als die Hilfte aller Demenzen entfillt, und die vaskuldre Demenz, die etwa 25-
30% der Demenzen ausmacht (O Brien et al., 2003). Diese Zahlen sind nach wie vor Ge-
genstand der Diskussion. Daneben gibt es Mischformen aus diesen beiden Demenzformen,

deren Haufigkeit sich noch nicht genau beziffern ldsst.

In Deutschland diirfte die Anzahl Demenzkranker ungefihr 1,3 Millionen Menschen be-
tragen (Poeck und Hacke, 2001). In der Gruppe der iiber 65-Jihrigen sind etwa 5-7% der

Menschen von Demenzen betroffen (Ritchie und Lovestone, 2002; Wimo et al., 2003).

Im Unterschied zur Demenz vom Alzheimer-Typ ist die vaskulire Demenz eine sehr
heterogene Gruppe, da hinter dem Begriff vaskulir in Bezug auf Atiologie und Patho-
genese als auch in der Ausgestaltung des klinischen Syndrom sehr vielgestaltige Prozesse
stehen (Gertz et al., 2002). Die klinisch-pathologische Einteilung der vaskuldren Demenz

umfasst nach Roman et al. (2002 b) folgende Kategorien:

(1) Vaskulidre Demenz bei Makroangiopathie/nach territorialen Infarkten (mit der Mul-

tiinfarktdemenz und der Demenz bei strategischen Infarkten)

(2) Vaskulidre Demenz bei Mikroangiopathie (mit der subkortikalen ischimischen vas-

kuldren Demenz und der kortikal-subkortikalen Mikroangiopathie)
(3) Vaskulidre Demenz infolge Ischimie/Hypoperfusion
(4) Vaskuldre Demenz infolge Himorrhagie

In den vergangenen Jahren ist zunehmend deutlich geworden, dass die Erforschung der
vaskuldren Demenzen nur dann zu weiterfithrenden Ergebnissen kommen kann, wenn in
Studien differenziert einzelne Untergruppen der vaskuldren Demenz untersucht werden. In
der vorliegenden Dissertation werden daher diagnostische Aspekte der subkortikalen
vaskuldren Enzephalopathie (SVE) untersucht, die in engem Zusammenhang zur sub-
kortikalen ischamischen vaskuldren Demenz steht. Von Patienten mit der Diagnose
vaskuldre Demenz weisen nach verschiedenen Stichproben 36-67% eine SVE auf (Chui,

2000).

Die subkortikale vaskuldre Enzephalopathie (SVE) mit dem Vollbild der subkortikalen
ischdmischen vaskuldren Demenz ist eine zunehmend hiufiger diagnostizierte Erkrankung
des hoheren Lebensalters mit einem Altersgipfel jenseits des 65. Lebensjahres, fiir die es
bis heute keine einheitliche Nomenklatur gibt. Dies beruht u. a. darauf, dass diese Er-
krankung bereits seit Mitte des 19. Jahrhunderts zuerst aus neurologischer und neuropatho-

2



1. Einleitung

logischer, spiter auch aus neuroradiologischer Sicht unter verschiedenen Blickwinkeln
immer wieder beschrieben wurde. Die Fortschritte in der kraniellen Bildgebung in den
letzten Jahrzehnten taten ihr Ubriges zu der Begriffsverwirrung (fiir Niheres s. Bizner et
al., 2003).

Der in dieser Arbeit verwendete Begriff der subkortikalen vaskuldren Enzephalopathie
beschreibt anschaulich wichtige Eckpunkte dieser Erkrankung: Die Lokalisation der Lési-
on wird als subkortikal bestimmt, da vorwiegend Basalganglien, subkortikale weifle Sub-
stanz und Hirnstamm betroffen sind. Die Symptomatik der Erkrankung ist Ausdruck vor-
nehmlich ischdmischer Gewebsschidigungen. Diese bestehen sowohl aus kompletten In-
farkten (lakunire Ischdmien, Mikroinfarkte) als auch in der Literatur so bezeichneten in-
kompletten Ischimien (Zonen ohne lakunére Infarkte aber mit Reduktion der Oligoden-
droglia, Rarefizierung von Axonen und gesteigerter Astrozytenpopulation) der weillen
Substanz. Die Gewebsschidigungen sind somit vaskuldren, genauer mikroangiopathischen
Ursprungs. Der Begriff vaskuldre Enzephalopathie bezeichnet schlieBlich die nichtent-
ziindliche diffuse Erkrankung oder Schéadigung des Gehirns.

Nach dem heutigen Wissensstand beruht die Pathogenese der SVE mal3geblich auf einer
ischdmischen Hirnschidigung. Wie in Abbildung 1 skizziert (aus Bézner et al., 2003),
kommt es bei der Okklusion einer mikroangiopathisch verinderten Arteriole zur um-
schriebenen Infarzierung. Postischidmisch finden sich an diesen Stellen Lakunen als
fliissigkeitsgefiillte Hohlen mit einem Durchmesser von bis zu 15 mm. Auf der anderen
Seite kann es infolge von Wandverdickung und Lumenreduktion kleiner Arterien und
Arteriolen zur chronischen oder rezidivierenden Hypoperfusion mit diffusen ischimischen
Lisionen der weilen Substanz kommen, die als himodynamische Grenzzone besonders
empfindlich gegeniiber systemischen Blutdruckabfillen oder lokalen himodynamischen
Storungen ist (Roméan et al., 2002 a). Beide pathophysiologischen Prozesse sind hiufig

nebeneinander bei einem Patienten nachweisbar.
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Risikofaktor Hypertension
Resultierende .
zerebrovaskulare @LterlosKlerOfﬁ/
Ursache der Okklusion Hypoperfusion
Ischamie l l
Schadigungs- Kompletter Infarkt Inkompletter Infarkt
muster l l
MRT-Lé&sion Lakune Diffuse Lasionen der
weiBen Substanz

A 4 A 4
Klinisches Status lacunaris Leukenzephalopathie
Syndrom

Krankheits-Entitat Subkortikale Vaskuldre Enzephalopathie

Abb. 1: Pathogenese der subkortikalen vaskuldren Enzephalopathie (aus Bézner et al.,

2003)

Obgleich die mikroangiopathische Hypothese fiir die Pathogenese der Lédsionen der weillen
Substanz weit verbreitet ist, bleibt noch unklar, inwiefern neben der Ischdmie weitere Fak-
toren wie beispielsweise die Schidigung der Blut-Hirn-Schranke, Liquordruckalterationen

oder chronische Odeme den Prozess der Krankheitsentstehung mit beeinflussen.

Die wichtigsten Risikofaktoren der SVE sind nach Roman et al. (2002 a) vorangeschrit-
tenes Alter, arterieller Bluthochdruck, Diabetes mellitus, Rauchen, Homocysteindmie,
Hyperfibrinogenimie und andere Faktoren, die eine cerebrale Hypoperfusion bedingen
konnen (wie z. B. kardiale Arrhythmien, angeborene Herzfehler). Zudem spielen auch
genetische Faktoren eine Rolle bei der Entwicklung von Lisionen der weilen Substanz.

Dies zeigt sich besonders deutlich bei der cerebralen autosomal-dominanten Arteriopathie
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mit subkortikalen Infarkten und Leukenzephalopathie (CADASIL). Wahrscheinlich ent-
steht die Parenchymschéadigung bei CADASIL auch iiber mikroangiopathische Prozesse
wie bei den sporadischen Formen von Leukenzephalopathien. Letztlich diirfte ein Zu-
sammenspiel der genannten Faktoren (arterioldre Okklusion, erhohter GefdBwiderstand,
gestorte Autoregulation, endotheliale Verdnderungen, Veridnderungen der Blut-Hirn-
Schranke, perivaskulidre Verdnderungen, Einfluss genetischer Faktoren) fiir die Entstehung
der SVE verantwortlich sein. Die Atiologie ist in jedem Fall in einem primir vaskuliren
Mechanismus zu sehen, der in der Mikroangiopathie der weilen Substanz seinen Ausdruck

findet.

Die klinischen Leitsymptome der SVE lassen sich nach Bézner et al. (2003) in enger An-
lehnung an die modifizierten NINDS-AIREN Kriterien (Erkinjuntti, 2002) folgendermaf3en

charakterisieren:

» eine im Verlauf frith einsetzende Gangunsicherheit mit Storung der Postural-
kontrolle

= ein progredientes kognitives Syndrom, das mit komplexen sozialen Aktivititen in-
terferiert, bestehend aus:

- einem dysexekutivem Syndrom mit psychomotorischer Verlangsamung, Sto-
rung von Antrieb und Initiative, Stérung der Handlungsplanung, -organisation, -
abfolge und -ausfithrung, Konzentrationsméngeln und

- Gedichtnisstorungen (konnen mild ausgeprigt sein) mit gestortem Gedéchtnis-
abruf, relativ intaktem Wiedererkennen und weniger schwerer Vergesslichkeit

=  Storungen der Harnkontinenz
= affektive Symptome (vorwiegend Depression)
= anamnestisch oft nur seltene distinkte Schlaganfallepisoden mit eher milden fo-

kalen neurologischen Ausféllen

Fiir die Diagnostik der SVE ist zum Nachweis der vaskulidr bedingten Schiadigung die
kranielle Bildgebung von besonderer Bedeutung. Problematisch ist hierbei, dass diese
Lisionen auch bei neuropsychologisch gesunden Alteren vorkommen und die Grenze
zwischen normalem Altern und genuiner Lision nach wie vor umstritten ist. Schmidt et al.
(1998) berichten in ihrer Ubersichtsarbeit fiir klinisch asymptomatische Probanden Pri-
valenzen zwischen 20-60% fiir Hyperintensititen des tiefen Marklagers und 15-94% des
periventrikuldren Marklagers. In der Cardiovascular Health Study (Longstreth et al., 1998)

zeigten sich bei einem Viertel der iiber 65-Jdhrigen eine oder mehrere Lakunen in der
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kraniellen Magnetresonanztomografie (MRT), die in iiber 85% der Fille klinisch stumm
waren oder sich nur anhand von Gangstorungen oder leichten kognitiven Problemen duf3er-

ten.

Die neuropsychologische Untersuchung muss daher die Kldrung erbringen, ob eine ge-
storte kognitive Funktion vorliegt. Im Unterschied zur Demenz vom Alzheimer-Typ zeigen
Patienten mit SVE eine besser erhaltene Funktion des verbalen Langzeitgeddchtnisses,
weisen aber eine stirkere Beeintrichtigung der exekutiven Funktion auf (Looi und
Sachdev, 1999). Bizner et al. (2003) bemingeln hierbei, dass nur wenige als valide er-

wiesene Bedside-Tests zur Untersuchung der exekutiven Funktion verfiigbar sind.

Die Suche nach wirkungsvollen Therapien fiir die mit ganz erheblichem menschlichen
Leid und hohen Kosten fiir unser Gesundheitssystem verkniipfte Erkrankungsgruppe an
Demenzen kann nur gelingen, wenn eine diagnostisch zutreffende Unterscheidung der
Untergruppen der Demenz die Moglichkeit zu spezifischen Therapiestudien eréffnet. Einen

diagnostischen Beitrag zu diesem Ziel zu leisten, ist die Absicht dieser Studie.

In der vorliegenden Dissertation sollen die folgenden drei Fragestellungen untersucht wer-

den:

(1) Aufgrund des Mangels an exekutiven Bedside-Tests soll die diagnostische Brauch-
barkeit bisher bei diesen Patienten noch nicht eingesetzter neuropsychologischer

Testverfahren untersucht werden.

(2) Durch eine breit geficherte Untersuchung exekutiver Dysfunktionen bei Patienten
mit SVE soll ein nidherer Aufschluss iiber den Zusammenhang der verwendeten

exekutiven Testparameter gewonnen werden.

(3) SchlieBlich soll der Frage nachgegangen werden, inwiefern die semiquantitative
MRT-Auswertungsskala nach Scheltens zur Erfassung des bildmorphologischen

Korrelats dysexekutiver Storungen geeignet ist.
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2. Material und Methoden

Zur Beantwortung der in Kapitel 1 formulierten Fragestellungen wurde eine prospektive
Querschnittserhebung an Patienten mit subkortikaler vaskuldrer Enzephalopathie (SVE)
durchgefiihrt. Das Studiendesign umfasste eine klinische Gruppe mit Patienten mit SVE
und eine Kontrollgruppe mit neurologisch gesunden Probanden. Zur Gewihrleistung einer
guten Vergleichbarkeit wurden die beiden Untersuchungsgruppen hinsichtlich der Krite-

rien Alter, Geschlecht und formaler Bildung streng parallelisiert.

Im Rahmen der Studie wurden die Probanden beider Gruppen zunéchst klinisch-neuro-
logisch untersucht und von jedem Probanden wurde eine kranielle Magnetresonanztomo-
grafie (MRT) angefertigt (s. 2.3). Anschlielend erfolgte eine umfangreiche neuropsycho-
logische Testung (s. 2.4), deren Schwerpunkt auf der Erfassung exekutiver Funktionen lag.
Zusitzlich sollten durch Blutuntersuchungen der Probanden klinisch-chemische Ursachen
fiir kognitive Beeintrachtigungen ausgeschlossen werden (wie beispielsweise Elektrolyt-

entgleisungen, entziindliche Vorginge usw.).

2.1 Kriterien fiir die klinische Gruppe

Das zentrale Einschlusskriterium der Probanden dieser Gruppe war das Vorliegen einer
klinisch-neurologisch (s. Kap. 1) und neuroradiologisch nachweisbaren subkortikalen vas-
kuldren Enzephalopathie (SVE) in enger Anlehnung an die modifizierten NINDS-AIREN
Kriterien (Erkinjuntti, 2002). Es handelte sich bei den Probanden dieser Gruppe um Pati-
enten der Klinik fiir Neurologie des Universitétsklinikums Schleswig-Holsteins, Campus
Liibeck. Griinde fiir die Klinikeinweisung waren neben lakunédren Hirninfarkten auch
weitere Symptome im Rahmen der SVE (vornehmlich Gangstorungen). Nach ihrer
stationdren Aufnahme wurden die Patienten, sobald es klinischer Zustand und subjektives
Wohlbefinden zulieen, bei vorliegender Einwilligung der Probanden in die Studie ein-
geschlossen und untersucht. Dies sollte spitestens 21 Tage nach stationédrer Aufnahme

erfolgen.

Ausschlusskriterien waren mit Ausnahme leichter vaskuldrer kognitiver Beein-
trichtigungen und einer leichten subkortikalen vaskuldren Demenz das Vorliegen von

Hinweisen auf eine Demenz anderer Ursache sowie auch auf Leukenzephalopathien
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2. Material und Methoden

anderer Atiologie sowie eine signifikante cerebrale Makroangiopathie mit so genannten
strategischen Hirninfarkten. Das Vorhandensein kortikaler Infarkte war nicht per se ein
Ausschlusskriterium, sondern erst wenn diese Infarkte aufgrund ihrer Ausdehnung zu
bleibenden motorischen oder sensorischen Behinderungen oder einer Aphasie fiihrten. Ein
Summenwert von iiber 7 Punkten in der National Institute of Health Stroke Scale (NIH-SS,
S. 2.4.14) galt als Ausschlusskriterium, ebenso ein Wert von weniger als 20 Punkten im
Mini Mental Status Test, was in Anlehnung an Folstein et al. (1975) in etwa den Ubergang
zu mittelschweren Demenzformen markiert. Dies sollte sicherstellen, dass eine

differenzierte neuropsychologische Testung durchfiihrbar ist.

Dariiber hinaus wurde durch eine detaillierte Anamnese (s. Datenerfassungsbogen im An-
hang) und durch Sichtung der Krankenakte gepriift, ob es in der Vorgeschichte der Pro-
banden Hinweise auf eine Erkrankung oder Verletzung des Zentralnervensystems gab.
Hierzu wurden neben neurologischen Erkrankungen auch psychiatrische Stérungen sowie
ein Substanzmittelabusus gerechnet. Um ein addquates Verstindnis der Instruktionen bei
der neuropsychologischen Testung zu gewdhrleisten, wurden nur Probanden mit aus-
reichenden Deutschkenntnissen beriicksichtigt. Ebenfalls um eine Verzerrung der neuro-
psychologischen Testergebnisse zu vermeiden, konnten Probanden mit Beeintrichtigungen
der Motorik der oberen Extremititen, der Sensorik im Sinne des Sehens und Horens und

Bewusstseinsstorungen nicht in die Studie aufgenommen werden.

2.2 Kriterien fiir die Kontrollgruppe

Das zentrale Einschlusskriterium fiir die Probanden der Kontrollgruppe war das Fehlen
offensichtlicher kognitiver Einschrinkungen sowie nach Urteil des verblindet befundenden
Neuroradiologen das Fehlen signifikanter, nicht altersangemessener Leukenzephalopathien
sowie anderer Erkrankungen des Zentralnervensystems. Grundlage dieser Bewertung war
auch bei den Probanden der Kontrollgruppe eine kranielle Magnetresonanztomografie
(MRT). Zusitzlich erfolgte dieselbe ausfiihrliche Anamnese zu Hinweisen auf FEr-
krankungen oder Verletzungen des Zentralnervensystems anhand des schon erwéhnten fiir
diese Studie zusammengestellten Fragebogen (s. Anhang) und eine klinisch-neurologische

Untersuchung.
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Zur Gewihrleistung der Vergleichbarkeit der beiden Untersuchungsgruppen insbesondere
in den fiir diese Arbeit ma3geblichen neuropsychologischen Testparametern erfolgte die
Auswahl der Kontrollprobanden in strenger Orientierung an Geschlecht, Alter, Schul-
bildung und beruflicher Titigkeit der Probanden der klinischen Gruppe. Auch fiir die Kon-
trollgruppe war Voraussetzung fiir die Teilnahme an der Studie eine intakte Motorik, Sen-

sorik und das Fehlen von Bewusstseinsstorungen.

Die Suche nach geeigneten Probanden dieser Gruppe erfolgte unter den im Institut fiir
Neuroradiologie des Universitidtsklinikums Schleswig-Holstein, Campus Liibeck unter-
suchten Patienten, deren kranielle MRT als unauffillig befundet worden war, unter

Patienten einer Hausarztpraxis und im Bekanntenkreis des Doktoranden.

2.3 Kranielle Magnetresonanztomografie

Die neuroradiologische Bildgebung ist notwendig, um das Vorliegen vaskulidrer Léisionen
zu bestitigen, ohne die eine Diagnose vaskulidrer Demenz oder vaskuldrer kognitiver Be-

eintrachtigung nicht moglich ist.

Die Magnetresonanztomografie ist als Methode deutlich sensitiver als die Computertomo-
grafie bei der Erfassung von Schidigungsprozessen, in denen die vaskuldren Ver-
dnderungen der kleinen Gefidlle eine wichtige Rolle spielen (Scheltens et al., 1993). Auf
der anderen Seite ist die Computertomografie spezifischer, besonders bezogen auf sympto-
matische cerebrovaskulidre Erkrankungen. Das bedeutet, dass die in der kraniellen MRT
erfassten Verdnderungen einen weiten Bereich neuropathologischer Veridnderungen um-
fassen. Hierzu gehoren unter anderem diffuse Rarefizierungen, erweiterte perivaskulére
Réiume, Demyelinisierungen, axonale Verluste und zahlreiche Verdnderungen der Oligo-

dendro-, Astro- und Monozyten (Erkinjuntti et al., 1996).

Neben der sehr viel htheren Sensitivitit besteht ein weiterer Vorteil der Magnetresonanz-
tomografie darin, dass sie aufgrund ihrer hohen rdumlichen Auflosung eine genauere
Lokalisation von Veridnderungen der weilen Substanz zulésst als die Computertomografie,
was angesichts des Themas dieser Arbeit von Bedeutung ist. Aus diesen Griinden wihlten

wir fiir diese Studie die Magnetresonanztomografie als Methode der Bildgebung.
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Die kranielle Magnetresonanztomografie wurde am Institut fiir Neuroradiologie des Uni-
versititsklinikums Schleswig-Holstein, Campus Liibeck (Direktor: Prof. Dr. med. D. Peter-
sen) an einem Siemens Magnetom Symphony (Erlangen, Deutschland) mit 1,5 Tesla
durchgefiihrt. Das MRT-Protokoll bestand aus sagittalen und axialen T1- und T2-
gewichteten Aufnahmen sowie aus ,,Fluid Attenuating Inversion Recovery* (FLAIR) und
»Echoplanar Imaging* (EPI) Aufnahmen. Die Schichtdicke dieser Sequenzen betrug 5-6

mm und die Intersektionsliicke 1-1,2 mm.

Zwischen der Durchfithrung der kraniellen MRT und der neuropsychologischen Unter-
suchung durfte im Fall der Kontrollgruppe ein Zeitraum von bis zu sechs Monaten liegen,
der anamnestisch frei sein musste von Hinweisen auf Erkrankungen des Zentralnerven-

systems.

Die Magnetresonanztomografien aller Studienteilnehmer wurden ohne Wissen um die
Gruppenzugehorigkeit der Probanden von Herrn Dr. med. S. Gottschalk, Facharzt fiir Neu-
roradiologie und neuroradiologischer Oberarzt des Universitidtsklinikums Schleswig-
Holstein, Campus Liibeck, befundet. Neben einer allgemeinen Beurteilung hinsichtlich
verschiedener pathologischer Prozesse (wie beispielsweise Hirninfarkten, -blutungen oder
Raumforderungen) erfolgte eine detaillierte Befundung unter Verwendung der semiquanti-

tativen Scheltens Skala.

Nach der Scheltens Skala (Scheltens et al., 1993) wurden getrennt fiir das periventrikulére
und das tiefe Marklager, die Basalganglien, den Thalamus und die Capsula interna eine
semiquantitative Beurteilung hyperintenser Signale auf den kraniellen MRT-Aufnahmen

vorgenommen.

Fiir das periventrikuldre Marklager wurde beurteilt, ob keine Lision = O Punkte, Lésionen
kleiner als 5 mm = 1 Punkt oder Lésionen grofler als 5 mm = 2 Punkte vorlagen (s. Aus-
wertebogen der Scheltens Skala im Anhang). Diese Bewertung erfolgte getrennt fiir die
frontalen und okzipitalen Kappen der Seitenventrikelhorner und fiir die so bezeichneten

Binder entlang der Seitenventrikel.

Fiir die Bewertung hyperintenser Signalverinderungen im tiefen subcorticalen Marklager
(getrennt nach frontal, parietal, okzipital und temporal), in den Basalganglien (getrennt
nach Nucleus caudatus, Putamen, Globus pallidus), im Thalamus und in der Capsula

interna wurde nach der Scheltens Skala eine stidrker abgestufte Einschitzung von O bis 6
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Punkten vorgenommen. Dies rdumt den Lisionen dieser Lokalisation eine grofere Be-
deutung ein als denen im periventrikuldren Marklager. Zudem sieht die Scheltens Skala fiir
diese Areale eine kombinierte Beurteilung nach Gré8e und Anzahl der Lisionen vor (s.
Tab. 2). Das bedeutet, dass Lisionen gleicher Grofle ab einer bestimmten Anzahl einen
hoheren Punktwert erhalten. Zusitzlich wird Lidsionen ab 10 mm Grofle und
konfluierenden Lé&sionen eine gréBere Bedeutung eingerdumt. Zur Anwendung der
Scheltens Skala in dieser Untersuchung ist noch zu erwihnen, dass Dr. med. Gottschalk
deutlich als Virchow-Robin-Ridume zu erkennende Befunde nicht als Lésion im Sinne der
Skala gewertet hat. Dies entspricht einer konservativen Auswertung und erhoht die

Genauigkeit bei der Beschreibung der pathologischen Befunde.

Punktwert Lisionsgrofie Anzahl der Lisionen

0 Keine Lasion

1 <3 mm n<5
2 <3 mm n>5
3 4-10 mm n<5
4 4-10 mm n>>5
5 > 10 mm n>1
6 konfluierend

Tab. 2: Kriterien der Punktevergabe fiir Lisionen des tiefen Marklagers, der Basalganglien,

des Thalamus und der Capsula interna nach der Scheltens Skala (n = Anzahl der Lisionen)

Der Gesamtpunktewert fiir die Scheltens Skala reicht von 0 Punkten bei einer Magnet-
resonanztomografie ohne Signalhyperintensititen bis zu maximal 60 Punkten als stirkste
Ausprigung im Sinne dieses Auswertungssystems. Es ist ein Vorteil der Scheltens Skala,
dass sie sowohl einen Summenwert als Ausdruck der Gesamtlast an subkortikalen Ver-
dnderungen ausweist als auch Punktwerte fiir die zuvor beschriebenen einzelnen

Lokalisationen.

Scheltens et al. (1993) wiesen eine gute Intra- und Interraterreliabilitidt der Skala nach und
halten sie insbesondere fiir Studien mit einem Fokus auf tiefe Lésionen der weillen
Substanz gegeniiber der ebenfalls hidufig verwendeten Fazekas Skala (Fazekas et al., 1987
und 1993) fiir iiberlegen. Neben der Tatsache, dass die Scheltens Skala aufgrund ihrer weit

verbreiteten Anwendung gute Vergleichsmoglichkeiten zu anderen Studien ermdglicht, ist
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sie die einzige der zahlreichen untersuchten Skalen, die als Ergebnis der ,,European Task
Force on Age-related White Matter Changes* (Scheltens et al., 1998) alle drei folgenden
Vorteile auf sich vereinigt: (a) sie unterscheidet zwischen periventrikuldren Hyperintensi-
titen und denen der weillen Substanz des tiefen Marklagers, (b) sie beriicksichtigt eine
relativ grofle Zahl anatomischer Regionen und (c) sie hat eine nachgewiesenermallen gute

Reliabilitét. Ihr Nachteil ist die recht zeitaufwendige und schwierigere Anwendung.

2.4 Neuropsychologisches Testinstrumentarium

Das verwendete Testinstrumentarium bestand aus den folgenden vier Bereichen:
(1) Screeningtests fiir dementielle Prozesse
(2) Erginzende Einzeltests zu bestimmten kognitiven Funktionen
(3) Exekutive Testverfahren

(4) BegleitmaBle zur Erfassung von Hinweisen auf eine Depression und zur Unter-

scheidung verschiedener Demenzformen

Bei der konkreten Auswahl der Testverfahren waren folgende Aspekte wegweisend: Die
Screeningverfahren sollten diagnostisch gut etablierte und im klinischen Alltag erprobte
Verfahren sein. Da aber bei diesen Tests geméil ihrer Konzeption bestimmte kognitive
Funktionen nur sehr knapp beriicksichtigt werden, sollte diese Schwiéche durch erginzende
Einzeltests ausgeglichen werden, deren Testmaterial zudem fiir eine dltere Klientel ge-
eignet ist. Konkret gehoren hierzu Verfahren zum kognitiven Tempo, zum Gedéchtnis und
zu visuokonstruktiven Fihigkeiten. Als wesentlichem Schwerpunkt dieser Studie wurde
der Erfassung exekutiver Funktionen weiter Raum beigemessen. Zu ihrer Untersuchung
wurden mehrere Testverfahren eingesetzt, die verschiedene Aspekte exekutiver Funktionen
abdecken sollten (s. u.). SchlieBlich wurde das verwendete neuropsychologische Instru-
mentarium durch Verfahren zur Erfassung von Hinweisen auf eine Depression und durch
Skalen zur Differenzierung zwischen vaskulidrer Demenz und Demenz vom Alzheimer-
Typ erginzt. Da letztlich die Belastbarkeit der Probanden Grenzen hat und zudem
motivationsbedingte Storeinfliisse bei der Mitarbeit verhindert werden sollten, durfte das
neuropsychologische Instrumentarium zudem nicht zu umfangreich sein und wurde daher
auch unter diesem Aspekt zusammengestellt.
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Die Konzeption der Testbatterie erfolgte selbststindig durch den Doktoranden, der selbst
Diplom-Psychologe ist, unter Beratung durch Herrn Professor Dr. rer. soc. R. Verleger aus
der Klinik fiir Neurologie. Das in dieser Studie verwendete neuropsychologische Test-
instrumentarium ist in der folgenden Tabelle 3 dargestellt. Die dort aufgefiihrten Testver-

fahren und Fragebogen werden in den folgenden Abschnitten charakterisiert.

Kognitive Funktion Verwendete Testverfahren, Fragebogen, Skalen
(1) Screeningtests » Strukturiertes Interview fiir die Diagnose der Demenz
vom Alzheimer-Typ, der Multiinfarkt-Demenz und De-
menzen anderer Atiologie nach DSM-III-R und ICD-10
(SIDAM)
» Schitzung der pramorbiden intellektuellen Leistungs-
fahigkeit anhand der Formel aus dem Demenz-Test
(2) Kognitives Tempo » Zahlen-Verbindungs-Test (ZVT-G) aus dem Niirnber-
ger-Alters-Inventar (NAI)
(3) Verbales Gedichtnis »  Wortliste (WL) aus dem NAI
(4) Visuokonstruktive Fihig- » Rey-Osterrieth-Figur (quantitative Auswertung)
keiten
(5) Exekutive Funktionen » CLOX (ein exekutiver Uhrentest)
» Tower of London nach Shallice und Evans
» 5-Punkte-Test nach Regard
» Untertest 6 (Wortfliissigkeit) aus dem Leistungspriif-
system fiir 50-90 Jdhrige (LPS 50+)
» Skala zum kognitiven Schitzen nach Shallice und Evans
» Rey-Osterrieth-Figur (qualitative Auswertung)
(6) Depression » Allgemeine Depressions Skala (ADS)
(7) Grad der neurologisch be- » Barthel-Index
dingten Behinderung > Modifizierte Rankin-Skala
» NIH Stroke Scale
(8) Skalen zur Differenzierung » Hachinski-Score (aus dem SIDAM)
von vaskulidrer Demenz und » Modifizierter Ischamie-Score nach Rosen (aus dem
Demenz vom Alzheimer-Typ SIDAM)

Tab. 3: In der vorliegenden Arbeit verwendete neuropsychologische Testverfahren, Frage-

bogen und Skalen

2.4.1 SIDAM

Das strukturierte Interview fiir die Diagnose der Demenz vom Alzheimer-Typ, der Multi-

infarkt-Demenz und Demenzen anderer Atiologie nach DSM-III-R und ICD-10 (SIDAM)
13
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ist ein kurzes Screeninginstrument zur Erfassung und Schweregradbestimmung kognitiver
Funktionsdefizite, insbesondere zur Erfassung von Demenzsyndromen sowie leichter kog-
nitiver Beeintridchtigung (Zaudig et al., 1990). Der auch bei einer internationalen WHO-

Studie eingesetzte Test ist seit 1990 in der klinischen Verwendung.

Das SIDAM umfasst insgesamt 40 Items zu den Bereichen Orientiertheit, unmittelbare
Wiedergabe, Kurzzeitgedidchtnis, Langzeitgedichtnis, intellektuelle Leistungsfahigkeit,
verbale/rechnerische Fihigkeiten, optisch-raumliche Konstruktionsfihigkeiten, Aphasie/
Apraxie und der hoheren kortikalen Funktionen. Der Mini-Mental-Status-Test nach Fol-

stein et al. (1975) ist vollstdndiger Bestandteil dieser Items.
Das SIDAM wurde in dieser Arbeit hinsichtlich der folgenden Testparameter ausgewertet:

1) SISCO (SIDAM-Gesamtsummenwert)

Der Proband kann durch die richtige Losung aller 40 Items maximal 55 Punkte er-
reichen. Der SISCO ist eine allgemeine Beurteilung der kognitiven Leistungsfahigkeit.
Bei Werten von 0 bis 33 besteht ein Verdacht auf eine Demenz nach DSM-III-R oder
ICD-10. Werte zwischen 34 und 51 werden als Verdacht auf eine leichte kognitive Be-
eintrachtigung interpretiert. Der kritische Wert von 34 Punkten ist am besten geeignet,
um eine Demenz von der kognitiven Beeintrichtigung abzugrenzen, und weist nach
Angaben im Testmanual eine Sensibilitidt von 94% und eine Spezifitdt von 99% auf.
Ein Ergebnis von 52 bis 55 Punkten bedeutet, dass keine kognitive Beeintrichtigung

erkennbar ist.

Die Test-Retest-Reliabilitit des SISCO wird von Zaudig et al. (1990) mit einer
Produkt-Moment-Korrelation von r = .97 angegeben. Einschridnkend ist hierbei anzu-
merken, dass aufgrund des sehr kurzen Retestintervalls von 24 h diese sehr hohe Test-
Retest-Reliabilitdt moglicherweise iiberschitzt wird. Aus den Untersuchungen der
Testautoren zur Validitdt des SIDAM geht hervor, dass der SISCO mit der im angel-
sdchsischen Sprachraum hiufig verwendeten ,,Clinical Dementia Rating Scale* (CDR)
von Hughes et al. (1982) bei einer Rangkorrelation nach Spearman von r, = -.88 gut
miteinander korreliert. Fiir den Teil der Normierungsstichprobe des SIDAM, fiir den
nach den Kriterien der ICD-10 keine kognitive Beeintrichtigung bestand, ergab sich
ein durchschnittlicher Wert im SISCO von 53,9 Punkten und ein Wert in der CDR von
0 Punkten.
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2) SIDAM Mini-Mental-State (SIDAM MMS)

Insgesamt 19 der 40 Items des SIDAM stammen aus dem MMST von Folstein et al.
(1975). Die Testautoren des SIDAM haben fiir diese Items die Moglichkeit einer sepa-
raten Auswertung vorgesehen. Das Ergebnis im SIDAM MMS hat einen Wertebereich
zwischen 0 und 30 Punkten. Ein kritischer Wert von 23 Punkten trennt nach den Er-
gebnissen der Testautoren des SIDAM demente von nichtdementen Probanden mit
einer Sensibilitdt und Spezifitit von jeweils 96%. Folstein et al. (1975) sahen bei einem
Ergebnis von unter 20 Punkten das Vorliegen einer Demenz als wahrscheinlich an. Die
Test-Retest-Reliabilitéit fiir den SIDAM MMS weist nach den Untersuchungen von
Zaudig et al. (1990) eine Produkt-Moment-Korrelation von r = .96 auf. Die Korrelation
von CDR und SIDAM MMS betrigt nach derselben Quelle r = -.87 und entspricht
damit dem Zusammenhang zwischen CDR und SISCO.

3) Hachinski-Score und modifizierter Ischdmie-Score nach Rosen

Beim Hachinski-Score (Hachinski et al., 1975) handelt es sich um eine Skala zur Diffe-
renzierung zwischen einer Demenz vom Alzheimer-Typ und einer Multiinfarktdemenz.
Der Untersucher muss anhand von 13 Items mit dichotomen Antwortformat Ein-
schitzungen abgeben iiber Beginn und Verlauf der Erkrankung, die medizinische Vor-
geschichte des Patienten und das aktuelle Beschwerdebild. Die Items sind unterschied-
lich gewichtet. Ein Proband kann maximal 18 Punkte erhalten. Im Wertebereich von 7-
18 Punkten besteht der Verdacht auf das Vorliegen einer Multiinfarktdemenz. Hierfiir
spricht im Besonderen ein plétzlicher Beginn, ein fluktuierender Verlauf, Schlaganfille
in der Vorgeschichte sowie das Vorliegen neurologischer Herdsymptome und -
zeichen. Der Wertebereich von 0-4 Punkten verweist auf das Vorliegen einer Demenz
vom Alzheimer-Typ. Ergebnisse im Wertebereich zwischen 4-7 Punkten kdnnen nicht

zugeordnet werden.

Rosen modifizierte den Hachinski-Score vorwiegend durch eine Verkiirzung auf acht
Items (Rosen et al., 1980). Er verzichtete auf die Items zum fluktuierenden Verlauf, zur
nidchtlichen Verwirrtheit, zum relativen Erhaltensein der Personlichkeit, zum Vorliegen
einer Depression und zu Hinweisen auf eine Arteriosklerose. Der Wertebereich der so
verdnderten Skala reicht von 0-12 Punkten. Ergebnisse im Bereich von 0-2 Punkten
deuten auf eine Demenz vom Alzheimer-Typ hin, Werte zwischen 4-12 Punkten ver-

weisen auf eine Multiinfarktdemenz. Die Test-Retest-Reliabilitét fiir den Rosen-Score
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wird von Zaudig et al. (1990) mit einer Rangkorrelation von Spearman mit r; = .80 an-

gegeben.

Die Erhebung und Auswertung der vorgestellten vier Testparameter des SIDAM erfolgte

streng nach den Angaben im Testmanual.

2.4.2 Schiitzung der primorbiden intellektuellen Leistungsfihigkeit

Zur Erfassung einer dementiellen Entwicklung als degenerativen Prozess ist es von Be-
deutung, das primorbide intellektuelle Leistungsniveau des Patienten zumindest in An-
niherung zu beschreiben. Hierfiir werden in der Neuropsychologie zum einen sprachliche
Verfahren zum anderen demografische Variablen verwendet. Der letztere Ansatz hat im
Rahmen dieser Untersuchung den Vorteil, dass hierfiir keine Testung erfolgen muss,
sondern eine Regressionsformel au3erhalb der Untersuchungssituation Verwendung findet.
Das in dieser Untersuchung verwendete Verfahren wurde dem Demenztest von Kessler,

Denzler und Markowitsch (1999) entnommen und ist angegeben wie folgt:
1Q = 0,17 (Alter) — 1,53 (Geschlecht) — 11,33 + 2,43 (Bildung) + 1,01 (Beruf) + 74,05

Mit Verfahren dieser Art finden sich bezogen auf den Hamburg-Wechsler-Intelligenztest
fiir Erwachsene (Tewes, 1994) Korrelationen zum Gesamt-IQ von .54 bis .74, wobei der
Zusammenhang zum verbalen IQ mit .62 bis .78 hoher ausfillt als beim Handlungs-1Q mit
.49 bis .64 (Leplow und Friege, 1998). Letzteres ist nicht {iberraschend, da der Handlungs-
1Q des HAWIE-R im stirkeren Malle die aktuelle intellektuelle Leistungsfahigkeit erfasst.
Nach Eppinger et al. (1987) sind Formeln zur Schitzung der primorbiden Intelligenz auf-
grund der Regression zur Mitte nur fiir den mittleren Intelligenzbereich geeignet.
AuBerhalb dieses Bereiches komme es zu einer Uber-bzw. Unterschiitzung der tatsich-

lichen Werte.

2.4.3 Zahlen-Verbindungs-Test G (NAI)

Der Zahlen-Verbindungs-Test G (ZVT-G) aus dem Niirnberger-Alters-Inventar (NAI) ist
ein zentrales Mall zur Beschreibung des allgemeinen kognitiven Leistungstempos. Als

deutlich altersabhidngige Grofe kann mithilfe des ZVT-G die individuelle Informations-
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verarbeitungsgeschwindigkeit eines Probanden bestimmt werden und normale von patho-

logischen Alterungsverldufen differenziert werden (Oswald und Fleischmann, 1999).

Bei diesem Test bestand die Aufgabe des Probanden darin, die auf einem Blatt Papier
verteilten Ziffern von 1 - 30 moglichst schnell in korrekter Zihlfolge durch eine Linie
miteinander zu verbinden. Anhand zweier verschiedener Testbogen wurde der Test zwei-
mal unmittelbar hintereinander durchgefiihrt. Der Mittelwert der genauen Zeitnahme in
Sekunden aus diesen beiden Durchgéngen wurde als Testwert des Probanden festgehalten.
Zuvor bearbeitete jeder Proband drei zunehmend schwierigere Trainingsbdgen. Dies diente
dazu, eine gewisse Vertrautheit mit der Aufgabe herzustellen und iiber genau vorgegebene
Hilfestellungen eine standardisierte, fiir alle Probanden gleichermal3en leichtere Bearbei-

tung des Tests zu ermdglichen.

Wie bei sdmtlichen Testverfahren des NAI sind sowohl die Testmaterialien altersgerecht
gestaltet als auch die Instruktionen so detailliert, dass die Durchfiithrungs- und Aus-
wertungsobjektivitit gewdhrleistet ist. Verzerrungen in der Beurteilung der Leistungs-
fahigkeit drohen bei Patienten mit Storungen der Raumwahrnehmung und bei depressiven

Stimmungsbildern.

Die Messgenauigkeit des ZVT-G kann als gut bezeichnet werden. Nach Angaben im
Testmanual ergab sich fiir Patienten mit Hirnleistungsstorungen eine altersunabhéngige
Testhalbierungsreliabilitit von 1, = .92 und eine Retestreliabilitit nach 4 Wochen von ry =
.85. Fiir gesunde Probanden fanden sich noch hohere Werte. Der ZVT-G erweist sich bei
faktoriellen Analysen als eine reine Markiervariable fiir kognitive Tempoleistungen (Os-

wald und Fleischmann, 1999).

2.4.4 Wortliste (NAI)

Die Wortliste (WL) aus dem Niirnberger-Alters-Inventar stellt ein verbales Gedichtnismaf}
dar. Der Proband hatte hierbei die Aufgabe, eine Liste mit acht zweisilbigen Worten un-
mittelbar nach ihrer Vorgabe frei zu reproduzieren. Nach 20 bis 30 Minuten wurde dem
Probanden zur Uberpriifung des Wiedererkennens eine Liste mit 16 Worten vorgelesen, die
aus den acht tatsdchlich zu erinnernden Worten und aus acht Distraktoren bestand. Der
Proband sollte bei jedem Begriff entscheiden, ob er auf der urspriinglichen Liste enthalten

gewesen war. Dieser zweite Abruf wurde vorher nicht angekiindigt. Bei der Auswertung
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des Tests wurden drei Werte ermittelt: die Anzahl korrekt frei reproduzierter Worte bei der
unmittelbaren Wiedergabe, die Anzahl der korrekt wiedererkannten Worte korrigiert durch

die Anzahl der falsch wiedererkannten Worte und ein Summenmalf aus beidem.

Die Wortliste des NAI eignet sich somit zur Erfassung kurz- und lédngerfristiger verbaler
Merkleistungen. Im Einzelnen stehen die Kapazitit des Kurzzeitgedéchtnisses, verbale

Encodierungen und die Giite der Konsolidierung verbaler Inhalte im Vordergrund.

Die objektive Testabnahme und Auswertung ist aufgrund der detaillierten Anweisung des
NAI Testmanuals gegeben. Die Retestzuverlidssigkeit der Wortliste ist mit ry = .66 recht
niedrig. Erst der zusammengesetzte Testparameter aus unmittelbarer Reproduktion und
verzogertem Wiedererkennen fiihrt zu etwas giinstigeren Reliabilitdtswerten. Nach An-
gaben im Testmanual betrdgt die Retestreliabilitét bei &dlteren Patienten mit Hirnleistungs-

storungen nach 4 Wochen ri = .73 (Oswald und Fleischmann, 1999).

2.4.5 Die Rey-Osterrieth-Figur

Die Rey-Figur ist eine zweidimensionale, komplexe geometrische Zeichnung (s. Anhang),
die sich aus 18 Elementen wie beispielsweise verschieden grolen Rechtecken, Dreiecken,
parallelen Linien und Kreuzen in und an einem groen Rechteck zusammensetzt (Rey,
1941). Der Proband sollte so genau wie moglich ohne Hilfe eines Lineals die vor ihm

liegende Figur abzeichnen.

Die Rey-Figur erfasst nach iibereinstimmender Lehrmeinung visuokonstruktive Féhig-
keiten, die ein Konglomerat verschiedener kognitiver Leistungen umfassen. Der Proband
muss fiir eine erfolgreiche Bewiltigung dieser Aufgabe zuallererst die Figur visuell-
rdaumlich erfassen und hinsichtlich ihres Aufbaus aus verschiedenen Komponenten ana-
lysieren. Das Zerlegen in Elemente hilft bei der rdaumlichen Organisation fiir die korrekte
Wiedergabe der Figur, die im letzten Schritt die Motorik und Koordination im Prozess des
Zeichnens umfasst. Rey selbst betont hierbei, dass das Zeichnen der einzelnen Elemente
nicht das Problem darstelle, da diese alle recht einfach seien. Die Schwierigkeit bei diesem

Test bestehe in der korrekten Darstellung der Anordnung dieser Elemente zueinander.

Das in dieser Arbeit zur Auswertung der Rey-Figur verwendete Schema folgt dem von

Osterrieth (1944) in seiner Modifikation durch Taylor (1979). Bei diesem am héufigsten
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eingesetzten Auswertungssystem wird beurteilt, wie genau ein Element wiedergegeben und
ob es korrekt platziert wurde. Anhand dieser beiden Kriterien werden O, 1 oder 2 Punkte
pro Element vergeben. Das heifit, ein Proband kann maximal 36 Punkte erhalten. In Er-
ginzung zu diesem Auswertungssystem wurden in dieser Arbeit aus Griinden der
Praktikabilitit auch halbe Punkte vergeben. In der Literatur werden die Interrater-
reliabilitdten mit 0.80 bis 0.99 angegeben. Auch die Priifung der Konsistenz ergab ange-

messene Reliabilitidtswerte.

Zusitzlich zu diesem quantitativen Auswertungsschema wurden von verschiedenen
Autoren qualitative Auswertungssysteme entwickelt, die darauf fokussieren, wie planvoll
ein Proband die Elemente der Rey-Figur gezeichnet hat. Es steht also nicht das Endergeb-
nis des Abzeichnens im Mittelpunkt der Betrachtung, sondern der Analyse- und Planungs-
prozess des Probanden ausgedriickt in seinem konkreten Vorgehen beim Abzeichnen. Im
Unterschied zum quantitativen Auswertungssystem ist die qualitative Auswertung ein
selten angewandtes Verfahren und keines der Auswertungssysteme ist dhnlich etabliert,
wie das zuvor erwidhnte von Osterrieth und Taylor. Die Neuropsychologinnen Gottwald
und Kenkel (2001) haben auf der Grundlage einer kritischen Betrachtung vorhandener
Systeme das Kieler qualitative Auswertungssystem der Rey-Osterrieth-Figur (KQAROF)
entwickelt. Es basiert auf der Annahme, dass sich fiir bestimmte Gruppen von Elementen
der Figur eine sinnvolle Reihenfolge des Abzeichnens postulieren ldsst. Ein Proband, der
dies nicht erkennt und dagegen verstoB3t, begeht nach diesem Modell einen planerischen
Fehler. Beispielsweise betrachtet dieses System, das Zeichnen des diagonalen Achsen-
kreuzes vor dem Zeichnen des groflen Rechtecks als einen Planungsfehler (s. Aus-

wertungsbogen des KQAROF im Anhang).

Das von Fr. Dr. phil. Dipl.-Psych. B. Gottwald freundlicherweise zur Verfiigung gestellte
KQAROF wurde in dieser Studie an Patienten mit SVE zur qualitativen Auswertung der
Rey-Figur verwendet und gemil} den Regeln des Orginalsystems ausgewertet (s. Anhang).
Aufgrund des Fokus dieses Auswertungssystems auf den Planungsprozess beim Ab-
zeichnen wurde das KQAROF als Test fiir die exekutiven Funktionen aufgefasst und
wurde der quantitativen Auswertung nach Osterrieth und Taylor als zweitem Testpara-

meter der Rey-Figur in dieser Studie gegeniibergestellt.
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2.4.6 Der Uhrentest CLOX

In den vergangenen Jahren sind viele verschiedene Versionen von Uhrentests in die De-
menzdiagnostik eingefiihrt wurden, bei denen der Proband auf einem Blatt Papier mit vor-
gegebenem Kreis eine Uhr mit einer bestimmten Uhrzeit einzeichnen soll. Richardson und
Glass (2002) konnten beim Vergleich von fiinf verschiedenen Auswertungssystemen zei-
gen, dass bei allen fiinf die Ergebnisse im Uhrentest mit dem Schweregrad globaler kogni-
tiver Beeintrichtigung korrelieren. In seiner Ubersichtsarbeit zu Uhrentests berichtet Shul-
man (2000) von einer durchschnittlichen Sensitivitit und Spezifitit von 85%, einer hohen
Reliabilitédt und einer guten pradiktiven Validitit der Uhrentests. Diese Tests sind schnell

durchzufiihren und haben bei den Probanden eine gute Akzeptanz.

Unter den Namen CLOX stellten Royall et al. (1998) eine neue Variante eines Uhrentests
vor, der den exekutiven Aspekt des Testverfahrens deutlicher herausstellen soll. Zusétzlich
zur exekutivsensiblen, freien Generierung der Uhr (CLOX 1) fiihrten Royall et al. eine
zweite Aufgabe ein, bei der der Proband eine durch den Testleiter gezeichnete Uhr aus-
schlieBlich abzeichnen soll (CLOX 2), was eine visuokonstruktive Leistung darstellt. Der
Test schreibt vor, dass der Testleiter die Uhr vor den Augen des Probanden in systemati-
scher Weise zeichnen soll. Die Einfithrung des zweiten Testteils ermoglicht es, eine besse-
re diagnostische Unterscheidung zwischen exekutiven und visuokonstruktiven Beein-
trichtigungen vorzunehmen. Nach Auffassung der Testautoren sind fiir die erfolgreiche
Bearbeitung von CLOX Zielbestimmung, Planung, motorisch sequenzielles Handeln,
selektive Aufmerksamkeit und ein Selbstmonitoring des fortlaufenden Handelns not-

wendig, was die Aufgabe als exekutives Verfahren ausweise.

Das bei Royall et al. (1998) angegebene Auswertungsschema wurde zusammen mit dem
zuvor beschriebenen Konzept der Testdurchfiihrung von CLOX in dieser Arbeit an-
gewendet. Die frei entworfene Uhrenzeichnung und die abgezeichnete Uhr wurden nach
demselben Schema ausgewertet, das insgesamt 15 Aspekte umfasst (fiir den Auswertungs-
bogen s. Anhang). Hierzu gehoren beispielsweise die korrekte Verteilung und Reihenfolge
der Ziffern oder auch Details der Zeiger wie die richtige Platzierung und unterschiedliche
Linge von Stunden- und Minutenzeiger. Das Ergebnis pro Zeichnung reicht von 0 bis 15
Punkten, wobei niedrigere Werte auf eine groBere Beeintrichtigung hindeuten. Die
Autoren schlagen dariiber hinaus vor, eine Differenz von CLOX 1 und CLOX 2 zu bilden,
die den spezifischen Beitrag von exekutiver Kontrolle bzw. visuo-rdumlicher Praxis unter-

streichen soll.
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Die interne Konsistenz von CLOX wird von Royall et al. (1998) mit einem Alphakoeffi-
zienten nach Cronbach von .82 angegeben, was befriedigend ist. Die Interraterreliabilitét
betrigt fir CLOX 1 r = .94 und fiir CLOX 2 r = .93, was fiir die Tauglichkeit des vor-
geschlagenen Auswertungsschemas spricht. Hinsichtlich der Validitidt konnten Royall et al.
(1998) zeigen, dass das ,,Executive Interview* (EXIT 25), ein gut eingefiihrtes Verfahren
zur Erfassung dysexekutiver Storungen, nach Adjustierung durch den MMST den grofiten
Teil der Varianz von CLOX 1 Ergebnissen erklirt. Die Korrelation zwischen den beiden

Testverfahren betrug r = -.83, was auf einen starken Zusammenhang hinweist.

2.4.7 Der Tower of London

Beim Tower of London handelt es sich um eine klassische Problemldseaufgabe, bei der in
moglichst wenigen Ziigen drei verschiedenfarbige Kugeln aus einer bestimmten Aus-
gangsposition in eine definierte Endposition gebracht werden sollen. Die drei Stébe, auf
die die Kugeln gesteckt werden, sind zudem unterschiedlich lang: Auf den lingsten Stab
passen maximal drei Kugeln, auf den mittleren zwei und auf den kiirzesten eine Kugel. Die
einzige bei diesem Test zu beachtende Regel schreibt vor, dass der Proband jeweils nur
eine Kugel auf einmal bewegen darf. Die folgende Abbildung 2 zeigt die Ausgangs- und
Zielposition, der im Rahmen dieser Arbeit verwendeten Aufgabenstellung (nach Golden-

berg, 1998).

| — 1

Ausgangsposition
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| —

Zielposition

Abb. 2: Ausgangs- und Zielposition der in dieser Arbeit verwendeten Problemldseaufgabe

des Towers of London

Der kiirzeste Losungsweg dieser Aufgabe besteht aus sechs Ziigen. Hierfiir ist es not-
wendig, die Problemsituation zu erkennen und das Vorgehen vorauszuplanen. Derjenige
beispielsweise, der gleich zu Beginn die rote Kugel auf den kiirzesten Stab setzt, gerit in
eine Sackgasse. Mit Vorausplanung erkennt man, dass es fiir eine schnelle Losung not-

wendig ist, zunédchst die blaue Kugel wegzubewegen.

Um das bei der Aufgabenlosung notwendige konvergente problemlosende Denken zu
erfassen, wurden als Testparameter dieser Aufgabe folgende Variablen definiert: die be-
notigte Zugzahl, die Zeit fiir die Aufgabenbearbeitung sowie der Quotient aus Bearbei-
tungszeit und Zugzahl. Wobei der letzten Variable angesichts der Kiirze des Testes durch
die Betonung des Geschwindigkeitsaspektes der Vorrang unter den exekutiven Parametern
eingerdumt wird. Um den Planungsprozess moglichst vollstindig abzubilden, wurde kein
Abbruchkriterium definiert. Kam ein Proband bei der Bearbeitung der Aufgabe nicht mehr
weiter oder wiinschte noch einmal anzufangen, waren weitere Anldufe moglich. Die ge-
nannten drei Variablen wurden immer iiber alle durchgefiihrten Anlidufe bestimmt, um den
gesamten Problemldseprozess wihrend der Aufgabenbearbeitung abzubilden. Als weiterer
exekutiver Testparameter wurde die Anzahl der RegelverstoBe iiber alle Anldufe definiert.
Als Regelverstof} galt, wenn ein Proband mehr als eine Kugel auf einmal zu bewegen ver-

suchte.

Allen Probanden wurde die Aufgabe anhand des dreidimensionalen Testmaterials und der

gezeichneten Zielvorgabe erldutert. Durch explizites Nachfragen wurde geklirt, ob die
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Probanden die Aufgabe verstanden haben und ob sie die verwendeten farbigen Kugeln

optisch voneinander unterscheiden konnten.

Fiir eine mittlerweile beim Testverlag herausgegebene Version des Towers of London von
Tucha und Lange (2004) konnten die beiden Autoren an einer Stichprobe mit 248 Pro-
banden nachweisen, dass zwischen der Testleistung im Tower of London und zugleich
erhobenen exekutiven Leistungen (z. B. kognitive Flexibilitit) ein enger Zusammenhang

besteht.

2.4.8 Der 5-Punkte-Test

Bei dem 5-Punkte-Test der schweizerischen Neuropsychologin Prof. Dr. phil. M. Regard
besteht die Aufgabe des Probanden darin, méglichst viele verschiedene Figuren zu er-
zeugen, indem fiinf Punkte durch gerade Linien miteinander verbunden werden. Der Pro-
band erhilt hierzu einen Testbogen mit 40 Feldern, die aus jeweils fiinf symmetrisch an-
geordneten Punkten bestehen (s. Abb. 3). Die Probanden werden ausdriicklich darauf hin-
gewiesen, dass nicht alle fiinf Punkte in die jeweilige Figur miteinbezogen werden miissen,
sondern dass es beispielsweise ausreicht, lediglich zwei Punkte zu verbinden. Zur Ver-
anschaulichung der Aufgabenstellung zeichnet der Untersucher zu Beginn fiir den Pro-
banden zwei Beispiele. Anschlieend hat der Proband drei Minuten Zeit, so viele ver-

schiedene Figuren wie moglich zu produzieren.

Abb. 3: Item des 5-Punkte-Tests nach Regard

Nach Guilford sind Testverfahren, die die Produktivitit des Probanden zu erfassen suchen,

ein Mab fiir die spontane Flexibilitét, die unabhingig ist von MaBlen der allgemeinen Intel-
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ligenz (Regard, 1982). Neben dem durch Thurstone eingefiihrten Ansatz der Wortfliissig-
keit (s. 2.4.9) wurden entsprechend auch ,,Fluency“-Aufgaben zur figuralen Fliissigkeit
entwickelt. Der 5-Punkte-Test ist ein solches nonverbales Mal3 der spontanen Flexibilitit.
Er ist dazu geeignet, sowohl die Fahigkeit des Probanden, verschiedene Ideen zu produzie-
ren, als auch dabei auftretendes Perseverationsverhalten zu untersuchen. Beides sind wich-
tige Aspekte bei der Beurteilung moglicher Problemldsestorungen: zum einen, ob der Pro-
band an einmal formulierten Losungen haftet und ihn dies bei der Produktion weiterer
Losungen behindert, zum anderen, ob der Proband bereits geduBlerte Losungen im Sinne

der Perseveration wiederholt.

Im Unterschied zu anderen Tests der figuralen Fliissigkeit hat der 5-Punkte-Test eine hohe-
re Auswertungsobjektivitit, da sich die Losungsvorschldge des Probanden im vorgegebe-
nen Punkteraster einfach quantifizieren lassen, was das Verfahren auch fiir die klinische
Verwendung geeignet macht. Nach Regard (1982) fanden sich im 5-Punkte-Test ver-
minderte oder defizitidre Leistungen der nonverbalen Fliissigkeit empirisch hiufiger nach
rechts anterioren Lidsionen. Auch in der Studie von Jones-Gotman und Milner (1977)
waren Defizite in der figuralen Ideenproduktion am stérksten mit einer Schidigung des
nondominanten Frontallappens assoziiert. Lee et al. (1997) wiesen an einer Stichprobe von
258 Patienten nach, dass bei Probanden mit Dysfunktionen des Frontalhirns ein signifikant
hoherer Prozentsatz an Perseverationen im 5-Punkte-Test auftritt als bei Probanden mit
nichtfrontalen neurologischen und psychiatrischen Erkrankungen. Dariiber hinaus konnten
Patienten mit Dysfunktionen des rechten Frontallappens anhand der prozentualen Perseve-
rationen hiufiger zutreffend als beeintrichtigt klassifiziert werden als Patienten mit
cerebralen Dysfunktionen in anderen Hirnbereichen. Ergebnisse zur Verwendung bei

Patienten mit SVE liegen fiir diesen Test bisher nicht vor.

Im Rahmen dieser Studie wurden fiir den 5-Punkte-Test folgende Testparameter definiert:
die Gesamtzahl aller vom Probanden produzierten Figuren, die Anzahl korrekter Losun-
gen, die absolute Anzahl der Perseverationen und der Prozentanteil der Perseverationen
bezogen auf die Gesamtzahl produzierter Figuren. Als Perseveration wurde jede Wieder-

holung einer vom Probanden zuvor gezeichneten Figur gewertet.
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2.4.9 Wortfliissigkeitstest aus dem LPS 50+

Bei diesem Untertest aus dem Leistungspriifsystem 50+ von Sturm et al. (1993) wird der
Proband darum gebeten, jeweils eine Minute lang so viele Worter wie moglich aufzu-
schreiben, die mit einem bestimmten Buchstaben beginnen. Es werden innerhalb von drei
Minuten hierfiir drei verschiedene Buchstaben vorgegeben. In der vorliegenden Arbeit
wurde die Variante des LPS 50+ mit den Buchstaben F, K und R verwendet. Dem Pro-
banden wurde erklart, dass als Losungsvorschlag kurze oder lange genauso wie grof3- oder
kleingeschriebene Worter angeben werden konnen. Auch Eigennamen konnten genannt
werden. Die Durchfithrungs- und Auswertungsobjektivitit ist aufgrund der exakten Vor-
gaben im Testmanual gewéhrleistet. Der aufgewertete Testhalbierungskoeffizient wird von
den Testautoren mit ry = .99 angegeben und ist somit als sehr hoch zu bezeichnen (Sturm
etal., 1993).

Der Wortfliissigkeitstest ist im Sinne Guilfords ein Test der spontanen Flexibilitit fiir ver-
bale Stimuli. Wie auch beim 5-Punkte-Test (s. 2.4.8) stehen bei diesem Test die Fliissigkeit
der Ideenproduktion und die Perseverationsneigung des Probanden im Vordergrund. Da
verbale und nonverbale Reize durch unterschiedliche Prozesse verarbeitet werden, sind der
5-Punkte-Test und der Test zur Wortfliissigkeit nicht als redundant anzusehen. So konnte
der diagnostische Wert von Wortfliissigkeitstest mehrfach bei der Beschreibung links fron-
taler Lasionen nachgewiesen werden. Regard (1991) konnte zudem zeigen, dass Patienten
mit links anterioren Lésionen eine geringere verbale als figurale Ideenproduktion und we-
niger Kontrolle iiber die Qualitit der verbalen Losungsvorschlige haben. Patienten mit
rechtshemisphérischen Lésionen hingegen entwickelten weniger figurale Losungen, wobei
zusitzlich die Kontrolle iiber Perseverationen bei Patienten mit rechts frontalen Lésionen

vermindert war.

Im Rahmen dieser Studie wurde der Untertest Wortfliissigkeit aus dem LPS 50+ in Ent-
sprechung zum 5-Punkte-Test hinsichtlich folgender Variablen ausgewertet: Gesamtzahl
aller vom Probanden produzierten Losungsvorschlige, Anzahl korrekter Losungsvor-
schlige, absolute Anzahl der Perseverationen und prozentualer Anteil der Perseverationen
bezogen auf die Gesamtzahl produzierter Losungsvorschlige. Als Perseveration wurde

jede Wiederholung eines bereits genannten Wortes gewertet.
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2.4.10 Skala zum kognitiven Schiitzen

Ende der 70er Jahre waren Shallice und Evans (1978) die ersten Wissenschaftler, die die
Aufmerksamkeit darauf lenkten, dass Verletzungen des Frontalhirns auch bei gut er-
haltener allgemeiner intellektueller Leistungsfahigkeit zu einer auffélligen Unfihigkeit
fiihren konnen, addquate kognitive Schitzungen vorzunehmen. Shallice und Evans (1978)
entwickelten eine Skala zum kognitiven Schitzen und untersuchten 100 Patienten mit
lokalisierten cerebralen Lisionen. Die Autoren konnten in ihrer Studie nachweisen, dass
Patienten mit frontalen Lésionen signifikant mehr abweichende Schitzungen abgaben als
Patienten mit weiter posterior gelegenen Lisionen. Die im Rahmen der Problemlosung
notwendigen Komponenten (Auswahl geeigneter Losungsstrategien, Modifikation nach
interner Riickmeldung) sind metakognitive Prozesse, die aufgrund ihrer Steuerungs- und
Kontrollfunktion als exekutive Funktionen bezeichnet werden konnen (v. Cramon et al.,

1995).

Zur Untersuchung des kognitiven Schitzens haben Shallice und Evans (1982) eine Skala
mit 20 Fragen vorgeschlagen, in denen Patienten Maf3e der natiirlichen Umwelt schitzen
sollten, ohne die Moglichkeit zu haben, auf leicht zugingliches Vorwissen zuriickgreifen
zu konnen. Bei dieser Fragensammlung bestand das Problem, dass nicht bekannt war,

welche Streubreite der Antworten normalerweise zu erwarten ist.

Guthke et al. (1999) iibersetzten und modifizierten diese Fragen und legten sie 35 hirn-
gesunden Kontrollpersonen (im Alter von 21-67 Jahren) vor. Anhand von Mittelwerten
und Standardabweichungen definierten die Autoren zwei Bewertungsbereiche: Einen
engen Giiltigkeitsbereich begrenzt durch die Spanne einer Standardabweichung und einen
weiten Giiltigkeitsbereich durch zwei Standardabweichungen. So weit moglich ermittelten
sie die tatséchlichen Antworten auf die Fragen bzw. fiihrten Erfahrungswerte aus dem
Alltag an. So entstand ein Auswertungssystem, das vorsieht, fiir Antworten auf3erhalb des
engen Giiltigkeitsbereiches 1 Fehlerpunkt zu geben und fiir Antworten auflerhalb des
weiten Giiltigkeitsbereiches 2 Fehlerpunkte. Anhand der Kriterien Verstindlichkeit, mog-
lichst groBe Ubereinstimmung zwischen Schiitzungen der Kontrollprobanden und Realwert
und moglichst grole Unabhingigkeit vom Allgemeinwissen, sodass die Antwort aus
mehreren Wissensbestandteilen abgeleitet werden muss, wahlten Guthke et al. (1999)
letztlich 10 Fragen fiir eine deutsche Kurzversion einer kognitiven Schitzskala aus. Dabei
wird beispielsweise danach gefragt, welche Geschwindigkeit ein Pferd im vollen Galopp

erreicht. Diese Kurzversion und der Auswertungsbogen wurden freundlicherweise von Fr.
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Dr. phil. G. Matthes-von Cramon fiir diese Studie zur Verfiigung gestellt (s. Anhang). Als
exekutiver Testparameter dieser Skala wurde der Fehlersummenwert der abweichenden

kognitiven Schitzungen des Probanden verwendet.

2.4.11 Die Allgemeine Depressions Skala (ADS)

Die Allgemeine Depression Skala (ADS) von Hautzinger und Bailer (1993) ist die revi-
dierte deutschsprachige Form der ,,Center for Epidemiological Studies Depression Scale*
(CES-D). Dieses Selbstbeurteilungsinstrument fiir Personen zwischen 14 und 80 Jahren
erfragt das Vorhandensein von depressiven Affekten, korperlichen Beschwerden, moto-
rischer Hemmung, motivationalen Defiziten und negativen Denkmustern im Zeitraum der

letzten Woche.

Das Selbstbeurteilungsinstrument ADS wurde als Langform mit 20 Items (ADS-L) und als
Kurzform (ADS-K) mit 15 Items u. a. anhand einer Bevolkerungsstichprobe von etwa
1300 Personen und an einer psychiatrischen Stichprobe mit etwa 150 Patienten psycho-

metrisch untersucht.

Die Antwortmoglichkeiten der einzelnen Fragen umfassen die Kategorien selten, manch-
mal, ofter und meistens. Auf dem Bogen ist definiert, wie diese Kategorien konkret zu
verstehen sind. Bei der Langform (ADS-L) sind 16 Fragen so ausgerichtet, dass die Ant-
wort ,,meistens” auf eine stirkere Depressivitit hinweist. Vier Fragen sind umgekehrt
gepolt, sodass bei ihnen die Antwort ,,selten eine depressive Symptomatik ausdriickt. Der
Summenwert der Antworten zwischen minimal 0 und maximal 60 Punkten wird als Kenn-
wert aktueller depressiver Symptomatik interpretiert. ADS-L Werte iiber 23 Punkte weisen

auf die Moglichkeit einer ernsthaften depressiven Storung hin.

Um Probanden zu identifizieren, die eine Antworttendenz haben ,,selten® anzukreuzen
bzw. nicht gewillt sind, Auskunft iiber sich zu erteilen, werden als so genanntes ,,Liigen-
kriterium* die vier umgekehrt gepolten Fragen genutzt. Zur Bestimmung der Konsistenz
der Aussagen eines Probanden wird die folgende Formel verwendet: Summe der Punkte
der positiv gepolten Items minus viermal die Summe der Punkte der negativ gepolten I-
tems. Wird ein kritischer Wert von kleiner -28 Punkten erreicht, sollten die Fragebogen-

antworten nicht als verlisslich angesehen werden.
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Die genauen Instruktionen im Testmanual und eine Auswerteschablone gewihrleisten die
Durchfiihrungs- und Auswertungsobjektivitit. Die innere Konsistenz der ADS-L in der
Bevolkerungsstichprobe weist einen Alphakoeffizienten nach Cronbach von .89 auf. Auch
bei den Patientengruppen erweist sich die ADS-L als reliables Instrument. Die ADS-L
korreliert mit anderen Depressionsskalen hoch und positiv, was insbesondere fiir Selbst-
beurteilungsfragebogen wie Becks Depressionsinventar (BDI) oder die Befindlichkeits-

Skala (Bf-S) gilt (Hautzinger und Bailer, 1993).

In der vorliegenden Arbeit wurde als Testparameter der Summenwert der ADS-L und der
Punktwert des sogenannten Liigenkriteriums verwendet, die nach den Vorgaben im Test-

manual bestimmt wurden.

2.4.12 Beschreibung des Barthel-Index

Der Barthel-Index ist ein international verbreitetes Messinstrument zur Erfassung grund-
legender Alltagsfunktionen. Diese Fremdbeurteilungsskala beriicksichtigt die folgenden
zehn Aspekte: Essen, Transfer vom Bett in den (Roll-)Stuhl, Waschen (von Gesicht,
Hénden, zudem auch Kdmmen, Zdhneputzen), Toilettenbenutzung, Baden/Duschen, Gehen
auf ebenem Gelédnde (oder Rollstuhl fahren), Treppensteigen, An- und Auskleiden, Darm-
und Blasenkontrolle. Fiir jeden einzelnen Bereich wird der Grad an Selbstindigkeit des
Patienten eingeschitzt. Je nach Item konnen 0, 5, 10 oder 15 Punkte vergeben werden,
wobei ein hoherer Punktwert fiir eine grofere Selbstidndigkeit spricht. Der maximal er-
reichbare Summenwert des Barthel-Index betrdgt 100 Punkte. Nahe dieses Summenwertes
lasst sich davon ausgehen, dass die Selbstpflegefihigkeit eines Patienten erhalten ist.
Trotzdem kann ein Hilfsbedarf wie beispielsweise im hauswirtschaftlichen Bereich be-
stehen. Das heif3t, dass ein Patient, der 100 Punkte im Barthel-Index erreicht, noch nicht in
der Lage sein muss, ein selbststindiges Leben zu fithren. Da der Barthel-Index keine konti-
nuierliche Skala ist, kann der Grad der Hilfsbediirftigkeit zudem nicht quantifiziert werden.
Dies liegt u. a. daran, dass einzelne Aspekte der Skala fiir die Pflegebediirftigkeit eine
grofere Bedeutung haben als andere. Dennoch ist der Summenwert fiir Verlaufsbeobach-

tungen hilfreich und hat sich fiir statistische Vergleiche als zweckmifig erwiesen.

Nach einer Studie von Sulter et al. (1999) kann im Fall akuter Schlaganfille ein Summen-

wert im Barthel-Index von unter 60 Punkten als schlechtes und einer iiber 95 Punkten als
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gutes Behandlungsergebnis bezeichnet werden. Fiir die psychometrische Qualitit des
Barthel-Index spricht seine sehr hohe Reliabilitdt. Wolfe et al. (1991) konnten zeigen, dass
eine nach 2-3 Wochen wiederholte Bewertung eines Patienten durch denselben Beurteiler
einen gewichteten Kappa-Wert von .98 erreichte. Auch die Interraterreliabilitiit ist nach
derselben Studie mit einem gewichteten Kappa-Wert von gro3er oder gleich .88 als sehr

zufriedenstellend einzustufen.

2.4.13 Beschreibung der Modified Rankin Scale

Die Modified Rankin Scale ist ein hdufig verwendetes Instrument fiir eine Klassifizierung
des neurologischen Status von Patienten nach einem Schlaganfall. Diese Fremdbeurtei-
lungsskala umfasst sieben Schweregrade (0-6), die von keinerlei Symptomen iiber ver-
schiedene Stufen der Behinderung mit zunehmender Hilfsbediirftigkeit und schlieBlich vol-
liger Pflegebediirftigkeit bis zum Tod reichen. Nach einer Studie von Sulter et al. (1999)
entspricht ein Wert von iiber 3 (= moderate Behinderung; Patient bendtigt etwas Hilfe,
kann aber ohne Unterstiitzung laufen) einem geringem Behandlungsergebnis. Obgleich die
Modified Rankin Scale nicht zuletzt aufgrund ihrer einfachen Handhabung ein etabliertes
Standardinstrument ist, muss ihre Interraterreliabilitit kritisch betrachtet werden. Fiir die
Ubereinstimmung zwischen verschiedenen Anwendern der Modified Rankin Scale be-
richten Wolfe et al. (1991) einen Kappa-Wert von .75 und Wilson et al. (2005) von .74.
Diese Kappa-Werte sind nach Bortz und Déring (1995) noch als gute Ubereinstimmung zu
bezeichnen, weisen aber dennoch auf eine substanzielle Variabilitit in den Einschitzungen

hin.

2.4.14 Beschreibung der NIH Stroke Scale

Die NIH (National Institute of Health) Stroke Scale ist ein in zahlreichen Studien und auch
im klinischen Alltag hiufig verwendetes, aus 11 Items bestehendes Instrument zur iiber-
blicksartigen Erfassung des neurologischen Befundes nach Schlaganfillen. Sie beinhaltet
jeweils ein Item zum Grad des Bewusstseins, zur Orientierung, zur horizontalen Augen-
bewegung, zum Gesichtsfeld, zur fazialen Parese, zur Motorik von oberer und unterer Ex-
tremitét, zur Ataxie, zu Sensibilitidtsstorungen, zur Aphasie, zur Dysarthrie und zum Neg-

lect. Fiir jedes Item werden O bis zu 3 Punkte vergeben. Der Gesamtpunktwert der in dieser
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Arbeit verwendeten Form dieser nichtlinearen, ordinalen Skala reicht von 0 Punkten, was
einem vollkommen unbeeintrichtigten Zustand des Patienten entspricht, bis zu 42 Punkten,

was im Sinne dieser Skala die grofte Auspriagung an Beeintrachtigung darstellt.

Goldstein et al. (1989) weisen in ihrer Studie eine moderate bis substanzielle Interraterreli-
abilitit fiir 9 der 13 Items nach (Anmerkung: 13 Items, da die Autoren die linke und rechte
Extremitit gesondert zéhlten). Hinsichtlich der Validitit der NIH Stroke Scale fanden
Adams et al. (1999) in einer Studie an iiber 1200 Patienten heraus, dass der Gesamtpunkt-
wert auf der Skala bei Aufnahme eine sichere Vorhersage iiber den zu erwartenden Grad
der Erholung erlaubt. Ein Wert von grofer oder gleich 16 Punkten auf der NIH Stroke
Scale bedeutet eine hohe Wahrscheinlichkeit fiir einen tddlichen Ausgang oder eine
schwere Behinderung. Hingegen ldsst ein Wert von kleiner oder gleich 6 Punkten eine gute
Erholung erwarten. Nur bei lakuniren Infarkten zeigten sich die Verldufe unabhingig vom

Ergebnis der NIH Stroke Scale.

2.5 Ablauf der Probandenuntersuchung

Die Rekrutierung der Probanden der klinischen Gruppe erfolgte durch den neurologischen
Assistenzarzt Dr. med. T. Bachmann aus Patienten der Klinik fiir Neurologie des Uni-
versitédtsklinikums Schleswig-Holstein, Campus Liibeck anhand der unter 2.1 aufgefiihrten
Kriterien. Hierbei fand enge Riicksprache mit dem Oberarzt Prof. Dr. med. G. Seidel statt.
Darauthin wurde der eventuelle Studienteilnehmer sowohl miindlich als auch schriftlich
durch Dr. Bachmann iiber die Ziele der Studie und die erforderlichen Untersuchungen bei
Studienteilnahme aufgeklédrt (s. Aufkldrungsbogen im Anhang). Fiir die DNS-Unter-
suchung zur Frage erblicher Formen der Leukenzephalopathie wurde eine gesonderte Auf-
kldrung vorgenommen und eine gesonderte Einwilligung des Probanden eingeholt (s. eben-
falls Anhang). Die Ethikkommission der Universitdt zu Liibeck hat unter dem Akten-
zeichen 00-122 dem Studienprotokoll und dem Aufkldrungsbogen vor Beginn der Daten-
erhebung zugestimmt. Alle Untersuchungen dieser Studie stimmen mit den Empfehlungen
des Weltirztebundes (revidierte Deklaration von Helsinki) iiberein. Der Einschluss in die
Studie und die unentgeltliche Teilnahme erfolgte erst nach erteilter schriftlicher Ein-

willigung seitens des Probanden.
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Auch die Probanden der Kontrollgruppe wurden ebenso sorgfiltig und umfassend auf-
geklirt. Die Ein- und Ausschlusskriterien und die Art der Rekrutierung dieser Gruppe sind

unter 2.2 beschrieben wurden.

Nach Einschluss eines Probanden in die Studie wurde zunéchst der Datenerfassungsbogen
unserer Studie (s. Anhang) durch Dr. Bachmann, meine Mitdoktorandin Fr. Wiebke
Schwandner oder durch mich selbst erhoben. Anhand dieses Bogens wird nach sozialen
Basisparametern des Probanden, dem aktuellen Aufnahmegrund, der aktuellen Medikation,
weiteren neurologischen sowie anderen Diagnosen, vaskuldren Risikofaktoren und der
medizinische Vorgeschichte mit besonderem Schwerpunkt auf mogliche Vorschidigungen
des Zentralnervensystems gefragt. Dariiber hinaus diente dieser Fragebogen zur Erfassung
des schulischen und beruflichen Bildungsweges und der jetzigen Lebenssituation u. a.
hinsichtlich der Wohnverhéltnisse oder des beruflichen Status. Zudem wurde eine
detaillierte Familienanamnese erhoben. Als zusitzliche Quelle wurde bei der Erhebung
dieser Informationen auf die Kurve und die Krankenakte der Patienten zuriickgegriffen. Im
Rahmen dieses Untersuchungsabschnitts wurde der exekutive Uhrentest CLOX durch-
gefiihrt sowie die NIH Stroke Skala, der Barthel-Index und die modifizierte Rankin-Skala
erhoben, um die weitere neuropsychologische Testung in ihrer Dauer und somit Belastung

fir den Probanden zu reduzieren.

Dr. Bachmann nahm in einem néchsten Schritt die klinisch-neurologische Untersuchung
der Probanden mit zusitzlicher Erhebung des psychiatrischen und internistischen Status
vor. Die Anfertigung der kraniellen Magnetresonanztomografie erfolgte durch das Institut
fir Neuroradiologie des Universititsklinikums Schleswig-Holstein, Campus Liibeck an

einem Magnetom Symphony mit 1,5 Tesla der Firma Siemens, Erlangen (s. 2.3).

Die neuropsychologische Untersuchung wurde in einem Raum mit guter Beleuchtung und
ablenkungsfreier Umgebung auf der Station 51 durchgefiihrt. Der Raum unterlag wihrend
der Testung keiner anderen Nutzung. Durch ein Schild an der Tiir wurde zusétzlich sicher-
gestellt, dass sich der Proband ungestort auf die Tests konzentrieren konnte. Es wurde
dafiir Sorge getragen, dass die Probanden zum neuropsychologischen Untersuchungszeit-
punkt so weit moglich nicht durch tageszeitliche Umsténde leistungsgemindert waren (wie
z. B. durch fehlende Ruhepausen, groe Nihe oder Ferne von den Mabhlzeiten, vorherige
anstrengende Untersuchungen usw.). Bei jedem Probanden wurde zu Beginn der Testung
darauf geachtet, dass eventuell notwendige Seh- oder Horhilfen vorhanden waren, und es

wurde erfragt, ob der Proband sich untersuchungsfihig fiihlt. Durch ein kurzes einleitendes
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Gesprich mit dem Probanden sollte eine vertrauensvolle, entkrampfte Situation geschaffen
werden, die es dem Probanden ermoglichen sollte, die einzelnen Testverfahren in einer

wohlwollenden, den einzelnen Studienteilnehmer annehmenden Atmosphire zu bearbeiten.

Die Testung dauerte insgesamt etwa eine Stunde, was fiir den Probanden eine ohne Frage
nicht unerhebliche Belastung darstellte. Die Probanden wurden daher zu Beginn und auch
im Verlauf darum gebeten, mitzuteilen, wenn es fiir sie zu anstrengend wiirde. Von einer
zufilligen Gestaltung der Testreihenfolge wurde bewusst abgesehen, damit Testverfahren
mit hoher Aufmerksamkeitsbeanspruchung wie beispielsweise die zum kognitiven Leis-
tungstempo fiir alle Probanden gleichermafSen am Beginn der Untersuchung durchgefiihrt
werden konnten, gerade auch um die Leistungsspitzen eines Probanden abzubilden. Auch
sollte durch eine feste Reihenfolge der Tests vermieden werden, dass zwischen der Vor-
gabe der Wortliste und ihrem 20-30 Minuten spiteren Abruf weiteres verbales Material
(wie z. B. im SIDAM) vom Probanden gelernt werden musste. Die bei allen Probanden
verwendete Reihenfolge der Testverfahren bei unserer Untersuchung ist in der folgenden

Tabelle 4 wiedergegeben.

Reihenfolge der Testverfahren bei der neuropsychologischen Untersuchung:

e Zahlen-Verbindungs-Test

o SIDAM

e Wortliste (NAI)

e Tower of London

e Wortfliissigkeit LPS 50+

e 5-Punkte-Test nach Regard

e Skala zum kognitiven Schitzen
e Wiedererkennen der Wortliste
e Rey-Osterrieth-Figur

e ADS-L

Tab. 4: Reihenfolge der in dieser Studie eingesetzten neuropsychologischen Testverfahren

Die Testungen wurden streng nach den Durchfiihrungs- und Auswertungsinstruktionen in

den Testmanualen bzw. nach den Angaben der Testautoren durchgefiihrt.
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2.6 Verwendete statistische Verfahren

Fiir die Auswahl geeigneter statistischer Testverfahren war zu allererst die Frage zu kléren,
ob eine parametrische oder eine nonparametrische Auswertung vorgenommen werden
muss. Fiir parametrische Berechnungen ist neben einer Reihe weiterer zu erfiillender Krite-
rien wie beispielsweise Normalverteiltheit des untersuchten Merkmals und Varianzhomo-
genitit der Referenzpopulationen bei stichprobenvergleichenden Tests vor allem das Ska-
lenniveau der erhobenen Daten von Bedeutung. Parametrische Verfahren setzen Daten auf
Intervallskalenniveau voraus. Fiir diese Skalenart gilt, dass gleich groBe Merkmalsunter-
schiede durch &dquidistante Zahlen abgebildet werden, d. h., identische Messwertunter-
schiede entsprechen identischen Merkmalsunterschieden (Bortz und Doring, 1995). Diese
Voraussetzung wird zumindest nicht von der fiir diese Arbeit wichtigen Scheltens Skala
erfiillt, die eine semiquantitative, ordinale Schitzskala ist. Aufgrund der Verletzung dieser
basalen Voraussetzung fiir parametrische Verfahren mussten nonparametrische Tests ver-
wendet werden. Diese Entscheidung ist auch im Sinne einer groitmoglichen Teststirke
sinnvoll, da nach Lienert (1973) parametrische Tests bei Verletzung ihrer Voraussetzungen
mehr an Teststirke verlieren konnen als ihre verteilungsfreien Pendants. Die Verwendung
nonparametrischer Tests wurde konsequenterweise auf alle Variablen dieser Untersuchung

ausgedehnt.

Vor der Entscheidung fiir einen bestimmten nonparametrischen Test musste zudem die
Frage geklidrt werden, ob die beiden Stichproben in dieser Untersuchung abhéngig oder
unabhiéngig sind. Aufgrund der zuvor dargelegten Kriterien bei der Auswahl der Pro-
banden der Kontrollgruppe (s. 2.2) wird deutlich, dass gezielt eine Paarbildung zwischen
klinischer Stichprobe und Kontrollstichprobe herbeigefiihrt wurde. Das bedeutet, dass die
beiden Stichproben dieser Studie eng miteinander verbunden sind und daher als abhingig

betrachtet werden miuissen.

Aus diesen Griinden wurde zur Priifung der Unterschiede in der zentralen Tendenz zwi-
schen den beiden Gruppen der Wilcoxon-Test verwendet, ein nonparametrisches Verfahren
zum Vergleich zweier abhingiger Stichproben. Dieser Test gehort mit seiner Effizienz von
etwa 95% zu den trennschirfsten parameterfreien Verfahren (Clauf und Ebner, 1992).
Hinsichtlich der Verteilung der Daten ist der Wilcoxon-Test voraussetzungsfrei. Das fiir
dieses Verfahren geforderte Ordinalskalenniveau wurde von den in die Berechnungen ein-

gehenden Variablen dieser Untersuchung erreicht, d. h. eine Unterscheidung in Merkmals-
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ausprigungen wie grofer und kleiner war moglich. Die Berechnung beim Wilcoxon-Test
basiert auf der Bildung von Differenzen der einzelnen Messwertpaare, die anhand der
Absolutbetridge der Differenzen in eine Rangreihe gebracht werden. Fehlen die Daten fiir
einen Probanden, féllt auch sein Paarling aus der anderen Gruppe aus der Auswertung
heraus. Die Nullhypothese des Wilcoxon-Test besagt, dass eine Variable unter beiden
Bedingungen die gleiche Verteilung hat. Die Alternativhypothese fiir die zweiseitige Fra-
gestellung beinhaltet, dass sich die Verteilungen in der zentralen Tendenz unterscheiden,
d. h., die Variable ist unter einer Bedingung stochastisch grofer als unter der anderen. Das
zweiseitige Testen wurde fiir diese Untersuchung adaptiert, um keine Effekte zu iiber-
sehen. Als Signifikanzniveau des Wilcoxon-Tests wurde fiir die Irrtumswahrscheinlichkeit

ein Wert von 5% festgelegt.

Fir die Untersuchung der Zusammenhinge zwischen den Variablen wurde der
nonparametrische Rangkorrelationskoeffizient nach Spearman verwendet. Dieses Ver-
fahren ist geeignet fiir die Korrelationsbestimmung zwischen zwei zumindestens ordinal-
skalierten Variablen auch aus kleineren Stichproben, die nicht aus einer normal verteilten
Grundgesamtheit zu stammen brauchen. Der Rangkorrelationskoeffizient ist fiir den
gleichen Wertebereich definiert wie der Mallkorrelationskoeffizient, also zwischen -1 und
+1. Die Bestimmung dieses Korrelationskoeffizienten beruht ebenfalls wie beim Wilcoxon
Test auf der Rangreihenbildung. Die Nullhypothese sagt aus, dass zwischen den beiden
Rangreihen kein signifikanter Zusammenhang besteht. Die Alternativhypothese behauptet
das Gegenteil. Das heif3t, dass auch bei diesem Signifikanztest zweiseitig getestet wird.
Das Alphaniveau des Korrelationskoeffizienten wurde wie beim Wilcoxon-Test auf 5%
festgelegt. Aufgrund der Vielzahl der erhobenen Variablen und angestellten Vergleiche
zudem auf Grundlage einer relativ kleinen Stichprobe miissen die berichteten Zusammen-
hinge im Sinne einer statistischen Tendenz interpretiert werden und haben somit einen

explorativen Charakter.

Séamtliche deskriptiv- und inferenzstatistischen Berechnungen wurden unter Verwendung
des Statistikprogramms SPSS (Statistical Product and Service Solution), Version 14.0
durchgefiihrt. Die Entscheidungen fiir die einzelnen statistischen Testverfahren wurden
dankenswerterweise in Abstimmung mit Fr. Dr. rer. biol. hum. Dipl.-Psych. 1. R. Konig
vom Institut fiir Medizinische Biometrie und Statistik der Universitit zu Liibeck (Direktor:

Prof. Dr. rer. nat. A. Ziegler) vorgenommen. Es wird allerdings ausdriicklich betont, dass
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die Verantwortung fiir die konkrete Auswahl der einzelnen statistischen Tests und deren

korrekte Anwendung allein beim Verfasser liegen.

2.7 Gruppierung der untersuchten Variablen fiir die Auswertung

Aufgrund der beabsichtigten breit gefdcherten neuropsychologischen Untersuchung der
Patienten mit SVE in dieser Studie ist es inferenzstatistisch nicht legitim, sémtliche Vari-
ablen angesichts des relativ geringen Stichprobenumfangs formal auf Signifikanz zu
priifen. Da auf der anderen Seite eine allein explorative Untersuchung mit jeglichem Ver-
zicht auf Signifikanzbestimmung nicht angestrebt wurde, musste eine Abwigung hinsicht-
lich der inhaltlichen Bedeutsamkeit der Variablen getroffen werden. Dies fiihrte zur
folgenden Finteilung der im Zentrum dieser Arbeit stehenden exekutiven Variablen in

zwei Gruppen.

In der ersten Gruppe mit der héchsten inhaltlichen Bedeutung waren der Uhrentest CLOX,
der Tower of London und die Skala zum kognitiven Schitzen nach Shallice und Evans,
deren wichtigste exekutive Variablen auf Signifikanz gepriift werden sollten. Der Tower of
London und die Skala zum kognitiven Schitzen wurden hierfiir ausgewéhlt, weil sie bisher
noch nicht bei diesen Patienten eingesetzt wurden und daher den hochsten Grad an neuer
Information erhoffen lieBen. CLOX ist ein fiir diese Patienten bereits besser untersuchtes
Testverfahren, zu dem die Datenlage dennoch widersprechend ist (s. Kap. 4). Fiir die drei
wichtigsten inferenzstatistisch untersuchten Variablen wurde die notwendige Adjustierung

des Alphafehlers nach Bonferroni-Holm vorgenommen.

Die zweite Gruppe bestand aus exekutiven Testparametern, die aus verschiedenen Griinden
nur eine explorative Funktion erfiillen. Zu dieser Gruppe gehorten der 5-Punkte-Test nach
Regard, die Wortfliissigkeitsaufgabe aus dem LPS 50+ sowie die qualitative Auswertung
der Rey-Figur. Die Wortfliissigkeitsaufgabe ist eine bereits hdufiger verwendete Aufgabe
bei Patienten mit SVE und sollte in dieser Arbeit vor allem mit dem 5-Punkte-Test kon-
trastiert werden, der zwar ebenfalls ein Fliissigkeitsmal} ist, allerdings auf der Basis
figuralen Materials. Beide Testverfahren erfassen hierbei aber letztlich divergentes Den-
ken, sodass der Gewinn neuer Information geringer ist als bei den Verfahren der ersten
Gruppe. Bei der qualitativen Auswertung der Rey-Figur handelt es sich zwar um einen

neuen diagnostischen Ansatz, aufgrund des Fehlens eines etablierten Auswertungssystems
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mit Fokus auf dem planerischen Prozess sollte dieses Verfahren vorerst nur explorativ

eingesetzt werden.

Eine dritte Gruppe bilden die neuropsychologischen Variablen, die alleine der weiteren
Charakterisierung der beiden Gruppen dienen, und daher ausschlielich in ihrer statisti-
schen Tendenz betrachtet werden sollten. Hierzu gehorten das SIDAM, der Zahlen-
Verbindungs-Test, die Wortliste aus dem NAI und die Allgemeine Depressions Skala.
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3. Ergebnisse

In diesem Kapitel werden zunichst die beiden Untersuchungsgruppen anhand wichtiger
demografischer und medizinischer Eckdaten charakterisiert. Es folgt die Darstellung der
Gruppenunterschiede in den neuropsychologischen Testverfahren und der relevanten Zu-
sammenhinge zwischen den Tests. Schlielich werden die Ergebnisse der Scheltens Skala
und die Zusammenhinge zwischen bildmorphologischen Verdnderungen und neuro-

psychologischer Funktion dargelegt.

3.1 Basisdaten der beiden Untersuchungsgruppen
3.1.1 Klinische Gruppe

Anhand der unter 2.1 geschilderten Kriterien wurden zwischen November 2000 und Feb-
ruar 2002 alle in Frage kommenden Patienten der Klinik fiir Neurologie des Universitéts-
klinikums Schleswig-Holstein, Campus Liibeck mit SVE in enger Anlehnung an die modi-
fizierten NINDS-AIREN Kriterien in die Studie aufgenommen. Es handelt sich dabei um
17 Probanden, deren soziale Basisparameter in der untenstehenden Tabelle 5 dargestellt
sind. Alle Probanden dieser Gruppe lebten vor der Krankenhauseinweisung in ihrem

eigenen Zuhause.

Klinische Gruppe (9 Frauen, 8 Méinner, insgesamt n = 17)

Arithmetisches Standard- Median Min. — Max.
Mittel abweichung
Alter 65,7 Jahre 10,1 Jahre 69 Jahre 46 — 79 Jahre
Primorbider 1Q 100,6 Punkte 7,3 Punkte 99 Punkte 89 — 116 Punkte
(nach Formel des
Demenz-Tests)
Familienstand » Verheiratet: 5 Pbn
» Verwitwet: 4 Pbn
» Geschieden: 4 Pbn
> Ledig: 4 Pbn
Schulabschluss' » Hauptschule: 10 Pbn
» Realschule: 5 Pbn
» Allgemeine Hochschulreife: 1 Pb
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Berufliche » Altersrente, Pension, Witwenversorgung: 13 Pbn
Situation » Berufstitig: 3 Pbn
» Arbeitslos: 1 Pb

Tab. 5: Soziale Basisparameter der Probanden der klinischen Gruppe

" Eine Probandin hat kriegsbedingt nur sechs Jahre die Schule besucht und keinen Schulabschluss
erworben.

In der folgenden Tabelle 6 sind die Werte der klinischen Gruppe fiir die NIH Stroke Scale,
den Barthel-Index und die Modified Rankin Scale retrospektiv vor der Krankenhausauf-

nahme und bei Studieneinschluss verzeichnet.

Klinische Gruppe Arithmetisches | Standard- Median Min. -
Mittel abweichung Max.
n=17)
Barthel-Index 99,1 2,6 100 90 - 100

vor KH-Aufnahme'

Barthel-Index 86,8 16,6 90 45 -100

bei Studieneinschluss

Modified Rankin Scale 0,3 0,5 0 0-1
vor KH-Aufnahme '

Modified Rankin Scale 1,4 1,1 2 0-3

bei Studieneinschluss

NIH Stroke Scale 2,3 2,2 2,00 0-7
bei Studieneinschluss >

Tab. 6: Statistische Kennwerte der Basisparameter der klinischen Gruppe

- Krankenhausaufnahme, 2 bei dieser Variablen n = 15

Fiir die Zeit vor der Krankenhausaufnahme zeigen die Werte des Barthel-Index und der
Modified Rankin Scale, dass sdmtliche Probanden dieser Gruppe eine erhaltene Selbst-
pflegefihigkeit aufwiesen und dass trotz eventuell vorhandener Symptome keine bedeut-
samen Behinderungen vorlagen. Unmittelbar nach der Krankenhausaufnahme war der Zu-
stand der Probanden divergenter und reichte von gar keinen Beeintrichtigungen im Sinne
dieser Skalen bis hin zu einer moderaten Behinderung, die zumindest eine Pflegebediirftig-

keit und Unterstiitzung in einigen Bereichen erforderlich machte.
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Zum Zeitpunkt der neuropsychologischen Untersuchung hatte keiner der Probanden der
klinischen Gruppe eine die Testleistung einschrinkende motorische Beeintrachtigung der
oberen Extremitit oder sensorische Defizite, die zu einer Verzerrung der Testergebnisse
hitten fithren konnen. Dariiber hinaus fiihlten sich alle Probanden zum Untersuchungs-
zeitpunkt dazu in der Lage, die neuropsychologischen Testverfahren zu bearbeiten. Hin-
sichtlich der Medikation wihrend des stationdren Aufenthalts ist nur Haloperidol als
potenziell problematisches Medikament zu benennen. Zum Untersuchungszeitpunkt erhielt
ein Proband morgens und abends 2,5 mg Haloperidol, ein anderer 5 mg zur Nacht und ein
dritter nur morgens 5 mg. Keiner dieser Probanden fiihlte sich bei der neuropsycho-
logischen Testung dadurch gehindert, konzentriert die Testaufgaben der Untersuchung zu
bearbeiten. Auch der Testleiter hatte nicht den Eindruck, einen sedierten Probanden vor

sich zu haben.

In der folgenden Tabelle 7 sind die neurologischen Hauptdiagnosen bei Entlassung der in

die Studie eingeschlossenen Patienten mit SVE aufgefiihrt.

Neurologische Hauptdiagnose Prozentzahl und absolute Anzahl betroffener
Probanden der klinischen Gruppe
Lakunirer Hirnstamminfarkt 29% (n=5)
Subcorticaler, lakunirer Infarkt 29% (n=5)
CADASIL 18% (n = 3)
Transitorisch-ischimische Attacke 18% (n =3)
Mediaterritorialteilinfarkt 6% (n=1)

Tab. 7: Neurologische Hauptdiagnosen bei Entlassung fiir die Probanden der klinischen

Gruppe

Fiir die 11 Probanden mit neuroradiologisch nachweisbarer akuter cerebraler Ischdmie sind
in der folgenden Abbildung 4 die Lokalisationen dieser Hirninfarkte im Einzelnen auf-
gefiihrt. Die Patientin mit dem eng umschriebenen Mediaterritorialteilinfarkt wies eine
ausgeprigte cerebrale Mikroangiopathie auf und wurde bei vollstindiger Untersuchbarkeit

in die Studie eingeschlossen.
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\4

Lakunérer Infarkt in der rechten Capsula interna

\4

Lakunére Infarkte im rechten Centrum semiovale sowie in der hinteren rechten Capsula
interna

Lakunérer subkortikaler Infarkt im Mediaversorgungsgebiet links

Multiple Lakunen rechts temporo-parieto-okzipital

Lakundrer Infarkt in der rechten Corona radiata

Mediaterritorialteilinfarkt rechts im Bereich der Zentralregion und Inselrinde
Lakunédrer mesencephaler Infarkt

Lakunérer Infarkt in der linken dorsolateralen Medulla oblongata

Lakunérer Ponsinfarkt paramedian rechts im basalen Briickenfuf3

Lakunérer Ponsinfarkt paramedian rechts

YV V V V V V V V V

Lakunirer Ponsinfarkt paramedian links

Abb. 4: Lokalisationen der akuten cerebralen Ischdmien in der klinischen Gruppe

Zusitzlich zu der bei allen Probanden der klinischen Gruppe durch die kraniellen MRT-
Aufnahmen nachgewiesenen ausgeprigten cerebralen Mikroangiopathie, die unter 3.4 an-
hand der Ergebnisse der Scheltens Skala ndher beschrieben wird, ist nebenbefundlich noch
zu erwihnen: In einem Fall wurde ein kleines Meningeom in der rechten hinteren Schidel-
grube festgestellt. In einem weiteren Fall wurde der eng umschriebene Defekt einer dlteren
parieto-okzipitalen Blutung rechtsseitig nachgewiesen. In sidmtlichen Fillen erfolgte der
Einschluss eines Probanden in die Studie erst nach Sicherstellung der vollstindigen Unter-
suchbarkeit im Sinne der unter 2.1 genannten Voraussetzungen aufgrund der eingehenden
klinisch-neurologischen Untersuchung durch Herrn Dr. med. Bachmann, gegebenenfalls
erginzt durch technische Zusatzuntersuchungen oder konsiliardrztliche Untersuchungen.
Der letztliche Einschluss eines Probanden in die Studie wurden durch Herrn Prof. Dr. med.

Seidel und Herrn Dr. med. Bachmann kritisch abgewogen.

Weitere in Bezug auf die SVE relevante neurologische Aspekte, die im Rahmen der Anam-
nese und der klinisch-neurologischen Untersuchung festgestellt wurden, sind in der Tabelle

8 zusammengefasst.
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Symptom Prozentzahl und absolute Anzahl betroffener Probanden
der klinischen Gruppe
Harninkontinenz 59% (n = 10)
Gangstorungen 47% (n = 8)
Schlafstérungen Einschlafstorungen 18% (n = 3), Durchschlafstérungen 12% (n

= 2), Ein- u. Durchschlafstérungen 6% (n = 1)

Psychiatrische Auffilligkeiten | Psychomotorische Verlangsamung 18% (n = 3), affektive Nie-

dergestimmtheit 12% (n = 2), Demenz 6% (n = 1), Affekt-
inkontinenz 6% (n = 1)

Tab. 8: Hiufigkeiten mit SVE assoziierter Beschwerden der Probanden der klinischen

Gruppe

Um den im Rahmen der SVE vaskulédr bedingten kognitiven Abbau gegeniiber einem de-

generativ verursachten besser abgrenzen zu konnen, wurden der Hachinski- und der Rosen-

Score auf die Probanden der klinischen Gruppe angewendet. In der folgenden Tabelle 9

werden die statistischen Kennwerte dieser beiden Skalen fiir die klinische Gruppe be-

richtet.

Arithmetisches Standard- Median Min. - Max.
Mittel abweichung
Summenwert des 8,8 33 9 3-15

Hachinski-Scores

Klassifikation nach dem Hachinski-Score:
> bei 14 Pbn ,,Multiinfarktdemenz*
» Dbei 2 Pbn ,,Demenz vom Alzheimer-Typ*
> bei 1 Pb nicht einzuordnender Ubergangsbereich

Summenwert des
Rosen-Scores

6,7 2,5 7 2-11

Klassifikation nach dem Rosen-Score:
> bei 15 Pbn ,,Multiinfarktdemenz*
> bei 1 Pb,.Demenz vom Alzheimer-Typ*
> bei 1 Pb nicht einzuordnender Ubergangsbereich

Tab. 9: Statistische Kennwerte fiir den Hachinski- und Rosen-Score der klinischen Gruppe

Beide Instrumente klassifizierten die durch die Skalen erfasste Symptomatik und Anamne-

se bei fast allen Patienten als vaskulér verursacht. In zwei bis drei Fillen je nach Skala war
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eine Zuordnung nicht moéglich bzw. erfolgte eine Klassifikation als ,,Demenz vom Alz-
heimer-Typ*. Da die beiden Skalen aber nur in einem Fall iibereinstimmend das Vorliegen
einer ,,Demenz vom Alzheimer-Typ* vermuteten, wurden die iibrigen divergenten Zuord-
nungen in ihrer Bedeutung als fragwiirdig angesehen. Bei der Probandin, bei der beide
Skalen einen Hinweis auf eine ,,Demenz vom Alzheimer-Typ* sahen, wurde seitens der
behandelnden Arzte aufgrund der Charakteristika des Falls der dringende Verdacht auf das
Vorliegen einer CADASIL geéduBert. Da der Summenwert der Scheltens Skala bei dieser
Patientin dem Median der klinischen Gruppe entsprach und sie zu den jiingsten Probanden

zdhlte, wurden die Daten der Patientin mit in die Auswertung aufgenommen.

Laborchemisch ergab sich bei keinem der Probanden der klinischen Gruppe ein Anhalt fiir
eine metabolische, endokrinologische, durch Vitaminmangelzusténde, Intoxikationen oder
Infektionen bedingte Ursache einer Demenz oder kognitiven Beeintridchtigung. Auch in der
kraniellen Magnetresonanztomografie fand sich zusitzlich zur SVE kein Verdacht auf
weitere Erkrankungen wie intrakranielle Neoplasmen, extracerebrale Tumoren, Hirn-

traumata oder Storungen der Liquorzirkulation.

Die folgende Tabelle 10 gibt eine Ubersicht iiber die vaskuliren Risikofaktoren der Pro-

banden der klinischen Gruppe.

Vaskulirer Risikofaktor Prozentzahl und absolute Anzahl betroffener Pro-
banden der klinischen Gruppe
Arterieller Hypertonus 71% (n =12)
Hypercholesterindmie 53% (n=9)
Nikotinabusus bzw. beendeter Nikotin- 24% (n =4) bzw. 35% (n = 6)
abusus
Adipositas 35% (n =6)
Diabetes mellitus Typ II 29% (n=3)

Tab. 10: Vaskuldre Risikofaktoren der Probanden der klinischen Gruppe

Hinsichtlich kardialer Erkrankungen duflerten zwei Probanden, an einer koronaren Herz-
krankheit zu leiden, die in einem Fall auch im Juli 2000 mit zwei aortokoronaren Venen-
bypissen operativ behandelt werden musste. Keiner der Probanden dieser Gruppe hatte
bisher einen Myokardinfarkt erlitten. Bei einem Probanden bestand eine absolute

Arrhythmie bei Vorhofflimmern, bei einem weiteren lag ein intermittierendes Vorhof-
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flimmern vor. Zwei Probanden wiesen eine Herzhypertrophie auf, in einem Fall bestand
dabei zudem ein nicht néher klassifizierter thrombogener Aortenbogen. Ein anderer Pro-
band hatte ein offenes Foramen ovale mit spontanem Kontrastmitteliibertritt. Ein Proband
berichtete vor etwa 20 Jahren an einer Endokarditis erkrankt gewesen zu sein, die folgenlos

abgeheilt sei.

Hinsichtlich weiterer internistischer Erkrankungen gab ein Proband eine Hyperthyreose bei
Struma multinodosa an. Das aktuelle Labor wies ein fT3 und fT4 in der Norm auf. Hin-
sichtlich von Auffilligkeiten im Gerinnungssystem berichtete lediglich ein Proband, vor
etwa 30 Jahren eine Thrombose erlitten zu haben. Keiner der Studienteilnehmer dieser

Gruppe hatte jemals eine Lungenembolie.

Die neurologische Vorgeschichte der Probanden der klinischen Gruppe ist in der folgenden

Tabelle 11 dargestellt.

Diagnose Prozentzahl und absolute Anzahl betroffener Probanden
der klinischen Gruppe
Migriine 24% (n = 4)
Spannungskopfschmerz 18% (n = 3)
Epileptische Anfille 12% (n = 2)
Friiherer Hirninfarkt, bzw. TIA 12% (n =2) bzw. 6% (n=1)

Hirnblutung 6% (n=1)
Meningitis 6% (n=1)
Depression 6% (n=1)

Tab. 11: Neurologische Vorgeschichte der Probanden der klinischen Gruppe

Ein Proband hatte als Kind epileptische Anfille, den letzten im Alter von 6 Jahren. Ein
aktuell durchgefiihrtes EEG dieses Probanden war ohne pathologischen Befund. Der
andere Proband mit epileptischen Anfillen erlitt zwei symptomatische Anfille als Folge
einer rechts-okzipitalen Blutung 1996. Auch in diesem Fall war das aktuelle EEG unauf-
fillig. Bei dem Probanden mit der Meningitis handelte es sich um eine 1960 im Ausland
erlittene Erkrankung. Dieser Proband wies aktuell ebenfalls ein unauffilliges EEG auf. Ein
anderer Proband gab an, vor etwa 10-12 Jahren unter einer Depression gelitten zu haben,

die im aktuellen psychiatrischen Befund nicht zur Darstellung kam. Dariiber hinaus war fiir
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alle Probanden dieser Gruppe die Anamnese hinsichtlich Alkohol- und Drogenabhingig-
keit, Hirnoperationen, Schiddelhirntraumata und Vergiftungen (wie beispielsweise durch

Kohlenmonoxid) leer.

Die Familienanamnese nach Angaben der Probanden ist fiir die Verwandten ersten Grades

und die GroBeltern in der folgenden Tabelle 12 aufgelistet.

Erkrankung in der Familienanamnese Hiufigkeit betroffener Verwandter 1. Grades
und Grofleltern
Cerebral-ischdmisches Ereignis 41% (n=17)
Kopfschmerz (Migrine, Spannungskopf- 24% (n=4)
schmerz)

Demenz 18% (n = 3)
Myokardinfarkt 18% (n =3)
Tiefe Beinvenenthrombose 18% (n = 3)
Lungenembolie 6% (n=1)

Tab. 12: Erkrankungen in der Familienanamnese der Probanden der klinischen Gruppe

Zusitzlich zu den in Tabelle 12 genannten Erkrankungen wurde nur das gelegentliche

Vorhandensein von Tumorerkrankungen in der Familienanamnese angegeben.

3.1.2 Kontrollgruppe

Die Probanden der Kontrollgruppe wurden nach den unter 2.2 dargestellten Kriterien als
zur klinischen Gruppe streng parallelisierte Stichprobe ausgewéhlt. Dies geschah anhand
der Kriterien Alter, Geschlecht und formale Bildung (Schulabschluss und berufliche Tatig-
keit). Die Probanden dieser Gruppe wurden im Zeitraum von Juni 2002 bis April 2003
untersucht. Sie wurden rekrutiert aus dem Patientengut einer Hausarztpraxis, aus dem Be-
kanntenkreis des Verfassers sowie aus den im Institut fiir Neuroradiologie des Uni-
versititsklinikums Schleswig-Holstein, Campus Liibeck untersuchten Patienten mit unauf-
filliger kranieller MRT-Bildgebung. Die Indikation zu dieser Untersuchung war mafigeb-

lich der Ausschluss von Tumoren im Kleinhirnbriickenwinkel gewesen.
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Die sozialen Basisparameter der Kontrollgruppe sind in der folgenden Tabelle 13 zu-
sammengefasst. Alle Probanden dieser Gruppe lebten zum Zeitpunkt der Studienteilnahme

selbstversorgend in ihrem eigenen Zuhause.

Kontrollgruppe (9 Frauen, 8 Miinner, insgesamt n = 17)

Arithmetisches Standard- Median Min. — Max.
Mittel abweichung
Alter 65,7 Jahre 10,0 Jahre 69 Jahre 46 — 81 Jahre
Primorbider 1Q 99,1 Punkte 6,3 Punkte 98 Punkte 90 — 113 Punkte
(nach Formel des
Demenz-Testes)
Familienstand » Verheiratet: 9 Pbn
» Verwitwet: 5 Pbn
» Geschieden: 2 Pbn
> Ledig: 1 Pb
Schulabschluss ' » Hauptschule: 8 Pbn
» Realschule: 5 Pbn
» Fachhochschulreife: 1 Pb
» Allgemeine Hochschulreife: 2 Pbn
Berufliche » Altersrente, Pension, Witwenversorgung: 12 Pbn
Situation > Berufstitig: 4 Pbn
» Arbeitslos: 1 Pb

Tab. 13: Soziale Basisparameter der Probanden der Kontrollgruppe

" Ein Proband hat kriegsbedingt keinen Schulabschluss.

Die sozialen Basisparameter beider Untersuchungsgruppen (s. Tab. 5 und 13) sind hin-
sichtlich der Kriterien Alter, Geschlecht, primorbidem IQ und aktueller beruflicher
Situation nahezu vollstindig deckungsgleich, daher wurde auf eine ergidnzende formal
statistische Priifung verzichtet. Ein geringer Unterschied bestand lediglich bei den Schul-
abschliissen. Wihrend in der Kontrollgruppe insgesamt drei Probanden eine hohere
schulische Qualifikation erreicht hatten, war es in der klinischen Gruppe nur ein Proband.
Dieser Unterschied wurde bei der Bestimmung des priamorbiden 1Q, der auch die beruf-
liche Tétigkeit beriicksichtigt, offensichtlich durch andere Faktoren kompensiert, da in

diesem Kriterium beide Gruppen #uflerst homogen sind (vergleiche Tab. 5 und 13).
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SchlieBlich fanden sich in der Kontrollgruppe mehr Verheiratete als in der klinischen

Gruppe.

Der neurologische und psychiatrische Status der Probanden der Kontrollgruppe war mit
Ausnahme einer vor drei Monaten aufgetretenen externen Okulomotoriusparese mit deut-
lich riickldufiger Tendenz und ohne bedeutsame aktuelle Einschrankungen und einem Fall
mit diabetischer Polyneuropathie ohne pathologischen Befund. Insbesondere fanden sich in
dieser Gruppe keine klinischen Hinweise fiir ZNS-Funktionsstorungen, Gangstdrungen
oder Harninkontinenz. Sechs der 17 Probanden berichteten von Durchschlafstorungen und

zwei gaben an, Einschlafstérungen zu haben.

Bei den Probanden der Kontrollgruppe lagen zum Untersuchungszeitpunkt keinerlei Beein-
trichtigungen im Sinne der NIH Stroke Scale, des Barthel-Index oder der Modified Rankin
Scale vor (s. Tab. 14).

Arithmetisches Standard- Median Spannweite
Mittel abweichung
NIH Stroke Scale 0 0 0 0
Barthel-Index 100 0 100 0
Modified Rankin 0 0 0 0
Scale

Tab. 14: Statistische Kennwerte fiir die NIH Stroke Scale, den Barthel-Index und die

Modified Rankin Scale bei den Probanden der Kontrollgruppe

Die vaskuldren Risikofaktoren der Probanden der Kontrollgruppe sind in der folgenden

Tabelle 15 zusammengefasst.

Vaskuléirer Risikofaktor Prozentzahl und absolute Anzahl betroffener
Probanden der Kontrollgruppe
Arterieller Hypertonus 47% (n = 8)
Hypercholesterindmie 47% (n = 8)
Nikotinabusus bzw. beendeter Nikotinabusus 18% (n = 3) bzw. 47% (n = 8)
Diabetes mellitus Typ II 24% (n=4)
Adipositas 24% (n=4)

Tab. 15: Vaskuldre Risikofaktoren der Probanden der Kontrollgruppe
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Zu den kardialen Vorerkrankungen der Probanden der Kontrollgruppe gibt die folgende
Tabelle 16 Auskunft. Bei den Herzrhythmusstorungen handelt es sich nicht um hdoher-

gradige und nicht um emboligene Rhythmusstérungen.

Kardiale Erkrankung Prozentzahl und absolute Anzahl betroffener
Probanden der Kontrollgruppe
Herzrhythmusstorungen 35% (n=16)
Koronare Herzkrankheit (KHK) 18% (n=3)
ACVB Operation 18% (n=3)
Myokardinfarkt 12% (n=2)
Herzklappeninsuftizienz 6% n=1)

Tab. 16: Kardiale Erkrankungen der Probanden der Kontrollgruppe

Nach eigenen Angaben litten dariiber hinaus zwei Probanden an einer peripher arteriellen
Verschlusskrankheit moderater Auspriagung. Ein Proband gab an, Asthma bronchiale zu
haben, ein anderer beklagte eine Prostatahypertrophie. In der internistischen Vorgeschichte
fand sich an relevanten Befunden bei einem Probanden ein vor 10 Jahren kurativ behandel-
tes Coloncarcinom, bei einem weiteren eine erfolgreiche Radiojodtherapie bei Hyperthyre-
ose und ein Dritter berichtete von einer tiefen Beinvenenthrombose in der Vorgeschichte.

Keiner der Probanden erkrankte jemals an einer Lungenembolie.

In der neurologischen Vorgeschichte der Probanden dieser Gruppe fanden sich mit Aus-
nahme einer transitorisch-ischdmischen Attacke (TIA) bei zwei Probanden keine cerebral-
ischdmischen Ereignisse. Bei einem weiteren Probanden war es infolge eines Verkehrsun-
falls vor 40 Jahren zu einem leichten Schidel-Hirn-Trauma gekommen, das zu keinerlei
bleibenden Beeintrachtigungen gefiihrt hatte. Fiir die restlichen 16 Probanden war die
Anamnese hierzu leer. Vier Probanden berichteten von Spannungskopfschmerz, bei zweien
bestand frither eine Migrine. Keiner der Probanden dieser Gruppe hatte jemals eine Hirn-
blutung, eine Hirnoperation, eine Infektion des Zentralnervensystems oder einen cerebra-
len Krampfanfall erlitten. Es bestand weder aktuell noch in der Vorgeschichte bei einem
der Probanden der Kontrollgruppe eine Alkohol- oder Substanzabhingigkeit, und es war in
keinem Fall jemals zu einer schwerwiegenden Intoxikation des Zentralnervensystems (wie

beispielsweise mit Kohlenmonoxid) gekommen.
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Hinsichtlich psychiatrischer Erkrankungen &uBerten zwei Probanden, wegen einer An-
passungsstérung mit depressiver Stimmung nach DSM-IV (1996) bzw. wegen einer De-
pression psychotherapeutische Hilfe in Anspruch genommen zu haben. In dem einen Fall
kam es aufgrund von mehreren Todesfillen in der Familie zu vier Sitzungen bei einer Dip-
lom-Psychologin. In dem zweiten Fall erfolgte wegen einer Depression eine dreimonatige
ambulante psychotherapeutische Behandlung. Beide Probanden hatten diese psychiatri-

schen Erkrankungen iiberwunden und fiihlten sich durch sie nicht mehr beeintrichtigt.

Die Familienanamnese der Probanden der Kontrollgruppe ergibt ein ganz #hnliches Bild
wie in der klinischen Gruppe. Auch in der Kontrollgruppe fand sich bei einem relativ
hohen Anteil (sechs Probanden) ein Verwandter ersten Grades, der einen Hirninfarkt er-
litten hatte. Hinsichtlich der Anzahl von engen Verwandten mit Herzinfarkt, tiefer Bein-
venenthrombose, Lungenembolie oder Kopfschmerz gab es keinen Unterschied zwischen
den Gruppen. Lediglich bei den Demenzen wurde von den Probanden der Kontrollgruppe
nur von einem Verwandten ersten Grades mit einer Demenz vom Alzheimer-Typ berichtet

anstatt von drei wie bei den Verwandten in der klinischen Gruppe.

Keiner der untersuchten Probanden nahm zum Zeitpunkt der neuropsychologischen Tes-
tung Psychopharmaka oder andere Medikamente ein, die eine unmittelbare Minderung der
Testleistung erwarten lieBen. Auch gab es keine Anderung der sonstigen Medikation oder

ihrer Dosierung in den letzten Wochen.

Alle Probanden fiihlten sich zum Zeitpunkt der Untersuchungsteilnahme leistungsfihig

und waren frei von akuten Erkrankungen.

3.2 Vergleich der beiden Untersuchungsgruppen in den neuropsycho-

logischen Testmalien

Im Folgenden werden zunichst die Ergebnisse der neuropsychologischen Begleitmalie
berichtet, an die sich die Resultate zu den exekutiven Testverfahren anschlieBen. Wie unter
2.7 dargelegt, konnte aus inferenzstatistischen Griinden allein fiir die zentralen exekutiven
Variablen CLOX, Tower of London und die Skala zum kognitiven Schitzen eine Signi-
fikanzbestimmung vorgenommen werden. Alle weiteren Variablen konnten formal-

statistisch nur ihrer Tendenz nach betrachtet werden.
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3.2.1 Neuropsychologische Begleitmafie

In diesem Abschnitt werden deskriptivstatistische Kennwerte und inferenzstatistische Ten-
denzen fiir die Testverfahren SIDAM, Zahlen-Verbindungs-Test (NAI), Wortliste (NAI)

und Allgemeine Depressions Skala berichtet.

Der Screeningtest SIDAM zur orientierenden Beurteilung der globalen kognitiven
Leistungsfihigkeit wurde in dieser Studie hinsichtlich der Variablen SISCO (Gesamt-
summenwert des SIDAM) und SIDAM Mini-Mental-State (MMS) betrachtet. In der
folgenden Tabelle 17 werden die deskriptiven Kennwerte und zur Charakterisierung der

Tendenz die p-Werte nach dem Wilcoxon-Test dargestellt.

Klinische Gruppe (n =17) Kontrollgruppe (n =17)
Variable Median Spannweite Median Spannweite p-Wert
(Min. - Max.) (Min. - Max.)
SISCO 48,0 24 51,0 8 .007
(30 - 54) (46- 54)
SIDAM MMS 27,0 9 28,0 3 .048
(21 - 30) (27 - 30)

Tab. 17: Deskriptivstatistische Kennwerte und p-Werte (Wilcoxon-Test) beider Gruppen
fiir das SIDAM

Anmerkung: Statistisch bedeutsame p-Werte sind in Fettschrift dargestellt.

Im Unterschied zu den eng beieinanderliegenden Medianen beider Gruppen fillt die recht
grofBe Spannweite der Ergebnisse in der klinischen Gruppe auf. Formal waren nach den
Auswertungskriterien des SIDAM anhand des SISCO in der klinischen Gruppe zwei Pro-
banden als leicht dement, 13 als leicht kognitiv beeintridchtigt und zwei als kognitiv unbe-
eintrichtigt zu klassifizieren. In der Kontrollgruppe galt keiner der Probanden als dement,
11 als kognitiv leicht beeintridchtigt und sechs als kognitiv unbeeintriachtigt. Im SIDAM
MMS ergab sich bei zwei Probanden der klinischen Gruppe und fiir keinen der Probanden
der Kontrollgruppe der Verdacht auf eine Demenz. SISCO und SIDAM MMS stimmten

nur bei einem Probanden mit dem Verdacht auf Demenz tiberein.

Der Zahlen-Verbindungs-Test aus dem NAI, ein reiner Marker fiir das kognitive Tempo,

umfasst als einzige Variable die Zeit, die der Proband zur Erfiillung dieser Aufgabe be-
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notigt (s. 2.4.3). Die deskriptiven Kennwerte dieser Variablen und der p-Wert aus dem

Wilcoxon-Test werden in Tabelle 18 berichtet.

Klinische Gruppe (n =17) Kontrollgruppe (n =17)
Variable Median Spannweite Median Spannweite p-Wert
(Min. - Max.) (Min. - Max.)
Bearbeitungszeit 49,0 203,5 23,0 72,5 .006
® (16.5 - 220) (140 - 86.5)

Tab. 18: Deskriptivstatistische Kennwerte und p-Werte (Wilcoxon-Test) beider Gruppen
fiir den Zahlen-Verbindungs-Test aus dem NAI

Anmerkung: Statistisch bedeutsamer p-Werte ist in Fettschrift dargestellt.

Es zeigte sich eine deutliche statistische Tendenz sowohl im Median als auch in der Spann-
weite fiir eine lingere Bearbeitungszeit zur Losung dieser Aufgabe bei der klinischen

Gruppe und somit fiir ein geringeres kognitives Tempo bei den Probanden mit SVE.

Die Wortliste aus dem NAI (s. 2.4.4) umfasst die drei Variablen unmittelbarer freier Abruf
(WLFR), verzogertes Wiedererkennen (WLWE) und den Summenwert aus diesen beiden
Variablen (WLSUM). Fiir zwei Probanden der klinischen Gruppe lagen fiir WLWE und
WLSUM keine Daten vor, da die Erhebung der Abrufbedingung erst nach ihrer Unter-
suchung dem Studienprotokoll hinzugefiigt wurde. Dies reduzierte aufgrund der Paar-
bildung im Wilcoxon-Test fiir diese beiden Variablen die Auswertungsbasis in der Kon-
trollgruppe um zwei Probanden. Die deskriptiven Kennwerte dieser Variablen und die p-

Werte aus dem Wilcoxon-Test werden in Tabelle 19 berichtet.
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Klinische Gruppe Kontrollgruppe
Variable Median Spannweite Median Spannweite p-Wert
(Min. - Max.) (Min. - Max.)

WLEFR (n=17) 5,0 5 5,0 5 428
(2-7) (2-7)

WLWE (n=15)" 5,0 7 5,0 8 215
(0-7) (0-8)

WLSUM (n=15)" 9,0 12 11,0 11 527
(2-14) (4-15)

Tab. 19: Deskriptivstatistische Kennwerte und p-Werte (Wilcoxon-Test) beider Gruppen
fiir die Wortliste aus dem NAI
! Bei der klinischen Gruppe betrédgt n = 15, daher bei paarweisem Ausschluss im Wilcoxon-Test

auch in der Kontrollgruppe n = 15.

Anmerkung: In die Auswertung mit dem Wilcoxon-Test geht jeweils die Anzahl vollstandiger Paa-
rungen ein. Fehlt ein Paarling, kann sein Gegenstiick in der anderen Gruppe ebenfalls in der Be-

rechnung nicht beriicksichtigt werden.

Bereits die deskriptivstatistischen Kennwerte zeigen die sehr weitgehende Entsprechung
beider Gruppen in allen drei Variablen der Wortliste. Auch die p-Werte des Wilcoxon-
Tests ergeben keinen Anhalt auf Unterschiedstendenzen zwischen den Gruppen fiir das
verbale Gedichtnis, weder im unmittelbaren Abruf noch im verzogerten Erkennen, und
auch nicht beim zur Verbesserung der Reliabilitit des Tests eingefithrten Summenmal}

WLSUM.

Die Allgemeine Depressions Skala (ADS) besteht aus einem einzigen Summenwert als
Kennwert aktueller depressiver Symptomatik und aus dem sogenannten Liigenkriterium,
einem Wert, der Aufschluss geben soll iiber die Auskunftsbereitschaft des Probanden. In
der folgenden Tabelle 20 sind die deskriptiven Kennwerte und die p-Werte nach dem
Wilcoxon-Test fiir die ADS dargestellt.
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Klinische Gruppe (n =17) Kontrollgruppe (n =17)
Variable Median Spannweite Median Spannweite p-Wert
(Min. - Max.) (Min. - Max.)
Summenwert 11,0 27 7,0 17 .026
(3-30) 0-17)
Liigenkriterium -14,0 33 9,0 36 102
((-31)-2) ((-33) - 3)

Tab. 20: Deskriptivstatistische Kennwerte und p-Werte (Wilcoxon-Test) beider Gruppen

fiir die Allgemeine Depressions Skala (ADS)

Anmerkung: Statistisch bedeutsamer p-Wert ist in Fettschrift dargestellt.

Die Daten der Tabelle 20 zeigen, dass eine statistische Tendenz fiir eine tendenziell hthere
Depressivitit in der klinischen Gruppe bestand, ohne dass sich die Gruppen tendenziell in
ihrer Auskunftsbereitschaft unterschieden. In Tabelle 21 wird ergéinzend zu dieser Betrach-

tung auf Gruppenebene eine Aufschliisselung auf Ebene der einzelnen Probanden gezeigt.

Klinische Gruppe (n =17) Kontrollgruppe (n =17)
Klassifizierung nach | Non-Depressiv Depressiv Non-Depressiv Depressiv
Summenwert:
Anzahl an Pbn 15 2 17 0
Klassifizierung nach | Auskunftsbereit Nicht aus- Auskunftsbereit Nicht aus-
Liigenkriterium: kunftsbereit kunftsbereit
Anzahl an Pbn 13 4 16 1

Tab. 21: Depressivitiat und Auskunftsbereitschaft der beiden Untersuchungsgruppen auf
Probandenebene im ADS

Diese Tabelle verdeutlicht, dass anhand des Fragebogens zwei Probanden der klinischen
Gruppe als depressiv eingestuft wurden, wobei einer der beiden nach dem Liigenkriterium
als nicht auskunftsbereit galt, sodass sein Bogen nach der Empfehlung der Testautoren
nicht beriicksichtigt werden sollte. Der andere Proband zeigte mit Ausnahme eines niedri-
gen Ergebnisses bei der Rey-Figur in allen anderen Testverfahren Leistungen, die dem
Median seiner Gruppe entsprechen bzw. hoher waren. Dariiber hinaus fillt in der Tabelle

21 auf, dass sich in der klinischen Gruppe mehr Probanden fanden, die nicht auskunfts-
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bereit waren. Dies bringt eine gewisse Unschirfe in die Sicherheit der gemachten Aus-

sagen.

Zusammenfassend zeigt sich fiir die neuropsychologischen Begleitmalle, dass in der statis-
tischen Tendenz die klinische Gruppe in den Screeningtests SISCO und SIDAM MMS
sowie im kognitiven Tempo eine niedrigere Leistung als die Kontrollgruppe erbrachte bei
einem erhohten Summenwert im Depressionsfragebogen fiir die klinische Gruppe. Der
formale Verdacht auf das Vorliegen einer Depression anhand des Fragebogens ergab sich
hingegen nur bei einem Probanden in der klinischen Gruppe. Im verbalen Gedéchtnis fand

sich kein Hinweis auf einen Unterschied zwischen den beiden Untersuchungsgruppen.

3.2.2 Die exekutiven Testparameter CLOX, Tower of London und die Skala zum

kognitiven Schiitzen nach Shallice und Evans

Wie unter 2.7 dargelegt, stehen diese Testverfahren im Zentrum der vorliegenden Arbeit
und werden unter der notwendigerweise vorzunehmenden Alphaadjustierung nach Bonfer-

roni-Holm in ihren wichtigsten Variablen auch inferenzstatistisch untersucht.

Der Uhrentest CLOX umfasst die exekutive Variable CLOX 1, die visuokonstruktive Vari-
able CLOX 2 und die Differenz zwischen beiden als Variable CLOX 2-1 (s. 2.4.6). Nach
den deskriptivstatistischen Kennwerten beider Gruppen in Tabelle 22 zeigte die Kontroll-
gruppe sowohl fiir CLOX 1 und 2 hohere Leistungen als auch eine geringere Differenz
zwischen exekutiver und visuokonstruktiver Leistung. Dies spricht fiir homogenere Ergeb-

nisse der Kontrollgruppe im Vergleich zur klinischen Gruppe in beiden kognitiven

Leistungsbereichen.
Klinische Gruppe (n =17) Kontrollgruppe (n =17)
Variable Median Spannweite Median Spannweite
(Min. - Max.) (Min. - Max.)
CLOX 1 10,0 10 13,0 3
4-14) (12 -15)
CLOX 2 13,0 7 15,0 1
(8-15) (14 - 15)
CLOX 2-1 2,0 7 1,0 4
(1-8) ((-1)-3)

Tab. 22: Deskriptivstatistische Kennwerte beider Gruppen fiir CLOX
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Der untenstehende Box-Plot fiir CLOX 1 (s. Abb. 5) als der zentralen exekutiven Variable

dieses Testverfahrens verdeutlicht die geringere Leistung der Patienten mit SVE.

—
N

4| 04

T T
SVE Kontrolle

Gruppen

Abb. 5: Box-Plot fiir die exekutive Variable CLOX 1 des Uhrentests
(SVE = klinische Gruppe, Kontrolle = Kontrollgruppe)

Die fir CLOX 1 vorgenommene inferenzstatistische Betrachtung zeigte ein hochsigni-
fikantes Ergebnis nicht nur im Wilcoxon-Test, sondern auch nach der Alphaadjustierung
(s. Tab. 23). Das bedeutet, dass das freie Zeichnen einer Uhr mit einer bestimmten vor-
gegebenen Uhrzeit bei den Probanden der klinischen Gruppe signifikant fehlerhafter, un-

vollstidndiger oder verzerrter war als bei den Probanden der Kontrollgruppe.

Variable p-Wert bei asymptotischer, zwei- p-Wert nach Alphafehler Ad-
seitiger Priifung im Wilcoxon-Test justierung nach Bonferroni-Holm
CLOX 1 .001 .003

Tab. 23: Ergebnisse der Signifikanzpriifung fiir CLOX 1

Anmerkung: Statistisch bedeutsame p-Werte sind in Fettschrift dargestellt.

Fiir die beiden weiteren Variablen von CLOX waren ebenfalls Unterschiede zwischen den
Gruppen erkennbar, die formal nur im Sinne einer statistischen Tendenz verstanden wer-

den diirfen (s. Tab. 24). Bei CLOX 2-1 wird der Punktwert der exekutiven Leistung von
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dem der visuokonstruktiven abgezogen, sodass das positive Vorzeichen der gefundenen
Differenz (s. deskriptive Werte in Tab. 22) auf eine tendenziell stirkere Beeintrichtigung
der exekutiven Leistung im Vergleich zur visuokonstruktiven Leistung bei den klinischen
Probanden hinweist. Der tendenzielle Unterschied bei CLOX 2 deutet auf eine zusétzliche

visuokonstruktive Beeintridchtigung seitens der klinischen Gruppe hin.

p-Wert
CLOX 2-1 .038
CLOX 2 .003

Tab. 24: p-Werte im Wilcoxon-Test im Sinne der statistischen Tendenz fiir die zwei wei-

teren Variablen von CLOX

Anmerkung: Statistisch bedeutsame p-Werte sind in Fettschrift dargestellt.

Fiir die Planungsaufgabe Tower of London (s. 2.4.7) sind in der folgenden Tabelle 25 die
deskriptivstatistischen Kennwerte der erhobenen Variablen zusammengefasst. Unter-
schiede zwischen den Gruppen zeichnen sich hiernach vor allem fiir die Zeit pro Zug und

die Bearbeitungsgeschwindigkeit ab.

Klinische Gruppe (n =17) Kontrollgruppe (n =17)
Variable Median Spannweite Median Spannweite
(Min. - Max.) (Min. - Max.)
Quotient aus Gesamt- 10,3 54,3 4,3 12,1
bearbeitungszeit (s) und ) i
Gesamtzahl der Ziige (3,1-57.4) (2,2-14.3)
Gesamtbearbeitungszeit 148.,0 371 45,0 166
() (31-402) (13-179)
Gesamtanzahl aller 13,0 17 10,0 23
Zuge (7 -24) (6-29)
Anzahl der Anldufe zur 1,0 2 1,0 1
Losung der Aufgabe (1-3) (1-2)
Gesamtanzahl der Re- 1,0 8 0,0 1
gelverstofie ©0-8) ©-1)

Tab. 25: Deskriptivstatistische Kennwerte beider Gruppen fiir den Tower of London
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Wihrend es in der Kontrollgruppe sidmtlichen Probanden gelang, die Aufgabe erfolgreich
zu losen, war dies in der klinischen Gruppe zwei Probanden nicht moglich. Von diesen
beiden lag der eine Proband beim Abbruch der Aufgabe knapp iiber dem Median der Be-
arbeitungszeit seiner Gruppe, wihrend der andere den Maximalwert seiner Gruppe (402 s)
definierte. Zwei weitere Probanden der klinischen Gruppe, die die Aufgabe letztlich 16sten,

brauchten dhnlich viel Zeit (370 s bzw. 319 s).

Als Variable mit der hochsten Informationsdichte hinsichtlich der exekutiven Leistung
wurde der Quotient aus Gesamtbearbeitungszeit und Gesamtzahl der Ziige definiert (s.
2.4.7). Um den Unterschied zwischen den Gruppen zu verdeutlichen, ist in der Abbildung
6 der Box Plot fiir diese Variable dargestellt.

60,00
50,00
*2

40,00

30,00

20,00 — —|7

10,00+

ToL Gesamtzeit / Gesamtziige

*24

0,00+

T =

I
SVE Kontrolle

Gruppe

Abb. 6: Box-Plot fiir den Quotienten aus Gesamtbearbeitungszeit und Gesamtzugzahl im

ToL

(ToL = Tower of London, SVE = klinische Gruppe, Kontrolle = Kontrollgruppe)

Der Unterschied zwischen den beiden Untersuchungsgruppen war fiir den Quotienten aus

Gesamtbearbeitungszeit und Gesamtzahl der Ziige inferenzstatistisch sowohl im Wilcoxon-
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Test als auch nach der notwendigen Adjustierung des Alphafehlers signifikant (s. Tab. 26).
Die Probanden der klinischen Gruppe wendeten somit iiberzuféllig mehr Zeit pro Zug in

der Planungsaufgabe des Towers of London auf als die Kontrollprobanden. Die klinische

Gruppe benotigte nach dem Median doppelt so viel Zeit pro Zug wie die Kontrollgruppe.

Variable p-Wert bei asymptotischer, p-Wert nach Alphafehler Ad-
zweiseitiger Priifung im Wil- justierung nach Bonferroni-

coxon-Test Holm

Quotient aus Gesamt- 011 022

bearbeitungszeit und Gesamt-
zahl der Ziige

Tab. 26: Ergebnisse der Signifikanzpriifung fiir den Quotienten aus Gesamtbearbeitungs-

zeit und Gesamtzahl der Ziige beim Tower of London

Anmerkung: Statistisch bedeutsame p-Werte sind in Fettschrift dargestellt.

Fiir die weiteren Variablen des Towers of London werden in Tabelle 27 die p-Werte des
Wilcoxon-Tests berichtet. Die klinische Gruppe benétigte danach tendenziell (in Ent-
sprechung zum zuvor beschriebenen Quotienten) eine lingere Gesamtbearbeitungszeit fiir
die Aufgabe und verstiel hiufiger gegen die Regeln der Aufgabe. Hingegen unterschieden

sich die Gruppen nicht in der Gesamtzugzahl und der Anzahl der Anldufe.

Variablen des Tower of London p-Wert
Gesamtbearbeitungszeit .002
Gesamtzuganzahl 184
Anzahl der Anldufe 107
Gesamtanzahl der Regelverstofie .032

Tab. 27: p-Werte im Wilcoxon-Test im Sinne der statistischen Tendenz fiir die weiteren

Variablen im Tower of London

Anmerkung: Statistisch bedeutsame p-Werte sind in Fettschrift dargestellt.

Die Skala zum kognitiven Schitzen nach Shallice und Evans ist eine Testaufgabe zum in-
duktiven Denken (s. 2.4.10). Die Skala wurde danach ausgewertet, wie fehlerhaft die

Schitzungen eines Probanden sind. Bereits die deskriptivstatistischen Kennwerte in Ta-
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belle 28 und der Box Plot in Abbildung 7 verweisen auf ein héheres Mal} an fehlerhaften

Einschitzungen bei der klinischen Gruppe.

Klinische Gruppe (n =17) Kontrollgruppe (n =17)
Variable Median Spannweite Median Spannweite
(Min. — Max.) (Min. - Max.)
Fehlerscore der. 7,00 10 5,00 8
" iven Seitren G-13) (-9

Tab. 28: Deskriptivstatistische Kennwerte beider Gruppen fiir die Skala zum kognitiven

Schitzen nach Shallice und Evans

015

Fehlerscore Kognitives Schitzen

T T
SVE Kontrolle

Gruppe

Abb. 7: Box-Plot des Fehlersummenwertes der Skala zum kognitiven Schitzen nach Shal-

lice und Evans

(SVE = klinische Gruppe, Kontrolle = Kontrollgruppe)

Dieser Unterschied lidsst sich inferenzstatistisch sowohl im Wilcoxon-Test als auch nach

der notwendigen Alphaadjustierung als signifikant belegen (s. Tab. 29).
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Variable p-Wert bei asymptotischer, p-Wert nach Alphafehler Ad-
zweiseitiger Priifung im Wil- justierung nach Bonferroni-

coxon-Test Holm

Fehlersummenwert .023 023

Tab. 29: Ergebnisse der Signifikanzpriifung fiir die Skala zum kognitiven Schitzen nach

Shallice und Evans

Zusammenfassend ldsst sich zu diesem Abschnitt feststellen, dass in den wichtigsten
exekutiven Variablen der drei zentralen exekutiven Testverfahren dieser Arbeit eine
niedrigere Leistung der Patienten mit SVE nachgewiesen werden konnte. Einschrinkungen
dieser Aussage ergeben sich beim Tower of London vor allem fiir die Variable der
Gesamtzuganzahl. Zudem zeigt der Box Plot fiir den Fehlersummenwert der Skala zum
kognitiven Schitzen (s. Abb. 7) eine stirkere Uberlappung der beiden Untersuchungs-
gruppen als bei den beiden anderen Kernvariablen (s. Abb. 5 und 6). Ein inferenzstatistisch
signifikanter Unterschied fand sich allerdings auch fiir den Fehlersummenwert der Skala

zum kognitiven Schitzen.

3.2.3 Explorative exekutive Testparameter

In diesem Abschnitt werden die Ergebnisse des Wortfliissigkeitstests, des 5-Punkte-Testes
nach Regard und der Rey-Figur vorgestellt. Simtliche in diesem Abschnitt angegebenen p-
Werte des Wilcoxon-Tests sind nur im Sinne einer statistischen Tendenz zu verstehen (s.

Ausfiihrungen unter 2.7).

Der Wortfliissigkeitstest aus dem LPS 50+ wurde hinsichtlich der insgesamt produzierten
Losungsvorschlige (richtige Losungen und Perseverationen), der Anzahl der korrekten
Losungsvorschldge, der absoluten Anzahl der Perseverationen und dem prozentualen An-
teil der Perseverationen bezogen auf die insgesamt produzierten Losungsvorschlige aus-
gewertet. In der folgenden Tabelle 30 werden sowohl die deskriptivstatistischen Kenn-
werte der Variablen als auch die statistischen Tendenzen nach dem zweiseitig durch-

gefiihrten, asymptotischen Wilcoxon-Test berichtet.
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Klinische Gruppe (n =17) Kontrollgruppe (n =17)
Variable Median Spannweite Median Spannweite | p-Wert
(Min. - Max.) (Min. - Max.)

Gesamtzahl aller 17,0 28 30,0 32 .006
Losungsvorschlige 4-32) (17 - 49)
Anzahl korrekter 17,0 27 29,0 28 .0006
Losungsvorschlige 2 -29) (17 - 45)
Absolute Anzahl 0,0 1 0,0 3 038"
Perseverationen ©-1) ©-3)
Prozentualer Anteil 0,0 3 0,0 8 .028°
Perseverationen ©0-3) - 8)

Tab. 30: Deskriptivstatistische Kennwerte und statistische Tendenzen (nach dem Wilco-

xon-Test) fiir beide Gruppen im Wortfliissigkeitstest aus dem LPS 50+

! Aufgrund von 12 Bindungen nicht interpretierbar. > Aufgrund von 11 Bindungen nicht inter-

pretierbar. Anmerkung: Statistisch bedeutsame p-Werte sind in Fettschrift dargestellt.

Die Werte in Tabelle 30 lassen eine deutliche statistische Tendenz fiir eine geringere
Ideenproduktion in der klinischen Gruppe erkennen, was sich sowohl an der Gesamtzahl
produzierter Losungsvorschlige als auch an der Anzahl korrekter Losungsvorschlige zeigt.
Hinsichtlich der Perseveration fallen iibereinstimmende Mediane zwischen beiden Grup-
pen und groBere Spannweiten bei der Kontrollgruppe auf, was moglicherweise mit der
hoheren Anzahl produzierter Losungsvorschlige zusammenhingt. Aufgrund der hohen
Anzahl an Bindungen im Wilcoxon-Test fiir die absolute Anzahl und den prozentualen
Anteil an Perseverationen muss allerdings von einer Deutung der p-Werte Abstand ge-
nommen werden. Aufgrund von Wertegleichheit war es dem Wilcoxon-Test je nach
Variable bei 11 bzw. 12 von 17 Wertepaaren (s. Tab. 30) nicht moglich, einen eindeutigen

Rang fiir eine aussagekriftige Signifikanzberechnung zuzuweisen.

Der 5-Punkte-Test nach Regard mit figuralem Material ist das Gegenstiick zum Wort-
flussigkeitstest (s. 2.4.8 und 2.4.9). Es wurden daher fiir die Auswertung dieselben
Variablen definiert wie beim Wortfliissigkeitstest (s. 0.). Bei diesem Test konnten nur 16
der 17 Probanden der klinischen Gruppe bei der Auswertung beriicksichtigt werden, da ein

Proband angab, aufgrund von Schwierigkeiten bei der Diskrimination der Punkte zwischen
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den einzelnen Feldern des Testbogens den Test nicht addquat bearbeiten zu konnen. In
Tabelle 31 sind die deskriptivstatistischen Kennwerte und die statistischen Tendenzen fiir

den 5-Punkte-Test dargestellt.

Klinische Gruppe (n = 16) Kontrollgruppe (n =17) !
Variable Median Spannweite Median Spannweite | p-Wert
(Min. - Max.) (Min. - Max.)

Gesamtzahl aller 20,0 56 25,0 22 157
Losungsvorschlige 6 - 62) (18 - 40)
Anzahl korrekter 18,5 22 21,0 22 .043
Losungsvorschlige 6 -28) (15 - 37)
Absolute Anzahl 1,0 34 3,0 9 432
Perseverationen (0 - 34) (1-10)
Prozentualer Anteil 6,1 54,8 10,0 34,7 .605
Perseverationen (0 -54.8) 2.8-375)

Tab. 31: Deskriptivstatistische Kennwerte und p-Werte (Wilcoxon-Test) beider Gruppen
fiir den 5-Punkte-Test nach Regard

! Aufgrund des fehlenden Paarlings in der klinischen Gruppe musste auch in der Kontrollgruppe
ein Proband entfallen und die Berechnung des Wilcoxon-Tests mit 16 Wertepaaren erfolgen. An-

merkung: Statistisch bedeutsame p-Werte sind in Fettschrift dargestellt.

Im Unterschied zum Wortfliissigkeitstest, bei dem beide ProduktionsmafBie (sowohl die
Gesamtzahl aller Losungsvorschlidge als auch die Anzahl korrekter Losungsvorschlige)
eine statistische Tendenz fiir einen Gruppenunterschied erkennen lassen, ist ein Gruppen-
unterschied beim 5-Punkte-Test allein fiir die Variable der korrekten Losungsvorschlige
nachweisbar. Hinsichtlich dieser Variable deuten somit verbaler und figuraler Fliissigkeits-
test auf ein Defizit in der Ideenproduktion der klinischen Gruppe hin. Diese Variable ist fiir
die exekutive Funktion grundsitzlich die wichtigere Variable als Mal} der Ideenproduktion,
da sie im Unterschied zur Gesamtzahl produzierter Losungsvorschlédge frei von Persevera-

tionen ist, die ein Defizit in der Ideenproduktion moglicherweise verschleiern konnten.

Bei den Variablen zur Perseveration fand sich im 5-Punkte-Test trotz des grofleren Medi-

ans bei der Kontrollgruppe keine statistische Tendenz fiir einen Gruppenunterschied.
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Die Rey-Osterrieth-Figur wurde in dieser Studie sowohl qualitativ im Sinne einer exekuti-
ven Variable als auch quantitativ mit Betonung des visuokonstruktiven Aspekts aus-
gewertet (s. 2.4.5). Bei zwei Probanden der klinischen Gruppe lagen keine Figuren vor,
sodass fiir die quantitative Auswertung nur 15 Rey-Figuren zur Verfiigung standen. In ei-
nem Fall brach der Proband die Bearbeitung aufgrund von Uberforderung mit dieser recht
komplexen Aufgabe ab. Im anderen Fall war die Figur in den Testbefunden nicht mehr
auffindbar. Fiir die qualitative Auswertung ergab sich in einem Fall das Problem, dass die
Probandin eine fiir diese Analyse zu rudimentire Figur erstellte und in zwei weiteren
Fillen die Protokolle iiber die Erstellung der Figur keine zweifelsfreie Analyse des
Zeichenprozesses nach dem Auswertesystem KQAROF (s. 2.4.5) zulieBen. Daher lagen fiir
die qualitative Auswertung nur 12 Figuren vor, bei denen zudem einzelne Items aufgrund
der fehlenden Darstellung durch den Probanden oder aufgrund von Protokollschwichen
nicht bewertet werden konnten. Diese Dinge sind bei der Betrachtung der folgenden Er-
gebnisse zu beriicksichtigen, hindern aber nicht daran, sie zumindest in ihrer Tendenz zu

wiirdigen.

In der folgenden Tabelle 32 sind die deskriptivstatistischen Kennwerte und die statisti-
schen Tendenzen aus dem Wilcoxon-Test fiir die qualitative und die quantitative Aus-
wertung verzeichnet. Die quantitative Auswertung basiert auf der vom Probanden ab-
gezeichneten Figur und kann dem Rohwert nach maximal 36 Punkte betragen. Sie stiitzt
sich also auf das Endergebnis des Abzeichnens und ist vornehmlich Ausdruck der
visuokonstruktiven Fihigkeiten des Probanden. Die qualitative Auswertung hingegen be-
urteilt, inwiefern das Abzeichnen planerisch sinnvoll erfolgt ist. Sie stellt somit eine Ana-
lyse des planerischen Prozesses dar. Um Figuren mit einzelnen vom Probanden nicht ge-
zeichneten oder vereinzelt ausreichend genau protokollierten Elementen mit den komplett
auswertbaren Figuren vergleichen zu konnen, wurde ein Quotient gebildet, bei dem die
Anzahl von Punkten fiir planerisch richtiges Vorgehen auf die Gesamtzahl auswertbarer
Elemente dieser Figur bezogen wurde. Daher wird fiir die qualitative Auswertung ein pro-

zentualer Wert angeben.
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Klinische Gruppe Kontrollgruppe (n =17)
Variable Median Spannweite Median Spannweite p-Wert
(Min. - Max.) (Min. - Max.)
Qualitative Auswertung:
Prozentualer Anteil 37,1% 65,3% 64,3% 86,0% 010
richtiger Losungen
(Klinische Gruppe: n = (13,3% - 78,6%) (14,0% - 100%)
12)
Quantitative Auswertung
(RW) 235 19 31,5 11 003
(llgl)mlsche Gruppe: n = (14 - 33) (24 - 35)

Tab. 32: Deskriptivstatistische Kennwerte und p-Werte (Wilcoxon-Test) beider Gruppen
fiir die Variablen der Rey-Osterrieth-Figur

Anmerkung: In die Auswertung mit dem Wilcoxon-Test geht jeweils die Anzahl der vollstindigen
Paarungen ein. Fehlt ein Paarling, kann sein Gegenstiick in der anderen Gruppe ebenfalls in der
Berechnung nicht beriicksichtigt werden. Berechnungsgrundlage ist daher jeweils die Gruppe mit

der kleineren Grof3e. Statistisch bedeutsame p-Werte sind in Fettschrift dargestellt.

Fiir beide Variablen lésst sich ein tendenzieller Unterschied erkennen, was auf ein mog-
liches Defizit der klinischen Gruppe in exekutiver und visuokonstruktiver Hinsicht hin-

deutet. Nach den Medianen zu urteilen, scheint das exekutive Defizit sogar groer zu sein.

Um diese Aussage weiter abzusichern, wurde zusétzlich eine strikt konservative Variante
fiir die qualitative Auswertung vorgenommen. Hierbei wurde in beiden Gruppen jedes feh-
lende Auswertungsitem des KQAROF entgegen der Alternativhypothese gewertet. Das
bedeutet, dass bei einer fehlenden Information fiir ein Item eines Probanden der klinischen
Gruppe dies stets als korrekt gelost beriicksichtigt wurde, wihrend bei den Probanden der
Kontrollgruppe davon ausgegangen wurde, dass es falsch gelost wurde. Da dennoch einige
wenige von den Probanden nicht gezeichnete und somit nicht bewertbare Elemente blie-
ben, wurde auch bei dieser Auswertung ein Quotient richtig geloster Items bezogen auf die
Gesamtzahl bewertbarer Elemente gebildet. In der folgenden Tabelle 33 sind die deskrip-
tivstatistischen Kennwerte und p-Werte im Wilcoxon-Test fiir diese konservative Aus-

wertungsvariante angegeben.
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Klinische Gruppe (n =12) Kontrollgruppe (n = 17)

Variable Median Spannweite Median Spannweite p-Wert
(Min. - Max.) (Min. - Max.)

Konservative qualitative

Auswertung: Prozen- 40,0% 68,0% 62,5% 73,3% 047
tualer Anteil richtiger

Losungen (13,3% - 81,3%) (20,0% - 93,3%)

Tab. 33: Statistische Kennwerte der konservativen Variante der qualitativen Auswertung
der Rey-Figur
Anmerkung: Wie bereits zuvor angesprochen, muss bei paarweisem Ausschluss im Wilcoxon-Test

die Berechnung auf Basis der kleineren Gruppengrofe erfolgen. In diesem Fall also mit 12 Werte-

paaren. Statistisch bedeutsame p-Werte sind in Fettschrift dargestellt.

Die Tabelle 33 zeigt, dass sich auch unter den Bedingungen einer strikt konservativen
Auswertung eine Tendenz fiir einen defizitdren planerischen Prozess beim zeichnerischen

Aufbau der Rey-Figur in der klinischen Gruppe ergibt.

Zusammenfassend lidsst sich zu diesem Abschnitt festhalten, dass sich sowohl fiir die
verbale als auch fiir die figurale Fliissigkeit ein Defizit der Ideenproduktion der Patienten
mit SVE nachweisen liel ohne Hinweis auf eine erhohte Perseverationsneigung. Trotz Ein-
schrinkungen bei der Auswertbarkeit zeigte sich bei der qualitativen Auswertung der Rey-

Figur ein planerisches Defizit der Patienten mit SVE.

3.3 Stochastische Zusammenhéinge der neuropsychologischen Testmalfie

In diesem Abschnitt werden zunichst die relevanten Korrelationen zwischen den exekuti-
ven Testverfahren und anschlieBend die bedeutsamen Beziehungen zwischen den exeku-
tiven Variablen und den neuropsychologischen Begleitmallen betrachtet. Hierfiir wurde
wie unter 2.6 dargelegt, der nonparametrische Korrelationskoeffizient nach Spearman ver-
wendet, berichtet werden nur Koeffizienten mit einem p-Wert kleiner bzw. gleich 5%.
Zugrunde gelegt wurden hierbei ausschlieBlich die Daten der klinischen Gruppe, da es in
dieser Arbeit primir um die Frage brauchbarer neuropsychologischer Instrumente bei Pati-
enten mit SVE geht und nicht um die grundsitzliche Struktur exekutiver Funktionen. Alle

Signifikanzberechnungen wurden zweiseitig vorgenommen und miissen bei der Vielzahl
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der Variablen und Vergleiche zudem auf Grundlage einer relativ kleinen Stichprobe als
explorativ verstanden werden. Die berichteten p-Werte sind daher im Sinne einer statis-

tischen Tendenz zu interpretieren.

3.3.1 Korrelationen zwischen den exekutiven Testverfahren

Drei der sechs verwendeten exekutiven Testverfahren stellten sich vollkommen distinkt dar
und wiesen keinerlei bedeutsame Korrelationstendenzen zu den exekutiven Variablen der
anderen Testverfahren auf. Hierzu gehorte die Skala zum kognitiven Schitzen, die
qualitative Auswertung der Rey-Figur sowie die exekutiven Variablen des Uhrentests mit
CLOX 1 und CLOX 2-1. Lediglich fiir die beiden letzteren Variablen fand sich ein Kor-
relationskoeffizient nach Spearman von ry = (-.85) mit p = .000. Inhaltlich bedeutet diese
Zusammenhangstendenz, dass Patienten mit guter Leistung in CLOX 1 eine geringere

Differenz zwischen dem exekutiven und dem visuokonstruktiven Testteil aufwiesen.

Fiir die verbleibenden drei exekutiven Testverfahren, zu denen der Tower of London sowie
die Tests zur verbalen und figuralen Fliissigkeit zdhlen, fanden sich einige wenige bedeut-

same Korrelationstendenzen, die in Tabelle 34 aufgefiihrt sind.

Verbale Fliissigkeit Verbale Fliissigkeit 5-Punkte-Test
Gesamtzahl Korrekte Losungs- Korrekte Losungs-
produzierter Lo- vorschlige vorschlige
sungsvorschliige
- _ ( _
Tower of London 35 .39 .59
Quotient ' p=.183 p=.139 p=.020
(n =16) (n=16) (n=15)
- - =12
Tower of London _‘51 _.56 12
Regelverstofie p=.035 p=.020 p =.665
(n=17) (n=17) (n =16)
Tower of London -47 -.50 __437
Anliiufe p=.59 p=.039 p=.093
(n=17) (n=17) (n =16)

Tab. 34: Bedeutsame Korrelationskoeffizienten nach Spearman zwischen den in dieser

Arbeit verwendeten exekutiven Testverfahren anhand der Daten fiir die klinische Gruppe

" Tower of London Quotient = Quotient aus Gesamtbearbeitungszeit und Gesamtzugzahl

Anmerkung: Statistisch bedeutsame Korrelationskoeffizienten sind in Fettschrift dargestellt.
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Die Zusammenhangstendenzen waren alle von moderater Stirke. Inhaltlich verweisen
diese darauf, dass eine geringere Anzahl korrekter Losungen im 5-Punkte-Test mit einer
hoheren Zugzeit im Tower of London einherging (und umgekehrt). Ergiinzend hierzu fand
sich zudem eine Tendenz, dass eine hohere Anzahl von Anldufen im Tower of London mit
einer geringeren Anzahl von korrekten Losungen in der Wortfliissigkeitsaufgabe vergesell-
schaftet waren (und umgekehrt). SchlieBlich gab es eine Tendenz, dass Probanden mit
einer hoheren Anzahl von Regelverstolen im Tower of London eine geringere Anzahl von
Losungen, sowohl in der Gesamtzahl (richtige und falsche) als auch bei den korrekten

Losungsvorschligen, in der Wortfliissigkeitsaufgabe produzierten (und umgekehrt).

Die folgende Abbildung 8 fasst das Muster der Zusammenhinge zwischen den exekutiven
Testverfahren als Ubersicht noch einmal zusammen. Es imponiert vor allem das insgesamt
geringe Ausmall an Beziehungen zwischen den verwendeten exekutiven Testverfahren.
Auffillig ist, dass der Tower of London in gewissem Umfang eine Art Briickenfunktion
einnimmt. Zusitzlich ist das Fehlen eines Zusammenhangs zwischen dem verbalen und
figuralen Fliissigkeitstest sowie zwischen dem exekutiven Testanteil des Uhrentests CLOX
und der qualitativen Auswertung der Rey-Figur als zeichnerisch-planerische Aufgaben

hervorzuheben.

Tower of London

Wortfliissigkeit Figurale

Fliissigkeit

Rey-Figur Kognitives
(qualitativ) Schitzen

CLOX 1

Abb. 8: Ubersicht der korrelativen Zusammenhiinge der eingesetzten exekutiven Testver-

fahren basierend auf den Daten der klinischen Gruppen

66



3. Ergebnisse

3.3.2 Korrelationen zwischen den exekutiven Variablen und den neuropsycho-

logischen Begleitmafien

Zur weiteren Charakterisierung der exekutiven Variablen werden in der folgenden Tabelle
35 die relevanten Zusammenhangstendenzen mit den neuropsychologischen Begleitmal3en

fiir die klinische Gruppe dargestellt.

SISCO ZVT-G WLFR WLWE | WLSUM | CLOX2 Rey
(quant.)

CLOX 1 42 -.52 .09 -.15 .01 54 .64
p=.094 p=.031 p=.744 p=.597 p=.979 p=.025 p=.011
(n=17) (n=17) (n=17) (n=15) (n=15) (n=17) (n =15)

Kognitives -51 .02 -.50 -32 -40 .09 .01
Schiitzen p=.038 | p=.928 p=.039 p=.247 p=.144 p=.734 p=.964
n=17) (n=17) (n=17) (n =15) (n =15) (n=17) (n=15)

ToL -.28 71 -.30 -.10 -.16 -.58 =70
Quotient p=.293 p=.002 | p=.253 | p=.738 p=.580 p=.019 | p=.005
(n=16) (n=16) (n=16) (n=14) (n=14) (n =16) (n=14)

ToL -35 .70 -17 .00 -.01 -.63 -79
Gesamtzeit p=.186 p=.002 p=.539 p=.988 p=.970 p=.009 p=.001
(n=16) (n =16) (n =16) (n=14) (n=14) (n =16) (n =14)

ToL Anzahl ~43 21 ~16 ~.09 14 ~03 -.56
Regel- p=.087 | p=.409 | p=.536 | p=.750 | p=.621 | p=.914 | p=.030
verstofe m=17) | m=17) | =17) | =15 | @®=15) n=17) | (n=15)

ToL Anzahl _47 52 ~28 -02 ~.08 ~22 -.64

Anlidufe p =.060 p=.031 p=.285 p=.944 p=.776 p =.402 p=.011
(n=17) (n=17) (n=17) (n=15) (n=15) (n=17) (n =15)

LPS .39 -.38 .69 .61 .69 -.08 27
Gesamtzahl | p=.119 | p=.134 | p=.002 | p=.015 p=.004 p=.748 p=.331
Losungen (n=17) (n=17) (n=17) (n =15) (n =15) (n=17) (n=15)

LPS 44 -42 .68 .61 .68 -.03 .35
korrekte p=.074 p=.097 p=.003 p=.017 p=.005 p=.908 p=.207
Losungen (n=17) (n=17) (n=17) (n =15) (n =15) (n=17) (n=15)

5-PT -24 -.50 .02 -26 -.19 23 18
Gesamtzahl | p=.376 p=.050 p=.953 p =.366 p=.508 p=.386 p=.531
Losungen (n=16) (n =16) (n=16) (n=14) (n=14) (n =16) (n=15)

5-PT .04 -57 23 -.03 .07 22 39
korrekte p=.876 | p=.021 | p=385 | p=.915 | p=.815 | p=.406 | p=.154
Losungen m=16) | @m=16) | (m=16) | (=14 | (=14 (n=16) | (n=15)

5-PT Anzahl -.55 -.19 -.05 -.09 -.14 -.16 -.28
Persevera- p=.027 p=.492 p=.864 p=.756 p=.640 p=.555 p=.316
tionen (n =16) (n =16) (n =16) (n=14) (n=14) (n=16) (n=15)
5-PT -.56 -.15 -.06 -.06 -.12 -.17 -.31
prozent. p=.026 p=.573 p=.830 p=.827 p=.680 p=.538 p=.261
Anteil (n =16) (n=16) (n =16) (n=14) (n=14) (n =16) (n=15)
Persevera-
tionen

Tab. 35: Bedeutsame Korrelationskoeffizienten nach Spearman zwischen den exekutiven

Testverfahren und den neuropsychologischen Begleitmalen fiir die klinische Gruppe

(fiir Abkiirzungsverzeichnis s. néchste Seite)
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Abkiirzungen: CLOX I = exekutive Variable von CLOX; CLOX 2 = visuokonstruktive Variable
von CLOX; 5-PT = 5-Punkte-Test; 5-PT Gesamtzahl Losungen = Gesamtanzahl der Losungsvor-
schlédge; 5-PT korrekte Losungen = Anzahl der korrekten Losungsvorschlige; kognitives Schditzen
= Fehlersummenwert der Skala zum kognitiven Schitzen; LPS = Test zur Wortflissigkeit; LPS
Gesamtzahl Losungen = Gesamtzahl produzierter Losungen; LPS korrekte Losungen = Anzahl
korrekter Losungsvorschlidge; prozent. = prozentual; Rey (quant.) = Rey-Figur: Ergebnis quantita-
tive Auswertung; SISCO = Gesamtsummenwert SIDAM; ToL = Tower of London; 7oL Quotient =
Quotient aus Gesamtbearbeitungszeit und Gesamtzugzahl; 7oL Gesamtzeit = Gesamtbearbeitungs-
zeit; WLFR = Wortliste: Ergebnis freier Abruf; WLWE = Wortliste: Ergebnis verzogertes Wieder-
erkennen; WLSUM = Wortliste: kombinierte Variable aus freiem Abruf und verzogertem Wieder-
erkennen; ZVT-G = Bearbeitungszeit im Zahlen-Verbindungs-Test.

Anmerkung: Statistisch bedeutsame Korrelationskoeffizienten sind in Fettschrift dargestellt.

Insgesamt fanden sich fast ausschlieBlich nur moderate Zusammenhangstendenzen
zwischen den exekutiven Variablen und den verschiedenen neuropsychologischen
Begleitmaflen. Inhaltlich lassen diese auf eine gewisse Teilhabe anderer kognitiver

Funktionen am Zustandekommen der exekutiven Testleistungen schlieSen.

Der Zahlen-Verbindungs-Test zur Erfassung des kognitiven Tempos zeigte zu drei der
sechs verwendeten exekutiven Testverfahren bedeutsame Korrelationstendenzen. Inhaltlich
verweisen diese darauf, dass ein langsameres kognitives Tempo mit einer niedrigeren
Leistung im exekutiven Teil des Uhrentests, einer lingeren Zeit pro Zug im Tower of
London bei erhohter Gesamtbearbeitungszeit und einer hoheren Anzahl von Anldufen bei
der Losung dieser Aufgabe sowie einer geringeren figuralen Fliissigkeit im 5-Punkte-Test

einherging (und umgekehrt).

Auch fiir die quantitative Auswertung der Rey-Osterrieth-Figur lieBen sich zumindest zu
zwei der sechs exekutiven Testverfahren bedeutsame Korrelationsbeziehungen nachwei-
sen. Die Verbindung zum Tower of London war dabei besonders ausgeprigt sowohl von
der Anzahl der korrelierenden Variablen als auch vonseiten der Zusammenhangsstirke.
Inhaltlich bedeuten diese Korrelationen, dass niedrigere Leistungen in der quantitativen
Auswertung der Rey-Figur mit einer lingeren Zugzeit im Tower of London bei zudem
erhohter Gesamtbearbeitungszeit sowie vermehrten Regelverstolen und einer groferen
Anzahl von Anldufen sowie schlieBlich einer geringeren Leistung im exekutiven Teil des

Uhrentests verkniipft waren (und umgekehrt).

Im Unterschied zum MMS fanden sich fiir den SISCO als Screeningverfahren fiir die
globale kognitive Leistungsfihigkeit einige wenige moderate Zusammenhangstendenzen
zu zwei exekutiven Testverfahren. Diese verweisen darauf, dass eine niedrigere Leistung

im SISCO sowohl mit einem erhohten Fehlersummenwert im kognitiven Schitzen als auch
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einer erhohten Perseverationsneigung im 5-Punkte-Test verbunden war (und umgekehrt).
Fiir den SIDAM MMS hingegen konnten zu keiner der exekutiven Variablen bedeutsame

Zusammenhangstendenzen entdeckt werden.

SchlieBlich zeigte sich, dass hohere Leistungen im verbalen Gedichtnis tendenziell mit
einer hoheren Produktivitit in der Wortfliissigkeit und einem niedrigeren Fehlersummen-

wert im kognitiven Schitzen einhergingen.

Die exekutive Variable CLOX 1 wies letztlich eine moderate Zusammenhangstendenz zur
visuokonstruktiven Variable CLOX 2 auf. Nach dem Determinationskoeffizient r* klirte
dieser Zusammenhang etwa 25% der Varianz dieser Variablen auf, was eine gewisse Un-
abhingigkeit beider Testteile voneinander vermuten ldsst. Zudem gab es eine Korrelations-
tendenz zwischen CLOX 2 und dem Quotienten sowie der Gesamtbearbeitungszeit des
ToL. Inhaltlich bedeuten diese, dass ein Proband mit schnellerer Bearbeitung des ToL eine

bessere Leistung im visuokonstruktiven Testteil von CLOX zeigte.

3.4 Vergleich der beiden Untersuchungsgruppen hinsichtlich der Schel-
tens Skala

In der folgenden Tabelle 36 sind die deskriptivstatistischen Kennwerte der Scheltens Skala
(s. 2.3) fiir beide Untersuchungsgruppen und die p-Werte nach dem Wilcoxon-Test auf-
gefiihrt, die formal aufgrund der Vielzahl der statistischen Berechnungen bei relativ kleiner

Stichprobengrée nur im Sinne einer statistischen Tendenz verstanden werden sollten.

Fiir eine Probandin der Kontrollgruppe lag nur ein Niederfeld-MRT vor. Dies ergab einen
Normalbefund und lief} so weit einen Ausschluss pathologischer Befunde zu, dass die Pro-
bandin mit ihren neuropsychologischen Daten in der Kontrollgruppe verbleiben konnte,
gestattete aber keine sichere Auswertung anhand der Scheltens Skala. Daher entfiel auch
der Paarling in der klinischen Gruppe, sodass die Berechnungen des Wilcoxon-Tests mit

16 Wertepaaren erfolgten.

Aufgrund der hohen Anzahl an Bindungen konnen die p-Werte fiir das tiefe temporale
Marklager (9 Bindungen) und fiir die Capsula interna (8 Bindungen) nur sehr ein-
geschrinkt beurteilt werden. Die Zahl der Bindungen gibt an, in wie vielen Fillen der

Wilcoxon-Test bei der Berechnung keinen eindeutigen Rangplatz zuordnen kann.
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Klinische Gruppe Kontrollgruppe
Variablen der Scheltens Skala Median Spannweite Median Spannweite p-Wert
(Min. - Max.) (Min. - Max.)

Marklager periventrikulir: 2,00 1 1,00 1 .001
frontal (1-2) ©-1)

Marklager periventrikulir: 2,00 2 0,50 1 .002
okzipital 0-2) ©-1)

Marklager periventrikuliir: 1,00 2 0,00 2 .007
Bénder 0-2) 0-2)

Tiefes Marklager: frontal 5,00 5 1,00 3 001
(1-6) 0-3)

Tiefes Marklager: parietal 4,00 6 0,00 3 .001
(0-6) 0-3)

Tiefes Marklager: okzipital 4,00 4 0,00 3 .001
(2-6) (0-3)

Tiefes Marklager: temporal 0,00 5 0,00 0 017
0-5) 0-0)

Nucleus caudatus 1,00 5 0,00 0 004
0-5) (0-0)

Putamen 2,00 5 0,00 3 001
0-5) (0-3)

Globus pallidus 1,00 4 0,00 1 .004
0-4) 0-1)

Thalamus 1,00 3 0,00 3 012
0-3) (0-3)

Capsula Interna 0,00 3 0,00 0 010
(0-3) 0-0)

Gesamtsummenwert Scheltens 26,00 31 3,50 12 .000
(12 - 43) (0-12)

Tab. 36: Statistische Kennwerte der Scheltens Skala fiir die zwei Untersuchungsgruppen

Anmerkung: Die Berechnungen mit dem Wilcoxon-Test beruhten aufgrund einer nicht detailliert

auswertbaren kraniellen MRT-Aufnahme in der Kontrollgruppe auf jeweils 16 Probanden pro

Gruppe. Statistisch bedeutsame p-Werte sind in Fettschrift dargestellt.
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Erwartungsgemidf fanden sich fiir alle von der Scheltens Skala erfassten Lokalisationen
wie auch fiir den Gesamtsummenwert eine deutliche statistische Tendenz fiir stirker aus-
gepriagte Hyperintensitdten in der kraniellen Magnetresonanztomografie der Patienten mit
SVE. Die Hauptlast der Lisionen lag bei der klinischen Gruppe im Marklager mit aus-
gepriagter Betonung des tiefen Marklagers und hierbei des frontalen tiefen Marklagers,
gefolgt vom parietalen und okzipitalen Marklager. Das temporale Marklager war hingegen
auffillig wenig betroffen. Zusitzlich bestand in geringerem Ausmal auch fiir die Basal-
ganglien ein Unterschied zur Kontrollgruppe, was sich weniger im Median als viel mehr in
der groBeren Spannweite der Lésionsbewertungen ausdriickt. Hinsichtlich des peri-
ventrikuldren Marklagers waren die Unterschiede zwischen beiden Gruppen deskriptiv-
statistisch weniger ausgeprigt, aber dennoch mit deutlicher statistischer Tendenz wie in

den anderen Lokalisationen auch.

Auf Ebene der Lisionsbewertungen beim einzelnen Probanden fiel fiir die klinische Grup-
pe auf, dass sich Lisionen iiber 10 mm im Durchmesser und konfluierende Lisionen (L&-
sionsbewertung nach Scheltens 5 bzw. 6 Punkte) in deutlicher Massierung nur im fron-
talen, parietalen und okzipitalen tiefen Marklager fanden, dariiber hinaus nur noch verein-
zelt im temporalen tiefen Marklager, im Putamen und Nucleus caudatus. Bei der Kontroll-
gruppe war der hochste einzelne Punktwert iiber alle Lokalisationen mit 3 Punkten be-
wertet (entsprechend einem Lisionsdurchmesser von 4-10 mm bei Anzahl der Lésionen
unter 5). Auch bei der Kontrollgruppe war relativ gesehen das gro3te Ausmal} an Lésionen

im frontalen, parietalen und okzipitalen tiefen Marklager zu beobachten.

3.5 Zusammenhiinge zwischen der Scheltens Skala und den exekutiven

Testverfahren

Grundlage fiir die Bestimmung der Korrelationskoeffizienten nach Spearman waren aus-
schlieBlich die Daten der klinischen Gruppe. Auf eine Signifikanzbestimmung im engeren
Sinne wurde zugunsten einer breiteren, explorativen Betrachtung der Daten verzichtet,
sodass formal statistisch nur von Tendenzen gesprochen werden kann. Dies bedeutet zwar
einen Verlust an exakter Aussagekraft, hat aber den Vorteil eines groeren Blickwinkels
und wird dem kontroversen Thema zum Zusammenhang von neuroradiologischem Bild-

befund und neuropsychologischer Funktion besser gerecht.
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In der folgenden Tabelle 37 sind die bedeutsamen Zusammenhangstendenzen zwischen der

Scheltens Skala und den exekutiven Variablen fiir die klinische Gruppe dargestellt.

ToL ToL ToL Kognitives 5-PT 5-PT Rey
Quotient | Gesamt- GZ Schiitzen GZ Perseve- | qualit.
zeit Ziige rationen
42 .36 .16 -.52 -40 -39 =71

Gesamtscore
Scheltens p=.103 p=.166 | p=.538 p=.032 p=.123 | p=.134 | p=.010

(n =16) (n=16) (n=17) (n=17) (n=16) (n=16) (n=12)

Tiefes 24 23 .50 -.12 -.12 -.28 -.51
Marklager p=.378 p=.397 | p=.046 p=.638 p=.668 | p=.286 | p=.090
frontal (n=16) (n=16) (n=17) (n=17) (n=16) (n=16) | (n=12)

Tiefes 40 .30 .49 -.53 =51 =52 -41
Marklager p=.127 p=.254 | p=.046 p=.027 p=.043 | p=.037 | p=.192
temporal | (1=16) | (1=16) | m=17) | @=17) | m=16) | (=16) | (n=12)

Tiefes .58 .56 -.04 -29 -42 -.21 -.08
Marklager p=.019 p=.025 | p=.895 p=.256 p=.102 | p=.435 | p=.808
okzipital (n =16) (n =16) (n=17) (n=17) (n=16) (n=16 (n=12)

Marklager 42 14 -.53 .03 -28 -.26 .16
peri- p=.105 | p=.605 | p=.030 p=.638 p=.299 | p=.337 | p=.611
ventrikulir | (1=10) | (u=16) | m=17) | (=17) | (n=16) | (n=16) | (n=12)
okzipital

Thalamus .39 37 -.02 -.45 -.40 -.01 -.84
p=.137 | p=.165 | p=.933 p=.070 p=.124 | p=.963 | p=.001
(n =16) (n =16) (n=17) (n=17) (n =16) (n=16) (n=12)

Nucleus 27 .36 A7 -.57 -.37 .06 -28
caudatus p=.306 p=.166 | p=.060 p=.017 p=.158 | p=.832 | p=.371

(n=16) (n=16) (n=17) (n=17) (n=16) (n=16) (n=12)

Tab. 37: Rangkorrelationen nach Spearman zwischen der Scheltens Skala und den

exekutiven Variablen basierend auf den Daten der klinischen Untersuchungsgruppe

Abkiirzungen: 5-PT = 5-Punkte-Test; 5-PT GZ = Gesamtanzahl der Losungsvorschlige; 5-PT
Perseverationen = Anzahl der Perseverationen; kognitives Schdtzen = Fehlersummenwert der Skala
zum kognitiven Schitzen; Rey qualit. = Rey-Figur: Punktwert der qualitativen Auswertung; 7oL =
Tower of London; ToL Quotient = Quotient aus Gesamtbearbeitungszeit und Gesamtzugzahl; ToL
Gesamtzeit = Gesamtbearbeitungszeit; ToL GZ Ziige = Gesamtanzahl der Ziige.

Anmerkung: Statistisch bedeutsame Korrelationskoeffizienten sind in Fettschrift dargestellt.

Fiir vier der sechs verwendeten exekutiven Testverfahren fanden sich vereinzelt formal
statistisch bedeutsame Korrelationskoeffizienten nach Spearman zu Variablen der
Scheltens Skala. Diese waren aufler einer engen Zusammenhangstendenz mit ry = -.84 (p =
.001) zwischen der qualitativen Auswertung der Rey-Figur und thalamischen Hyperintensi-
titen insgesamt von moderater Stirke. CLOX und der Test zur Wortfliissigkeit wiesen zu
keiner der insgesamt 13 Variablen der Scheltens Skala eine relevante Korrelationstendenz

auf.
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Fiir den Gesamtsummenwert der Scheltens Skala zeigte sich nur ein Zusammenhang zur
qualitativen Auswertung der Rey-Figur und zur Skala zum kognitiven Schitzen. Die
Korrelationstendenz zur Rey-Figur mit ry = -.71 (p = .010) besagt inhaltlich, dass eine
hohere Lésionslast auf der Scheltens Skala mit einer niedrigeren Leistung beim
planerischen Aufbau der Rey-Figur einherging (und umgekehrt). Die Berechnung dieses
Koeffizienten beruhte auswertungsbedingt auf einer verkleinerten Gruppengroe von 12
Probanden (s. 3.2.3). Der Zusammenhang beider Variablen ist in Abbildung 9 grafisch
dargestellt.

35
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Gesamtscore Scheltens (Punktanzahl)
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Rey-Figur qualitative Auswertung (Prozentwert)

Abb. 9: Darstellung der Korrelation zwischen dem Gesamtsummenwert der Scheltens

Skala und der qualitativen Auswertung der Rey-Figur fiir die klinische Gruppe

Der Korrelationskoeffizient zwischen Gesamtsummenwert der Scheltens Skala und Skala
zum kognitiven Schitzen betrug rs = -.52 (p = .032). Im Unterschied zum Zusammenhang
von Gesamtsummenwert der Scheltens Skala und Rey-Figur verweist diese Korrelations-
tendenz darauf, dass eine hohere Lisionslast nach der Scheltens Skala tendenziell mit
einem niedrigeren Fehlersummenwert beim kognitiven Schétzen verkniipft war (und um-

gekehrt). Auch die beiden weiteren relevanten Korrelationstendenzen zwischen Lésionen
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im tiefen temporalen Marklager und im Nucleus caudatus mit der Skala zum kognitiven

Schitzen deuten in dieselbe unerwartete Richtung.

Dariiber hinaus fanden sich formal bedeutsame Zusammenhangstendenzen vor allem
zwischen Liasionen des tiefen Marklagers und Variablen des Towers of London und des 5-
Punkte-Tests. Hierbei waren es in erster Linie Lisionen des temporalen tiefen Marklagers,
gefolgt von Hyperintensititen des okzipitalen und schlieBlich des frontalen Marklagers.
Inhaltlich zeigte sich jeweils ein Zusammenhang zwischen hoherer Lésionslast und
geringerer exekutiver Testleistung. In einem Fall schlieBlich fand sich eine Verbindung zu
den okzipitalen Kappen im periventrikuliren Marklager. Wie zuvor bei der Skala zum
kognitiven Schitzen sprach der negative Korrelationskoeffizient fiir einen Zusammenhang
zwischen geringerer Lisionslast und einer hoheren Zugzahl im Tower of London (und um-

gekehrt).

Zusammenfassend ldsst sich zu diesem Abschnitt feststellen, dass sich nur punktuell Zu-
sammenhangstendenzen zwischen einzelnen Lisionslokalisationen und einem Teil der
exekutiven Variablen nachweisen lieBen. Auch der Gesamtsummenwert der Scheltens
Skala zeigte nur eine sehr geringe Verkniipfung zu den exekutiven Testparametern.
Zusitzlich ist die inhaltliche Bedeutung der Zusammenhinge sehr divergent, da hohere
Lisionslasten je nach exekutiver Variable teilweise mit niedrigeren und teilweise mit

hoheren exekutiven Testleistungen einhergingen.
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In diesem Kapitel werden zunichst die sechs in dieser Arbeit verwendeten exekutiven
Testverfahren hinsichtlich ihrer diagnostischen Relevanz bei der Untersuchung von
Patienten mit SVE kritisch betrachtet. AnschlieBend wird die Frage des korrelativen Zu-
sammenhangs zwischen diesen exekutiven Tests behandelt. Als dritter Aspekt wird
schlieBlich die Bedeutung der Scheltens Skala fiir die Erfassung eines bildmorpho-

logischen Korrelats dysexekutiver Stérungen bei Patienten mit SVE diskutiert.

4.1 Neue diagnostische Ansiitze fiir das dysexekutive Syndrom bei SVE

Fiir eine genauere Untersuchung der SVE und fiir die Entwicklung von Therapiekonzepten,
die iiber die alleinige Behandlung vaskulédrer Risikofaktoren hinausgehen, ist eine sichere
diagnostische Identifikation dieser Patientengruppe entscheidende Voraussetzung. Fiir die
SVE mit ihrem Vollbild der vaskuldren subkortikalen Demenz, als einer der wichtigsten
Untergruppen der vaskulidren Demenz, ist das dysexekutive Syndrom ein bedeutungsvolles
Kriterium sowohl fiir die frithzeitige Diagnose als auch fiir die Abgrenzung gegeniiber
anderen Demenzformen (Looi und Sachdev, 1999). Roman et al. (2002 b) hat in einer
wichtigen Ubersichtsarbeit in diesem Zusammenhang kritisiert, dass es bisher zu wenig
Bedside-Tests zur Untersuchung exekutiver Funktionen bei Patienten mit SVE gibt. Es war
daher Ziel dieser Arbeit, auf dem Weg zu einer neuropsychologischen Testbatterie zur
diagnostisch exakten und klinisch tauglichen Erfassung exekutiver Stérungen bei Patienten
mit SVE einen Beitrag zu leisten. Hierfiir wurden 17 Patienten mit SVE nach den modi-
fizierten NINDS-AIREN Kriterien in ihren neuropsychologischen Testergebnissen mit
einer streng parallelisierten Gruppe aus neurologisch gesunden Kontrollprobanden ver-
glichen. Sowohl in den globalen Testparametern SISCO und SIDAM MMS aus dem
SIDAM, einem Screeningtest zur Erfassung kognitiver Funktionsdefizite, als auch im
kognitiven Tempo und in den visuokonstruktiven Féhigkeiten konnte eine niedrigere
Leistung der Patienten mit SVE im Vergleich zu den Kontrollprobanden nachgewiesen
werden. Im Depressionsfragebogen fand sich fiir die Patienten ein grundsitzlich erhohter
Wert fiir Depressivitit, der aber in keinem Fall Anlass dafiir gab, einen der Probanden von
der weiteren Analyse der Daten auszuschlieBen. In der Testung des verbalen Gedéchtnisses
lie3 sich kein Hinweis auf einen Unterschied zwischen den beiden Untersuchungsgruppen

feststellen. Gemeinsam mit den zugleich nachgewiesenen exekutiven Defiziten belegt dies
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zum einen, dass die exekutiven Defizite bei Patienten mit SVE - zumindest anfinglich -
gegeniiber Gedichtnisbeeintrichtigungen im Vordergrund stehen. Zum anderen verweist
der fehlende Unterschied bei der Gedichtnisleistung auf das Vorhandensein eines
differenzierten Testprofils bei den Patienten. Dies spricht gegen die Annahme einer iiber-
mifBigen Beeinflussung der Testdaten durch die erhohte Depressivitit und das verminderte

kognitive Tempo.

Zusammenfassend kann festgestellt werden, dass das bei den in dieser Studie untersuchten
Patienten vorgefundene kognitive und affektive Profil dem in Kapitel 1 dargestellten
klinischen Leitsyndrom der SVE nach den modifizierten NINDS-AIREN Kriterien ent-
spricht (Bézner et al., 2003). Im Folgenden werden die Ergebnisse zu den einzelnen
exekutiven Tests diskutiert, in denen die Patienten mit SVE im Gruppenvergleich

geringere Leistungen zeigten als die Kontrollprobanden.

4.1.1 CLOX

Obgleich CLOX als exekutiver Uhrentest im Kontext der verinderten Definition der
vaskuldren Demenz (Romédn und Royall, 1999) mit der besonderen Betonung dys-
exekutiver Storungen entwickelt wurde, fehlen bisher Studien, die dies fiir die ver-
schiedenen Untergruppen der vaskuldren Demenz und ihrer Frithformen belegen. In der
vorliegenden Arbeit konnte ein Nachweis dafiir erbracht werden, dass Patienten mit SVE
im Vergleich zu den Kontrollprobanden auch nach Adjustierung des Alphaniveaus eine um
etwa 25% signifikant niedrigere Leistungen in CLOX 1 aufweisen. Obgleich die Test-
autoren von CLOX eine breite Palette der durch ihren Test erfassten kognitiven Aspekte
benennen, lieBen sich keine bedeutsamen Korrelationen zwischen CLOX 1 und einer der
anderen exekutiven Variablen nachweisen. Wihrend es, wie weiter unten dargelegt, fiir die
anderen als exekutive Testverfahren verwendeten Tests dieser Studie eine umfassende
Literatur gibt, die die Klassifikation als exekutiven Test absichern, steht dies fiir das

Konzept von CLOX noch aus.

In der Literatur findet sich mit der Arbeit von Wong et al. (2004) genau eine weitere
Studie, in der CLOX fiir die Untersuchung einer streng definierten Gruppe von Patienten
mit subkortikaler ischdmischer vaskuldrer Erkrankung verwendet wurde. Wihrend die Re-
test- und die Interraterreliabilitit von den Autoren der Studie als hoch bezeichnet wurden,

stellten sie ebenfalls die Validitit von CLOX als exekutiven Test in Frage. Nur der
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Bildungsstand und das Ergebnis im MMST aber keines der verwendeten exekutiven Test-
verfahren konnte signifikante Anteile der Varianz von CLOX aufklidren. Einschrinkend
muss allerdings festgehalten werden, dass etwa ein Viertel der Probanden dieser Studie
keinerlei formale Bildung besal3. Zusétzlich ist auch der Aspekt eines kulturellen Bias zu

beriicksichtigen.

Yap et al. (2007) haben ebenfalls eine aktuelle Arbeit zur diagnostischen Bedeutung von
CLOX vorgelegt. Erst nach Adjustierung durch die Kovariablen Alter, Geschlecht,
Bildung, Ergebnis im MMST und Demenzgrad fand sich ein signifikanter Unterschied fiir
CLOX 1 zwischen der Probandengruppe mit Demenz vom Alzheimer-Typ und einer zu-
sammengesetzten Gruppe. Zu letzterer Gruppe gehorten neben Patienten mit SVE nach den
modifizierten NINDS-AIREN Kriterien auch Patienten mit Demenz vom Alzheimer-Typ
mit cerebrovaskuldrer FErkrankung. Die heterogene Zusammensetzung dieser Unter-
suchungsgruppe macht eine Bewertung der Ergebnisse von Yap et al. schwierig. In der
Arbeit von de Jager et al. (2003) konnte CLOX keinen Beitrag leisten bei der Differen-
zierung zwischen Patienten mit Demenz vom Alzheimer-Typ sowie einer Gruppe be-

stehend aus Patienten mit vaskulédr kognitiver Beeintrichtigung und vaskulidrer Demenz.

Zusammenfassend lésst sich feststellen, dass nach den in der Literatur vorliegenden Ergeb-
nissen CLOX hinsichtlich Objektivitidt und Reliabilitit als gut abgesicherter neuropsycho-
logischer Test gelten kann (u. a. Royall et al., 1998), der schnell durchfiihrbar und fiir den
Probanden wenig belastend ist. Zudem lésst sich feststellen, dass CLOX - wie andere
Uhrentests im Ubrigen auch - die diagnostische Eignung bewiesen hat, kognitiv beein-
trichtigte Probanden von gesunden Kontrollprobanden zu unterscheiden. Auf Grundlage
welcher Parameter muss hierbei zumindest angezweifelt werden und der Nachweis von

CLOX als in erster Linie exekutivem Test steht noch aus.

4.1.2 Tower of London

Der Tower of London (ToL) lésst sich im Unterschied zu CLOX neuropsychologisch exak-
ter als eine Planungsaufgabe klassifizieren. Planen ist Probehandeln in der Vorstellung.
Dies bedeutet, einzelne Aktionen auf ihre Konsequenzen hin zu untersuchen und zu einer
Handlungskette zusammenzufiigen (v. Cramon et al., 1995). Dass das exekutive Testver-
fahren Tower of London somit einen Aspekt des problemldsenden Denkens untersucht,
konnte von Unterrainer et al. (2004) an studentischen Probanden auch empirisch belegt

werden. Dariiber hinaus gibt es eine Reihe von Arbeiten, die Zusammenhénge zum
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Arbeitsgedichtnis und zu Inhibitionsprozessen aufzeigen, die exekutive Komponenten
darstellen und die Konzeptualisierung des ToL als exekutiven Test weiter stiitzen (u. a.

Owen et al., 1990; Welsh et al., 1999; Gilhooly et al., 2002).

In der vorliegenden Arbeit benétigten die Patienten mit SVE im Vergleich zur Kontroll-
gruppe eine doppelt so lange Zeit pro Zug, was sich auch nach Adjustierung des Alpha-
niveaus nach Bonferroni-Holm als signifikanter Unterschied erwies. Auch die Gesamt-
bearbeitungszeit in dieser Testaufgabe deutet in ihrer statistischen Tendenz in dieselbe
Richtung. Ein dhnlicher Zusammenhang fehlte hingegen bei der Gesamtzugzahl, bei der
sich die beiden Untersuchungsgruppen im Median zwar um 3 Ziige einer in sechs Ziigen
losbaren Aufgabe unterschieden, sich aber vermutlich aufgrund der hohen Spannweite der

Werte in der Kontrollgruppe kein Hinweis auf einen statistischen Unterschied fand.

Kritisch muss vermerkt werden, dass die Rangkorrelation zwischen kognitivem Tempo
und durchschnittlicher Zugzeit im Tower of London r =.71 (p = .002) betrug. Es stellt sich
daher die Frage, ob das verminderte kognitive Tempo der Patienten mit SVE mafBigeblich
zu einer verldngerten durchschnittlichen Zugzeit im ToL beigetragen haben kann. Hierbei
ist allerdings zu beriicksichtigen, dass das kognitive Tempo im weiteren Sinne auch Be-
standteil des dysexekutiven Syndroms ist, da ein gestorter Filter bei der Aktivierung der
jeweiligen Aktionsschemata zwangsldufig auch Prozesse wie Informationsverarbeitungs-
geschwindigkeit beeintrdchtigt. Um eine groflere Unabhingigkeit vom Zeitaspekt und
damit auch vom kognitiven Tempo zu erreichen, sollte gepriift werden, ob sich durch eine
Verlingerung des Testes auch ein Effekt bei der Zuganzahl zeigen lédsst. Als weiteres
Argument gegen eine alleinige Erkldrung der Ergebnisse im ToL durch ein vermindertes
kognitives Tempo lédsst sich das Ergebnis bei der Anzahl der Regelverstofle anfiihren. Da
sich eine gestorte Problemlosefihigkeit auch darin ausdriickt, ob ein Proband im Rahmen
der vorgegebenen Regeln zur Problemlosung gelangt, ist es bedeutsam, dass sich fiir die
klinische Gruppe eine statistische Tendenz (p = .032) fiir eine erhthte Anzahl an Regelver-
stoBen fand. Entscheidend ist hierbei, dass diese Variable zudem keine bedeutsame

Korrelationstendenz zum kognitiven Tempo zeigte.

Da in der Literatur bisher Studien mit Verwendung des Tower of London an Patienten mit
SVE oder auch subkortikaler vaskuldrer Demenz fehlen, liegen keine Ergebnisse zum un-
mittelbaren Vergleich vor. Die meisten Studien beziehen sich auf Patienten mit Frontal-
lappenlisionen unterschiedlicher Atiologie (vornehmlich neurochirurgische Patienten) und

auf gesunde Probanden zur niheren Charakterisierung der Aufgabe. Die Literaturrecherche
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erbrachte nur zwei Studien (Carlin et al. 2000; Rainville et al. 2002) mit Verwendung des
ToL bei dementiellen Patienten, die mit den Ergebnissen der vorliegenden Arbeit grund-

sétzlich in Einklang stehen.

Um die Validitit des Tower of London und damit seine diagnostische Bedeutung sowie die
Relevanz der in der vorliegenden Arbeit nachgewiesenen Defizite der Patienten mit SVE
weiter abzusichern, werden im folgenden kurz einige Ergebnisse der funktionellen Bild-
gebung berichtet. Diese setzen exekutive Defizite bei der Bearbeitung des ToL in Be-
ziehung zu einer frontosubkortikalen Schlaufe, die im dorsolateralen préfrontalen Kortex
ihren Ausgangs- und Endpunkt hat und fiir die exekutiven Funktionen von hochster Be-
deutung ist (u. a. Burruss et al., 2000). Fiir eine Studie an neun gesunden Probanden
adaptierten Lazeron et al. (2000) die Aufgabe des ToLL zur Anwendung in der funktionellen
Magnetresonanztomographie (fMRT). Die Kontrastierung zur Planungsaufgabe ToL be-
stand im Zahlen farbiger Bille. Sie fanden eine Hirnaktivierung im dorsolateralen pra-
frontalen Cortex, im anterioren Teil des Cingulum, im Cuneus und Pricuneus, im supra-
marginalen und angularen Gyrus im Parietallappen und im insuldren Anteil des frontalen
Operculums. Der dorsolaterale préfrontale Cortex war wihrend der Planungsaufgabe bei
jedem der Probanden aktiviert. Ahnliche Ergebnisse fanden sich auch in Untersuchungen
mit der Positronenemissionstomographie (Dagher et al., 1999; Schall et al., 2003) sowie
der Single-Photon-Emissionscomputertomographie (Goethals et al., 2004). Somit ldsst sich
insgesamt mit verschiedenen Methoden der funktionellen Bildgebung sehr iiberzeugend
darstellen, dass die dorsolaterale, frontosubkortikale Schlaufe ein fiir die Bearbeitung des

ToL relevantes neuroanatomisches Korrelat ist.

Zusammenfassend ergibt sich aufgrund der in der vorliegenden Studie gewonnenen Daten
und den erginzenden neuropsychologischen sowie bildmorphologischen Informationen aus
der Literatur ein deutlicher Hinweis auf eine gestorte Planungsfihigkeit der Patienten mit
SVE, was als Ausdruck ihrer exekutiven Dysfunktionen verstanden werden kann. Fiir die
klinische Anwendung ist zudem grundsitzlich von Bedeutung, dass bei dem hier ver-
wendeten Paradigma des Tower of London bereits die mit sehr geringem Zeitaufwand
durchzufiihrende, einmalige Vorgabe einer in sechs Ziigen zu 16senden Problemaufgabe
dazu in der Lage war, den signifikanten Unterschied zur neurologisch gesunden Ver-
gleichsgruppe aufzuzeigen. Eine weitere psychometrische Absicherung des Tests und eine
moderate Verldngerung des Tests sind ohne Frage notwendige weitere Schritte fiir dieses
viel versprechende diagnostische Instrument, das zuvor an Patienten mit SVE noch nicht

untersucht wurde.
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4.1.3 Skala zum kognitiven Schitzen

Als weiteres diagnostisches Instrument zur Beschreibung exekutiver Dysfunktionen bei
Patienten mit SVE wurde in dieser Arbeit die Skala zum kognitiven Schitzen nach Shallice
und Evans verwendet. Bei Aufgaben dieses Typs wird die Fiahigkeit des Probanden ge-
priift, aus erworbenem Weltwissen plausible Schlussfolgerungen zu ziehen. Antworten im
Sinne des kognitiven Schitzens sollen mit Alltagswissen erschlossen werden, liegen aber
nicht als bereits abgespeichertes Wissen vor. Tests dieser Art konnen daher vor allem als

Verfahren zum induktiven Denken aufgefasst werden (v. Cramon et al., 1995).

In der vorliegenden Arbeit gaben die Patienten mit SVE auch nach Adjustierung des Al-
phaniveaus signifikant mehr fehlerhafte kognitive Schitzungen ab als die Probanden der
neurologisch gesunden Kontrollgruppe. Der Median des Fehlersummenwertes der klini-

schen Gruppe lag hierbei etwa 30% hoher als der der Kontrollprobanden.

Eine Skala zum kognitiven Schitzen wurde zuvor noch nicht bei Patienten mit SVE oder
mit subkortikaler vaskuldrer Demenz verwendet. Im weiteren Sinne unterstiitzend fiir das
in der vorliegenden Arbeit gefundene Ergebnis konnten Lindau et al. (1998) zeigen, dass
kognitive Schitzaufgaben neben Aufgaben zur Wortfliissigkeit, dem Zahlen-Symbol-Test
und Wortlisten als verbalem Gedédchtnisma zu den effizientesten psychometrischen
Pradiktoren gehoren, die eine Differenzierung von Patienten mit Frontallappen-
degeneration (n = 14) gegeniiber solchen mit Demenz vom Alzheimer-Typ (n = 15) ge-
statten. Ein Ergebnis, das Mendez et al. (1998) hinsichtlich des kognitiven Schitzens in
ihrer Studie an 31 Patienten mit frontotemporaler Demenz und 31 Patienten mit Demenz
vom Alzheimer-Typ mit vergleichbarem Schweregrad nicht bestitigen konnten. Mog-
licherweise ist dies auf schwerer ausgeprigte dementielle Syndrome zuriickfiihren, da ab
einem gewissen Schweregrad einer breiten kognitiven Beeintrdchtigung auch fiir das
kognitive Schitzen wichtige Basisfiahigkeiten wie logisches Denken und Gedichtnis mit-
betroffen sind. Ubereinstimmend hierzu fand sich in der vorliegenden Studie eine moderate
Korrelationstendenz zwischen dem Fehlersummenwert im kognitiven Schitzen und dem

SISCO sowie dem freien Abruf der Wortliste.

Ein hiufig geduBerter Kritikpunkt an den Skalen zum kognitiven Schitzen bezieht sich auf
den in einer Reihe von Studien gefundenen Zusammenhang von kognitivem Schitzen und
allgemeinem Wissen, wie es beispielsweise durch den gleichnamigen Untertest des HA-
WIE-R erfasst wird (Della Sala et al., 2004; Brand et al., 2003). Fiir die Ergebnisse der

vorliegenden Arbeit diirfte dies aber kaum relevant sein, da es bei den streng parallelisier-
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ten Untersuchungsgruppen eher unwahrscheinlich ist, dass der gefundene signifikante
Unterschied auf die differierende Struktur der allgemeinen intellektuellen Leistungsfahig-
keit zuriickzufiihren ist. Moglicherweise handelt es sich bei diesem Aspekt auch um ein
testtheoretisches Problem, da Gillespie et al. (2002) gezeigt haben, dass eine Skala zum
kognitiven Schitzen entwickelt werden kann, die keine bedeutsame Korrelation zur verba-

len Intelligenz aufweist.

Zusammenfassend ldsst sich feststellen, dass die in der vorliegenden Arbeit verwendete
Skala zum kognitiven Schitzen durchaus in der Lage war, den signifikanten Unterschied
im induktiven Denken zwischen den beiden Untersuchungsgruppen aufzuzeigen. Aufgrund
des Fehlens erginzender Studien kann die in dieser Arbeit eingesetzte Skala zum
kognitiven Schitzen im Unterschied zu CLOX nicht als psychometrisch ausreichend ab-
gesicherter Test gelten. Dies bezieht sich hinsichtlich der Objektivitit vor allem auf die
Kriterien fiir die Vergabe der Fehlerpunkte. Dariiber hinaus sollten einige der Fragen er-
setzt werden, bei denen je nach Bildung des Probanden die Gefahr einer reinen Wissens-
abfrage anstatt einer Schitzung besteht. Dennoch zeigen die diskutierten Ergebnisse hin-

reichend das diagnostische Potential dieses Aufgabentyps.

4.1.4 Testmafe der verbalen und figuralen Fliissigkeit

Der Wortfliissigkeittest aus dem LPS 50+ und der 5-Punkte-Test nach Marianne Regard
sind exekutive Testverfahren, die sich als Tests zum divergenten Denken klassifizieren
lassen (v. Cramon et al., 1995). Bei Aufgaben dieser Art handelt es sich um offene
Problemstellungen, fiir die es keinen festgelegten Losungsweg gibt. Fin bestimmendes
Merkmal bei diesen Aufgaben ist der Ideenfluss, d. h., der Proband soll moglichst viele

verschiedene Losungsalternativen entwickeln.

Im Unterschied zu den vorherigen drei Testverfahren ist die Untersuchung der Wortfliis-
sigkeit ein bereits weitgehend akzeptierter Ansatz zur Diagnostik dysexekutiver Stérungen
bei Patienten mit SVE und vaskulirer subkortikaler Demenz. In Ubereinstimmung mit ver-
schiedenen Ubersichtsarbeiten (u.a. Biizner et al., 2003; Roman, 2002 a; Cummings, 1994)
wiesen auch die Patienten der vorliegenden Studie eine deutliche statistische Tendenz fiir
eine verminderte Wortfliissigkeit auf. Die klinische Gruppe produzierte dem Median nach
insgesamt nur etwa halb so viele korrekte Losungsvorschlige wie die neurologisch
gesunde Kontrollgruppe. Dies gilt genauso fiir die Variable Gesamtanzahl aller Losungs-

vorschldage, da Perseverationen in beiden Gruppen nur selten und ohne verwertbare
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Tendenz fiir einen Gruppenunterschied auftraten. Hinsichtlich der Korrelationen zu den
neuropsychologischen Begleitmallen =zeigten sich homogen moderat ausgeprigte
Zusammenhangstendenzen zu den drei Gedichtnisvariablen der Wortliste. Dies legt nahe,
dass Probanden mit hoherer verbaler Gedachtnisleistung auch mehr Losungsvorschlige bei

der Wortfliissigkeitsaufgabe produzierten.

Neben der nachgewiesenen Fihigkeit von Wortfliissigkeitsaufgaben Patienten mit SVE
von gesunden Kontrollprobanden zu unterscheiden, gibt es Arbeiten die auch die
Leistungen im Wortfliissigkeitstest zwischen verschiedenen Patientengruppen vergleichen.
Galluzzi et al. (2005) berichten hierzu, dass die Wortfliissigkeit zu den akkuratesten Para-
metern gehorte, anhand derer sich 29 Patienten mit milder kognitiver Beeintriachtigung und
subkortikaler cerebrovaskuldrer Erkrankung von 14 Patienten mit amnestischer milder
kognitiver Beeintrichtigung unterscheiden lieBen. Auch Frisoni et al. (2002) konnten
zeigen, dass sich Probanden mit leichter kognitiver Beeintrichtigung des vaskuldren Typs
(nach den modifizierten Kriterien NINDS-AIREN Kriterien von Erkinjuntti et al. (2000)
fir Patienten mit SVE) durch geringe Leistungen im Wortfliissigkeitstest und im
Wisconsin Card Sorting Test von Probanden mit leichter kognitiver Beeintrichtigung vom
degenerativen Typ und Probanden mit dem Vollbild einer subcorticalen vaskulédren

Demenz unterscheiden lieBen.

Abweichend zu diesen Arbeiten konnten Kramer et al. (2002) keinen signifikanten Unter-
schied zwischen 12 Probanden mit subkortikaler ischdmischer vaskulédrer Erkrankung und
einer Kontrollgruppe aus 27 Probanden finden, obgleich die Leistungen der klinischen
Probanden im Durchschnitt etwa um 25% niedriger lagen. Moglicherweise kam dieses
Ergebnis aufgrund der geringen Gruppengrofe und der recht geringen Lisionslast zu-
stande, da die Hilfte der klinischen Probanden nur ein oder zwei Lakunen in der Magnet-
resonanztomografie aufwiesen. Der Altersdurchschnitt der klinischen Gruppe war zudem
um ein Jahr hoher als der der Kontrollprobanden. Die Autoren machten auch keine An-
gaben dariiber, ob die beiden Untersuchungsgruppen hinsichtlich ihres Bildungshinter-

grundes vergleichbar waren.

SchlieBlich gibt es dhnlich wie beim ToL Literatur zur funktionellen Bildgebung, die den
Anspruch dieses Aufgabentyps als exekutives Testverfahren unterstreichen. Starkstein et
al. (1996) stellten fest, dass eine Gruppe von Patienten mit ischdmisch vaskulidrer Demenz
(n = 20) im Vergleich zu einer nach Alter, Geschlecht und Ergebnis im Mini Mental Staus

Test parallelisierten Gruppe von Patienten mit Demenz vom Alzheimer-Typ (n = 40) nicht
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nur signifikant schwerere Defizite in Planungsaufgaben und in der Wortfliissigkeit auf-
wiesen, sondern auch schwerere Beeintridchtigungen im regionalen cerebralen Blutfluss in
den Basalganglien und in den Frontallappen hatten. Entsprechendes fanden Warkentin und
Passant (1993) auch fiir gesunde Probanden. Noch priziser konnten Ravnkilde et al. (2002)
an einer Stichprobe gesunder Probanden mit Hilfe der PET zeigen, dass wihrend des
Wortfliissigkeitstestes der linke inferiore frontale Cortex und der links dorsolaterale pri-
frontale Cortex sowie der supplementidr-motorische Cortex, das anteriore Cingulum und

das Kleinhirn aktiviert wurden.

Zusammenfassend konnen Tests zur verbalen Fliissigkeit sowohl konzeptionell als auch
empirisch belegt als etablierte Verfahren zur Diagnostik dysexekutiver Storung bei
Patienten mit SVE gelten. Dies wird unterstiitzt durch Daten aus Studien zur funktionellen
Bildgebung. In der Literatur finden sich zudem Hinweise darauf, dass diese Testverfahren

einen Beitrag leisten konnen zur Unterscheidung verschiedener Demenzformen.

Testverfahren zur figuralen Fliissigkeit sind hingegen ein bisher kaum untersuchtes Para-
digma bei leicht kognitiv beeintrichtigten und dementen Patienten unterschiedlicher Atio-
logie. In der vorliegenden Untersuchung konnte fiir Patienten mit SVE im 5-Punkte-Test
nach Regard auch fiir die figurale Fliissigkeit eine statistische Tendenz hinsichtlich eines
Defizits in der Produktion korrekter Losungsvorschlige nachgewiesen werden. Die
Differenz zur neurologisch gesunden Kontrollgruppe ist allerdings nicht so stark aus-
gepragt wie bei der Wortfliissigkeit und fiir die Gesamtzahl produzierter Losungsvor-
schlige fand sich kein Hinweis auf einen Gruppenunterschied. In Entsprechung zur
verbalen Ideenproduktion fehlt auch bei der figuralen Variante eine statistische Tendenz
fir einen Gruppenunterschied bei den Perseverationen. Die moderaten Korrelations-
tendenzen des 5-Punkte-Tests mit den neuropsychologischen Begleitmallen legen nahe,
dass klinische Probanden mit hoherem kognitivem Tempo eine hohere Ideenproduktion in
der figuralen Fliissigkeit zeigten und eine hohere Perseverationstendenz mit einem
geringeren Wert im globalen intellektuellen Leistungsmal} (erfasst durch den SISCO) ein-

herging.

Die Literatur zur figuralen Fliissigkeit beschiftigte sich bisher mit den lokalisationsspezi-
fischen Auswirkungen von links- und rechtshemisphirischen Frontallappenschidigungen
auf die figurale und verbale Fliissigkeit. Da die in dieser Studie untersuchten Patienten mit
SVE typischerweise symmetrische mikroangiopathisch bedingte Lisionen aufweisen, lie-

gen keine Arbeiten zum unmittelbaren Vergleich vor. Dennoch lédsst sich aus der vor-
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handenen Literatur zumindest ableiten, dass Schidigungen des Frontallappens zu beein-
trichtigten Leistungen in der figuralen Fliissigkeit fithren (u. a. Baldo et al., 2001; Elfgren
und Risberg, 1998; Tucha et al., 1999).

Zusammenfassend ist die Datenbasis in der Literatur zur figuralen Fliissigkeit deutlich
sparlicher als im Fall der verbalen Fliissigkeit. Die Frage des Verhiltnisses des verbalen
und figuralen Fliissigkeitsmalles zueinander ist noch ungekléart. Moglicherweise spielt der
Unterschied zwischen verbalem und nonverbalem Stimulusmaterial eine groere Rolle als
das gemeinsame Grundkonzept dieser Testverfahren vermuten ldsst (s. hierzu auch 4.2). In
einer klinischen Population wie es Patienten mit SVE darstellen, muss nach den Ergeb-
nissen der vorliegenden Arbeit mit Defiziten in beiden Bereichen der Ideenproduktion mit

Akzentuierung der Auffilligkeiten fiir die verbale Fliissigkeit gerechnet werden.

4.1.5 Qualitative Auswertung der Rey-Osterrieth-Figur

Die Rey-Osterrieth-Figur wird zumeist anhand des Auswertungssystems nach Osterrieth
und Taylor allein quantitativ ausgewertet und dient somit vor allem der Erfassung visuo-
konstruktiver Fihigkeiten. In dieser Arbeit wurde auBerdem der Frage nachgegangen, ob
ein qualitatives Auswertungssystem auch exekutive Funktionen zu erfassen vermag.
Wihrend bei der quantitativen Auswertung ausschlieBlich das Endergebnis des Ab-
zeichnens der Figur bewertet wird, konzentriert sich die qualitative Auswertung auf das
planerische Vorgehen beim Abzeichnen. Fiir diese nicht so verbreitete, qualitative Aus-

wertung der Rey-Osterrieth-Figur gibt es bisher kein etabliertes Auswertungssystem.

In der vorliegenden Untersuchung zeigten die Patienten mit SVE sowohl in der
quantitativen Auswertung nach Osterrieth und Taylor als auch in der qualitativen Aus-
wertung nach dem Kieler qualitativen Auswertungssystem der Rey-Osterrieth-Figur
(KQAROF) eine deutliche statistische Tendenz fiir geringere Leistungen im Vergleich zu
den neurologisch gesunden Probanden. Trotz der unter 3.2.3 geschilderten Auswertungs-
probleme bei der qualitativen Methode konnte durch eine zusitzlich durchgefiihrte strikt
konservative Auswertung der Unterschied zwischen den Gruppen fiir die qualitative
Variable belegt werden. Fiir die qualitative Auswertung anhand des KQAROF lie sich zu
keiner der exekutiven und auch zu keiner der anderen neuropsychologischen Variablen
eine bedeutsame Korrelationstendenz nachweisen. Aufgrund einer fehlenden Dissoziation
zwischen quantitativer und qualitativer Auswertung und aufgrund der nicht nachweisbaren

Korrelationen kann bei diesem Kenntnisstand die Frage nach dem exekutiven Aspekt einer
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qualitativen Auswertung nicht beantwortet werden. Fiir eine zuriickhaltende Beurteilung
der qualitativen Auswertung der Rey-Figur als exekutive Variable spricht auch das Ver-
hiltnis zu CLOX. Denn obgleich zwischen CLOX und der Rey-Figur sowohl hinsichtlich
des Aufgabentyps als auch hinsichtlich der Auswertung mit Unterscheidung in eine visuo-
konstruktive und eine exekutive Variable deutliche Parallelen bestehen, konnte keine be-
deutsame Korrelation zwischen beiden Testverfahren nachgewiesen werden. Fiir die Er-
fassung unterschiedlicher Aspekte durch die beiden Auswertungssysteme der Rey-Figur
kann positiv geltend gemacht werden, dass wihrend im Fall von CLOX ein gewisser Zu-
sammenhang zwischen der testeigenen visuokonstruktiven und exekutiven Variable nach-
weisbar war, ein solcher Zusammenhang bei der Rey-Figur fehlte. Dies spricht moglicher-
weise dafiir, dass die beiden Auswertungsmethoden bei der Rey-Figur tatsdchlich unter-
schiedliche Aspekte erfassen, wobei erst genauer geklédrt werden muss, um welche es sich

dabei handelt.

Auf der anderen Seite ist kritisch zu hinterfragen, ob sich die Ergebnisse der qualitativen
und quantitativen Auswertung so strikt voneinander trennen lassen. Fiir einen Zusammen-
hang zwischen beiden Parametern spricht eine Arbeit von Freeman et al. (2000) an
Patienten mit ischdmisch vaskuldrer Demenz und Demenz vom Alzheimer-Typ. Die
Autoren konnten nachweisen, dass die visuokonstruktive Leistung der Probanden beim
Abzeichnen einer modifizierten Rey-Osterrieth-Figur konsistent mit Tests zum Arbeits-

gedichtnis, einer exekutiven Leistung, korrelierten.

Untersuchungen an einem entsprechenden Patientenkollektiv iiber ein qualitatives Aus-
wertungssystem waren in der Literatur nicht zu finden. Gottwald et al. (2001) untersuchten
das von ihnen entwickelte KQAROF an neurochirurgischen Patienten (n = 109) und
konnten dabei zeigen, dass die qualitative Auswertung bei Patienten mit nonfrontalen
Lisionen wenig zusitzliche diagnostische Informationen erbringt. Dagegen erwies sich der
qualitative Summenwert in der Gruppe mit frontalen Schidigungen in Entsprechung zur
vorliegenden Arbeit als weitgehend unabhidngig vom quantitativen Mal} (r = .23). Die
beiden Autorinnen schlossen daraus, dass sich bei Patienten mit frontalen Lisionen anhand
des qualitativen Summenwertes Defizite bei den Planungsfihigkeiten abbilden lassen, die

sich im quantitativen Summenwert nicht ausdriicken.

Auf die grundsitzliche diagnostische Bedeutung eines qualitativen Auswertungssystems
verweist u. a. die Studie von Somerville et al. (2000). Die Autoren verwendeten das Boston

Qualitative Scoring System (BQSS) fiir die Rey-Osterrieth-Figur zur Untersuchung einer
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heterogenen Stichprobe von 141 Patienten (u. a. traumatische Hirnverletzungen, Schlagan-
fille, Demenzen, psychiatrische Erkrankungen). Der Organisationssummenwert, als einer
der fiinf Teilbereiche des BQSS, war in der Lage, Probanden mit keinen, geringen und
schweren dysexekutiven Storungen signifikant voneinander zu trennen. Somerville et al.
werten den schwachen Zusammenhang zu nicht-exekutiven Testparametern als Beleg fiir
die konvergente und diskriminante Validitit des BQSS. Im Unterschied zur vorliegenden
Arbeit fanden Somerville et al. iiberwiegend schwache und teilweise moderate signifikante
Korrelationen zwischen den Teilbereichen des BQSS (Planung, Fragmentierung, Genauig-
keit, Perseveration und Organisationssummenwert) sowie einer Wortfliissigkeitsaufgabe,

zum Wisconsin Card Sorting Test und zum Trail Making Test Teil B.

Lange et al. (2000) werten in ihrer Studie an Schlaganfallpatienten die Rey-Osterrieth-
Figur sowohl qualitativ als auch quantitativ aus. Fiir beide Testparameter, einen Organi-
sationssummenwert und den klassisch quantitativ ausgewerteten Summenwert, zeigte sich
eine grofere Beeintriachtigung der Patienten mit Schlaganfillen der rechten Hemisphire (n
= 20) im Vergleich zur linken (n = 15) und auch fiir Patienten mit kortikalen (n = 11) ge-
geniiber subkortikalen (n = 19) Schlaganfillen. Uber die genaue Art der Schidigung und
ihr Ausmall wurden in der Studie keine Angaben gemacht. Wie in der vorliegenden Arbeit
zeigen sich beide Auswertungsmodi als gleichsinnig auffillig. Abweichend ist, dass Lange
et al. von einer bedeutsamen Korrelation zwischen beiden Auswertungsformen berichten
und dass das Ergebnis fiir den unmittelbaren und den verzogerten Gedéchtnisabruf der
Rey-Figur mit dem Organisationssummenwert ebenfalls korrelierte. Es ist vorstellbar, dass
ein Proband es durch gut strukturiertes Abzeichnen der Figur leichter hat, diese spiter zu
erinnern. Der Zusammenhang zwischen beiden Auswertungsmodi diirfte dariiber hinaus
stark vom verwendeten qualitativen Auswertungssystem abhingen, das in der Studie von
Lange et al. ein anderes ist als das in der vorliegenden Arbeit. Exekutive Parameter wurden

in dieser Studie nicht erhoben.

Insgesamt legen die bisher bekannten Ergebnisse nahe, dass eine weitere Untersuchung
eines qualitativen Auswertungssystems als exekutiver Parameter durchaus sinnvoll ist,
wenn gleich zum jetzigen Zeitpunkt der Anteil und die Art des exekutiven Aspektes dieser
Variable keineswegs sicher eingeschiitzt werden konnen. Das in dieser Arbeit verwendete
KQARGOF ist im Sinne der Testobjektivitit verbesserungswiirdig und dariiber hinaus

psychometrisch weiter abzusichern.
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4.2 Zum korrelativen Zusammenhang der verwendeten exekutiven Test-

verfahren

MalBgeblich auf Grundlage eines dysexekutiven Syndroms haben vor allem Autoren wie
Roméan und Royall eine veridnderte Definition der vaskuldren Demenz und ihre Ab-
grenzung gegeniiber anderen Demenzformen formuliert. Nach den Ergebnissen der vor-
liegenden Arbeit konnten alle sechs als exekutive Testverfahren eingesetzten Tests eine
niedrigere Leistung der Patienten mit SVE gegeniiber neurologisch gesunden Kontrollpro-
banden nachweisen. Dies wirft die Frage auf, ob diese sechs Tests redundant sind und ob
sie in der klinischen Routine nicht einen unnétigen diagnostischen Aufwand darstellen

wiirden.

Die Betrachtung der Korrelationen zwischen den verwendeten exekutiven Tests dieser
Arbeit erweckt hingegen nicht den Eindruck von Redundanz. Drei von ihnen, die Skala
zum kognitiven Schitzen, die qualitative Auswertung der Rey-Figur und auch der
Uhrentest CLOX, wiesen keinerlei bedeutsame Korrelationstendenz zu einer der anderen

untersuchten exekutiven Variablen auf.

Hinsichtlich der Skala zum kognitiven Schitzen zur Erfassung des induktiven Denkens
spricht dies unterstiitzt durch Ergebnisse aus der Literatur fiir eine relativ distinkte
exekutive Leistung. In dem Kompendium neuropsychologischer Tests von Spreen und
Strauss (1998) wird zur Skala zum kognitiven Schitzen darauf hingewiesen, dass diese
nicht oder nur niedrig mit anderen exekutiven Testverfahren korreliere. Kopelman (1991)
fand ebenfalls keine bedeutsamen Zusammenhinge zwischen der Skala zum kognitiven
Schitzen und anderen exekutiven Tests. Nur in einer Arbeit von Shoqueirat et al. (1990)
zeigte sich hingegen ein signifikanter Zusammenhang zwischen kognitivem Schitzen und
einer Wortfliissigkeitsaufgabe. Das Muster ist aber auch hier grundsitzlich identisch: Es
finden sich keine breit geficherten, hochgradigen Korrelationen zwischen diesen

Variablen.

Fiir die beiden anderen Testverfahren ohne korrelative Beziehungen zu anderen in dieser
Arbeit untersuchten exekutiven Variablen, die Rey-Figur und den Uhrentest CLOX, ist die
Klassifizierung des exekutiven Aufgabentyps sehr viel schwieriger. Aufgrund des visuo-
konstruktiven Aspektes dieser Aufgaben war die Erwartung, dass sich durch die Vielzahl
der beim Abzeichnen einer Figur beteiligten kognitiven Prozesse eher weitldaufige Zu-
sammenhinge zu den anderen exekutiven Variablen aufzeigen lassen. Spezifischer noch,

dass sich zumindest fiir die rdumliche Planungskomponente Beziige zum Tower of London
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nachweisen lassen. Wie bereits ausgefiihrt, miissen Zweifel daran geduflert werden, ob
diese beiden Testverfahren vornehmlich als exekutive Testverfahren gelten konnen. Ins-
besondere im Fall von CLOX kann festgestellt werden, dass die Ergebnisse dieser Arbeit
dagegen sprechen, diesen Test als mafBgeblich exekutiven Screeningtest bezeichnen zu

konnen.

Auch fiir die drei anderen exekutiven Tests der vorliegenden Arbeit, dem Tower of London
und den Tests zur verbalen und figuralen Fliissigkeit, fanden sich dariiber hinaus nur
mifBige Korrelationstendenzen und diese nur zwischen einigen ihrer Variablen. Inhaltlich
durchaus sinnvoll verweisen diese darauf, dass eine geringere figurale Ideenproduktion mit
einer hoheren Zugzeit im Tower of London zusammenhingt, zudem dass eine steigende
Zahl von Anldufen zur Losung des Tower of London und auch vermehrte Regelverstdfe in
dieser Aufgabe mit einer geringeren Produktivitit in der verbalen Fliissigkeitsaufgabe ein-
hergehen. Es handelt sich dabei um moderate Zusammenhangstendenzen zwischen
exekutiven Testverfahren, die einen deutlich zeitgebundenen Aspekt beinhalten. Im Tower
of London soll der Proband so schnell wie méglich die gestellte Aufgabe 16sen und beim
Test zur verbalen Fliissigkeit sowie beim 5-Punkte-Test steht nur eine bestimmte Zeit-
spanne zur Bearbeitung zur Verfiigung. In der psychologischen Diagnostik ist dies eine
hiufig angewendete Dichotomie zwischen sogenannten Speed- und Powertests (bei
letzteren hat der Proband so viel Zeit zur Bearbeitung, wie er wiinscht). Dieser Inter-
pretation steht allerdings entgegen, dass die drei anderen exekutiven Tests in dieser Arbeit,
die sich als Powertests beschreiben lieBen, untereinander keinerlei Zusammenhang auf-
wiesen. Zudem darf nicht vergessen werden, dass der Tower of London und die beiden
FliissigkeitsmaB3e auf unterschiedlichen diagnostischen Konzepten beruhen. Wihrend der
Tower of London eine klassische Problemldseaufgabe ist, bei der ein Proband durch eine
logische Analyse ein vorgegebenes Ziel ereichen soll, erfassen die beiden Testverfahren
zur verbalen und figuralen Fliissigkeit als MaBe der spontanen Flexibilitdit im Sinne
Guilfords (Regard, 1982) die Ideenproduktion und die Perseverationsneigung des Pro-

banden. Es existiert bei diesen Aufgaben gerade keine bestimmte, eng umrissene Losung.

Aus dem Dargelegten lisst sich die These ableiten, dass der Begriff der exekutiven Funkti-
onen eine Einheit nahe legt, die sich in den berichteten Untersuchungsergebnissen nicht
wieder finden ldsst. Zugleich stellt sich die Frage, in wie fern die Erwartung einer homo-
genen Struktur iiberhaupt gerechtfertigt ist. Die exekutiven Funktionen stellen wahrschein-
lich die hochsten und komplexesten neuropsychologischen Leistungen des Menschen dar.

Eine Reihe von Autoren wie beispielsweise Baddeley, Shallice und Damasio, die die Ent-
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wicklung dieses Konzeptes mafBigeblich mit beeinflusst haben, weisen ebenfalls daraufhin,
dass die exekutiven Prozesse nicht einheitlich sind, durchaus unabhiingige Anteile haben
und folglich keineswegs miteinander korrelieren miissen (Shallice und Burgess, 1996;
Schnider, 2004). In der Zusammenschau bedeutet dies sowohl theoretisch als auch
empirisch begriindet, dass zur umfassenden und addquaten Beschreibung exekutiver Funk-
tionen von Patienten mit SVE eine Testbatterie erforderlich ist und ein einzelnes exeku-

tives Testverfahren nicht hinreichend sein kann.

Nach den Ergebnissen dieser Arbeit sind mit hoher Sicherheit fiir eine solche exekutive
Testbatterie vor allem Testverfahren zur verbalen Fliissigkeit und auch Aufgaben wie der
Tower of London geeignet. Beide Verfahren decken unterschiedliche Facetten exekutiver
Funktionen ab und betonen einen zeitlich gebundenen Aspekt. Aufgrund seiner zu ver-
mutenden recht distinkten Stellung und als Ergidnzung als Powerverfahren ist auch ein Test
zum kognitiven Schitzen durchaus empfehlenswert. Von den in dieser Arbeit verwendeten
Testverfahren besteht fiir den 5-Punkte-Test zwar noch vermehrter Kldrungsbedarf,
dennoch ist auch er als Bestandteil einer exekutiven Testbatterie in Betracht zu ziehen.
SchlieBlich muss im Fall von CLOX und der qualitativen Auswertung der Rey-Figur der
Anspruch eines vornehmlich exekutiven Verfahrens erst noch weiter erhirtet werden.
Dariiber hinaus diirfen als geeignete Ergiinzungen keineswegs weitere exekutive Testver-

fahren vergessen werden, die nicht Gegenstand dieser Arbeit waren.

Nachdem die grundsitzliche Bedeutung des dysexekutiven Syndroms fiir die Diagnose
einer SVE weitgehend akzeptiert ist, muss in einem weiteren Schritt eine Kldrung erreicht
werden, welches neuropsychologisch-diagnostische Prozedere geeignet ist, um zu ent-
scheiden, ob eine dysexekutive Storung tatsidchlich vorliegt. Hierzu muss nicht nur geklért
werden, welche Aspekte exekutiver Funktionen sinnvollerweise erfasst werden sollten,

sondern auch welche diagnostischen Instrumente dafiir geeignet sind.

4.3 Zum bildmorphologischen Korrelat der dysexekutiven Stérungen

Die dritte Fragestellung dieser Arbeit bezieht sich darauf, inwiefern die semiquantitative
MRT-Auswertungsskala nach Scheltens zur Erfassung bildmorphologischer Korrelate dys-
exekutiver Storungen geeignet ist. Die Scheltens Skala ist nach der European Task Force
on Age-related White Matter Changes (Scheltens et al., 1998) besonders geeignet fiir

Studien an Patienten mit SVE, da sie neben einer nachgewiesenen guten Reliabilitit eine
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grof3e Zahl anatomischer Regionen beriicksichtigt (s. 2.3). Neben dem Gesamtsummenwert
der Skala als Ausdruck der Gesamtlast an subkortikalen Verdnderungen konnten daher
auch die Liasionsbewertungen der einzelnen neuroanatomischen Lokalisationen in der
Auswertung dieser Arbeit beriicksichtigt werden. Anhand der Scheltens Skala hatten die in
dieser Studie untersuchten Patienten mit SVE insgesamt eine etwa 7,5mal so hohe Gesamt-
lasionslast wie die Probanden der neurologisch gesunden Kontrollgruppe. Auch in den
einzelnen Lokalisationen ergab sich der deutliche Hinweis auf stirker ausgeprigte
Lisionen der klinischen Gruppe. Erwartungsgemil lag die Hauptlast im tiefen Marklager
(v. a. dem frontalen) und den Basalganglien, was sich mit Ergebnissen anderer Unter-
suchungen deckt (s. als Uberblick Jellinger, 2002). Wie in den vorherigen Abschnitten
dargelegt, waren bei den untersuchten Patienten mit SVE dysexekutive Defizite neuro-
psychologisch nachweisbar. Dem gegeniiber steht, dass nur eine einzige exekutive
Variable inhaltlich sinnvoll deutbar mit dem Summenwert der Scheltens Skala korrelierte.
Es handelt sich dabei um die qualitative Auswertung der Rey-Figur, die vollwertbar nur fiir
12 Probanden vorgenommen werden konnte. Die andere bedeutsame Korrelationstendenz
des Summenwertes der Scheltens Skala bestand zum Fehlersummenwert des kognitiven
Schitzens. Diese ldsst sich aber inhaltlich nicht sinnvoll interpretieren, da dieser Zu-
sammenhang besagt, dass hohere Liasionslasten mit fehlerfreieren Schitzungen einher-

gingen (und umgekehrt).

Die dariiber hinaus bestehenden wenigen nachweisbaren bedeutsamen Korrelations-
tendenzen zwischen den einzelnen neuroanatomischen Lokalisationen der Scheltens Skala
und einigen exekutiven Variablen waren mit einer Ausnahme alle von méBiger Stdrke und
betrafen zumeist das tiefe Marklager. Hierbei lag der Schwerpunkt auf dem temporalen
tiefen Marklager, das allerdings nur eine vergleichsweise geringe Lésionslast aufwies. Im
Wilcoxon-Test zum Gruppenunterschied der Lésionslast war in dieser Lokalisation eine

sichere Unterscheidung beider Gruppen nicht méglich.

Fiir zwei exekutive Testverfahren, dem Uhrentest CLOX und dem Test zur Wortfliissig-
keit, war schlieBlich iiberhaupt kein Zusammenhang zu einer der Variablen der Scheltens
Skala erkennbar. Insgesamt ist daher festzustellen, dass die Scheltens Skala in der vor-
liegenden Untersuchung nicht in der Lage war, das bildmorphologische Korrelat fiir die
neuropsychologisch nachgewiesenen dysexekutiven Beeintrichtigungen der Patienten mit

SVE abzubilden.
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Dieses Ergebnis fiihrt angesichts der vielen widerstreitenden Arbeiten zum Zusammenhang
zwischen Lidsionen der weilen Substanz und neuropsychologischen Beeintrichtigungen
(Desmond, 2002; Gunning-Dixon und Raz, 2000; Jellinger 2002; Schmidt et al., 2002;
Stoppe et al., 1995) und angesichts der Tatsache, dass auch gesunde iltere Personen der-
artige Lisionen im signifikanten Ausmal} aufweisen konnen, ohne neurologisch krank zu
sein (Schmidt et al., 1998; Longstreth et al., 1998), zu der Schlussfolgerung, dass den
Lisionen in der kraniellen Magnetresonanztomografie nicht per se ein dtiologischer Krank-
heitswert fiir neuropsychologische Storungen zukommt. Dies mag teilweise dadurch be-
griindet sein, dass die ischdmischen Lésionen der weilen Substanz histopathologisch
sowohl fokale als auch diffuse Liasionen darstellen (Bédzner et al., 2003). Wihrend es sich
bei der diffusen Schiddigung um Areale handelt, in denen eine Anpassung an eine ver-
dnderte Perfusion und physiologische Situation erfolgt, was nicht gleichbedeutend ist mit
vollstiandig untergegangenem Gewebe, entsprechen die fokalen Lisionen den Lakunen und

damit Infarktarealen (Englund, 2002).

Dies wirft letztlich die Frage nach der Grenze zwischen normalem Altern mit folgenlosen
hyperintensen Verdnderungen im kraniellen MRT-Bild und genuiner Lision im Sinne der
SVE auf. Manche Autoren vertreten die Auffassung, dass dies abhéngig sei vom Volumen
des geschidigten Gewebes. Es gebe gewissermallen einen Schwellenwert ab dem sich neu-
ropsychologische Auswirkungen einstellen (Desmond, 2002). Ein anderer Ansatz konzent-
riert sich auf die Frage nach der Lokalisation der Lésionen und kann zu seiner Begriindung

eine detaillierte theoretische Fundierung anfiihren.

In den vergangenen Jahren ist zunehmend deutlicher geworden, dass es bestimmte Anteile
des préfrontalen Kortex sind, die fiir exekutive Funktionen von entscheidender Bedeutung
sind, und dass von ihnen sogenannte frontosubkortikale Schlaufen ausgehen, die iiber das
Prifrontalhirn hinausgreifen. Der ehemals verbreitete Begriff ,,Frontalhirnsyndrom® ein-
hergehend nicht nur mit Verdnderungen kognitiver Leistungen, sondern auch der Person-
lichkeit und des Sozialverhaltens, ist einer deutlich differenzierteren Betrachtung der
Funktionen dieser frontosubkortikalen Schlaufen gewichen. In der Literatur werden als
bedeutungsvoll fiir die Pathogenese von Verhaltensstorungen drei primire Frontallappen-
schlaufen beschrieben (Burruss et al., 2000; Mega und Cummings, 1994; Schnider 2004):
Die dorsolaterale Schlaufe ist von grofler Bedeutung fiir Prozesse wie Organisation,
Planung und Aufmerksamkeit, somit also fiir exekutive Funktionen. Die orbitofrontale
Schlaufe soll vor allem fiir die Herbeifiihrung sozial angemessenem Verhaltens und fiir die

Féhigkeit der Empathie eine wichtige Rolle spielen. Die Schlaufe des vorderen Cingulum
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cerebri vermittelt Motivation durch die Balancierung inhibierender Einfliisse des
supplementir-motorischen Kortex und durch seine eigenen Stimuli, die Wachsamkeit und

Arousal unterstiitzen.

Nach Burruss et al. (2000) umfasst der direkte Pfad der exekutiv bedeutsamen dorso-
lateralen Schlaufe folgende neuronale Gruppen: Ausgehend von den Brodmann Arealen 9
und 10, deren neuronale Zellkorper Ausgangs- und Endpunkt der Schlaufe sind, projizieren
Neurone zum dorsolateralen Nucleus caudatus, weiter zum lateralen Anteil des dorsomedi-
alen Globus pallidus externus und internus und der rostrolateralen Substantia nigra, Pars
reticulata. Von dort aus setzt sich der direkte Verlauf weiter fort zu den ventralen anterio-
ren und dorsomedialen Thalamuskernen und kehrt dann zuriick zur lateralen Oberfldche
des anterioren Anteils des Frontallappens. An jedem Punkt dieses Systems gibt es zusétz-

liche Zufliisse von sogenannten offenschlaufigen Afferenzen aus den verschiedenen

Assoziationcortices.
_I_Dorsolateraler l— Orbitofrontaler Kortex 1o Vorderer cingularer l—
préfrontaler Kortex (lateral) Kortex
A 4 v A 4
Ncl. caudatus Ncl. caudatus Ventrales Striatum
(dorsolateral) (ventromedial) (Ncl. accumbens usw.)

\ 4 \ 4 \ 4
Globus pallidus Globus pallidus Globus pallidus

(lateral dorsomedial)

l

Substantia nigra

(medial dorsomedial)

l

(rostrolateral)

Substantia nigra

l

Substantia nigra

(rostral) (rostromedial) (rostrodorsal)
v \ 4 \ 4
Thalamus Thalamus Thalamus

(Ncl. ventralis anterior
und medialis dorsalis)

(Ncl. ventralis anterior
und medialis dorsalis)

(Ncl. medialis dorsalis)

Abb. 10: Drei fiir die Pathogenese von Verhaltensstérungen wichtige frontosubkortikale

Schlaufen (nach Schnider, 2004)

Die Beschreibung des neuroanatomischen Verlaufs der dorsolateralen Schlaufe macht
deutlich, dass die Lasionsbewertungen der Scheltens Skala mit eher ihren allgemeinen
Kategorien wie Thalamus, Nucleus caudatus und Globus pallidus zu ungenau sind, um

exakte Aussagen iiber die Intaktheit der Anteile dieser exekutiv bedeutungsvollen
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Strukturen zu machen. Bei Lisionsbewertungen mit dem Punktwert 5 oder 6, die fiir
Schidigungen mit einer Grofle von iiber 10 mm bzw. bei konfluierenden Lisionen ver-
geben werden, diirfte die Wahrscheinlichkeit steigen, dass Strukturen der dorsolateralen

Schlaufe mit beeintrichtigt sind.

Zu priifen wére somit, ob eine Skala zur Auswertung kranieller Magnetresonanztomo-
grafien, die sich an den relevanten Strukturen der dorsolateralen Schlaufe orientiert, dazu
in der Lage ist, eine hohere Ubereinstimmung zwischen den exekutiven Testergebnissen

und dem bildmorphologischen Korrelat zu erreichen.
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Zusammenfassung

Zusammenfassung

Fragestellung:

Gegenstand dieser Arbeit war eine nidhere Untersuchung des dysexekutiven Syndroms bei
Patienten mit subkortikaler vaskuldrer Enzephalopathie (SVE), einer zunehmend hiufiger
diagnostizierten Erkrankung des hoheren Lebensalters, die vornehmlich auf ischdmischen
Gewebsschidigungen auf dem Boden einer cerebralen Mikroangiopathie beruht. Trotz des
Konsens, dass fiir die frithzeitige Diagnose der SVE und fiir die Abgrenzung zu anderen
kognitiven Stérungen der neuropsychologische Nachweis exekutiver Stérungen von grof3er
Bedeutung ist, besteht ein Mangel an nachweislich geeigneten exekutiven Bedside-Tests.
Es wurden daher im Vergleich zu bereits etablierten Testverfahren bei diesen Patienten
bisher noch nicht erprobte exekutive Tests hinsichtlich ihrer diagnostischen Eignung unter-
sucht. Zusitzlich sollte Aufschluss iiber den Zusammenhang der verschiedenen ver-
wendeten exekutiven Testparameter gewonnen werden. Schlielich wurde untersucht, in-
wiefern die semiquantitative MRT-Auswertungsskala nach Scheltens zur Erfassung des

bildmorphologischen Korrelats dysexekutiver Stérungen geeignet ist.

Material und Methoden:

In einer prospektiven Querschnittserhebung wurde eine Gruppe von 17 Patienten mit SVE
angelehnt an die modifizierten NINDS-AIREN Kiriterien mit einer neuropsychologischen
Testbatterie bestehend aus sechs exekutiven Testverfahren (CLOX, Tower of London,
Skala zum kognitiven Schitzen, einer phonematischen Wortfliissigkeitsaufgabe, dem 5-
Punkte-Test nach Regard sowie der qualitativ ausgewerteten Rey-Osterrieth-Figur) sowie
einer neuropsychologischen Begleitdiagnostik untersucht. Ergiinzend wurde bei jedem
Probanden eine kranielle Magnetresonanztomografie durchgefiihrt, die durch einen neuro-
radiologischen Facharzt anhand der Scheltens Skala ausgewertet wurde. Diese Daten
wurden mit einer nach Alter, Geschlecht und formaler Bildung streng parallelisierten

Kontrollgruppe neurologisch gesunder Probanden verglichen.

Ergebnisse:

In den neuropsychologischen Begleitmal3en zeigten die Patienten mit SVE in den Scree-
ningtests SISCO und SIDAM MMS sowie im kognitiven Tempo eine niedrigere Leistung
als die parallelisierte Kontrollgruppe bei fehlenden Unterschieden in den verbalen Ge-
dédchtnismafen. Fiir alle sechs exekutiven Testverfahren konnte in ihren zentralen Variab-

len eine geringere Leistung der Patienten mit SVE gegeniiber den Kontrollprobanden nach-
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Zusammenfassung

gewiesen werden. Fiir die wichtigsten Variablen dieser Untersuchung wurde dies durch
eine Alphaadjustierung nach Bonferroni-Holm zusétzlich abgesichert. Hinsichtlich der
Rangkorrelationen nach Spearman lieBen sich fiir die Skala zum kognitiven Schitzen, die
qualitative Auswertung der Rey-Figur sowie die exekutiven Variablen des Uhrentests
keinerlei bedeutsame Beziehungen zu den anderen erhobenen exekutiven Variablen nach-
weisen. Nur der Tower of London wies eine moderate Korrelationstendenz zu dem ver-
balen und nonverbalen Fliissigkeitsverfahren auf. Dariiber hinaus fanden sich insgesamt
moderate Zusammenhangstendenzen zwischen einigen der exekutiven Variablen und Be-
gleitmalen. Die Auswertung der kraniellen Bildgebung nach der Scheltens Skala wies fiir
die Patienten mit SVE eine ausgeprigte cerebrale Mikroangiopathie mit bei dieser Er-
krankung klassischen Lokalisationen nach. In den Rangkorrelationen zeigten sich nur
punktuell Zusammenhangstendenzen zwischen einzelnen Lésionslokalisationen und einem
Teil der exekutiven Variablen. Auch der Gesamtsummenwert der Scheltens Skala zeigte

nur eine dulerst geringe Verkniipfung zu den exekutiven Testparametern.

Diskussion:

Nach den Ergebnissen dieser Arbeit unterstiitzt durch Befunde aus der Literatur ist fiir eine
umfassende und addquate Beschreibung exekutiver Funktionen bei Patienten mit SVE ein
einzelner exekutiver Test nicht suffizient und daher eine Testbatterie erforderlich. Nach
dieser Untersuchung sind hierfiir mit hoher Sicherheit vor allem Testverfahren zur
verbalen Fliissigkeit und auch der Tower of London geeignet. Beide Verfahren decken
unterschiedliche Facetten exekutiver Funktionen ab und betonen eine zeitgebundene
Leistungsfihigkeit. Aufgrund seiner zu vermutenden recht distinkten Stellung und als Er-
gidnzung im Sinne eines Powerverfahrens ist auch ein Test zum kognitiven Schitzen
empfehlenswert. Von den in dieser Arbeit verwendeten Testverfahren besteht fiir den 5-
Punkte-Test zwar noch vermehrter Kldarungsbedarf, dennoch ist er grundsitzlich in Be-
tracht zu ziehen. Schlielich muss im Fall von CLOX und der qualitativen Auswertung der
Rey-Figur der Anspruch eines vornehmlich exekutiven Verfahrens erst noch weiter er-
hirtet werden und ist gegenwirtig in Frage zu stellen.

Die Scheltens Skala war in der vorliegenden Untersuchung nicht in der Lage, das bild-
morphologische Korrelat fiir die neuropsychologisch nachgewiesenen dysexekutiven Be-
eintrdchtigungen der Patienten mit SVE abzubilden. Grund hierfiir ist vermutlich die un-
genaue Erfassung der fiir die exekutiven Funktionen hochst bedeutsamen dorsolateralen

frontosubkortikalen Schlaufe.
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Anhang

Aufklirungsbogen

zur Teilnahme an der Studie
sMultimodale Quer- und Lingsschnittuntersuchung

vaskuliirer Leukencephalopathien*

Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient, sehr geehrter Angehoriger!

Die Neurologische Klinik der Universititsklinik Liibeck erforscht im Rahmen einer
wissenschaftlichen Studie das Krankheitsbild der sogenannten vaskuldren Leukenze-
phalopathie (= Erkrankung der kleinen Gehirngefdfle) mit und ohne kognitive Beein-
trichtigung, die Risikofaktoren dieser Erkrankung und deren Auswirkungen. Diese Er-
krankung geht oft auch mit Schlaganfillen einher (neurologische Ausfallserscheinungen
wie Halbseitenldhmungen, Sprechstorungen etc). Zu dieser Erkrankung gibt es nur wenige
gesicherte Erkenntnisse. Sie oder einer ihrer Angehorigen haben diese sogenannte Leuk-
enzephalopathie bzw. cerebrale Mikroangiopathie des Gehirns, dies hat die durchgefiihrte
Computertomographie des Kopfes ergeben. Zur Erforschung dieser Erkrankung bitten wir
Sie um Teilnahme an dieser wissenschaftlichen Studie. Unabhéngig von der Studie werden
Ihnen zur allgemeinen diagnostischen Abkldarung des Schlaganfalls folgende Unter-
suchungen vorschlagen: Blutentnahme zur Untersuchung von Risikofaktoren wie Blutfette
oder Blutzucker, Lumbalpunktion zum Ausschluss einer Entziindung im Nervensystem,
Ultraschalluntersuchung der hirnversorgenden Blutgefifle zur Untersuchung von mog-
lichen Einengungen der hirnversorgenden Arterien und Computer- und Kernspintomo-
graphie zur Darstellung des Gehirns.

Daneben nehmen wir im Rahmen der Routineblutentnahme zusitzliches Blut ab, um
spezielle experimentelle Blutwerte zu bestimmen, die in der tidglichen Anwendung bislang
nicht gebrduchlich sind und deren Niitzlichkeit hinsichtlich Ihrer Erkrankung von uns
untersucht wird, wie u.a. auch genetische (DNA) oder immunologische (Interleukine,
Interferon) Parameter.

Weiterhin wird eine Lumbalpunktion zur Nervenwasserentnahme durchgefiihrt. Hierzu
werden Sie vor der Untersuchung noch einmal griindlich vom behandelnden Arzt auf-
geklirt. Dies ist eine neurologische Routinediagnostik um entziindliche oder degenerative
Erkrankungen zu diagnostizieren, die im zentralen Nervensystem ablaufen. Hierzu wird
mit einer Nadel unter ortlicher Betdubung zwischen den Wirbelkorpern der unteren Wir-
belsdule Nervenwasser (= Liquor) entnommen. Auch bei dieser Untersuchung bendtigen
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wir lediglich 3-4 ml zusitzlichen Liquor zu dem fiir die Routinediagnostik benétigten 10
ml um, wie bereits im Blut, spezielle Werte ermitteln zu konnen, die rein wissenschaft-
lichen Zwecken dienen. Diese zusitzliche Entnahme von Liquor erhoht das Risiko der
Untersuchung nicht.

Das im Rahmen der Routinediagnostik durchzufiihrende Kernspintomogramm des
Kopfes ist ebenfalls ein etabliertes Untersuchungsverfahren in der Neurologie, das nicht
mit Rontgenstrahlen sondern mit einem Magnetfeld arbeitet und keine bekannten Neben-
wirkungen hat, solange Sie nicht Herzschrittmachertriger sind oder Metallteile im Korper
haben. Die Untersuchung wird wie bereits das Computertomogramm durch die radio-
logische Abteilung des Universititsklinikums Liibeck durchgefiihrt. Im Rahmen dieser
Untersuchung ist es nétig eine Kontrastsubstanz zu geben, unter der nur selten geringe
Nebenwirkungen wie Ubelkeit und Allergien auftreten konnen. Hierbei ist ausdriicklich zu

erwihnen, dass es sich nicht um ein jodhaltiges Rontgenkontrastmittel handelt.

Als zusitzliche Untersuchungen fiir die Studie sind folgende Untersuchungen notig:

1. Eine neuropsychologische Testung um feststellen zu konnen, inwieweit durch die ge-
fundenen Gehirnveridnderungen kognitive Auswirkungen auftreten, dabei wird u.a. das
Gedichtnis sehr genau getestet.

2. Zwei zusitzliche Ultraschalluntersuchungen der hirnversorgenden Blutgefille um die
Gehirndurchblutung genauer zu untersuchen. Hierzu ist die intravenose Gabe eines so-
genannten Echoverstirkers notig, der sehr gut vertridglich ist und lediglich bei Patienten
mit Galaktosdmie (einer seltenen angeborenen schweren Stoffwechselerkrankung),
schwerer Herzschwiche und schweren Lungenerkrankungen nicht angewendet werden

darf.

Alle genannten Untersuchungen werden unter Aufsicht eines Arztes durchgefiihrt. Die
genannten Untersuchungen werden in den ndchsten Tagen und nach einem halben sowie
einem ganzen Jahr als Verlaufsuntersuchungen durchgefiihrt. Hierzu wiirden wir Sie jedes

mal kurz stationir bei uns aufnehmen.

Zum Zweck der Studie miissen wir Ihre Krankenakten und die gewonnen Daten auswerten.
Alle gewonnen Daten werden anonymisiert gehandhabt und gespeichert. Die Daten werden
geloscht, sobald der Forschungszweck dies gestattet. Eine wissenschaftliche Veroffent-

lichung erfolgt stets in anonymisierter Form. Selbstverstindlich beachtet die Studie die
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Regeln des Datenschutzes und wurde von der Ethikkommission der Medizinischen Uni-
versitit Liibeck genehmigt. Im Falle einer Schidigung haftet das Klinikum der MUL nach

den allgemeinen Haftungsgrundsétzen des Universitédtsklinikums (UKL).
Selbstverstindlich diirfen die Einwilligung zu dieser Studie jederzeit widerrufen, hierdurch
entstehen Thnen keine Nachteile, insbesondere nicht beziiglich der Behandlung Ihrer Er-
krankung, wenn Sie uns die Einwilligung nicht erteilen.

Fiir alle weiteren Fragen stehen wir IThnen gerne zur Verfiigung.

Wenn Sie an der Studie teilnehmen, bitten wir Sie, die beiliegende Einverstindnis-
erkldrung zu unterschreiben. Dieser Aufkldrungsbogen ist fiir IThre Unterlagen bestimmt.

Mit freundlichen Griilen

PD Dr. med. G. Seidel Dr. med. T. Bachmann
Oberarzt Wissenschaftl. Assistent/Arzt
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Einverstindniserklirung

zur Teilnahme an der Studie
»Multimodale Quer- und Lingsschnittuntersuchung

vaskuliirer Leukencephalopathien*

Mit Threr Unterschrift erklidren sie sich mit der Teilnahme an oben genannter Studie ein-
verstanden und bestdtigen, dass im Rahmen der Studie die im Aufkldarungsbogen dar-
gelegten Untersuchungen durchgefiihrt werden diirfen. Sie bestdtigen mit Threr Unter-
schrift, dass Sie den Aufklirungsbogen erhalten und gelesen haben und alle darin ent-
haltenen Informationen verstanden haben; und dass Sie ausreichende Gelegenheit hatten
alle Fragen mit dem verantwortlichen Arzt zu besprechen.

Zum Zweck der Studie diirfen wir Ihre Krankenakten auswerten. Alle gewonnen Daten
dirfen anonymisiert gespeichert werden und werden geloscht, sobald der Forschungs-
zweck dies gestattet. Eine wissenschaftliche Veroffentlichung erfolgt stets in
anonymisierter Form. Im Falle einer Schidigung haftet das Klinikum der MUL nach den
allgemeinen Haftungsgrundsétzen des Universitétsklinikums (UKL).

Sie diirfen die Einwilligung zu dieser Studie jederzeit widerrufen, hierdurch entstehen
Ihnen keine Nachteile, insbesondere nicht beziiglich der Behandlung Ihrer Erkrankung,
wenn Sie uns die Einwilligung nicht erteilen. Diese Einwilligung beinhaltet nicht die Zu-

stimmung zur Entnahme von Erbmaterial (= DNA).

Einwilligung (bitte ankreuzen)

|:| Ich willige in die genannten Untersuchungen ein und bin damit einverstanden,
dass meine personenbezogenen Daten zum jetzigen oder zu einem spiteren Zeit-

punkt fiir Forschungszwecke genutzt werden.

|:| Ich willige nicht in die Teilnahme der Studie und die Verwendung meiner

personenbezogenen Daten ein.

Ort und Datum Patienten Vor- und Zuname, Geburtsdatum

Unterschrift Patient Name und Unterschrift des aufkldarenden Arztes

bzw. gesetzlicher Vertreter
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Patientendaten

Datenerfassungsbogen

Vorname (1. Buchstabe)

Nachname (1. Buchstabe)

Geschlecht weiblich

mannlich
Geburtsdatum Pat. Nr.
Alter

Einschlusszeitpunkt (Erstuntersuchung)

[]  Akutphase (< 30 Tage nach Infarkt oder TIA)

Symptombeginn des

( ) Datum ( ) Uhrzeit

aktuellen Hirninfarktes oder

Zwischen ( ) Datum ( ) Uhrzeit
und ( ) Datum ( ) Uhrzeit

Untersuchungstag

Datum

Mod. Rankin-Scale

Vor Insult: ( )

(Schitzung, basierend auf Figen-/Fremdanamnese)

am Untersuchungstag: ( )
NIH-SS

Vor Insult: ( )
Erweiterter Barthel Index |am Untersuchungstag: ( )

Patienten ohne eindeutig Ischimisches Ereignis

Untersuchungstag Datum ( ) ( ) Uhrzeit
Vor Insult: ( ) (Schitzung, basierend auf Eigen-
Mod. Rankin-Scale /Fremdanamnese)
am Untersuchungstag: ( )
Vor Insult: ( )
Barthel-Index am Untersuchungstag: ( )
NIH-SS
Aufnahmegrund
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Risikofaktoren
Alkoholmissbrauch O nein Oja O keine Angaben
Alkoholabhingigkeit O nein Oja O keine Angaben
Nach ICD 9
Trinkmenge / die 13 |
Arterielle Hypertonie O nein O ja O keine Angaben
Seit wann bekannt

Therapie  mit seit Dosierung

mit seit Dosierung

mit seit Dosierung

mit seit Dosierung
Diabetes mellitus O nein Oja O keine Angaben

wenn ja:

O Typl O Typ Ila O TypIIb
O Insulinpflichtig O Orale Antidiabetika O Diitetisch eingestellt

Hypercholesterinimie O nein
O ja [Freitext] Typ (n. Fredrickson)

O keine Angaben
Therapie mit seit Dosierung
mit seit Dosierung

Nikotin
O Nichtraucher / O Exraucher seit 19( )y /] ] Zigaretten /d
O keine Angaben

Z.n. Myokardinfarkt

Onein/ Oja / O keine Angaben

wenn ja:
OZn. VWII19[ 1/0OZn. HWI19] ]/O MIunklarer Lok.19] Ju.19[ ]
[Freitext]

KHK

O nein/ Oja / O keine Angaben

wenn ja:
NYHA
O Stad.1 / O Stad. Il / O Stad.lll / O Stad. IV

Herzrhythmusstorungen

O nein / Oja / O keine Angaben
wenn ja:
O AA bei VHF

LOWN-Klassifikation
OI1/00I0/OIa/OTIb/ OIVa/ OIVb / OV
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Sonst. Herzerkrankungen O nein
O ja (Freitext)

Friiherer Schlaganfall

Hirninfarkt
Onein / Oja / O keine Angaben

wenn ja: (Datum / Lokalisation / Klassifikation)

Hirnblutung

Onein / Oja / O keine Angaben

wenn ja: (Datum / Lokalisation / Klassifikation)

Kopfschmerzen

O nein Oja O keine Angaben
Kopfschmerzform:

Z.n. tiefer Bein-/Beckenthrombose
O nein Oja O keine Angaben

Z.n. Lungenembolie
O nein Oja O keine Angaben

Anfille
O nein Oja O Gelegenheitsanfille O manifeste Epilepsie O keine Angaben

Sonstige RF O nein
O ja [Freitext]
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Schlafgewohnheiten

O Durchschlafstorung O Nettoschlafzeit pro Nacht

O Einschlafstorung
O Beide

Sozialanamnese

Familienstand: O verheiratet O ledig O geschieden O verwitwet O keine Ang.
Kinder O keine O ja, Anzahl ( ) O keine Angaben

Wohnverhiltnisse:
O Allein O mit Ehepartner O mit Ehepartner u. Kind
O Lebensgefihrte
O Privatwohnung

O Altenpflegeheim O and. Pflegeeinrichtung

O sonstiges

O keine Angaben

Bildung/Schul-Anamnese/Berufsausbildung

Schulabschluf3:
Hochschulbildung/ weiterfiithrende Schule:

O berufstitig O berentet, seit , Art der Rente:

O arbeitslos, seit O sonstiges O keine Angaben

erlernter Beruf:

zuletzt ausgeiibter Beruf:

Aktuelles Einkommen:

Letztes Einkommen vor Berentung/Ruhestand:
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Familienanamnese

Myokarinfarkt
O nein O ja, Verwandtschaftsgrad

O keine Angaben

TBVT
O nein O ja, Verwandtschaftsgrad

O keine Angaben

Lungenembolie
O nein O ja, Verwandtschaftsgrad

O keine Angaben

Schlaganfall/TTIA
O nein O ja, Verwandtschaftsgrad

O keine Angaben

Kopfschmerzen

O nein O ja, Verwandtschaftsgrad
O keine Angaben

Demenzen
O nein O ja, Verwandtschaftsgrad

O keine Angaben

Sonstiges
O nein O ja, Verwandtschaftsgrad

O keine Angaben

Medikation vor Aufnahme

Medikamente bitte auflisten

Medikation (am Untersuchungstag)

Medikamente bitte auflisten
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Untersuchungsbefunde

Blutdruck re / mmHg // li / mmHg
Herzfrequenz /min

Herzrhythmus O rhythmisch O arhythmisch
Temperatur

Internistische Auffilligkeiten

Neurologischer Befund

Mini Mental State bei Einschluss
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Diagnosen

Neurologische Diagnosen:

1.

2.

Relevante internistische Diagnosen:

1.

2.

115




Anhang

Scheltens Skala

Marklager
periventrikular frontal caps occipital bands

Wertung
0 keine L&asion
1<5mm

2 >5mm

Lokalisation

tiefes Marklager frontal parietal occipital temporal

Basalganglien Caudatus Putamen Gl. Pallidus Thalamus

Capsula interna

Wertung

0 keine Lasion

1<3mm n<5
2<3mm nz5
3 4-10mm n<5
4 4-10mm n25
5>10mm n21
6 confluierend

Zusatzbefunde:

Basierend auf:

Scheltens P, Barkhof F, Leys D, Pruvo JP, Nauta JJP, Vermersch P, Steinling M, Valk J: A
semiquantative rating scale for the assessment of signal hyperintensities on magnetic reso-
nance imaging. Journal of the Neurological Sciences 114, 7-12 (1993).
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CLOX: An Executive Clock Drawing Task’

STEP 1: Turn this form over on a light colored surface so that the circle below is visible. Have the subject
draw a clock on the back. Instruct him or her to “Draw me a clock that says 1:45. Set the hands and
numbers on the face so that a child could read them.” Repeat the instructions until they are clearly
understood. Once the subject begins to draw no further assistance is allowed. Rate this clock (CLOX 1).

STEP 2: Return to this side and let the subject observe you draw a clock in the circle below. Place 12, 6, 3,
& 9 first. Set the hands again to “1:45”. Make the hands into arrows. Invite the subject to copy your clock in
the lower right corner. Score this clock (CLOX 2).

RATING
Organizational Elements Point Value | CLOX 1 | CLOX2

Does figure resemble a clock? 1
Quter Circle Present? 1
Diameter > 1 inch? 1
All numbers inside the circle? 1
12, 6, 3, & 9 placed first? 1
Spacing Intact? (Symmetry on either side of the 12-6 axis?) 2
If “yes” skip next.
If spacing errors are present, are there signs of correction or erasure? 1
Only Arabic numerals? 1
Only numbers 1 - 12 among the Arabic numerals present? 1
Sequence 1-12 intact? No omissions or intrusions. 1
Only two hands present? 1
All hands represented as arrows? 1
Hour hand between 1 and 2 o’clock? 1
Minute hand longer than hour? 1
None of the following 1) hand pointing to 4 or 5 0’ clock? 1

2) “1:45” present?

3) intrusions from “hand” or “face” present?

4) any letters, words or pictures?

5) any intrusion from circle below? TOTAL

Aus:
Royall DR, Cordes JA, Polk M: CLOX: an executive clock drawing task. J. Neurol. Neu-
rosurg. Psychiatry 64, 588-594 (1998).
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Kieler Qualitatives Auswertungssystem
der Rey-Osterrieth-Figur

Planerisch sinnvolles Abzeichnen:

a) Element 2 vor 3 i) Element 2,3,4 vor 11
b) Element 2 vor 4 1) Element 2,3,4,5 vor 12
¢) Element 2 vor 5 k) Element 2 vor 13

d) Element 2,3,4 vor 6 1) Element 13 vor 14

e) Element 2,3,6 vor 7 m) Element 13 vor 15

f) Element 2,3,5 vor 8 n) Element 4, 13 vor 16
g) Element 2,5 vor 9 o) Element 2, 18 vor 17
h) Element 2,3,5 vor 10 p) Element 2 vor 18

Der maximal zu erreichende Punktwert ist 32.

Fiir jeden Reihenfolgeversto3 wird ein Punkt abgezogen.
Bei einem Punktwert unter 29 ist von einem Planungsdefizit
auszugehen.

Personliche Mitteilung und freundliche Veroffentlichungserlaubnis von Fr. Dr. phil. Dipl.-
Psych. B. Gottwald, Klinik fiir Neurochirurgie, Universitidtsklinikum Schleswig-Holstein,
Campus Kiel.
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Universitit Leipzig
Tagesklinik fiir kognitive Neurologie

Einschitzung von Mafien der natiirlichen Umwelt
(Fragen z.T. tibersetzt aus T. Shallice und M. Evans, 1982)

- Kurzversion -
Name/Code:
Alter:
Datum:
Giiltigkeitsbereich Fehler-
Einheit real eng weit Schiitzung  punkte

1. Wie viele Sendungen werden
schitzungsweise auf einem Fern-
sehkanal (ARD, ZDF) zwischen 2 15-28 | 9-35
10:00 Uhr vormittags und 24:00
Uhr nachts iibertragen?

2. Wie viele Stockwerke hat das 45 20-64 | 11-81

hochste Gebiaude Deutschlands?

3. Wie schnell kann ein Pferd km/h 69.9 | 43-73 | 28-98

maximal laufen?

4. Wie lang ist das Riickgrat eines m 0610 04~

Menschen im Durchschnitt? ’ ’ 1,2

5. Wie viele Brotscheiben be-

kommt man aus 2 Pfund Misch- 22 17-31 | 10-38

brot?

6. Wie schwer ist ein Kasten Bier? kg 10-19 | 5-23

7. Wie weit ist es von Schweden 1800 - | 170-
k 2800

bis Sizilien (Luftlinie)? m 5100 6700

8. Wie viele Elefanten gibt es in - 420 v -

Deutschland? 640

9. Wie lange kann ein Mensch Tage 30 12-41 | _-56

ohne feste Nahrung leben?

10.Wie viele Fernsehgerite gibt es Mill 16 — 59 -8l

in Deutschland?

Summe:

Fiir jeden Schitzwert sollen folgende Fehlerpunkte vergeben werden:
0 Fehlerpunkte: alle Werte innerhalb des engen Giiltigkeitsbereiches
1 Fehlerpunkt: alle Werte innerhalb des weiten Giiltigkeitsbereiches
2 Fehlerpunkte: alle Werte aufferhalb des weiten Giiltigkeitsbereiches

© by Walther
April 1999

Personliche Mitteilung und freundliche Veroffentlichungserlaubnis von Hrn. Dr. phil.
Dipl.-Psych. T. Guthke, Tagesklinik fiir kognitive Neurologie, Universitidtsklinikum
Leipzig.
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