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Referat

In der vorliegenden Arbeit werden die beiden Kande der Neurologischen Soft Signs sowie
kognitiver Leistungen bei Patientinnen und Patiemtet instabiler Personlichkeitsstérung vom
Borderline-Typ (BPD) in Beziehung gesetzt. Obwoat dberwiegende Anteil der Erkrankten
weiblich ist, wird aus Grinden der Vereinfachung Kolgenden die ménnliche Form

verwendet.

Ziel ist es, die Zusammenhénge bei BPD zwischersediebeiden diagnostischen und
prognostischen Markern zu ermitteln, um Hinweisé fanktionelle zerebrale Regelkreise zu
erhalten. Aufgrund der Ergebnisse werden neue Isepuiir die diagnostischen und
therapeutischen Optionen bei diesem Krankheitsbitdartet. Durch die Korrelation von
Aufmerksamkeits- und Gedachtnisparametern mit nsutben und integrativen neurologischen
Tests werden Erkenntnisse Uber spezifische Zusahlmimge und deren mdgliche

Auswirkungen auf die Klinik der Erkrankung erwartet

Die Ergebnisse dieser Arbeit bestéatigen teilweisa dermuteten Zusammenhang zwischen
funktionellen  Parametern, wie den der integrativefrunktionen mit der
Aufmerksamkeitsleistung bzw. der exekutiven Intdimisfunktion. Andere Thesen, wie eine

spezifische hemisphérische Lokalisation der Defjziterden nicht bestatigt.

Es sollte mdglich sein, die umfangreichen Ergelenideeser Testungen als Grundlage fir
weitere Nachforschungen zu nutzen. Insbesondereliéitdentifikation und Definition eines
spezifischen Endophéanotyps, mit Hilfe definiertesiverfahren als neurointegrativem Marker,

konnten sich die Ergebnisse als hilfreich erweisen.

Des Weiteren kénnten kognitive Trainings und Ubumgas dem Bereich der Neurologischen
Soft Signs sich wechselseitig positiv beeinflussBas Ziel hiervon wére, Symptome des
Krankheitshildes, die einem dysfunktionalen kogmiti Funktionsmodus unterliegen,

abzuschwéachen.

Baumgartner, Martin: Zusammenhang von NeurologiscBeft Signs (NSS) und kognitiven
Funktionen bei Personen mit emotional instabiles®dichkeitsstorung
Halle (Saale), Univ., Med. Fak., 77 Seiten, 2012
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1 Einleitung

Die emotional instabile Personlichkeitsstorung vdaorderline-Typ, auch Borderline-
Personlichkeitsstorung (BPD, engl. Borderline Peatity Disorder) genannt, ist eine
psychische Erkrankung, zu der, im Vergleich zu amdlgsychischen Erkrankungen, wie der
Schizophrenie und den affektiven Stdrungen, bishengleichsweise wenig Forschung zu

kognitiven Parametern betrieben wird.

Das heterogene Krankheitsbild der BPD verlangt maomentanen Stand der Forschung nach
weiteren Anstrengungen, um neue Kenntnisse Ubekafigplexen Mechanismen der Erkran-
kung zu erlangen. Die Kombination von individuefiterschiedlichen klinischen Symptomen

wirft Schwierigkeiten in der diagnostischen Homaggrund den Therapiemdéglichkeiten auf.

Die Atiologie der Erkrankung folgt unterschiedlich&rklarungsmodellen, an denen parallel
geforscht wird. Psychologische Theorien sind eichtiger Punkt dieser Annahmen und tragen
zurzeit einen grofRen Teil zum therapeutischen &riai. Auf der Grundlage der genetischen
Forschung besteht mit Analyse der Hirnmorphologied ufunktion ein weiterer grof3er

Forschungsbereich, dem im weiteren Sinne diese itAdoeuordnen ist. Die Identifizierung

spezifischer Defizite, in bestimmten funktionelBareichen, kdnnte weitere Mdglichkeiten fir
Diagnostik und Therapie bieten. Die bisher haupiééit verwendeten Testbatterien der
Kognition und der Bildgebung sind noch nicht areil@renzen gelangt, kénnen jedoch durch

die in dieser Arbeit verwendete Soft-Signs-Skataeoll erganzt werden.

Bei bisherigen neuropsychologischen Studien wurDefizite in den Bereichen Aufmerk-
samkeit, Gedachtnis, Lernen und den Exekutivfunieioermittelt. Fir die Neurologischen Soft
Signs bei BPD bestehen laut Studienlage Beeinigiciden in den Bereichen Motorik und

Integration.

Mit Hilfe der beiden Konstrukte der Neurologisch®aft Signs und kognitiver Leistungen soll
versucht werden, funktionelle Parameter in Bezighwu setzen, die fir die weitere
Erforschung des Krankheitshildes relevant sein t&mnVor allem das Hinzuziehen der Soft-
Signs-Skala als Alternative zu bisherigen Methoderrspricht Erkenntnisgewinn.

Mdglicherweise spezifische Erkenntnisse Uber digktionellen Beeintrachtigungen bei BPD-

Patienten herauszuarbeiten, ist Ziel dieser Arbeit.
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2.1

Theoretischer Hintergrund

Definition der emotional instabilen Personlichkitsstérung vom
Borderline-Typ (BPD)

Die emotional instabile Personlichkeitsstorung vdaorderline-Typ, auch Borderline-

Personlichkeitsstorung (BPD) genannt, wird im Diagfischen und Statistischen Manual

psychischer Stérungen DSM-IV (1) und in der intéoraalen statistischen Klassifikation der

Krankheiten und verwandter Gesundheitsprobleme 1002) aufgefiihrt.

Im DSM-IV wird von einer Persodnlichkeitsstorung vddorderline-Typ gesprochen und diese

mit 301.83 beziffert (1). Hier definiert sich eiBerderline-Persotnlichkeitsstorung wie folgt:

Das Hauptmerkmal ist ein tiefgreifendes Muster \ostabilitat in zwischenmenschlichen

Beziehungen, im Selbstbild und in den Affekten sowdn Impulsivitat. Sie beginnt im friihen

Erwachsenenalter und zeigt sich in verschiedentrat®inen. Mindestens funf der folgenden

Kriterien mussen erfillt sein, um eine Borderlirerg®nlichkeitsstorung diagnostizieren zu

kdnnen:

a)

b)

f)

9)

Lverzweifeltes Bemuihen, tatsachliches oder végiag Verlassenwerden zu vermeiden

ein Muster instabiler, aber intensiver zwischensathlicher Beziehungen, das durch
einen Wechsel zwischen den Extremen der Idealisierwund Entwertung

gekennzeichnet ist

Identitatsstorung: ausgepragte und andauernskabifitdt des Selbstbildes oder der

Selbstwahrnehmung

Impulsivitat  in mindestens zwei potenziell seédbbadigenden Bereichen

(Geldausgeben, Sexualitat, Substanzmissbrauctsicitkloses Fahren, "Fressanfalle™)

wiederholte suizidale Handlungen, Selbstmordamoigen oder -drohungen oder

Selbstverletzungsverhalten

affektive Instabilitat infolge einer ausgepragtdreaktivitat der Stimmung (z.B.
hochgradige episodische Dysphorie, Reizbarkeit od&ngst, wobei diese
Verstimmungen gewoéhnlich einige Stunden und nuteselmehr als einige Tage

andauern)

chronische Geflihle von Leere



h) unangemessene, heftige Wut oder Schwierigkeitém, Wut zu kontrollieren (z.B.
haufige Woutausbriche, andauernde Wut, wiederholéepekliche Auseinander-

setzungen)

) voribergehende, durch Belastungen ausgelosenpigie Vorstellungen oder schwere

dissoziative Symptome* (1, S. 739)

In der ICD-10 (2) wird die emotional instabile RimBchkeitsstérung weiter unterteilt in einen
impulsiven Typ (F60.30) und einen Borderline-Ty®B@F31). Die wesentlichen Charakterzige
des impulsiven Typs sind emotionale Instabilitatl .mmangelnde Impulskontrolle. Ausbriiche
von bedrohlichem und/oder gewalttatigem Verhalied aufig, meist bei Kritik von anderen.
Der Borderline-Typ ist wiederum gekennzeichnet Huemotionale Instabilitat und mangelnde
Impulskontrolle. Zusatzlich sind das eigene Sellktbnd innere Praferenzen (einschliellich
der sexuellen) gestdrt. Die Neigung zu intensivarer unbestandigen Beziehungen kann zu
wiederholten Krisen — einhergehend mit Suiziddragfmmoder selbstschadigendem Verhalten —
fuhren (2).

Die DSM-IV als Forschungsklassifikation sieht kelteterscheidung zwischen dem instabilen
und dem impulsiven Typ vor (1). In Bezug auf didofdgie kann man aktuell keine klare
Trennung der beiden Subtypen vornehmen. Im kligischlltag ist der impulsive Typ seltener
anzutreffen. Im weiteren Teil der Arbeit wird dahmmsammenfassend nur noch von der

Borderline-Personlichkeitsstérung (BPD) gesprochen.

2.2 Pravalenz

Das Verhaltensmuster, so wie man es bei der BPBDefjnkonnte unter verschiedenen
kulturellen Bedingungen Uberall in der Welt beoliathverden. Die BPD wird Uberwiegend
(ungefahr 75%) bei Frauen diagnostiziert (3). Trdizser Tatsache wird in der vorliegenden
Arbeit aus Grinden der Vereinfachung die mannliebien verwendet. Die Pravalenz der BPD
wird auf ca. 2% (1,3) in der Allgemeinbevélkerumagf ca. 10% bei ambulanten und ungefahr
20% bei stationdren psychiatrischen Patienten @éschin klinischen Populationen mit
Personlichkeitsstorungen liegt sie im Bereich vor68%. Die BPD ist finfmal haufiger bei

erstgradigen biologischen Verwandten als in degeéktieinbevolkerung zu finden (1).

Der Verlauf der BPD ist recht unterschiedlich. Solwstérungsbedingte Beeintrdchtigungen als
auch die Suizidgefahr sind in den jungen Erwachgaheen am grof3ten und nehmen dann
allmahlich mit fortschreitendem Alter ab. Persondig sich in therapeutischer Behandlung

befinden, zeigen haufig zeitnah Verbesserungercli@akteristischen Symptome. Ab dem 30.



oder 40. Lebensjahr erlangt die Mehrzahl der Persomit dieser Stdérung eine grofl3ere

Stabilitét in ihren Beziehungen und beruflichen l&ignen (1).
2.3 Differenzialdiagnosen und Komorbiditat

Bei Patienten mit BPD treten affektive Stérungem&ydt auf (1). Sind die Kriterien beider
Storungen erflillt, so kdnnen auch beide diagnestigierden. Andere Persdnlichkeitsstérungen
kénnen mit der BPD verwechselt werden, weil sidileste gemeinsame Merkmale aufweisen.
Es ist daher wichtig, zwischen den verschiedenéruSgen anhand von Unterschieden in den
charakteristischen Merkmalen zu unterscheiden. Digdt insbesondere fir die
Differenzialdiagnose zur histrionischen (301.50 60R), schizotypischen (301.22 / F21),
paranoiden (301.00 / F60.0), narzisstischen (301880.8), antisozialen (301.7 / F60.2) und
dependenten (301.6 / F60.7) Personlichkeitssto(ahgAls symptomatische Uberlappungen,
die zu Verwechslungen fuhren kdnnten, seien hiegsBnEu- bzw. Dysphorie, dissoziales
Verhalten und Abhéngigkeitsgefihle zu nennen. DRDBnuss ebenso von einer Personlich-
keitsstérung aufgrund eines medizinischen Krankfaitors unterschieden werden, bei der die
Eigenschaften aufgrund der direkten Wirkung einesliminischen Krankheitsfaktors auf das
Zentralnervensystem (ZNS) auftreten. Beispielha#irfir waren Tumore des ZNS oder
Auswirkungen eines posttraumatischen Frontalhirdsyms. Auch Symptome, die sich im
Zusammenhang mit einem chronischen Substanzgebranthickeln, missen abgegrenzt
werden (1). Vor allem Substanzen wie Kokain oder phAgtamine, die zu eu- und
dysphorischen Zustanden fiihren, seien hier gen&iat.BPD kann auch von kurzzeitigen
psychotischen Symptomen begleitet werden (4). Aobes der gegebenen Unsicherheiten
empfiehlt sich bei Auftreten psychotischer Symptomeine langere (mehrmonatige)
Verlaufsheobachtung, um das Vorhandensein odeEdieicklung schizophrener Stérungen
auszuschlieRen. Andererseits sind beim gegenwartlgenntnisstand in einzelnen Fallen
durchaus Komorbiditatsiiberlegungen sinnvoll, sodkess VVorliegen schizophrener Storungen

eine BPD nicht zwingend ausschlielRen muss (4).
2.4 Atiologische Annahmen

Die Genese der BPD ist bisher unbekannt. Man vesturtterschiedliche Atiologien, die sich
multifaktoriell bedingen kdnnen. Diskutiert werdgenetische Faktoren, Geburtstraumata,
psychische Traumata in Kindheit und Jugend (4) som$ychodynamische Aspekte. Im

Rahmen von embryonaler Fehlentwicklung oder als dfuck der Genetik kdnnten



Veranderungen in der zerebralen Morphologie undkéam an der Pathogenese der BPD
beteiligt sein (5,6).

In den folgenden Abschnitten werden auf die Genatilk Morphologie und Funktion sowie auf

psychologische Theorien beziiglich der Atiologie BED im Einzelnen eingegangen.

2.4.1 Genetik

In den vergangenen Jahren wurden zahlreiche Urtamsgen zur moglichen familiaren und
genetischen Transmission der BPD durchgefihrtHamilien- und genetische Forschung fuhrt
noch zu recht widersprichlichen Befunden (4). Sdagtzsich einerseits eine mogliche
Verbindung der BPD mit den sogenannten Storungenindeulskontrolle sowie andererseits

mit den affektiven Stérungen.

Mdglicherweise kommt es bereits sehr frih zu zedebr Schadigungen auf der Basis
genetischer Vulnerabilitaten oder friher Hirnvemlgtgen (7). Zusammen mit Defiziten der
Eltern-Kind-Beziehung entwickelt sich haufig einesdrganisierte Bindung und dissoziative
Verarbeitung. Dabei kommt neuropsychologischen Wae#ungen, die mit den zerebralen
Schadigungen in Verbindung stehen, laut Judd (@ wichtige moderierende Funktion zu. Die
im folgenden Abschnitt beschriebenen morphologisalmed funktionellen Abweichungen bei

BPD-Patienten sind moglicherweise bei einem Teil Batienten als genetisch determiniert
anzusehen. Detaillierte Schlussfolgerungen tubegdaginsame Wirken der unterschiedlichen
atiologischen Faktoren auf der Grundlage genetis¢hierabilitaten kbnnen im Moment noch

nicht getroffen werden. Bisherige Erkenntnisse dnldjedoch die Grundlage weiterer

Forschungsbemuihungen und dienen als Diskussiordiggen(8).

2.4.2 Hirnmorphologie und Funktion

Bildgebende Verfahren bei BPD-Patienten haben Atiwgigen in Gehirnarealen gezeigt, die
mit relevanten Prozessen der kognitiven und emal@mHirnleistung korrelieren kénnen. Zwei
Studien haben eine Hyperaktivitat im Bereich dery8dala als Antwort auf einen emotional
besetzten Stimulus bei BPD-Patienten im Vergleiclyegsunden Kontrollen ergeben (9,10). Die
Amygdala als Teil des limbischen Systems tragt mua. Entstehung emotionaler Zustande
sowie zur Wahrnehmung von Angst bei (11). Man veai® einigen Jahren, dass die Amygdala
aulRer fur die Konditionierung bei Angstreaktioneucla fir bestimmte Ged&achtnis- und
Lernprozesse von Bedeutung ist (12). Zu nennenmwéabei die Regulation der Speicherung
und Konsolidierung von Informationen und der Eisflubei emotionalem Lernen (13).

Ebenfalls h&aufiger berichtet wurde bei Beeintragiiigen im Bereich der Amygdala von



gesteigertem Sexualverhalten, welches bei der BR®DQfteren als Symptom beschrieben wird
(1). Da die Amygdala jedoch keine einheitliche wmaale Struktur besitzt, verwundert es nicht,
dass bei Lasionsstudien zu Einflissen der Mandal&gion auf das Verhalten unterschiedliche

und teilweise widersprichliche Beobachtungen gemaabden (11,13).

Des Weiteren wéare der Hippocampus zu nennen, insdemohl ein verminderter Ruhezustand
(14) als auch ein vermindertes Volumen (15) bei BRilienten ermittelt wurde. Der
Hippocampus ist als ein wesentlicher Teil des P&ymmronenkreises eine zentrale Schaltstelle
des limbischen Systems und auch gut mit der Amygeelschaltet. Hippocampusfunktionen
werden typischerweise im Bereich des deklarativeddshtnisses und des kontextbezogenen
Lernens gesehen (12). Allerdings mehren sich g@gen Jahren auch die Befunde, die auf eine
Bedeutung des Hippocampus bei emotionalen Prozesissveisen. Diese Ergebnisse sind
insofern bedeutungsvoll, als sich hier ein Zusamtraag mit dem Stresshormon Cortisol
herstellen lasst. Der Hippocampus besitzt eine kehe Dichte an Glukokortikoidrezeptoren.
Es kann angenommen werden, dass unter starker sl@tastung die erhdhte
Cortisolkonzentration zu einer Uberstimulation velippocampusneuronen fiihrt, die deren
Schadigung oder Zelltod nach sich ziehen kann (B2). BPD-Patienten kommt es oft zu
Defiziten in den vom Hippocampus abhangigen Prezes®s Lernens und des Gedachtnisses

(16,17) sowie bei der Verarbeitung emotionaler 8lirfi,18).

Eine zerebrale BeeintrAchtigung in Form eines ikgat Hypometabolismus anhand der
Glukoseverwertung wurde bei BPD-Patienten im Datsoblen préafrontalen Cortex (DLPFC)
sowie im Anterioren cinguldaren Cortex (ACC), in d®&asalganglien und im Thalamus
nachgewiesen (19). Eine ganze Reihe von Studieaghebass der Prafrontalkortex bei
emotionalem Geschehen beteiligt ist (12). Die Frageh der funktionellen Differenzierung der
verschiedenen Hauptregionen des Prafrontalkortexrss ansatzweise geklart (12). Man nimmt
an, dass im DLPFC vor allem die Ziele emotionalerialtensmuster reprasentiert sind — etwa
das Erreichen einer Belohnung oder die Vermeiduimgreunangenehmen Situation. Das
Arbeitsgedachtnis sowie die exekutiven Funktioneie Wlanen und Handlung gelten als
Kernkompetenzen des DLPFC (19). SchlieBlich schreian dem Orbitofronalem Cortex
(OFC) eine wichtige Rolle fur die Emotionsregulatizu (12). Wenn sich etwa die emotionale
Bedeutung eines Reizes andert, ist mit einer witstéi Aktivierung in diesem Gehirnbereich zu
rechnen. Liegt hier eine Schadigung vor, ergibh glaraus eine Maladaptation, die durchaus
schwerwiegende, v.a. soziale, Folgen haben karien®en mit Lasionen im OFC haben meist
Schwierigkeiten, die Konsequenzen ihres Handelns dén emotionalen Bereich, auch
bezuglich ihrer Mitmenschen, abzuschéatzen (202iE).werden deshalb oft als unzuverlassig,
sprunghaft und ricksichtslos wahrgenommen. Diesehaltensweisen gehodren zu den

Kernsymptomen der BPD (1).



Es liegen verschiedene bildgebende Befunde voreidie erhéhte Aktivitdt des ACC bei einer
emotionshezogenen Bearbeitung von Reizen beleg222)l Eine spezifische Aufgabe des
ACC bei der Emotionsverarbeitung konnte bisher tigéntifiziert werden. Man weil3 jedoch,
dass der ACC bei rein kognitiven Aufgaben bevorzdgt Analyse von konfliktrelevanten
Aspekten der Aufgabe dient (23,24). Daher lasdt sermuten, dass auch im emotionalen
Kontext hier eher diejenigen Anteile der Situatidie Konfliktbearbeitung beinhalten, repra-

sentiert sind. Defizite in der Konfliktbearbeitugghdren mit zum Krankheitsbild der BPD (1).

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass Gehirnalieabei BPD-Patienten in der Bildgebung
wahrend der "Verarbeitung" emotionaler Stimuli ib@Rig bzw. unterdurchschnittlich, je nach
Aufgabe, aktiviert waren, sich dem ACC, dem OFOndeLPFC, der Amygdala und dem

Hippocampus zuordnen lieRen (18).

Trotz der bisherigen Forschungsbemiihungen ist eht rimmer mdglich, Korrelationen
zwischen neuroanatomischen und neuropsychologisonégrsuchungsergebnissen zu belegen
(6). Durch neuropsychologische Testungen konntendie Ergebnisse der oben beschriebenen
Dysfunktion der Amygdala noch nicht bestatigt werd€). Wahrend die strukturelle
Bildgebung des Gehirns mehr Anhaltspunkte fur h@mispharische Abnormalitdten bei BPD
bietet, lassen neuropsychologische Fall-Kontralidgtn (25) andere Schlussfolgerungen zu.
Die Manifestation starker nonverbaler als verb&@lefizite in der Gedéachtnisleistung weist bei
neuropsychologischen Studien, zumindest wenn dies®echtshandern durchgefihrt wurden,
auf rechtshemisphéarische Beeintrachtigungen hin QBgse gegenséatzlichen Erkenntnisse
verlangen nach weiteren Anstrengungen, neue Fangsdomanen im Hinblick auf die BPD zu
etablieren und spezifischere Prozesse zu idemstiini Das Hinzuziehen weiterer
Untersuchungsmethoden in Bezug auf eine mdglichmidpdharische Lateralisierung der

Beeintrachtigungen wére dabei eine Komponente.

Des Weiteren werden Stdrungen der Neurotransmjiiensie, auch in Bezug zu ihren
morphologischen Korrelaten, mit der BPD in Zusaminagny gebracht. Zu nennen wéren dabei
die noradrenergen, dopaminergen, acetylcholinetgeh serotonergen Systeme sowie die N-
Methyl-D-aspartic acid (NMDA)-, Kortikoid-, Opiatund N-Acetylaspartat- Regulation. Ein
Mangel an N-Acetylaspartat beispielsweise, das di@ neuronale Intaktheit im DLPFC

verantwortlich ist, wurde bei BPD-Patienten nachigeen (26).

Bisherige Studien haben hervorgehoben, dass einperblitivitat in der aminergen
Neurotransmission und in der Hypothalamus-Hypopmysdrenal (HHA)-Achse mit der
Pathophysiologie der BPD korreliert. Das trifft valtem flr BPD-Patienten mit einer langen
Zeit des exzessiven sozialen Stresses, impulsiveftreden und verletzlichem Charakter zu
(27). Figueroa und Silk (28) stellten 1997 ein Mbdeor, in dem das Resultat eines



frihkindlichen Traumas in Wechselwirkung mit einpradisponierten Dysfunktion des
serotonergen Systems steht. Biologische, neuroemeéolund bildgebende Studien geben
Anhaltspunkte fur die Beteiligung serotonerger ikt bei impulsiven Aggressionen und dem
Arbeitsgedachtnis. Zusammenfassend kann man sdgss,der BPD nicht die Dysregulation
eines einzigen Neurotransmittersystems zugrundgt [{@7). Die Neurotransmission der
Glukokortikoide und Amine sind Teil der Pathophysge der BPD. NMDA konnte als

Transmitter ebenso eine wichtige Rolle in der nlagiiechen Entwicklung, der synaptischen
Plastizitat, dem Lernen, dem Gedachtnis sowie almeYabilitidten und Pathophysiologie der
BPD spielen (27).

Unabhangig davon, welche Forschungsdoménen bettaatdrden, resultieren bei der BPD
kognitive Defizite sowie Stdérungen neurologischeerafbeitungsprozesse. Als Folge der
beschriebenen morphologischen und funktionellenizidefkonnten bei der BPD Stérungen
neuropsychologischer Parameter eine Rolle spieles. wird erortert, dass viele der
symptomatischen Aspekte der BPD Komponenten eihgrisehen Kognition widerspiegeln
(18). In der kognitiven Theorie von Beck (29), die den psychologischen Theorien gehort,
wird vorgeschlagen, die atypische Kognition alssfdyktionalen kognitiven Funktionsmodus"
oder einen Ausdruck "irrationaler kognitiver Schéahiadie ein "Alles-oder-Nichts"-Denken
beinhalten oder als "unrealistische Ubergeneralisgen" oder "Uberwertigkeits- bzw.

Selbstabwertungs-Normierungen" zu verstehen.

In Abschnitt 2.6 wird noch einmal spezifischer wmadtieft auf die Neuropsychologie bei BPD

eingegangen.

2.4.3 Psychologische Theorien

In diesem Abschnitt werden nur die wichtigsten psjyagischen Theorien zur BPD dargestellt.

Aus psychodynamischer bzw. psychoanalytischer Siihd die BPD zu den sogenannten
frihen Stérungen gerechnet (4). In der Genese deb Bpielt das Auftreten friher

Traumatisierungen eine wesentliche Rolle. Biogrsgdhifindet sich eine hohe Rate von
sexuellem oder korperlichem Missbrauch sowie schwegyender sozialer Vernachlassigung
(30). Die Entwicklung des Konzeptes der BPD ist emgt einigen modernen

Weiterentwicklungen der psychoanalytischen Theovarknlpft, die zumeist unter der
Bezeichnung "Objekt-Beziehungs-Theorie" (OBT) zusemngefasst werden. Wesentliche
Impulse gingen von Kernberg (1976) aus (31). Imt&lpunkt der OBT steht die Beschreibung
und Untersuchung sogenannter internalisierter Qigkehungen, d.h. die intrapsychische
Reprasentation der gefiihlsméfRigen Beziehungen \aiierfen zu ihren Bezugspersonen.

Gefragt wird nach der Bedeutung frihkindlich vetelier zwischenmenschlicher Erfahrungen



fur die weitere Personlichkeitsentwicklung. Derteaim, der bei der OBT fur die Entwicklung
einer BPD infrage kommt, wird auf den 18. bis 3@b&nsmonat festgelegt. So untersuchte
Bradley (1979) in einer Fall-Kontroll-Studie, ob @s den ersten Lebensjahren zu einer
Trennung von der Mutter oder zu einem pl6tzlichebbich der Mutter-Kind-Beziehung
gekommen war. Die Ergebnisse erbrachten deutlibbhée Trennungserfahrungen (mehr als
vier Wochen) bei der Gruppe der BPD-Jugendlich@). Besondere Aufmerksamkeit haben in
den vergangenen Jahren Berichte und Studien gefuniole denen jeweils Uber eine
betrachtliche Anzahl von BPD-Patienten berichtetdwidie in ihrer Kindheit extremer
physischer Gewalt und sexuellem Missbrauch ausgesearen (33,34). Es erscheint
zunehmend fraglich, ob sich die Entwicklung der BRilsachlich so, wie von der OBT
angenommen wird, auf die ersten drei Lebensjatsdefgen lasst, da die Traumabedingungen,
die zur BPD disponieren koénnen, offensichtlich zignerst jenseits des funften Lebensjahres
gegeben sind. Schliellich lasst sich beobachtess fla die Stérungsentwicklung relevante
Traumata auch noch recht haufig jenseits gewajtétramilienbeziehungen vorkommen: wie
beispielsweise das Leben in gewalttatigen Nachbafsgbeziehungen oder das Miterleben des
gewaltsamen Todes anderer Menschen (4). Mit Blickdde Hypothese der "friihkindlichen
Traumatisierung” von BPD-Patienten bleibt kritiseh bedenken, dass sich bei bis zu 40
Prozent der Betroffenen in bisherigen Studien (dogoh keine Hinweise auf
Traumaerfahrungen in der Kindheit und Jugend firldssen. Es gibt also zwei moglicherweise
unterschiedliche Patientengruppen mit BPD, jeneumd jene ohne Extremtraumatisierung im
bisherigen Leben. Diese Gruppen kdnnen mit denebigén Kriterien der Diagnosesysteme

nicht voneinander getrennt werden (4).

Eine zu den verhaltenstherapeutischen Atiologienteigahlende Theorie scheint es moglich
zu machen, die BPD mit Traumatisierung wie aucle jehne Traumatisierung zu erklaren. Es
handelt sich hierbei um die Invalidierungsannahmach Linehan (35). Zentrales Moment ist
das Vorliegen einer invalidierenden Umgebung, diegefihlsmaRiges Erlernen von Identitat
erschwert oder behindert. Linehan begreift die ldsbene Neigung der BPD-Personlichkeit
zu dichotomem Denken und Handeln als interaktienghsicherheit oder Bestreben an inneren
Ambivalenzen oder Gegensatzlichkeiten festzuhal@n Diese Ambivalenz spannt sich laut

Autorin zwischen vier Polen, zwischen denen siah BIPD-Patienten bewegen und zwischen
denen es nicht gelingt, sich auf eine mdgliche Is3s# hinzubewegen. Diese vier Pole
bezeichnet Linehan als aktive Passivitat, schesbidompetenz, permanente Krise und
gehemmte Trauer (35). Ergdnzend dazu lasst sichhddas Vulnerabilitats-Stress-Modell

erklaren, dass es aufgrund inter-individueller \dwabilitaten Personen gibt, welche eine

Belastung unbeschadet tberstehen, jedoch andesenareine Storung entwickeln (4).



2.5 Therapiemdglichkeiten

Die Therapie der BPD besteht momentan aus zwei Koempen. Zum einen aus der
Psychotherapie, die den wichtigsten Teil zur Thierdmeitragt und zum anderen aus einer

supportiven pharmakologischen Komponente.

Psychotherapeutisch wird zum einen die psychodrehg/-dynamische Therapie nach
Kernberg angewandt (31), meist jedoch das bekamenteshaltenstherapeutische Erklarungs-
und Therapiemodell der BPD, die "Dialektisch-Beh#&le Therapie" (DBT), welche von

Marsha Linehan stammt (35).

Psychopharmaka der Klasse der selektiven Sero®euptake-Inhibitoren (SSRI) werden zur
Verminderung von depressiven und angstlichen Agiteh ebenso wie antipsychotisch
wirkende neuere, sogenannte atypische Neuroleptiigesetzt. Die Behandlung erfolgt dabei

symptomatisch, da keine spezifische Psychopharrekapie existiert.

2.6 Neuropsychologie bei BPD

Die Neuropsychologie beschéftigt sich mit kognitiverozessen und setzt sich mit deren
Zusammenwirken mit sowie deren Reaktionen auf emate Stimuli auseinander. Diese
Prozesse wie Wahrnehmung, Aufmerksamkeit, Klassifing, Unterscheidung, Verallgemei-
nerung, Lernen, Gedéachtnis und Denken im Allgemeisigelen im Zusammenhang mit der
BPD eine wichtige Rolle (18). Das Zusammenwirkezsdr Parameter, deren Beeinflussbarkeit
durch Emotionen sowie die Bedingungen unter denengsstort werden, sind dabei von
entscheidender Bedeutung. Sanislow (18) schredss dich vorhandene kognitive Schemata
bei Patienten mit BPD auf problematische zwischeratieliche Beziehungen und stress-
bezogene paranoide Gedanken oder Dissoziationeiehieez konnen. Die charakteristische
affektive Dysregulation kann teilweise so verstandeerden, dass kognitive Systeme ein
sogenanntes "off-line"-Verhalten zeigen. Das besteudass kognitive Kontroll- und
Steuerungsparameter ganz oder teilweise eingeddtisifud. In der Konsequenz aul3ert sich das
beispielsweise als impulsives und unkontrollieieshalten (18). Bei BPD-Patienten sind diese

Verhaltensweisen oft Teil der Symptomatik (1).

Die Schwierigkeiten, komplexe Situationen zu intetieren und kausale Verbindungen
herzustellen, deuten darauf hin, dass spezifiscbbléme beim Lernen, beim Wiederaufrufen
von Fakten und beim abstrakten Denken vorhandeh Eiivr BPD-Patienten ist es schwierig bis

unmdglich, eine Mehrdeutigkeit von Situationen aletieren. Anstelle dessen tritt dichotomes
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"Schwarz-Weil3-Denken® in den Vordergrund. Das Fmdsner adéquaten LOosung wird

hierdurch erheblich erschwert (36).

2.6.1 Kognitive Leistungen (kognitive Symptome)

Das klinische Bild der BPD zeigt eine Reihe von afksamkeitsdefiziten (37). Dazu gehort,
dass Patienten Details und Fakten uUbersehen odebtleaden oder aber ihren Fokus
ausschlieBBlich auf einen spezifischen Aspekt dénaBon legen (36), beispielsweise sich
verstarkt negativen Aspekten eines Erlebnisses rdere Patienten mit BPD zeigten auch
Verlangsamungen der Antwortgeschwindigkeit (36) isowDefizite in der visuellen

Aufmerksamkeit (38). Weitere Beeintrachtigungen assen die visuelle Diskriminations-
leistung und visuelle Filterprozesse (39). Auch dimtorische Regulation/Planung, die
Enkodierung und der Abruf von Informationen aus deedéchtnis sowie die Hemmung von
automatischen Reaktionen sind teilweise beeintigichd0). Des Weiteren zeigen sich

Beeintrachtigungen nonverbaler exekutiver Funkimomed visuomotorischer Fahigkeiten (41).

a) Aufmerksamkeits-, Gedachtnis- und Lernleistung

Klinisches Personal, das taglich mit an BPD erkramkPatienten arbeitet, berichtet tber
kognitive Beeintrachtigungen der Gedachtnis- unéhfarksamkeitsleistung sowie des Lernens
(36). Als konkrete Beispiele hierfiir stehen, dagsRhatienten Verabredungen vergessen oder
dass sie berichten, sich nicht an Gesichter fiinrem Leben signifikante Personen erinnern zu
kénnen. Auch an ihre positiven Erfahrungen konniensich oft nicht erinnern. Negative
Erlebnisse bleiben hingegen oftmals besser geddnkhften. Es bestehen des Weiteren jedoch
Gedachtnislicken bezlglich traumatischer Ereigniass der Vergangenheit. Bei BPD-
Patienten manifestieren sich aber auch intrapelisgalez unterschiedliche Schwierigkeiten in
der Fokussierung der Aufmerksamkeit. Manchmal $hethils und Fakten nicht abrufbar oder
prasent. In anderen Momenten fokussieren Patiesitbrexklusiv auf einen kleinen Aspekt der
Situation und lassen dabei den entsprechenden Xoatfen vor. Es fallt ihnen oft schwer,
Situationen richtig einzuschatzen, sowie die Konsegen fir ihr Handeln zu antizipieren. Das
kann sich in mangelnder Flexibilitdit aulRern, wiB.z.dass etwas in der Vergangenheit
Gelerntes von BPD-Patienten oftmals nicht auf gegenwartige Situation angewendet werden
kann (36).

Fur diese Schwierigkeiten gibt es unterschiedliEndéarungen. Eine ist, dass das Speichern
und Abrufen von Informationen von der Stimmungslagbangig ist, in der man sich u.a. beim

Lernen befindet (42,43). BPD-Patienten sind otimer sehr labilen Gemuitslage (1,44), welche
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die Insuffizienz der genannten kognitiven Leistumppegiinstigen kdnnte. Explizite Studien zu

dieser Korrelation bei BPD-Patienten existierenhnaeutigem Wissen jedoch nicht.

Defizite im Wiederabrufen und der Enkodierung voreiter in der Vergangenheit
zuriickliegenden Ereignissen (z.B. das Abfragen men gelernter Information nach einer
gewissen Zeitspanne) wurde im Vergleich zwischevaehsenen BPD-Patienten und im Alter

und Geschlecht gematchten normalen Kontrollen éssgljt (40).

Dinn et al. (41) arbeiteten heraus, dass bei BPtiz#tan nicht nur verbale und nonverbale
Doménen des Gedachtnisses beeintrachtigt waredesodass sich im Vergleich zu Gesunden
die nonverbalen Doméanen weitaus starker untersehiddlaraus konnte man schliel3en, dass die

fronto-temporale Dysfunktion starker in der rechitamisphare lokalisiert ist.

b) Visuelle Verarbeitungsprozesse

Judd und Ruff (38) beschreiben bei BPD-PatientefizDe das visuell-raumliche Lernen, das
Gedachtnis und die Sprachkompetenz betreffend. Giendlage dafur bilden sensorische
visuelle Prozesse. Um ankommende Stimuli adaquariweiten zu kdnnen, muss die visuelle
Aufmerksamkeit intakt sein (39). Wie eine Persanalterne Welt wahrnimmt und versteht, ist
abhangig von ihrer Fahigkeit, differenziert viseelhformation aufzunehmen. Die visuellen
Relationen zwischen Einzelheiten eines Objektes adaschen unterschiedlichen Objekten
mussen akkurat integriert und erkannt werden. Wiarvisuelle Auffassung unterbrochen ist,
wird die Anordnung der Objekte oder des Objektedeb&ingslos und verwirrend. Genauso
kann es mit der interpersonellen Wahrnehmung désrféen passieren, welche eigentiimlich
und im Sinn verfalscht wird, was zu einer Limitieguim sozialen Umgang fiihrt. Bei BPD-
Patienten wurde festgestellt, dass diese signifikahlechter beim Rey-Osterrieth Complex
Figure (ROCF) abschnitten als entsprechende Kdptaianden (39). Der ROCF wurde

entworfen, um die visuelle Diskrimination und Filteg zu bemessen.

Es wurde die Hypothese aufgestellt (39), dass diesbleme Grundlage einer Dysfunktion in
der Fahigkeit von BPD-Patienten reprasentierenktaia Auffassungen in funktionale Muster
umzuwandeln und komplexe Informationen flissig watinell in symbolische Schemata zu

integrieren und zu transformieren.

C) Exekutivfunktionen und Motorik

In einer Gruppe von BPD-Patienten (43) waren msthie Fahigkeiten, figurales Gedéchtnis
und die komplexe visuomotorische Integration sigaifit beeintréachtigt. Dieses Muster der

Defizite ist in der fronto-temporalen Hirnregiork&isiert und wurde noch deutlicher, als eine
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Subgruppenanalyse durchgefihrt wurde. Vermutet ,widdss moglicherweise subtile
organische Faktoren bei manchen BPD-Patientenkainsale Rolle spielen konnen (40). Des
Weiteren zeigten sich in einer Studie von Dinn &t ausgepragte Defizite nonverbaler

exekutiver Funktionen und visuomotorischer Fahigiebei BPD-Patienten (41).

In einer Metaanalyse von Ruocco (6) wurden bezliglkognitiver Flexibilitdt in den

Exekutivfunktionen Daten von funf Studien mit insget 258 Probanden (BPD: n=107,
Kontrollen: n=151) ausgewertet. Bezlglich der FiigPlanung in den Exekutivfunktionen
wurden in derselben Metaanalyse Daten von zweii&udhit insgesamt 130 Teilnehmern
(BPD: n=65, Kontrollen: n=65) analysiert (6). Inidlen Domanen der Exekutivfunktionen

zeigten sich signifikante Ergebnisse bezlglichBemintrachtigungen bei BPD-Patienten.

Fertuck, Lenzenweger und Clarkin (45) gehen sogaowl aus, dass eine Einschrankung in den
Exekutivfunktionen als eine stabile Eigenschaft BEBID-Patienten gesehen werden konnte.
Diese Erkenntnisse werden als Grundlage flir neuschRongsanstrengungen genutzt und im

folgenden Punkt 2.6.2 weiter ausgefuhrt.

2.6.2 Endophanotyp bei BPD

Der Begriff Endophanotyp geht davon aus, dass fsgied Stoérungen nicht nur

neurobiologische Korrelate aufweisen, sondern ri@alagisch bedingt bzw. verursacht sind.
Deshalb wird versucht, fiir bestimmte biologischechaismen einen engeren pathophysio-
logischen Zusammenhang mit der Stérung herzustdietscheidend ist dabei, dass der Endo-

phanotyp einen Teilaspekt der heterogenen Pathmpbgie der Erkrankung abbildet (46).

a) Kognitive Funktionen als endophanotypischer Mark

Fertuck, Lenzenweger und Clarkin (45) gehen in Beauf die atypische Kognition noch weiter
als Sanislow (18) und &auflern, dass Aufmerksamkaitsd exekutive Funktionen ein
endophénotypischer Marker der PsychopathologieB&® sein kdnnten. In ihrer Einfihrung
nehmen sie zu ihrer bislang eher ungewdhnlichen htdit, Erkenntnisse Uber die
Psychopathologie der BPD zu erlangen, Stellunghdiswurde die Manifestierung der
phanotypischen Expression nahezu ausschlieBlichr Ukknische Interviews und
Selbstbeurteilungsfragebtgen beurteilt. Kirzlichrdem in dieses Gebiet der Forschung die
Methoden der experimentellen Psychopathologie awfd eine Anndherung an das
experimentelle psychologische Laboratorium vorgemem (45). Dartiber hinaus hat sich die
Forschung zur BPD an das Konzept des Endophanatgenéahert, welches bereits bei anderen

psychischen Erkrankungen Verwendung findet (46).dia wissenschaftlichen Erkenntnisse
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zum Endophéanotyp bei BPD bisher nur rudimentér anden sind, besteht Forschungsbedarf.
Mdglicherweise bieten sich neue Mdoglichkeiten, ffshe Testverfahren in den Entwick-

lungsprozess eines Endophanotyps bei BPD zu ietegri Die Autoren (45) haben dazu bisher
lediglich folgende Aussagen getroffen: Sowohl diest€me der Exekutive als auch die der
Aufmerksamkeit missen mit dem autobiographischenlaGlgnis, affektiv-motivationalen

Systemen und interpersoneller entwicklungsgemai@hiing Gbereinstimmend agieren, um
Uberdauernde psychische Strukturen, welche die Bedg des Selbst im Verhaltnis zu seiner

Umwelt verkdrpern, zu formen (45).

Die Frage, die sich stellt, ist, ob und welche ameih Testmdglichkeiten in Frage kommen,
kognitive Leistungen der BPD-Pathologie in ein \&this zu setzen, um das Verstandnis far
den entsprechenden Phanotyp systematisch zu erhaimeh die Einschatzung der

Funktionsstorung zu verbessern (18).

b) Verknupfung neurokognitiver Funktionen mit areteParametern

Auch Testparameter, welche die Neuropsychologiéremgn, konnten bei der Identifizierung
maf3geblicher Stérungen hilfreich sein. Bisher &t dberwiegend mit bildgebenden Verfahren
zur ldentifizierung morphologischer, volumetrisclogier metabolischer Auffalligkeiten erfolgt
(5,6,9-11,14,15,18,19). Die Erkenntnisse hieraagem einen wesentlichen Teil zum Wissen
um die morphologischen und teilweise auch funktieneBesonderheiten bei BPD bei. Die
funktionellen Korrelate kénnen durch die Bildgebungzeit (noch) nicht umfassend geklart
werden. Hieraus ergibt sich die Frage, mit welchieeatverfahren es mdglich wéare, relevante
Korrelate zur Neuropsychologie zu ermitteln, diet ndier Symptomatik der BPD in
Zusammenhang stehen kdnnten. Die Testung der Ngisohen Soft Signs (NSS, s.3.2.3)
ware eine Mdoglichkeit, entsprechende Ergebnissezthien ein Verhaltnis zu setzen. Bisher
existieren keine Studien bei BPD-Patienten, in deein Zusammenhang zwischen der
Neuropsychologie und den NSS hergestellt wird. dregtn in diese Richtung sind jedoch
plausibel, da sie Defizite in der Motorik, Sensauikd der Integration ermitteln kénnen und in
ein Verhaltnis zu kognitiven Schwachen gestelltdear konnen. Da bei den NSS, so wie bei
der Neuropsychologie, morphologische bzw. funktien&orrelate existieren und die beiden
Hemisphéaren getrennt voneinander getestet werdémtén daraus interessante Ergebnisse
resultieren. Als Ergédnzung zur Bildgebung und almkfionelle Komponente eines
endophanotypischen Markers waren die NSS, bei eaispnden Ergebnissen, im Verhaltnis zu

kognitiven Komponenten moglicherweise aufschlussrei
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2.7 Neurologische Soft Signs (NSS) bei BPD

Neurologische Soft Signs (NSS) sind neurologischéfélligkeiten, denen primar organisch
kein Korrelat zugeordnet werden kann. NeurologisZe&chen werden in sogenannte "Hard
Signs" (deutsch: harte Zeichen) und "Soft Signg€utsch: weiche Zeichen) unterteilt. "Hard
Signs" beziehen sich auf lokalisierbare Schadignndes Nervensystems und auf3ern sich
beispielsweise in Form pathologischer Reflexe, &@lifferenzen, Lahmungserscheinungen

oder Sensibilitatsstérungen.

In Studien der 1980er Jahre wurde der Begriff ,Sfns” fur das Fehlen primarer Lasionen
von Tractus und Nuclei, im Gegensatz zu ,Hard Sigusrwendet. Die Kategorisierung der
neurologischen Zeichen als "Soft Signs" wird inohsn wie folgt verstanden: NSS sind
demnach neurologische Auffalligkeiten motoriscleamsorischer oder integrativer Funktionen
ohne eindeutiges organisches Korrelat (5) bzw. dbkedisierbaren Defekt im ZNS, die jedoch
eine Beeintrachtigung integrativer Regelkreiseetaieren (47,48). Sie gelten als Indikatoren
einer diffusen Hirnfunktionsschadigung, welche ér &egel nicht spirbar ist, da sie zu keinen

Beeintrachtigungen im Alltag fuhrt.

Die Testbatterien, mit denen NSS gemessen werdeaterseheiden sich eher geringfigig.
Gemeinsamkeiten liegen in der Unterteilung der NgBestimmte Hauptgruppen (49,50). Im

deutschen Sprachraum wird vor allem mit der Heielgler Skala gearbeitet (50,51).

Da die Studienlage zu NSS bei BPD noch nicht audggepst, werden unter dem folgenden

Punkt 2.7.2 auch die Erkenntnisse zu NSS bei Sphiemie einbezogen.
2.7.1 Funktionelle und morphologische GrundlagenrddSS

Zerebrale Areale, welche in der Entstehung von W88 Rolle spielen kdnnten, beziehen sich
auf primarmotorische, pramotorische, supplementétorische (SMA) und pra-supplementér
(pra-SMA) motorische Regionen der Hirnrinde (52¢sBnders interessant erscheinen dabei die
SMA und die pra-SMA. Die pra-SMA (medialer AnteierdArea 6 nach Brodmann) besitzt
anatomische Verbindungen zum préafrontalen Korte zur rostralen cinguldren Zone (RCZ2)
und es werden ihr funktionell kognitive, sensoresalnd motivationale Bewegungsanteile
zugeschrieben. Der prafontrale Kortex ist uns bereezuglich kognitiver Defizite bei BPD
bekannt (18,19,26). Der SMA (Area 3 nach Brodmamerden funktionell vor allem
pramotorische Aufgaben bei komplexen Bewegungeabesondere bei der Verknipfung

einzelner Anteile einer Bewegungssequenz, zugesmmi(53).
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Dazzan und Murray (49) stellten fest, dass hinkathder in ihrer Funktion eingeschrénkten
Hirnareale, welche den NSS zugrunde liegen, keims€éns herrscht. Griffiths et al. (54)
beschrieben Soft Signs als ein Fehlen der Intemgraih oder zwischen sensorischen und
motorischen Systemen. Diese von ihnen als integrateurologische Dysfunktion bezeichnete
Storung bedeutet, eine Funktionsabnormalitat in ldézgration zwischen motorischen und
sensorischen Systemen. Sie wurde als dezentrdis\égrarbeitungsprozess bezeichnet und der
primaren neurologischen Dysfunktion gegenliberdéestahdere Autoren vermuteten Defizite
in Neuronenkreisen, welche subkortikale Struktuf@rB. Basalganglien, Stammhirn und
limbisches System) beinhalten und mutmaften einsardmenhang zwischen diesen und dem
Auftreten von NSS (55).

In jingerer Vergangenheit ging man davon aus, dassich bei den NSS um Zeichen des
Frontalhirns und des Kleinhirns handelt (47-49). lEminte per bildgebender Verfahren
nachgewiesen werden, dass negative Korrelationésckaen der motorischen Integration bei
den NSS und der grauen Substanz des DLPFC bilasersle zerebellar existieren (56).
Inzwischen vermutet man aber, dass noch weiterepéoenten eine Rolle spielen. Defizite in
der integrativen sensorischen Funktion resultiengahrscheinlich aus einer parietalen
Dysfunktion (48,49). Sie &ufern sich in einer héheRate an bilateraler Extinktion,
beeintrachtigter audio-visueller Integration sowigraphaesthesie (Unfahigkeit, auf die Haut
geschriebene Zeichen zu erkennen, ohne sie zu )sehenAstereognosis (Unfahigkeit, die
Form eines Objektes nur durch Bertihrung zu erkenrgefizite bei komplexen motorischen
Handlungen sind moglicherweise auf eine Dysfunktiom Kreislauf der fronto-basalen

Ganglien zurtickzufuhren (48,49).

Bildgebende Verfahren haben darauf hingewiesens dassammenhange von NSS und
Aktivitditsanderungen im sensomotorischen Kortex umdsekundaren motorischen Kortex
sowie zerebellare Abweichungen und Befunde in sdidaben Strukturen wie den

Basalganglien und dem Thalamus bestehen kénne4B8(50,56).

2.7.2 Wissensstand Uber NSS bei Schizophrenie

Aufgrund der ausgepragten Studienlage von NSS d&id@z&phrenie werden diese Erkenntnisse

als Einfuhrung mit in diese Arbeit aufgenommen.

NSS werden bei Schizophrenie-Erkrankten héaufig mgdn. Die Studienlage ist gut. NSS
konnen sowohl als zeitlich stabile Merkmale (sograits"”) als auch als zeitlich instabile
Merkmale (sog. "States") beobachtet werden (50,;bHits weisen auf eine Pradisposition und
States auf einen Einfluss der entsprechenden Kedtskihase des Patienten hin. Dazzan und

Murray (49) betrachten in ihrem Review das Vorhauseén einer neurologischen Dysfunktion
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bei Schizophrenie-Erkrankten zum Zeitpunkt ihretear Psychose als weitestgehend belegt. Sie
ware demnach nicht als ein Ergebnis der fortgedehen Erkrankung zu betrachten. Ebenso
konnten die neurologischen Defizite nicht als élmmsequenz der Neuroleptikatherapie erklart

werden.

Die Pravalenz von NSS zum Zeitpunkt der ersten lRse wurde in Studien mit bis zu 97%
Prozent angegeben (57). Aufgrund dieser hohen Rrézen bei Schizophreniepatienten
wurden die NSS als moégliche Vulnerabilitaten eisantizophrenen Manifestation bei Personen
in Erwagung gezogen, die etwa schon familiar varstet waren. Das wirde bedeuten, dass die
NSS Ausdruck einer (genetischen) Vorbelastung wavkinsolchen Erkenntnissen lie3en sich
die NSS unter Umstanden als neurointegrativer Mai(g8) fir gewisse psychiatrische
Erkrankungen etablieren. Diese gelten hypothetisftimals, wie die Schizophrenie, als sich

zumindest teilweise hirnorganisch entwickelnde &nkungen (58).

Bei einer prospektiven Zweipunktstudie Uber eirr Jahden sich bei einer Gruppe von erstmals
Erkrankten signifikant sinkende Werte (50). Beiokgfeich behandelten Patienten wurde dies
deutlicher sichtbar als bei schon chronifizierteramkheitsbildern und konnte vor allem bei den
motorischen Tests beobachtet werden. Bei den geaufantrollen blieben die Werte stabil. Es
konnte gezeigt werden, dass die Pravalenz von NSErbterkrankten signifikant hoher war als

bei gesunden Kontrollen im Allgemeinen (49).

Barrantes-Vidal (59), Bersani (60), Das (61) undng/¢62) schreiben tber Zusammenhénge

von NSS und Kognition bei Schizophrenie.

Bersani et al. (60) berichten Uber konsistente [gse vor allem im Bereich der
Exekutivfunktionen in Zusammenhang mit komplexertarischen Handlungen. Bei Patienten,
bei denen in den Tests zu den Exekutivfunktionemestite Ergebnisse ermittelt wurden,
zeigten sich auch bei den NSS signifikante Unteesiehim Vergleich zu Patienten, die bei den
Tests zu den Exekutivfunktionen gute Resultateeeri. Schon 1997 schrieben Wong et al.
(62) Uber die deutlichen Zusammenhdnge der subtiburologischen Dysfunktion mit der
Entwicklung der Psychopathologie, minder entwiakelsozialen Funktionen und kognitiven
Beeintrachtigungen. Des Weiteren verweisen sie diaf Wichtigkeit, NSS mit anderen
diagnostischen Markern wie Bildgebung, PharmakeapgNeuropathologie und Neuro-

physiologie in ein Verhaltnis zu setzen (62).

2.7.3 Wissensstand tber NSS bei BPD

Bereits 1987 beschrieben Gardner, Lucas und Co\{&By einen signifikanten Unterschied

zwischen BPD-Patienten und Gesunden bezuglich &3. $ensitivitatsanalysen liel3en dabei
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erkennen, dass mit einem Cut-off von zwei oder M85, welcher nach Hertzig und Birch
(64) als klinisch relevant bezeichnet wird, sicle Beiden Gruppen statistisch unterschieden.
Einige Parameter der NSS wurden mit gleicher H&efigbei beiden Gruppen gefunden.
Darunter waren hauptsachlich sich schnell abwentiseBewegungsablaufe wie Pronation-
Supination und Finger-Daumen-Opposition sowie Sglegyvegungen und eine gemischte
laterale Dominanz. Weitere NSS hingegen fanden gielbei zusatzlich nur in der
Patientengruppe. Dazu gehdrten Abnormalitaten inRiehts-Links-Koordination, ungelenker
Gang, ausufernde und Uberschwangliche Bewegungeie Sthwierigkeiten, auf einem Bein
zu hipfen (63). Trotz dieser bereits Uber 20 Jaltem Erkenntnisse ist die Anzahl der Studien

zu NSS bei BPD wesentlich geringer als bei Schizamib.

De la Fuente et al. (5) bekréftigten jedoch die ¢thipse, dass es bei der BPD zu einem
nichtfokalen Versagen im zentralnervésen SystemmkenDie Autoren fanden signifikant mehr
NSS bei einer Gruppe von BPD-Patienten, welche dBelkandlung waren, als bei einer
Gruppe gesunder Kontrollen. Alle 20 BPD-Patientarigten zumindest ein NSS, in der

Kontrollgruppe waren dies nur 7 von 20 Probanden.

Eine Studie (65), in der signifikante Abnormalitétén Elektroenzephalographie (EEG)-
Aufzeichnungen bei BPD-Patienten festgestellt woyd@nnte die Hypothese, dass es bei der
BPD zu einem nichtfokalen Versagen im zentralnem0System komme, unterstitzen. Die
gefundenen Abnormalitéten illustrierten eine niokalisierbare Gehirndysfunktion. Dabei kam
es mit einer Inzidenz von 40% bei BPD-Patienteifusen langsamen Aktivitaten im EEG,

sowie jedoch zu keinen relevanten fokalen Aufféligen (65).

Diskutiert werden sollte laut Autoren (63) auch iermwieder die Moglichkeit eines

Substanzmissbrauches bzw. der Einfluss von Medikteneauf das Studienergebnis. BPD-
Patienten sind davon aufgrund ihrer oft instabilebensverhaltnisse in hohem Mal3e betroffen.
Der Einfluss psychotroper Medikation auf NSS wiel jach Studie bestéatigt bzw. nicht
bestétigt (63). Daraus lasst sich die Notwendigkkigiten, in einer zu planenden Studie sowohl
darauf zu achten, dass mdogliche Substanzabhangigkk&ontrolliert werden als auch eine

Kontrolle der Medikamente vorzunehmen.
2.8 Ableitung der Fragestellung
Wie in den obigen Abschnitten zur Morphologie undnktion (s.2.4.2) bei BPD erwéahnt
wurde, sind sowohl hirnstrukturelle als auch fuokélle Verdnderungen bei BDP-Patienten

bekannt. Diese stehen im Zusammenhang mit derskhen Symptomatik (s.2.1) und den

kognitiven Beeintrachtigungen (s.2.6.1) der Pagiant

18



Ausdruck der morphologischen und funktionellen Welrungen konnen auch subtile

neurologische Auffalligkeiten sein. Diese kdnnenctiuNSS repréasentiert werden (s.2.7).

2.8.1 Zusammenfassung des Wissensstandes

Stabile Eigenschaften der Erkrankung und speziéfisdrkenntnisse Uber Defizite in
Aufmerksamkeit und Exekutivfunktionen kénnen Anbpitnkte flr einen Endophanotyp bei
BPD sein (s.2.6.2). Im Zusammenhang dieser neucbpsygisch zu testenden Parameter mit
anderen Tests kdnnten weitere Erkenntnisse UbeEddophanotyp bei BPD erlangt werden. In
Korrelation zu kognitiven Testbatterien wurden bishhauptsachlich Ergebnisse aus
bildgebenden Verfahren gesetzt (s.2.4.2). Als west@aussagekraftiges Testverfahren, welches
bei BPD-Patienten relevant und sinnvoll ist, konntiee NSS eine entscheidende Determinante
sein (s.2.6.2).

Aufgrund der bisher vorliegenden Untersuchungemuéen wir erhéhte NSS-Werte bei BPD-
Patienten in einigen Subtests. Zu nennen warerui@ién im Ablauf bzw. Verlangsamungen
bei Tests zur motorischen Koordination und dengiretiven Funktionen (s.3.2.3). Ahnliches
gilt fur die Ergebnisse der kognitiven TestbatteBeispielhaft erwahnt seien Einschrankungen
in der Aufmerksamkeit, beim verbalen und raumlichArbeitsgedachtnis sowie beim

Lernvorgang bei BPD-Patienten. Zusammenhange zefischinzelnen Tests der Neuro-

psychologie und den NSS werden erwartet.

2.8.2. Limitation des Wissensstandes

Die klinischen Symptome bei BPD sind heterogen biablen teilweise Gemeinsamkeiten mit

Symptomen der affektiven Stérungen und andereibRkchkeitsstorungen.

Die in bisherigen Studien gewonnenen Erkenntnissieeiy Hinweise auf wahrscheinliche
Defizite in morphologischen und funktionellen Kdaten bei BPD-Patienten. Die Ergebnisse
sind teilweise jedoch unklar oder widersprichlislas beispielsweise die Lokalisation und den
funktionellen Verlauf der Schadigungen betrifft. eDiFrage, ob Uberhaupt fir dieses
Krankheitshild spezifische funktionelle Einschrangan bestehen oder ob sie denen anderer
psychischer Erkrankungen ahnlich oder sehr ahwsiieti, ist bisher ungeklart. Unklar ist auch,
inwieweit die Defizite in den Hirnfunktionen eindginfluss auf die klinischen Symptome
haben. Aul3erdem ist nicht geklart, ob aufgrund weerschiedlichen atiologischen Modelle
eine Einflussnahme durch bisher noch nicht bekatmteapeutische Uberlegungen sinnvoll

sein konnte und wie diese aussehen kdnnten.
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Ausgehend von den bekannten Determinanten und iefizder Erkrankung sollten
Uberlegungen angestrengt werden, um moglichst vidge genannten Unklarheiten zu
bearbeiten.

2.8.3 Fragestellung

a) Die zentrale Fragestellung der Arbeit ist digdgsuchung von Zusammenhéngen zwischen

kognitiven Parametern und Neurologischen Soft Sigrn88PD-Patienten.

Insbesondere werden dabei die Zusammenhange vomolbgischen Soft Signs und
Aufmerksamkeit, Exekutivfunktionen und Gedachtnispuift. Dabei handelt es sich um

diejenigen Parameter, die bei BPD in vorherigerdi8tuals relevant identifiziert wurden.

b) In dieser Arbeit soll auch geprift werden, welctder genannten kognitiven

Leistungsparameter am deutlichsten zur Vorhersag®ldurologischen Soft Signs beitragen.

c) Des Weiteren werden die beiden Hirnhemisphépeziisch im Vergleich untersucht. Eine
mogliche dominante Seite soll durch eine entspretdd ateralisierung nach rechts oder links

identifiziert werden.
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3 Material und Methodik

3.1 Stichprobe

Diese Arbeit ist Teil eines gréfieren Projektes @atersuchung kognitiver Funktionen und
Neurologischer Soft Signs (NSS) bei Angst-, Essad WBorderlinestdrungen. In dieser
vorliegenden Arbeit werden korrelative Zusammenkaagischen den Leistungen in ver-

schiedenen kognitiven Domanen und NSS bei Bordsiidrungen untersucht.

Der geplante Stichprobenumfang fiir die Patientgrgguag bei n=25 und wird laut Buchner et
al. (66) als ausreichend bezeichnet (s.3.5). D&tgghprobengréfRe ergibt sich zum einen aus
dem geplanten Untersuchungsdesign, zum anderenreesen Erfahrungen Uber die binnen
eines Jahres aus dem Patientenstamm unserer Kékiktierbare Patientenanzahl mit BPD.
Die Patienten befanden sich in Behandlung in deaniKlund Poliklinik fir Psychiatrie,
Psychotherapie und Psychosomatik des Universitdiiskins Halle (Saale) und der Martin-
Luther-Universitat Halle-Wittenberg (MLU). Der Umgaichungszeitpunkt wurde bei Aufnahme
der Patienten auf eine psychotherapeutische Stegsdgelegt, da man zu diesem Zeitpunkt von
einer stabilen Phase der Erkrankung ausging. DieerRan konnten sowohl méannlichen als

auch weiblichen Geschlechts sein und sich im Ataschen 18 und 65 Jahren befinden.

Folgende Ausschlusskriterien waren maf3gebend: Rieefen durften keine neurologische
Erkrankung oder Intelligenzminderung (IQ<70) hab8ie durften vor der Untersuchung 3
Tage keine Benzodiazepine oder andere unmitteleeintrachtigende Substanzen konsumiert
haben (63). Das Vorliegen von Substanzabhangigkestavie anderen schweren psychia-
trischen Krankheiten war ebenfalls ein Ausschlussfum, genau wie die natirliche

Bewegungsfahigkeit beeintrachtigende Erkrankungen.

Bei Erfullung der genannten Bedingungen wurden de&h Patienten in oben genannter
Einrichtung zwischen Juni 2008 und Marz 2010 (n=&fyie im Februar 2011 (n=5) die oben
erwahnten Testverfahren in einer Querschnittsstddrehgefuhrt. Die Patienten wurden tber
den Sinn und Zweck der Testungen und die VerwendlangDaten schriftlich und mindlich
ausfuhrlich aufgeklart. Unterschriften der Patientder ihre Zustimmung zur Teilnahme an
dieser Studie wurden vor Beginn der Untersuchungengeholt. Das Votum der

Ethikkommission der medizinischen Fakultat der MivUrde vor Studienbeginn eingeholt.

21



In folgender Tabelle 1 werden die soziodemograpigiscVariablen der Untersuchungsgruppe

(n=25) dargestellt.

Tabelle 1: Soziodemographische Charakteristika detUntersuchungsstichprobe

MW SD Range
Alter (Jahre) 30,72 7,85 19-47
Schulbildung (Jahre) 10,32 1,25 8-13
Letzte Berufstéatigkeit (Monate) 68,24 88,72 0-300

Ein Uberproportional hoher Anteil der Probanden2@1=-88%) war weiblichen Geschlechts. Die
Altersverteilung der Stichprobe wird in der folgendAbbildung 1 dargestellt. Es zeigt sich

eine heterogene Verteilung mit einem Gipfel in ISE26-30 Jahre.

0 | l
<21 21-25 26-30 31-35 36-40 41-45 >45
Altersgruppen

Abbildung 1: Altersgruppenverteilung der Untersuchungsstichprobe

Die Uberwiegende Mehrheit der Probanden (n=21; 84&) zum Erhebungszeitpunkt ledig.
Eine Person (4%) war verheiratet, eine weitere (48theiratet, aber getrennt lebend und zwei

Personen (8%) geschieden.
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In folgender Tabelle 2 werden die krankheitsbezegen Charakteristika der

Untersuchungsgruppe (n=25) dargestellt.

Tabelle 2: Krankheitsbezogene Charakteristika der Wtersuchungsstichprobe

MW SD Range
Zeit seit Diagnosestellung (Monate 67,68 57,84 1-288
Bisherige stationare Aufenthalte

5,58 6,14 1-25
(Anzahl)
Gesamtdauer stationare Aufenthalte

7,45 8,45 1-36
(Monate)
Aktuelle psychotrope Medikation

1,3 0,97 0-4
(Anzahl)

Bei einer mittleren Erkrankungsdauer von knappJajgren (67,68 Monaten) ergibt sich aus der
dargestellten Tabelle ein weiter Range (1-288 Mepnafhnlich verhalt es sich bei der
absoluten Anzahl der stationdren Aufenthalte (n={¥y=5,58) mit einem Range von 1-25
Monaten sowie bei deren absoluter Dauer (n=24; MAW5Ronate) mit einem Range von 1-36

Monaten.

Die durchschnittliche Anzahl der psychotropen Matlidn bei den Probanden (n=25) betrug im
MW=1,3 bei einem Range von 0-4. Insgesamt 10 Pudrait40%) erhielten ein SSRI in ihrer
Medikation. Ebenso viele Probanden (40%) nahmeaelm&ifig ein Neuroleptikum ein. Davon
erhielten es 4 Probanden (16%) als zweites Prapardem SSRI und 2 Probanden (8%) eine
neuroleptische Doppelmedikation. Sechs Patientd%oj2waren ohne jegliche psychotrope
Medikation.

3.2 Operationalisierung der Fragestellung

3.2.1 Diagnostik

Zur Erfassung aller Daten und wichtigen Informagiontiber den Patienten wurde ein
soziodemographisches Interview angewendet. Darigedstet wurden soziobiographische
Angaben zu Alter, Geschlecht, Schulbildung, Bemudgdldung, Art und Dauer von

Berufstatigkeit, Einkommensquellen, Familienstai@rtnerschaften, Wohnsituation, eigene
Kinder, Kontakte zu sozialen Bezugspersonen sovieReégelmanigkeit dieser Kontakte. Des

Weiteren wurden Angaben zur Primarfamilie sowie stieiale Herkunft der Eltern, Hinweise
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auf "Broken Home" sowie psychische Erkrankungen #@rkunftsfamilie erfasst. Das
Interview endete mit Fragen zu eigenen psychisdBdmankungen, zu Anzahl und Dauer

stationarer Aufenthalte und zur aktuellen Medikatio

Als Instrumente zur Erfassung der Symptome im Rahoher BPD, welche bereits arztlich
diagnostiziert wurde und zum Ausschluss weitergcipischer Erkrankungen, verwendeten wir
das Strukturierte Klinische Interview fur DSM-IV K®) (67). Durchgefihrt wurden SKID |
sowie der Fragebogen zu SKID II. Beim SKID | hamasl sich um ein strukturiertes klinisches
Interview zur Diagnostik psychischer Stérungen greishend Achse | nach DSM-IV, beim
Fragebogen zu SKID Il um einen Fragebogen entspretider Achse Il (Persdnlichkeits-
stérungen) nach DSM-IV (67).

Daruber hinaus kamen zur Erfassung weiterer Merkrnasatzliche Fragebégen zum Einsatz:

Es wurde die Edinburgh-Handedness-Scale (68) zuitfitng der dominanten Extremitét mit
der Mdglichkeit zur spateren Auswertung eventuelleitendifferenzen bei der Ermittlung der
NSS (s.3.2.2) durchgefihrt. Abgefragt wurden daddiagsubliche Tatigkeiten. Zu den 10
abgefragten Tatigkeiten zéhlten beispielweise dasféd eines Balles oder das Zahneputzen.
Die dabei ausfihrende Hand wurde dokumentiert. Alem Einzelwerten wurde der
Handigkeitsscore berechnet. Durch weiteres Nacbfragurde eine eventuelle regelmalige

musikalische Aktivitat, wie das Spielen eines lastentes, der Patienten erfasst.

Zusatzlich wurde der Mehrfachwahl-Wortschatz-TeMWT-B) als Grundlagentest zur
Ermittlung der pramorbiden Intelligenz verwende®)(6Der MWT-B ist ein kurzer und
unkompliziert durchzufihrender objektiver Test, ndém die MessgroRe der generellen
kristallisierten Intelligenz bestimmt werden kaler Patient wéahlt bei jeder Einzelaufgabe aus
funf unterschiedlichen Wortern bzw. Nichtwdrternsdainzig korrekte durch Unterstreichen
aus. Der Schwierigkeitsgrad der insgesamt 37 Awdgabt progressiv von sehr leicht bis sehr

schwierig angeordnet.

Zur Testung der kognitiven Fahigkeiten der Patienite Besonderen der Aufmerksamkeit, des
Lernens, des Gedachtnisses, der Wahrnehmung, dacHgpsowie von Planen und Handlung
(Exekutivfunktionen), werden verschiedene Testveda eingesetzt, um das Ausmafld
funktioneller Ausfélle zu quantifizieren. Dadurchirav eine differenzierte Beurteilung des
kognitiven Status moglich. Die Verfahren Rapid \dklnformation Processing (RVIP), Spatial
Span (SSP) und Paired-Associate Learning (PAL) &rerdnit Hilfe der Cambridge
Neuropsychological Test Automated Battery (CANTA&N Computer durchgefiihrt (70).
Hinzu kommen die Zahlenspanne der Wechsler-menmale4WMS) (71), der Auditiv verbale
Lerntest (AVLT) (72) und der Wisconsin Card Sortifgst (WCST) (73). Die genannten Tests

wurden aufgrund der bisherigen Erkenntnisse vonnitwgn Defiziten bei BPD-Patienten
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zusammengestellt. Diese liegen schwerpunktmaligleeiin diesem Abschnitt und in 2.6.1
beschriebenen Domanen (36-41). Die genannten Westien im Folgenden unter 3.2.2 noch

ausfuhrlicher charakterisiert.

Als zweiten groBen Testkomplex werden die NSS, mheh der Heidelberger NSS-Skala
beurteilt werden, zur Auswertung gebracht. Subtestsl hierbei integrative sensorische
Funktionen, die motorische Koordination, die Loslagnplexer motorischer Aufgaben sowie
die rechts-links- und die rdumliche Orientierun@,{®). Bei BPD-Patienten sind Defizite in
den genannten Kategorien der NSS, wie auch uniB heschrieben, bekannt (5,63). Die

Testungen im Rahmen der Heidelberger NSS-Skalalemannter 3.2.3 naher beschrieben.

3.2.2 Neuropsychologische Untersuchungen

Einer der beiden Hauptuntersuchungsgegenstandeerdi@eit war die Untersuchung

kognitiver neuropsychologischer Parameter, die alg&nden einzeln beschrieben werden.

a) Rapid Visual Information Processing (RVIP)

Das Rapid Visual Information Processing (RVIP) (7@urde zur Uberpriifung der

Aufmerksamkeit, insbesondere zur Erfassung von Bafmerksamkeitsleistungen verwendet.

Nach einer Trainingsphase, in der Ablauf und Mddtdn des Tests erklart werden und welche
noch mit Hilfestellungen versehen ist, folgt ein&. cvierminiitige Testphase ohne

Hilfestellungen. Das Ergebnis der Testphase wirthdgespeichert.

Vom Patienten missen drei dreistellige Zahlenfolgh-7, 2-4-6 und 4-6-8) erkannt und mit
einem Tastendruck auf einem Reaktionstastensethe®lca. 15 cm vom Bildschirm entfernt
liegt, gekennzeichnet werden. Die Zahlenfolgen haswen sukzessive auf dem Computer-
bildschirm und werden automatisch aus einer pseaddemisierten relativ schnellen Abfolge
(100/min) von Zahlenkombinationen der Ziffern 2 Bissorgegeben. Ziel ist es, sofort nach

einer komplett erschienenen Zahlenfolge, die TdsteSets so schnell wie mdglich zu driicken.

Als ZielmaRe wurden die Reaktionsgeschwindigkeig, Ainzahl richtiger Treffer sowie die

Anzahl unerwinschter Reaktionen als Verhaltensitibitsmafd ausgewertet (70).

b) Spatial Span (SSP)

Zur Beurteilung des raumlichen Arbeitsgedachtnisgesie der Test Spatial Span (SSP) (70)

verwendet. Auf dem Computerbildschirm &ndern Quadunaterschiedlicher Anzahl ihre Farbe.
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Beginnend mit zunachst zwei Farbanderungen, didmschluss an die Demonstration durch

den Untersucher vom Probanden nachvollzogen wesaléan, beginnt der Test.

Die Reihenfolge der Farbanderungen soll durch diefidndes Beriihren der betroffenen
Quadrate auf dem Touchscreen gezeigt werden. Afoderungssignal ertont ein Piepton. Die
Anzahl der nachzuvollziehenden Farbanderungen niwumteiner Stufe zur anderen zu. Die
Steigerung geht Uber drei, vier und sechs Quadrnatezu acht direkt aufeinanderfolgenden
Farbanderungen. Das Ziel des Tests ist das Erkerden richtigen Reihenfolge der
Farbanderungen. Verfehlt der Patient das Teswibilt er auf jeder Stufe die Mdglichkeit der
unmittelbaren Wiederholung. Die Wiederholungsmdttaiten sind auf drei Mal pro Stufe

festgelegt.

Als ZielgréRen werden das Erkennen der richtigeih@&dolge der Farbanderung sowie die
Anzahl der bendétigten Wiederholungen pro Stufe &l fur die raumliche

Arbeitsgedachtnisspanne ausgewertet (70).

C) Paired-Associate Learning (PAL)

Zur Beurteilung der Fahigkeit zum Paarassoziatensin sowie des Lernens wurde die Paired-
Associate Learning Task (PAL) (70) verwendet. Ineseim Test werden auf dem
Computerbildschirm Kéastchen gedffnet, in denennsctéedliche Zeichen (Symbole) zu sehen
sind. Die Kastchen, in denen das jeweilige Zeichesehen ist, miissen danach durch Berthren
der jeweiligen Kastchen auf dem Touchscreen geledmzet werden. Die Anzahl der zu

erkennenden Zeichen nimmt zu.

Der Test besteht aus acht Stufen. In Stufe 1 unit@ aus den vorhandenen sechs Kastchen
jeweils nur eines gedffnet, in dem ein Symbol eesth Nach Ende des Durchgangs erscheint
das Symbol in der Mitte des Bildschirms. Der Patgoll nun durch Bertihren des Kastchens
auf dem Touchscreen, in dem das Zeichen vorherehens war, zeigen, dass er sich das
betreffende Kéastchen gemerkt hat. Dasselbe Priwkig mit jeweils zwei Zeichen in den
Stufen 3 und 4 und mit jeweils drei Zeichen in d&afen 5 und 6 angewandt. Fir sechs
Zeichen, d.h. in allen Kastchen 6ffnet sich ein Bghist nur die Stufe 7 vorgesehen. Auch
fahige Probanden beginnen auf dieser Stufe Fehlemachen. Der Patient wird darauf
hingewiesen, dass er versuchen solle, gleich beitere Mal alle sechs Entscheidungen richtig
zu treffen, dass jedoch auch weitere Durchgangeliombgind. In Stufe 8 erscheinen acht
Kastchen, welche sich nacheinander 6ffnen und 2eictum Vorschein bringen. Auch hier
mussen nach dem Durchgang die in der Bildschirmnaitscheinenden Zeichen den Késtchen
zugeordnet werden. Fur diese letzte und sehr seh&wife gibt es auch wie fir alle anderen

Stufen Wiederholungsmadglichkeiten.
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Als ZielgréRe wurde das richtige Zuordnen der Zerchu den entsprechenden Kéastchen fir das

Zielmal? Anzahl der Paare gesamt ausgewertet (70).

d) Wechsler-Memory-Scale — Revised Version (WMS-R)

Zahlenspanne

Aus dem Bereich der "Wechsler-Memory-Scale — Relvigersion" (WMS-R) wurde nur der
Unterbereich der Zahlenspanne (71) verwendet. Dest TZahlenspanne" besteht aus den
Teilbereichen "Zahlenspanne vorwarts" und "Zahlange ruckwarts", welches verbale Tests
sind. Mit der “Zahlenspanne vorwarts” testen wirnghmlich die Konzentrationsfahigkeit und

mit der “Zahlenspanne rickwarts” das Arbeitsgedéishter Patienten.

Dem Patienten werden Ziffernkombinationen vorgesipen. Bei der Teilibung "Zahlenspanne
vorwarts" erhalt der Proband anfangs die Anweisangmerksam zuzuhdren und nach Ende

des Vorsprechens die Zahlenspannen genauso naotzuesp.

Es gibt sechs Aufgaben zu jeweils zwei Versucheea.dbste Aufgabe besteht aus drei Ziffern,
die zweite aus vier, bis hin zur sechsten Aufgalie aus acht Ziffern besteht. Gelingt es dem
Patienten nicht, bei einer Aufgabe mindestens Zatdenreihe richtig zu reproduzieren, wird

die Teilibung "Zahlenspanne vorwarts" bei diesefgAbe abgebrochen und die bis dahin
erreichten Punkte als Ergebnis vermerkt. Pro gcidiproduziertem Item erhalt der Patient
einen Punkt. Maximal sind 12 Punkte mdglich. Digdgsuchungs- und Bewertungsmodalitaten
sind bei der "Zahlenspanne ruckwarts" identiscHaAgs erhalt der Patient die Anweisung, die

nun vorgesprochenen Zahlenspannen in umgekehrieemelge zu wiederholen.

Am Ende der beiden Teilbereiche werden die Punkteizem Endergebnis zusammengezahlt
und dokumentiert. Maximal 24 Punkte sind zu errenicii71). Als Zielmaf3 fur diese Arbeit

wurde nur die “Zahlenspanne riickwarts” ausgewertet.

e) Auditiv verbaler Lerntest (AVLT)

Der Auditiv verbale Lerntest (AVLT) dient der Erfasg des sekundar verbalen Gedachtnisses
durch die Ermittlung der Reproduktionsfahigkeit wafortlisten sowie von Lernkomponenten
durch die mehrfache Wiederholung dieser Listenwkid dabei auf die “recall/recogniton*-

Methode zuriickgegriffen (72).

Der Patient erhalt die Eingangsinstruktion, sicheeReihe von Wortern zu merken, die ihm
insgesamt sechsmal vorgelesen werden. Dadurclkrsdie Mdglichkeit erhalten, sich von Mal

zu Mal mehr Warter zu merken und diese nach jedexhdvheut zu reproduzieren.
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Es werden dem Probanden zunachst finf Mal die 15taid@ler Liste A (s. Anhang A)
vorgelesen. Nach jedem Mal notieren wir uns die Yum reproduzierten Worter. Danach
werden ihm 15 Wérter der Interferenzliste B (s. Ang A) vorgelesen, um Interferenzeffekte
zu erzeugen. Auch die Worter dieser Liste sollerekdiim Anschluss verbal reproduziert
werden. Im Anschluss daran wird der Patient gebetém Worter der Liste A erneut zu
reproduzieren, ohne dass sie von uns erneut vergelerden. Durch diesen Test lassen sich
die unmittelbare Merkspanne des Probanden, die alerliernleistung, die verbale
Reproduktionsleistung, die Anfélligkeit des Arbgagéachtnisses fir Interferenzen und die
individuelle Organisation des Merkprozesses flbakys Material (PF: Pair-Frequency-Index)
erheben (72). Als ZielmaRe wurden neben dem PFiéseth Rahmen die Summe der
Richtignennungen, die Summe Falschnennungen sowdepénennungen und Falsch-
nennungen ausgewertet. Im Anschluss an die verbaktung wird dem Patienten die
Rekognitionsliste A (s. Anhang A) vorgelegt. Hiegraoll der Proband die 15 Wérter der Liste

A ankreuzen, die er aus den 45 Wortern dieser idstatifizieren kann.

Als ZielmalRe wurden in dieser Arbeit nur die Sunhee richtigen Worter der Durchgange 1-5

und die Anzahl richtiger Warter der Rekognitiondig ausgewertet (72).

f) Wisconsin Card Sorting Test (WCST)

Zur Uberprifung der Exekutivfunktionen dient dersetnsin Card Sorting Test (WCST). Der
Test ermdglicht die objektive Messung abstraktenkeas — der Bildung von Konzepten und
ihrer flexiblen Anpassung (73). An die Testpersardweunachst die Anforderung gestellt, eine
Losungshypothese Uber das richtige Sortierprinmfzustellen und diese zu prifen. Anhand
von Riuckmeldungen muss sie diese Hypothese evatuiend ggf. revidieren. Erfolgt ein

Kriteriumswechsel fiuhrt das bisher richtige Handein einer negativen Rickmeldung. Das
sollte zu einer Anderung und erneuten Priifung désuhgshypothese filhren. Der Test
untersucht, wie flexibel eine Person den Wechsal &imer zur nachsten Lésungshypothese

vollziehen kann oder ob an einer einmal gebildétgpothese festgehalten wird (73).

In der in dieser Arbeit verwendeten Version bestwét Test aus vier Zielkarten und 64
Wabhlkarten. Jede der Wahlkarten ist nach drei Keitekonfiguriert. Diese sind Farbe, Form
und Anzahl. Als Farben dienen rot, gelb, griin ufalbAls Formen dienen Dreieck, Stern,

Kreuz und Kreis. Als Anzahlen dienen ein, zwei, dred vier Symbole.

Die vier Zielkarten sind so aufgebaut, dass jedemBioation der Kriterien nur einmal
vorkommt. Sie werden dem Probanden von links nachts wie folgt ausgelegt: rotes Dreieck
mit Basis zum Probanden, zwei griine Sterne (lirdenaund rechts unten), drei gelbe Kreuze

(zwei Kreuze oben, eines unten) und vier blauedérei
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Der Patient wird gebeten, nun die Wahlkarten naxgreler den vier Zielkarten zuzuordnen und
diese dort liegen zu lassen, unabhangig davony alieeRiickmeldung "richtig" oder "falsch"
bekommt. Er bekommt sonst keine weiteren Anweisnngger Hilfestellungen. Anhand der
Ruckmeldungen soll der Proband das erste Sortierknm "Farbe" herausfinden. Wenn er 10
Karten richtig sortiert hat, wird das Sortierkriten vom Untersucher auf "Form" umgeéndert,
ohne weitere Anweisungen, aulRer den oben beschaabBickmeldungen zu geben. Nach
weiteren zehn richtig zugeordneten Karten wird didtse Kriterium "Anzahl" nach dem selben
Prinzip eingefiihrt. Jede sortierte Karte wird aw@md Auswertungsbogen (s. Anhang A)

entsprechend den Richtlinien des Testmanuals pobierk.

Als Zielgré3e wurde in dieser Arbeit nur die Anzdkl Kategorien ausgewertet (73).

3.2.3 Untersuchungen der NSS

Als Zweites wurden die Neurologischen Soft Sign&8) erfasst. Diese beziehen sich, wie
unter 2.7 beschrieben, auf subtile neurologischdfafigkeiten sowie Defizite in der
sensorischen Integration, der motorischen Koorwinatind der Steuerung des Ablaufs von

komplexen motorischen Handlungen (49,50,51).

Die NSS wurden mit der Heidelberger Skala erhob®&).(Diese umfasst die wesentlichen
Bereiche der NSS und wird im deutschsprachigen Ramvendet. Im anglo-amerikanischen
Sprachraum wird haufig die von Chen et al. (75vakelte Soft-Signs-Skala des Cambridge
Neurological Inventory (CNI) angewandt. Des Weitefenden die Neurological Evaluation
Scale (NES) (76) und die Condensed Neurologicahtixation (CNE) (77) Verwendung. Im
deutschsprachigen Raum existiert neben der Heidmdb&kala seit 1996 eine deutschsprachige
Version der NES (78). Die verschiedenen Skalenrsolbeiden sich anhand der Skalierung, der
verwendeten Subskalen sowie der Itemstruktur vamelar. Viele Tests sind jedoch gleich oder

ahnlich.

Die von uns verwendete Heidelberger Skala misst B&# gut und zuverlassig und gilt seit
cirka 20 Jahren als anerkanntes wissenschaftligtessinstrument. Die Skala wurde 1991 von

Schréder et al. (74) entworfen, validiert und eedin der Schizophrenieforschung verwendet.

Fur die Skala wurde von Schrdder et al. eine laterreliabilitéat von 0,88 (p<0,005) und eine
interne Reliabilitat (Cronbachs Alpha) von 0,85 kggsunden Probanden und 0,89 bei
schizophren Erkrankten ermittelt (74). Die 16 Setsevurden der Literatur entnommen, einer
Faktorenanalyse unterzogen und entsprechend inkféitg@gorien eingeteilt (74). Seitdem wird

die Heidelberger Skala als Messinstrument von M$8dutschsprachigen Raum verwendet.
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Die detaillierte Anleitung zur Durchfiihrung der gesamt 16 Tests wird im Anhang B im
Rahmen des Testmanuals der Heidelberger NSS-Skatdtieben. Diese 16 Tests sind in flnf
Kategorien unterteilt, die im Folgenden kurz votgiswerden sollen:

a) Motorische Koordination
Zu den Tests im Rahmen der motorischen Koordinatierden der Ozeretzki's Test, die Ubung
zur Diadochokinese, die Pronation-Supinations-Ubuaieg Test zur Finger-Daumen-Oppostion
sowie das Nachsprechen zweier Zungenbrecher gezahlt

b) Integrative Funktionen

Zur Prifung der integrativen Funktionen des Patienbeurteilen wir sein Gangbild, die

Fahigkeiten beim Seiltanzergang sowie die Kompetezzir Zweipunktediskrimination.

c) Komplexe Bewegungen

Zur Untergruppe der komplexen Bewegungen zahlendesr Finger-Nase-Versuch sowie den

Fist-edge-palm Test.

d) Rechts-links- und raumliche Orientierung

Die Tests der Rechts-links-Orientierung, der Gragtizesie, der Stereognosis sowie der Hand-

Gesichts-Test werden in dieser Kategorie aufgefihrt

e) Hard signs

Als Ubungen zu den neurologischen Hard signs veteewir den Arm-Halte-Versuch sowie
das Auftreten von Spiegelbewegungen der passiverd Hta Rahmen des Tests zur Finger-

Daumen-Opposition.

Die Auswertung der einzelnen Tests wird anhand eiwiigr numerischer Punktwerte

vorgenommen:
0: Unauffallig

1 Leicht ausgepragte, gerade wahrnehmbare odee kutermittierende Veranderungen
2: Ausgepragte Veranderungen
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3 Stark ausgepragte, standig vorhandene Veramgenu oder vollig fehlerhafte
Durchfiihrung

Die detaillierte Auswertung anhand spezifischeraRaater jedes einzelnen Tests wird im

Anhang B im Rahmen des Testmanuals beschrieben.

Zur Auswertung werden am Ende drei Subscores gebildwei davon beinhalten die
Punktwerte der Tests, bei denen die linke und dahte obere Extremitat getrennt bewertet
werden. Diese werden als “NSS rechts” und “NSSslinfienannt und separat ausgewertet.
Beim dritten Subscore werden die Punkte der Tesisgenen keine Unterscheidung zwischen
rechts und links gemacht wird, addiert. Dieser Wastl mit “Summe Subtotal I” benannt (s.
Anhang B, Heidelberger NSS-Ratingbogen). Die dugis8ores werden zu einem Gesamtscore,
dem ,NSS total“, addiert (50,74).

Der Gesamtscore wird wie folgt interpretiert:
0 - 8 Punkte: physiologisch

9 -15 Punkte: leichte Auffalligkeiten

16-25 Punkte: deutliche Aufféalligkeiten

ab 26 Punkte: sehr starke Aufféalligkeiten

3.3 Untersuchungsverlauf

Nachdem die Einschlusskriterien erfillt waren uniffecenzialdiagnostisch nennenswerte
Komorbiditaten ausgeschlossen werden konnten, wudie Patienten ausfihrlich aufgeklart
und eine schriftliche Einverstandniserklarung zwillahme an der Studie eingeholt. Im
Anschluss an das soziodemographische InterviewS#db | (67), den MWT-B (69) und die

Edinburgh-Handeness-Scale (68) wurde mit den beidanptuntersuchungsgegenstéanden
begonnen. Fir die vorbereitenden Befragungen uridriichungen musste mit einer Zeit von

30-40 Minuten gerechnet werden.

Als erster Hauptuntersuchungsgegenstand wurde estbdtterie der NSS mit den Patienten
erarbeitet (50,74). Die Untersuchung wurde ohneetméchungen in einem ruhigen Raum
ohne Zuschauer durchgefiihrt. Die Tests 1.-8. wumfeBtehen, die nachfolgenden im Sitzen
durchgefuhrt. Die Zeitdauer der Testbatterie bettaugl 5-20 Minuten.

Im Anschluss an eine ca. 5-minltige Pause wurdedsnit Testungen zur Neuropsychologie
fortgefahren. Die Tests wurden teilweise am Compudigchgefiihrt. Begonnen wurde am
Computer mit dem RVIP (70). Es folgte der WMS (Mgr Test zur Zahlenspanne, der verbal
ausgefihrt wurde. Wiederum am Computer wurden deP %70) sowie das PAL (70)
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durchgefuhrt. Im Anschluss daran folgte der AVLR),7der wieder verbal bewaltigt werden
musste und zum Abschluss der WCST (73), der mieHibn Karten erarbeitet wurde. Die
Auswertungen erfolgten bei RVIP, SSP und PAL aut@oh durch das jeweilige

Computerprogramm (70). Zum WMS (71), AVLT (72) uMLCST (73) hatte der Untersucher
individuelle Auswertungsbléatter vorzuliegen (s. Anly). Bei den Testungen zur
Neuropsychologie musste insgesamt mit einer Dutthfigszeit von 60-70 Minuten gerechnet

werden.

3.4 Hypothesen

a) Bezlglich der Fragestellung, ob aussagekrafdgesammenhange zwischen einzelnen
Parametern der Neuropsychologie und einzelnen Stgbtder NSS bei BPD-Patienten

hergestellt werden kénnen, werden folgende Hypethésrmuliert:

Es werden Zusammenhange zwischen den neuropsydulleg Parametern und den

Subskalen sowie der Gesamtskala der NSS geprukmuvattet.

Getestet werden kognitive Funktionen betreffend merksamkeitsleistung, Exekutiv-
funktionen, Lernen und Gedachtnis. Diese Paramegeden durch die Tests RVIP, SSP, PAL,
WMS-R Zahlenspanne, AVLT und WCST (s.3.2.2) repntise. Die Subskalen der NSS sind
den Kategorien Motorische Koordination, Integrativanktionen, Komplexe Bewegungen,

Rechts-links- und raumliche Orientierung sowie Hsigihs (s.3.2.3) zugeordnet.

b) Bezlglich der Vorhersage der NSS werden die ikiwgn Leistungsparameter Uberprift. In

Regressionsanalysen zeigen einzelne beschriebede Mdnere Vorhersagewerte als andere.

¢) Bezlglich der moglichen Dominanz einer der beitirnhemispharen erwarten wir uns

unter anderem Erklarungsanteile durch sprachlidwies nicht sprachassoziierte Tests. Die
WMS-R Zahlenspanne riickwarts als MaR fiir das verhdbeitsgedachtnis sowie der Test SSP
raumliche Arbeitsgedachtnisspanne werden in Zusarharey zu den NSS linksseitig und den

NSS rechtsseitig gepruft.

3.5 Analysen

Es erfolgt die deskriptive Darstellung der beidenarighlen NSS und kognitive
neuropsychologische Parameter. Dabei werden deelwdrt (MW), die Standardabweichung

(SD) und der Range ermittelt und neben die jewailijormwerte gesetzt.

Um die Auswahl der korrekten statistischen Verfahr@bzusichern, wurden die

Verteilungsparameter der eingesetzten Variablenrpibft. Dabei zeigten Kolmogorov-
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Smirnov-Anpassungstests fir alle Parameter kogmitiveistung sowie fir die NSS keine
Abweichung der empirischen Daten von einer hypablkeén Normalverteilung, so dass die
folgenden Korrelations- und Regressionsanalysereijsewmit parametrischen statistischen

Verfahren durchgefiihrt werden konnten.

Die Fragestellung zu Zusammenhangen zwischen N&8Skognitiven Leistungen soll durch

Produktmomentkorrelationsanalysen abgesichert werdeerzu schlagen Buchner et al. (66)
zum Nachweis mittlerer bis starker Effekte optimatehprobengréfZen von n=22 bis n=29 vor,
welche durch die von uns vorgesehene GruppengniBietd werden. Zudem handelt es sich
bei dieser Fallzahl um eine GroRRe, die mit veraetin organisatorischen Aufwand im Laufe
eines Untersuchungsjahres aus dem Stamm unseien&téeilstationdr behandelten Patienten

rekrutierbar erscheint.

Im Anschluss an die Korrelationsanalysen erfolgem Yorhersagewahrscheinlichkeit der
Parameter NSS Gesamtwert, NSS rechtsseitig und IN8Sseitig durch einzelne kognitive
Leistungen univariante Regressionsanalysen. Imtlass wird in einem schrittweisen linearen
Regressionsmodell fir die drei genannten Paramaéer NSS, unter Einbeziehung aller
kognitiven Leistungsdoméanen, die gemeinsame Vaaiaiki&rung ermittelt. Die durch die
univarianten Regressionsanalysen ermittelten Vedwgawahrscheinlichkeiten sollen die

Diskussionsgrundlage fir einen moglichen Endophgmibei BPD bilden.
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4  Ergebnisse

In den folgenden Tabellen 3 und 4 erfolgt die dipsike Darstellung der Variablen NSS und
der kognitiven Parameter.

Die Reliabilitat der NSS wurde anhand einer Analgse internen Konsistenz (Cronbaak)s
sowie im Zuge der oben bezeichneten Untersuchung§ Nl kognitive Dysfunktionen bei
Patienten mit BPD anhand der Interraterreliabil{iétraklassenkorrelationen) ermittelt. Die
Mehrfachkodierungen zur Berechnung der Interraiabéitéat wurden fur n=10 Teilnehmer
durch die Projektleiter (Bachmann, Watzke) sowiecdwalle 8 Projektmitarbeiter durchgefihrt.
Fur die Gesamtskala der NSS ergab sich eine int€omsistenz von Cronbachs=0,86. Die
Interraterreliabilitat belief sich aufce=0,98. Fir die Subskala NSS rechts fanden sich
Koeffizienten von Cronbachs=0,73 sowie £c=0,98, fiir die Subskala NSS links fanden sich
Koeffizienten von Cronbachs=0,67 sowie £c=0,98. Bei der Uberpriifung der internen
Konsistenz ergaben sich keine Hinweise darauf, siagsdurch Selektion einzelner Items eine

Verbesserung der Skalenstruktur ergeben hatte.
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4.1 Deskriptive Darstellung der NSS

Tabelle 3: Deskriptive Parameter der NSS

NSS (N=25) MW SD Range

NSS total 13,32 7,134 4-33
Summe rechts 4,56 3,097 1-13
Summe links 4,92 2,943 1-13
Gangbild 0,04 0,200 0-1
Seiltdnzergang 1,08 0,640 0-2
Rechts-links Orient. 0,56 0,651 0-2
Artikulation 1,04 0,889 0-3
Ozeretzki's Test 1,08 0,954 0-3
Summe subtotal I. 3,84 1,818 1-7
Armhalteversuch re. 0,36 0,490 0-1
Armhalteversuch Ii. 0,44 0,507 0-1
Finger-Nase re. 0,20 0,408 0-1
Finger-Nase li. 0,16 0,374 0-1
Pronation-Supp. re. 0,36 0,638 0-2
Pronation-Supp. li. 0,48 0,770 0-3
Diadochokinese re. 0,68 0,748 0-2
Diadochokinese li. 1,04 0,611 0-2
Daum.-Fing. Opp. re. 0,72 0,891 0-3
Daum.-Fing. Opp. li. 0,96 0,790 0-3
Spiegelbew. re. 0,80 0,645 0-2
Spiegelbew. li. 0,72 0,678 0-2
2-P. Diskrimination re. 0,12 0,332 0-1
2-P. Diskrimination Ii. 0,08 0,277 0-1
Graphaesthesie re. 0,00 0,000 0

Graphaesthesie li. 0,00 0,000 0

Hand-Gesicht re. 0,08 0,277 0-1
Hand-Gesicht li. 0,04 0,200 0-1
Stereognosis re. 0,04 0,200 0-1
Stereognosis li. 0,00 0,000 0

Fist-edge-palm re. 1,12 0,726 0-3
Fist-edge-palm li. 1,12 0,881 0-3
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4.2 Deskriptive Darstellung der kognitiven Paramete

Tabelle 4: Deskriptive Parameter der kognitiven Lestungstests

Normwerte
. (aus anderen
Kognitive .
MW SD Range Studien zur
Tests
Bewertung)
(MW=SD)
RVIP
Reaktionszeit 456,26 134,373 272,80-799,25  496,6+163 4
(N=22)
RVIP Anzahl .
13,50 6,053 2-24 18,055,408
Treffer (N=22)
RVIP falsche
2,14 2,077 0-7 1,46+2, 507
Alarme (N=22)
WCST Anzahl
Kategorien 3,59 1,221 1-5 3,17+1,3%
(N=22)
SSP raumliche
AG Spanne 5,53 1,611 39 5,53+1,36)
(N=22)
WMS-R
Zahlenspanne 6,44 1,850 3-11 6,50+1,61
rackwarts (N=25
PAL Anzahl
19,83 4,030 8-25 17,714, 79
Paare (N=23)
AVLT Summe
Durchgénge 1-5 49,95 6,485 36-62 54,90+8,88

(N=19)
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Die Beurteilung der Schwere der kognitiven Defidiee BPD-Patienten ist nicht Teil dieser
Arbeit. Die deskriptive Darstellung der Variableient in unserem Fall zur Ubersicht tiber die

erreichten Ergebnisse.

Es wurde uberprift, ob soziodemographische MerkmmaléNSS und Kognition in Verbindung
stehen. Dabei fanden sich keine signifikanten Kati@en. Lediglich die Anzahl der Treffer
im RVIP wies einen trendmaRligen Zusammenhang nmt Werliegen einer abgeschlossenen
Berufsausbildung auf (r=,417, p= ,054). Ein Tail tntersuchungsstichprobe (h=10) nahmen
zum Untersuchungszeitpunkt Neuroleptika ein. Dankog Leistungen mit der Einnahme
neuroleptischer Medikation interferieren konnenrdam Zusammenhange zwischen diesen und
den erfassten kognitiven Leistungen Uberprift. Hfanden sich keine signifikanten
Korrelationen zwischen der Einnahme neuroleptischéfedikamente und den

neuropsychologischen Testergebnissen.

4.3 Korrelationen NSS und

Reaktionszeit/ Aufmerksamkeit/Exekutivfunktionen

In folgender Tabelle 5 werden alle Korrelationenr d¢SS-Subtests mit ausgewahlten,
relevanten Parametern betreffend die Reaktionszdie Aufmerksamkeit und die

Exekutivfunktionen dargestellt.

Die Summe der gesamten NSS rechts korreliert negati der Anzahl der erreichten Treffer
beim RVIP. Im Einzelnen korrelieren die Daumen-Ein@pposition rechts und der Hand-
Gesichts-Test links signifikant negativ und die ihRte-Diskrimination rechts hochsignifikant
negativ mit der Anzahl der Treffer. Der Hand-Getehest rechts und der Seiltdnzergang
korrelieren positiv. mit den falschen Alarmen, wactbeim RVIP das Zielmal3 der

unerwiinschten Reaktionen darstellen.

In der Summe der NSS total und in der Summe rdobgsehen zu dem Zielmald Anzahl der
Kategorien beim WCST signifikante negative Korriglatn. Im Einzelnen bestehen zwischen
WCST und der Diadochokinese rechts eine hochsigmife negative Korrelation und zwischen
WCST und der Rechts-Links-Orientierung, der Diadddhese links und dem Ozeretzki's Test

signifikante negative Korrelationen.
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Tabelle 5: Korrelationen NSS und Reaktionszeit/Aufrerksamkeit/Exekutivfunktionen

NSS vs. RVIP /
WCST

RVIP Re-
aktionszeit

RVIP Anzahl
Treffer

RVIP falsche
Alarme

WCST Anzahl
Kategorien

NSS total

-,362

-, 448*

Summe rechts

-,400*

-,402*

Summe links

-,359

Gangbild

Seiltdnzergang

Rechts-links Orient.

- 424%

Artikulation

Ozeretzki's Test

-,491*

Summe subtotal I.

- 478*

Armhalteversuch re.

Armhalteversuch li.

Finger-Nase re.

Finger-Nase li.

Pronation-Supp. re.

Pronation-Supp. li.

Diadochokinese re.

-,643%xx

Diadochokinese li.

-,523*

Daum.-Fing. Opp. re.

Daum.-Fing. Opp. Ili.

Spiegelbew. re.

Spiegelbew. li.

2-P. Diskrimination re.

2-P. Diskrimination li.

Graphaesthesie re.

Graphaesthesie Ii.

Hand-Gesicht re.

Hand-Gesicht li.

Stereognosis re.

Stereognosis li.

Fist-edge-palm re.

Fist-edge-palm li.

*** gignifikant mit p<0,001, ** signifikant mit 0,010, * signifikant mit g0,050
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4.4 Korrelationen NSS und Gedachtnis

In folgender Tabelle 6 werden alle Korrelationenr déSS-Subtests mit ausgewahlten,

relevanten Parametern das Gedéchtnis betreffeigéstatlt.

Sowohl in der Summe der NSS total als auch derijigwa Seiten rechts und links bestehen zu
allen aufgefihrten Parametern, bis auf AVLT SummecBgang 1-5, teils hochsignifikante

negative Korrelationen.

Zu nennen wéaren bei dem Test PAL-Anzahl der Paalpeidn erster Linie der Ozeretzki's Test,
die Pronation-Suppination beidseits, die FingeriDan-Opposition beidseits sowie der Fist-
edge-palm-Test beidseits. Bei dem Test SSP veszkdich, bis auf zwei Subtests, &hnlich. Die

Diadochokinese links korreliert signifikant, dafiit dies der Fist-edge-palm Test links nicht.

Signifikante negative Korrelationen beziiglich deahlenspanne riickwarts bestehen zur
Pronation-Suppination beidseits, der Diadochokinesghts, der Daumen-Finger-Opposition

rechts und dem Ozeretzki’'s Test sowie dem Fist-ga@dm Test links.

Bei dem Test AVLT Summe Durchgang 1-5 bestehemglietl zum Ozeretzki's Test und zum
Hand-Gesichts-Test rechts signifikante negative réationen. Bei dem Parameter
Wiedererkennen des AVLT sind signifikante negati®rrelationen zu den Subtests
Armhalteversuch rechts, Finger-Daumen-Oppositioiddmits und dem Fist-edge-palm Test

rechts vorhanden.
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Tabelle 6: Korrelationen NSS und Gedéchtnis

WMS-R AVLT
NSS vs. SSP / SSP PAL AVLT

Zahlen- Summe
PAL /WMS-R/ | raumliche Anzahl Wieder-

Spanne Durchgang

AVLT AG Spanne Paare erkennen
rackwarts 1-5

NSS total -,563* -,630%** -,676%** - -,461*
Summe rechts -,612** -,532* -, 597* - -,525%*
Summe links -,415* -,567** -, 708%** - -,495*
Gangbild - - - - -
Seiltdnzergang - - - - -
Rechts-links Orient. - -,386 - - -
Artikulation - - - -,449 -
Ozeretzki's Test -,549** -,611%** -,436* -,473* -
Summe subtotal I. -,439* -,647%* -, 475*% -,565* -
Armhalteversuch re. - - - - -,492*
Armhalteversuch li. - - -,384 - R
Finger-Nase re. - - - - -
Finger-Nase li. - - - - -
Pronation-Supp. re. -,508* -,458* -471* -,415 -,349
Pronation-Supp. li. -,526* -,505** -,484* - -,360
Diadochokinese re. - -,436* - - -
Diadochokinese li. -,429* -,422*% - - -
Daum.-Fing. Opp. re. -,699*** -,453* -,698*** - -,437*
Daum.-Fing. Opp. li. -,469* - -, 755%** - -,454*
Spiegelbew. re. - - - - -,399
Spiegelbew. i. - - - - -
2-P. Diskrimination re. - - -,376 - R
2-P. Diskrimination Ii. - - - - -
Graphaesthesie re. - - - - -
Graphaesthesie li. - - - - -
Hand-Gesicht re. - - - -,513* -
Hand-Gesicht li. - - - -,409 -
Stereognosis re. - - - - -
Stereognosis li. - - - - -
Fist-edge-palm re. -,500* -,382 -,514* - -,434*
Fist-edge-palm li. - -,468* -, 474* - -

*** gignifikant mit p<0,001, ** signifikant mit 0,010, * signifikant mit g0,050
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4.5 Univariante Regressionsanalysen zur Vorhersagkes NSS

Gesamtwertes durch kognitive Leistungsparameter

In folgender Tabelle 7 werden univariante Regressioalysen zur Vorhersage des NSS

Gesamtwertes durch die in Tabelle 4 dargestelibgmikiven Leistungsparameter abgebildet.

Tabelle 7: Regressionsanalysen zur Vorhersage deS8 Gesamtwertes

N _ Korrigiertes
Kognitive Leistung B 95% KiI F p R?
) _ (-0,019 -
RVIP Reaktionszeit 0,005 0,214 0,648 0,000
0,030)
(-0,935 —
RVIP Anzahl Treffer -0,424 2,932 0,100 0,080
0,088)
(-2,038 —
RVIP falsche Alarme -0,467 0,378 0,545 0,000
1,104)
. (_51044 - (_)
WCST Kategorien -2,594 4,794 0,039 0,136
0,143)
(-4,344 — ()
SSP -2,396 6,477 0,018 0,186
0,449)
WMS-R Zahlenspanne (-3,72-(-)
-2,428 15,122 0,001 0,370
rickwarts 1,137)
(-1,806 — ()
PAL -1,199 16,713 0,001 0,396
0,593)
AVLT Summe (-0,851 —
-0,321 1,569 0,223 0,023
Durchgange 1-5 0,209)
: (-4,180 —
AVLT Wiedererkennen -2,280 0.379) 6,156 0,021 0,177

Im Einzelnen zeigen sich bei den Tests PAL (R2=8),3thd WMS-R Zahlenspanne riickwarts
(R2=0,370) bezuglich der NSS total hochsignifikantgorhersagewerte in der
Regressionsanalyse. Fiur die Parameter SSP (R230,A8®T-Wiedererkennen (R2=0,177)
und WCST-Kategorien (R2=0,136) bestehen signifikdrdrhersagewerte.

In einem anschlieRend berechneten schrittweisarkmeRegressionsmodell zur Vorhersage der
NSS-Gesamtskala unter Einbezug aller kognitiven stuegsdomanen zeigt sich eine
gemeinsame Varianzaufklarung von R2=0,699 durchPdéeliktoren PAL (R2=0,396), WMS-R
Zahlenspanne rickwarts (zusatzliches R2=0,16) und_TAWiedererkennen (zusatzliches
R2=0,10).
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4.6 Univariante Regressionsanalysen zur Vorhersagker

rechtsseitigen NSS durch kognitive Leistungsparamet

In folgender Tabelle 8 werden univariante Regressioalysen zur Vorhersage der
rechtsseitigen NSS durch die in Tabelle 4 abgetaitdekognitiven Leistungsparameter

dargestellt.

Tabelle 8: Regressionsanalysen zur Vorhersage dezchtsseitigen NSS

Kognitive Korrigiertes
. B 95% KiI F p
Leistung R?
RVIP (-0,006 —
) , 0,005 0,805 0,379 0,000
Reaktionszeit 0,015)
RVIP Anzahl (-0,422 —
-0,209 3,691 0,067 0,101
Treffer 0,016)
RVIP falsche (-0,972 —
-0,297 0,825 0,373 0,000
Alarme 0,379)
WCST (-2,098 —
) -1,013 3,733 0,066 0,102
Kategorien 0,072)
(-1,968 — (-)
SSP -1,149 8,417 0,008 0,236
0,330)
WMS-R
(-1,502 - ()
Zahlenspanne -0,890 9,080 0,006 0,252
0,279)
rackwarts
(-0,747 - ()
PAL -0,465 11,363 0,002 0,307
0,183)
AVLT Summe (-0,303 -
-0,067 0,343 0,564 0,000
Durchgange 1-5 0,169)
AVLT (-1,922 - ()
_ -1,131 8,759 0,007 0,244
Wiedererkennen 0,340)

Einzeln betrachtet zeigen sich bezuglich der NSSskala rechts bei den Tests PAL
(R2=0,307), WMS-R Zahlenspanne rickwarts (R2=0,2B2)LT-Wiedererkennen (R?=0,244)
und SSP (R?=0,236) hochsignifikante Vorhersagewertier Regressionsanalyse.
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In einem darauffolgend berechneten schrittweisealian Regressionsmodell zur Vorhersage
der NSS-Subskala rechts unter Einbeziehung allgnikuen Leistungsdomanen zeigt sich eine
gemeinsame Varianzaufklarung von R2=0,617 durchPdéliktoren PAL (R?=0,307), AVLT-
Wiedererkennen (zuséatzliches R?=0,156) und WMS-Rlefspanne rickwarts (zusatzliches
R2=0,100).

4.7 Univariante Regressionsanalysen zur Vorhersagker

linksseitigen NSS durch kognitive Leistungsparamete

In folgender Tabelle 9 werden univariante Regressioalysen zur Vorhersage der
linksseitigen NSS durch die in Tabelle 4 dargestell kognitiven Leistungsparameter
abgebildet.

Tabelle 9: Regressionsanalysen zur Vorhersage dénksseitigen NSS

Kognitive Korrigiertes
_ B 95% KiI F P
Leistung R?
RVIP (-0,007 - ()
) _ 0,003 0,397 0,535 0,000
Reaktionszeit 0,013)
RVIP Anzahl (-0,365 —
-0,151 2,113 0,160 0,044
Treffer 0,064)
RVIP falsche (-0,800 —
-0,150 0,226 0,639 0,000
Alarme 0,501)
WCST (-1,926 —
) -0,882 3,058 0,094 0,079
Kategorien 0,162)
(-1,612 —
SSP -0,765 3,482 0,075 0,094
0,083)
WMS-R
(-1,467 — ()
Zahlenspanne -0,902 10,909 0,003 0,292
0,337)
rickwarts
(-0,759 - ()
PAL -0,517 19,539 0,001 0,437
0,276)
AVLT Summe (-0,322 -
-0,100 0,865 0,362 0,000
Durchgange 1-5 0,122)
AVLT (-1,778 — ()
-1,010 7,407 0,012 0,211
Wiedererkennen 0,242)
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Im Einzelnen zeigen sich bezuglich der NSS-Subdkaita bei den Tests PAL (R?=0,437) und
WMS-R Zahlenspanne rickwarts (R?2=0,292) hochsigmifie Vorhersagewerte in der
Regressionsanalyse. Fir den Parameter AVLT-Wiekiemeen (R2=0,211) besteht ein

signifikanter Vorhersagewert.

In einem darauffolgend berechneten schrittweisealian Regressionsmodell zur Vorhersage
der NSS-Subskala links unter Einbeziehung allemkogn Leistungsdoménen zeigt sich eine
gemeinsame Varianzaufklarung von R2=0,656 durchPdiégliktoren PAL (R2=0,437), AVLT-

Wiedererkennen (zuséatzliches R2=0,117) und WMS-Rlegespanne rickwarts (zusatzliches

R2=0,102).
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5 Diskussion

5.1 Limitationen der Arbeit

5.1.1 Qualitat der Stichprobe

Es handelt sich bei dieser Stichprobe um eine tg¢me Gruppe BPD-Erkrankter. Sowohl
Patienten mit kurzer Erkrankungsdauer als auchefat, die seit vielen Jahren mit der
Krankheit leben, wurden in die Studie eingeschlos&bwohl der Zustand bei allen Patienten
als stabil eingestuft wurde, besteht eine gewisserdgenitat aufgrund des zeitlichen Verlaufs

der Erkrankung.

Korrelationsanalysen zeigen zwischen kognitiven stueigen/NSS und den erhobenen
demographischen bzw. klinischen Variablen keinesiesyatischen Zusammenhang. Lediglich
bei einem Testverfahren lag ein trendmafiger Zusamhang mit dem Vorliegen einer
abgeschlossenen Berufsausbildung vor. Des Weitdietlen sich keine signifikanten
Korrelationen zwischen der Einnahme neuroleptischéfedikamente und den

neuropsychologischen Testergebnissen.

Die Altersverteilung ist heterogen und liegt zwisshl9 und knapp Uber 50 Jahren mit einem
Gipfel zwischen 26 und 30 Jahren. Die Patienterewau 88% weiblich, was etwas Uber dem

typischen Anteil von 75% (3) weiblicher Patienten thesem Krankheitsbild liegt.

Die erzielte StichprobengréfRe von n=25 kann nachtzB(83) als ausreichend bezeichnet
werden, um in Korrelationsanalysen Effekte mit eifgirke vorp=0,50 nachzuweisen. Hierbei
handelt es sich um ,starke* Effekte mit klinischeelevanz, die fur die vorliegende Arbeit als
relevant beurteilt werden. Fur Studien mit ehengtagenwissenschaftlicher Ausrichtung ware
es aber winschenswert, grof3ere Stichproben zutierlem, um ggf. auch kleinere Effekte
statistisch absichern zu kdnnen. Bei der in di&edie erreichten Stichprobengrol3e handelt es
sich zudem um eine Fallzahl, die mit vertretbareganisatorischen Aufwand innerhalb zweier

Jahre aus der Gruppe der stationar behandeltesnBatiunserer Klinik rekrutierbar war.

5.1.2 Erhebungsinstrumente

Die kognitiven MaflRe mussten aus Grinden der Stdla@romie und der Zumutbarkeit fur die
Patienten auf einige Tests reduziert werden. Esd&urhochstandardisierte teilweise

computergestiitzte Verfahren verwendet, so dass r&dmiede in der Beurteilung

ausgeschlossen werden kénnbn.Bereich der kognitiven Domanen wurden zwar niale
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denkbaren Parameter, jedoch die, die bei der BRi2 @ichtige Rolle spielen, erfasst.
Impulsivitat, Kontrolle und Aufmerksamkeit wurdernitrdem RVIP, die Exekutivfunktionen
mit dem WCST und das visuell raumliche Lernen n@ndPAL getestet. Die Tests, die am
Computer durchgefiihrt wurden, haben mdglicherwegsee entscheidende motorische
Komponente und konnten Ergebnisse in Korrelationmatorischen Koordination verzerren.
Die Frage, ob die erhaltenen Ergebnisse etwas enitRtasentationsmodi zu tun haben, wurde

bei entsprechenden Vermutungen im Einzelnen geklart

Die Schwere der kognitiven Beeintrachtigungen b&DBPatienten lasst sich anhand der
deskriptiven Darstellung der Variablen im Vergleigh den Normwerten beurteilen (s.4.2,
Tabelle 4). Die Mittelwerte befinden sich, bis &ef AVLT-Wiedererkennen, im Normbereich.
Die Standardabweichungen bei der ReaktionszeitdendAnzahl der Treffer beim RVIP, beim
SSP, beim WMS-R und beim AVLT-Wiedererkennen zeigatoch eine groRere Spanne als
die Normwerte in der Normwertetabelle. Eine debtbchlechtere kognitive Gesamtleistung als
bei gesunden Probanden kann bei BPD-Patienten seren Studie jedoch nicht ermittelt

werden.

Die NSS wurden mit der Heidelberger Skala erhobea.Skala ist valide und wird seit vielen
Jahren als wissenschatftliches Messinstrument gen(g¢3.2.3). Die Reliabilitat bzw.
Objektivitat wurde mittels Interraterreliabilitatsipung bestimmt (s.4.1). Die interne Konsistenz
sowie die Interraterreliabilitéat ergaben fur die NGesamtskala gute bis sehr gute Ergebnisse.
Somit ist keine relevante divergente Bewertung ldwerschiedene Untersucher zu erwarten.
Die Schwere der Beeintrachtigungen von BPD-Patretitsst sich fur die NSS gesamt anhand
der deskriptiven Darstellung (s.4.1, Tabelle 3) Wfargleich zu den Normwerten (s.3.2.3)
beurteilen. Fir die gesamte Gruppe zeigen sich itteMeichte Auffélligkeiten. Bei einigen
Patienten bestehen laut Definition keine Auffalégkn, bei einigen anderen jedoch deutliche
Auffalligkeiten. Bei einigen Tests der NSS (Fisgeepalm Test, Ozeretzki's Test) ist das
Arbeitsgedachtnis zum Verstehen der Durchfiihrungiligt. Das kann zu einer Verzerrung der
Ergebnisse der jeweiligen NSS bei den Korrelationgrden Tests des Arbeitsgedachtnisses
und damit zur Verfalschung des Gesamtergebnissgi ster entsprechenden Interpretation
fuhren. Bei etlichen Tests, sowohl zur Kognitiors aluch die NSS betreffend, ist eine
ausreichende visuelle Diskrimination und Filterurfg.2.5.1) (39) bei Erfassung der

Aufgabenstellung notwendig. Diese haben wir nigpiasat erfasst.

5.1.3 Untersuchungsaufbau

Der Untersuchungsaufbau bestand aus drei Blockén.dEn ersten, eher allgemeinen Tell

(Soziodemographie, Diagnostik) wurden 30-40 Minweranschlagt. Fur den zweiten Block,
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die NSS, musste mit 15-20 Minuten und fir den ehittdie kognitiven Tests, mit 60-70
Minuten gerechnet werden. Die gesamte Testdaugeekt sich somit auf durchschnittlich 2
Stunden. Fur die Patienten war dies ein langerrden. Die Konzentrationsfahigkeit der
Patienten wurde in vielen Fallen ausgereizt. Kitaasen konnten bei Bedarf eingelegt werden.
Insgesamt war die Durchfihrung des gesamten Umteusigsablaufes fur alle Patienten

moglich, lag jedoch fur BPD-Erkrankte an der obeBefastungsgrenze.
5.1.4 Datenstruktur

Die Datenstruktur in allen Bereichen der kognitiveristungen und der NSS erreichte
Intervallskalenniveau mit Normalverteilung, so dasskeinem Fall auf nonparametrische

Statistik zuriickgegriffen werden musste.

5.2 Interpretation der Befunde

5.2.1 Aufmerksamkeit und Exekutivfunktionen — weleiNSS sind betroffen?

Wir Uberpriften die Zusammenhange zwischen den N®8 der Reaktionszeit, der
Konzentrationsfahigkeit, der exekutiven Inhibitiumsktion sowie der kognitiven Flexibilitat in
den Exekutivfunktionen (s. 4.3, Tabelle 5). Die hlikation der Funktionskreislaufe dieser vier
kognitiven Parameter vermuten wir aufgrund der fenldge Uberwiegend in préafrontalen
zerebralen Regionen, unter anderem dem DLPFC, dethudd dem ACC (12,19-24).

Bei zwei der vier Parameter wurden Zusammenhéngeezlsumme der rechtsseitigen NSS
ermittelt. Das trifft fir die Konzentration und diegnitive Flexibilitdt zu. Zu den linksseitigen
NSS wurde kein relevanter Zusammenhang und zu d88 Besamt nur zur kognitiven
Flexibilitat ermittelt. Im Einzelnen konnten wir Zigglich der Reaktionszeit zu keinem Subtest
der NSS einen relevanten Zusammenhang herstellem. KDnzentrationsfahigkeit bzw.
Aufmerksamekeitsleistung betreffend haben wir deb#i Zusammenhange zur Finger-Daumen-
Opposition rechts sowie dem Hand-Gesichts-Tesslunid sehr deutliche Zusammenhénge zur

2-Punkte-Diskrimination rechts ermittelt.

Bei dem Mal fir die exekutive Inhibitionsfunktionedtanden Zusammenhénge zum
Seiltdnzergang und zu dem Hand-Gesichts-Test. ik die kognitive Flexibilitdt in den
Exekutivfunktionen konnten Zusammenhange zur Dibhdkinese beidseits, dabei rechts sehr
deutliche, zu dem Ozeretzki's Test und der Rechtkd-Orientierung ermittelt werden. Die
Rechts-Links-Orientierung und der Seiltdnzergamgl slie beiden Subtests der NSS, die laut
Studienlage bisher nur in einer BPD-Patientengruppsitiv getestet wurden (s.2.7.3) (58).
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Diese positiven Ergebnisse scheinen sich in unsBestung zu bestatigen und kdnnten ein
Hinweis auf spezifische Defizite bei BPD sein. Bgldh Aufmerksamkeit und
Exekutivfunktionen scheint vor allem ein Zusammeihau den integrativen Funktionen und

der motorischen Koordination zu bestehen.

5.2.2 Aufmerksamkeit, Exekutivfunktionen, Integramn und Motorik — spielt auch

die rdumliche Orientierung eine Rolle?

Vor allem die Korrelationen der Aufmerksamkeitdieigy mit der 2-Punkte-Diskrimination und
der exekutiven Inhibitionsfunktion mit dem Seilténgang, welche in der Kategorie integrative
Funktionen bei den NSS reprasentativ sind (s.3(833), sind nennenswert. Die grundlegende
Theorie Uber diese Funktionssysteme von Griffithd) (scheint dadurch gestitzt zu werden
(s.2.7.1). Diese Funktionsabnormalitat in der Iraéign zwischen motorischen und
sensorischen Systemen als Schnittstelle zu Aufraarksitsleistungen und Inhibitionen in den

Exekutivfunktionen bietet Moglichkeiten fir weitefestungen.

Es kommt hinzu, dass die motorisch reprasentatiVessts Finger-Daumen-Opposition,
Diadochokinese und Ozeretzki’'s Test (s.3.2.3) fiigmt mit der Aufmerksamkeitsleistung
bzw. der kognitiven Flexibilitdét in den Exekutivikiionen korrelieren. Diese Ergebnisse
kdnnten aufgrund anatomischer Strukturen auf eieiBgung der SMA und der pra-SMA
(s.2.7.1) (52,53) bei einer Beeintrachtigung inkégrRegelkreise hinweisen.

Auch die von Mouchet-Mages et al. (56) 2011 getmdf Aussage beziiglich des DLPFC ware
in diesem Zusammenhang nachvollziehbar (s.2.Dadei wurde nachgewiesen, dass negative
Korrelationen zwischen der motorischen Integratbenden NSS und der grauen Substanz des
DLPFC bilateral sowie zerebellar existieren. Durstsere signifikante negative Korrelation
zwischen der kognitiven Flexibilitat in den Exekftinktionen und der Diadochokinese
rechtsseitig bzw. dem Ozeretzki's Test konnen wahafolgende in jener Studie (56) gemachte
Aussage unterstitzen: die in der vorliegenden 8tgdfundene Korrelation stiitzt die Aussage
von Mouchet-Mages et al. (56), dass die reduziggraue Substanz des DLPFC
linkshemisphérisch ein Pradiktor fiir das Abschneideim WCST ist.

Die Korrelationen der Aufmerksamkeitsleistung nmethdHand-Gesichts-Test und der Rechts-
Links-Orientierung, welche bei den NSS fir die réahe Orientierung reprasentativ sind
(s.3.2.3), geben moglicherweise Hinweise auf ewverteren relevanten Regelkreis, den der
komplexen visuomotorischen Integration. Testungeziche die motorischen Fahigkeiten, die
komplexe visuomotorische Integration sowie die eilgu Diskrimination und Filterung

betreffen, konnten Ansatz fur weitere Bemuhungeim. s&/ie in entsprechenden Studien

(38,39,40,84) erwahnt wird, sind die visuelle Disknation und Filterung von grundlegender
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Bedeutung, um entsprechende Fragestellungen adédassen und in der Folge bearbeiten zu
kdnnen. Die komplexe visuomotorische Integratichrelchgeschalteter Regelkreis ist in Folge
dessen auch als relevant fir einen stérungsfreiestablauf anzusehen und somit ebenso
Grundlage fir den Grol3teil der verwendeten VerfiahBefizite der raumlichen Orientierung
konnten im Zusammenhang mit der Aufmerksamkeitsiegs bei BPD-Patienten differenzierter
untersucht werden. Aufgrund der Seitenunterschiedéland-Gesichts-Test und der Rechts-
Links-Orientierung ist jedoch zu diesem Zeitpunkdine eindeutige Zuordnung zu einer
dominanteren Hemisphare mdglich. Dies trifft aughdie anderen kognitiven Testparameter in
Korrelation zu den NSS zu. Eine Kontinuitat in deordnung zu einer bestimmten Hemisphére
ist bei keiner der Kategorien festzustellen. Digbthese, dass eine Zuordnung verschiedener
Leistungsparameter zu einer Hemisphare moglichs@dteint sich damit in der vorliegenden

Arbeit bislang nicht zu bestétigen (6,25).

Die Vermutung einer sensorisch parietal getriggef@ssfunktion (s.2.7.1) (48,49) bestatigt
sich aufgrund der hier berichteten Testungen nidatpei der deskriptiven und somit spater
auch bei der korrelativen Darstellung von Steresgnond Graphaesthesie keine relevanten

Zusammenhange ermittelt werden konnten.

5.2.3 Gedéachtnis und Lernen — welche NSS sind bié¢o?

Wir Uberpruften die Zusammenhange von NSS und aelew Parametern der
Gedéchtnisleistung (s.4.4, Tabelle 6). Diese wariem Einzelnen das raumliche
Arbeitsgedachtnis, das verbale Arbeitsgedachtres, Baarassoziationslernen, das sekundar
verbale Gedéachtnis mit Lernvorgang sowie der Ubgrtins Langzeitgedachtnis. Die
Lokalisation der Funktionskreislaufe dieser finfjkitiven Parameter vermuten wir aufgrund

der Studienlage hauptséachlich in der Amygdala sawigppocampalen Arealen (11,12,14-17).

Sowohl in der Summe der NSS total als auch bei jdamriligen Seiten rechts und links
bestehen zu allen aufgefiihrten Parametern, biglasifsekundar verbale Gedachtnis und den

Lernvorgang, teilweise sehr deutliche Zusammenhange

Bezuglich der komplexen Bewegungen und der motogisdKoordination fallt auf, dass bei
folgenden Tests, mit kleinen Unterschieden, seltlidee Zusammenhange zum réumlichen
und verbalen Arbeitsgedachtnis bestehen: dem Q&#eseTest, der Pronation-Suppination, der

Diadochokinese, der Finger-Daumen-Opposition umd Bist-edge-palm Test.

Beim Paarassoziationslernen hingegen existieremekaelevanten Zusammenhéange zur
Diadochokinese. Beim sekundar verbalen Gedachwsbernvorgang fallen zusatzlich dazu

die Zusammenhénge zur Pronation-Suppination, zuFdeger-Daumen-Opposition und zum
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Fist-edge-palm Test weg. Beim Ubertrag ins Langeei#ichtnis bestehen hingegen relevante
Zusammenhdnge zur Finger-Daumen-Opposition und zuUfst-edge-palm  Test.
Zusammenfassend lasst sich somit feststellen, dassGedachtnis und den Lernvorgang
betreffend vor allem ein Zusammenhang zu der nstben Koordination und den komplexen

Bewegungen zu bestehen scheint.

Wie in den Limitationen der Arbeit beziglich dehEbungsinstrumente erwahnt (s.5.1.2) kann
es zu Verzerrungen zwischen einigen NSS und deraitddedéachtnis sowie den Computertests
kommen. Da aber teilweise sehr deutliche Zusammegghéachgewiesen werden konnten und
auch einfach durchzufiihrende Tests wie beispietsvdie Pronation-Suppination, bei der das
Arbeitsgedachtnis nicht involviert ist, betroffeind ist von einem eher geringen Einfluss

dieser StorgroRen auszugehen.

5.2.4 Gedachtnis, Lernen, Motorik und komplexe Beyweagen - ist die
hemispharische Lokalisation ausschlaggebend?

Die in bisherigen neuropsychologischen Fall-Kom&tudien verbreitete These der starker
nonverbalen als verbalen Beeintrachtigung (s.2(8.2b), in der Gedachtnisleistung von BPD-
Patienten, konnten wir nicht bestétigen. Genausnigv&onnten wir die in radiologischen

Untersuchungen (6) ermittelten Befunde nachvolkeldie von starker linkshemispharischen

Beeintrachtigungen bei BPD-Patienten in der Gedéslristung ausgehen.

Sowohl beim verbalen als auch beim raumlichen Ashedachtnis waren sowohl die
linksseitigen als auch die rechtsseitigen NSS HetroBei unseren Testungen zum raumlichen
Arbeitsgedachtnis besteht sogar eine Vorhersagealadinlichkeit flr die rechtsseitigen NSS
von 23,6%. Fir die linksseitigen NSS besteht kegnikanter Wert. Da das raumliche
Arbeitsgedachtnis Uberwiegend in der rechten Himibphére vermutet wird, bedeutet dies,
dass bei entsprechender Lateralisierung Uberwiedientinke periphere Kérperhélfte betroffen
sein musste. Diese Lateralisierung konnte jedochifigeren Testungen nicht ermittelt werden.
Von einer relativ ausgewogenen Betroffenheit beidtgmispharen ist anhand unserer

Korrelations- und Regressionsergebnisse auszugehen.

Die These, dass Defizite bei komplexen motorischamdlungen moglicherweise auf eine
Dysfunktion im Kreislauf der fronto-basalen Ganglruriickzufiihren sind (s.2.7.1) (48,49,56),
kann durch die ermittelten Testergebnisse zumindashvollzogen werden. Da die in dieser
Studie gewahlten finf Gedachtnisparameter mit demmktionellen Kreislauf dieser
anatomischen Region Uber den Papez-Neuronenkras verknipft sind (12) und wir
eindeutige, signifikant negative Korrelationen destorischen und komplex-motorischen NSS,

im Gegensatz zu den restlichen NSS, gefunden habblieRen wir uns dieser These an.
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5.2.5 Vorhersagewahrscheinlichkeit von NSS durchgkitive Leistungsparameter
bei BPD-Patienten

Alle in Tabelle 4 aufgelisteten neuropsychologischegnitiven Parameter werden einer
univarianten Regressionsanalayse mit den NSS gedamtechtsseitigen und den linksseitigen
NSS unterzogen und in den Tabellen 7, 8 und 9 dtetite

Beim Paarassoziationslernen besteht die hdchsteheYsagewahrscheinlichkeit fir das

Zustandekommen von erhdhten NSS. Diese betragli€iNSS gesamt 39,6%, fir die NSS
rechts 30,7% und fir die NSS links 43,7%. Beim a@b Arbeitsgedachtnis besteht eine
Vorhersagewahrscheinlichkeit fir die NSS gesamt ¥8/0%, fir die NSS rechts von 25,2%
und fur die NSS links von 29,2%. Beim Ubertrag ibangzeitgedachtnis besteht eine
Vorhersagewahrscheinlichkeit fir die NSS gesamt ¥8/7%, fiir die NSS rechts von 24,4%
und fur die NSS links von 21,1%. Beim rdumlichenbditsgedachtnis besteht eine
Vorhersagewahrscheinlichkeit fur die NSS gesamt ¥816% und fur die NSS rechts von

23,6%. Bei der kognitiven Flexibilitat in den Exekdunktionen besteht eine

Vorhersagewahrscheinlichkeit von 13,6% fur die Ng&Samt. Bei allen anderen Parametern

konnten keine signifikanten Vorhersagewahrschéikiden fir die NSS ermittelt werden.

Zur Vorhersage des NSS Gesamtwertes unter Einhemedller kognitiven Leistungsdoméanen
zeigte sich eine Wahrscheinlichkeit von 69,9% dudéeh Pradiktoren Paarassoziationslernen
(39,6%), verbales Arbeitsgedachtnis (zuséatzlichg)lénd Ubertrag ins Langzeitgedachtnis
(zusétzliche 10%). Fur die einzelnen Kategorien .beimzelnen Subtests der NSS wurden

aufgrund der Komplexitat keine weiteren Regressiayerechnet.

Eine Vorhersagewahrscheinlichkeit von ca. 70% bidiigles Gesamtwertes der NSS durch
drei hochstandardisierte Tests kann als interessdfiigebnis fir das mdgliche Vorhandensein
spezifischer Testparameter fur BPD diskutiert wardgas von uns ermittelte Ergebnis kénnte
einen entscheidenden Beitrag fur die Entwicklungegioder mehrerer spezifischer Marker fir
die BPD leisten. Ein Endophénotyp kénnte dadurclglitiderweise leichter identifiziert bzw.

Uberhaupt erst nachgewiesen werden.

5.2.6 Endophanotyp bei BPD-Erkrankten

Beziglich der Frage des Endophanotyps bei BPD-Ekkea (s.2.6.2) (18,45) lasst sich nach
unseren Korrelations- und vor allem Regressionshaiengen die von uns in 3.4 aufgestellte
These diskutieren. Wie in Abschnitt 5.2.5 besclaeb besteht eine hohe

Vorhersagewahrscheinlichkeit (ca.70%) der NSS dwicle gut einzugrenzende Testbatterie

kognitiver Leistungsparameter bei BPD-Patienten.
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Fertuck, Lenzenweger und Clarkin (45) beschreibea Yerknipfung neurokognitiver

Leistungen mit anderen Parametern als Mdglichkeihen Endophanotyp fir BPD zu
identifizieren (s.2.6.2). Unsere These, dass eistpbgameter, der die Neuropsychologie
erganzt, bei der Identifizierung eines Krankheltdd® wie der BPD hilfreich sein kann, kann

aufgrund unserer Berechnungen aufrecht erhaltedemer

Der Versuch, kognitive Leistungsparameter in einrhdénis zu einem definierten
Testverfahren zu setzen, ist gelungen. Zwar konntk® Aufmerksamkeit und die
Exekutivfunktionen betreffend keine Nachweise ezhtaverden, jedoch fiir Gedachtnis- und
Lernparameter ergaben sich aussagekraftige Ergabniine Vorhersagewahrscheinlichkeit
von 70% (69,9%) fur den NSS Gesamtwert durch dognkive Subtests (PAL, WMS-R ZSR

und AVLT-Wiedererkennen) kann eine Basis fur weit€estungen darstellen.

Die Interpretation, dass die erhaltenen Ergebnialse spezifisch fir BPD-Patienten zu
bezeichnen waren, ist nicht zulassig. Es liegedrdedine Belege vor. Dadurch relativiert sich
das Testergebnis und kann nicht als Bestéatigungdfér Identifizierung eines mdglichen

Endophanotyps bei BPD-Erkrankten angesehen wekterflir misste eine wesentlich gré3ere

Patientengruppe mit einer spezifischeren Fragasigljetestet werden.

Die Vermutung jedoch, dass spezifische organisciig¢ofen bei der Entstehung der BPD
maf3geblich beteiligt sind, wird u.a. auch von Travend King (85) und Ruocco (6) diskutiert.
Travers und King (85) analysierten das unterscluleel Abschneiden von BPD-Patienten
bezuglich kognitiver Leistungen. Das Unterscheidumgrkmal war, ob die BPD-Patienten in
ihrer Anamnese eine traumatische Hirnverletzungtenl hatten oder nicht. Die Gruppe der
Verletzten schnitt bei den Tests signifikant schiec ab, was nahelegt, dass organische
Vulnerabilitdten bei der Ausprégung der Leistung&male bei BPD-Patienten eine Rolle
spielen konnen. Ruocco (6) verglich ebenso BPDeR&n mit und ohne Hirnverletzung
beziglich Symptomatik und neuropsychologischenpeeametern betreffend den prafrontalen

Kortex. Die Ergebnisse verhielten sich ahnlich & Travers und King (85).

Die Frage, welche Faktoren entscheidend fiur digviektung einer BPD sind, kann mit diesen
Erkenntnissen ebenso wenig geklart werden, wiedmiitin der vorliegenden Studie erlangten.
Der Hinweis, dass es jedoch spezifische Vulnetabgln fir die Entwicklung einer BPD zu
geben scheint, kann moglicherweise zukinftige Rtafjangen beziglich der Identifizierung

eines Endophanotyps beeinflussen.
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5.3 Ausblick

Die vorliegende Studie zeigt, dass die Korrelatimradysen der beiden Haupttestparameter NSS
und Kognition fur die Erforschung des Krankheitdbd BPD sinnvoll sein kénnen. Die
Beteiligung des DLPFC, der SMA und der pra-SMA ammerksamkeitsleistungen ist durch
unsere Studie ebenso gut nachzuvollziehen wie dieilgjung fronto-basaler, hippocampaler

Areale bei Gedéachtnisleistungen.

a) Es hat sich gezeigt, dass zwischen der NSS-Bag¢egntegrative Funktionen und der

Aufmerksamekeitsleistung bzw. der exekutiven Inhdmsfunktion Korrelationen bestehen. Es
stellt sich die Frage, inwieweit integrative Fuokién an das Leistungsvermdgen der
Aufmerksamkeitsleistung bzw. der exekutiven Inhdmsfunktion gekoppelt sind und

umgekehrt. Es ware zu klaren, ob integrative Fomlen, definiert als eine Art sensorisch-
motorische Schnittstelle, als Schrittmacher fiir rAefksamkeit und Enthemmung dienen
konnten. Das konnte bedeuten, dass das intensiga biéstimmter NSS zu einer Modifikation
der kognitiven Parameter fihren kdnnte. Da es td¢w NSS, vor allem den motorischen, auf
die homogene und flissige Durchfihrung ankommut lieahe, dass es Verknipfungen mit
Defiziten in anderen Kategorien gibt. Der Parameder von Beblo et al. (86) als figurale
Flassigkeit in den Exekutivfunktionen beschriebendwgilt bei BPD-Patienten als besonders

eingeschrankt (86).

b) Ein interessanter Aspekt der Arbeit ist der @eslophanotyps. Aus der Definition eines
Endophanotyps zur BPD kodnnten sich klinisch-diagisolse Konsequenzen ableiten lassen,
welche moglicherweise auch in weiterer Zukunft n&ukenntnisse tUber die Behandlung des
Krankheitsbildes zulassen kdnnten. Judd et alhéBen bereits ein Modell vorgestellt, in dem
Befunde aus verschiedenen Forschungsgebieten sichliissammengebracht werden. Dazu
gehdren neben neuropsychologischen Defiziten aiyadlem Baustein genetische Studien und
Bindungsforschung (7). Konkrete Anstrengungen eollunternommen werden, um einen
Endophé&notyp fir die BPD mithilfe von NSS, Kognitiand ggf. bildgebenden Verfahren zu
identifizieren und danach zu definieren. Eine grél¥@atientengruppe ware in diesem Fall mit
einer spezifischeren Fragestellung zu testen. Emaf3gebliche Weiterentwicklung von
Diagnostik und Therapie der Erkrankung konnte darasultieren. Durch die ldentifizierung
bestimmter Korrelationen kdnnte ein Trainingsplanidestimmte Parameter, beispielsweise der

NSS, festgelegt werden, der zu einer Verbesseraggitiver Parameter fuhren konnte.

c) In Folgearbeiten wére demnach zu untersucherjrobewusstes und spezifisches Training
bestimmter Ubungen Fortschritte in der Therapie d&krankung bewirken konnte.
Beispielsweise konnten sowohl das rdumliche alb a@as verbale Arbeitsgedéchtnis sowie der

Ubertrag ins Langzeitgedachtnis durch das Uberirbeder Subtests wie der Diadochokinese
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und der Finger-Daumen-Opposition moglicherweisde&ssert werden. Positive Auswirkungen
auf das alltagliche Leben der Patienten wéaren a@ligeFebenso mdoglich. Als sehr weit gefasste,
aber mogliche Hypothese kénnte man hierfir formehe Durch eine Verbesserung der
entsprechenden Leistung des Patienten wirde gegefiadla die emotionale Balance gestéarkt
werden und die bei der BPD typischen emotionaled impulsiven Ausbriche konnten

moglicherweise dadurch modifiziert werden.
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6  Zusammenfassung

Die Anndherung an das Krankheitshild der BPD etfoig der vorliegenden Arbeit Gber
neuropsychologische Testungen und das TestverfalereNSS mit der Heidelberger Skala.

Es zeigen sich beziglich zentraler Fragestellurdgrtliche Ergebnisse. Die bereits aus der
Literatur bekannten wichtigsten funktionellen Veikfungen, wie beispielsweise die
Beteiligung prafrontaler und hippocampaler zerebrdinteile, kbnnen in Zusammenhang mit

den getesteten Parametern gut nachvollzogen werden.

Beziglich Aufmerksamkeit und Exekutivfunktionen st vor allem ein Zusammenhang zu
den integrativen Funktionen und der motorischen rlimation zu bestehen. Vor allem die
Korrelationen der Aufmerksamkeitsleistung mit derPunhkte-Diskrimination und der

exekutiven Inhibitionsfunktion mit dem Seiltdnzemga welche in der Kategorie integrative
Funktionen bei den NSS reprasentativ sind, erseheimennenswert. Fur Folgearbeiten gilt,

dieser Korrelation noch detaillierter nachzugehen.

Eine Antwort auf die Frage, ob eine Uberwiegendritgichtigte Hemisphéare bei BPD existiert,
kann nicht gegeben werden. Es scheinen beide Hbérisp in ahnlichem Umfang betroffen zu
sein. Die in bisherigen neuropsychologischen Faliioll-Studien verbreitete These der
starker nonverbalen als verbalen Beeintrachtigorder Gedéachtnisleistung von BPD-Patienten
konnten wir nicht bestatigen. Sowohl beim verbalats auch beim raumlichen

Arbeitsgedachtnis waren sowohl die linksseitigenaaich die rechtsseitigen NSS betroffen.

Fur zukilnftige Forschungen auf diesem Gebiet kortherErkenntnisse dieser Arbeit genutzt

werden, um neue diagnostische und therapeutischer@p zu entwickeln.

Konkrete Anstrengungen sollten unternommen werdemeinen Endophénotyp fur die BPD
mithilfe von NSS, Kognition und ggf. Bildgebendererfahren zu identifizieren und danach zu
definieren. Eine groRere Patientengruppe sollteftirienit einer spezifischeren Fragestellung

getestet werden.

Die Entwicklung eines spezifischen Markers und ddentifizierung des besagten
Endophanotyps fur BPD kdnnten helfen, die diagsokén und therapeutischen Optionen

auszuweiten und die Patientenversorgung auf laitde 81 verbessern.
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8 Anhang

Anhang A — Auswertungsbdgen neuropsychologische Ties

WMS - ZAHLENSPANNE - ERSTUNTERSUCHUNG

PNUM:

IVNUM:

DATUM:

ch werde thnen jelzt einige Zahlen vorsprechen. Hbren Sie aufmerksam zu. Wenn ich fertig
bin, sprechen Sie sie bifte genauso nach.*

ZAHLENSPANNE Abbruch, wenn beide Versuche misslingen.
Immer beide Versuche durchfiihren, auch, wenn der erste gelang.
ZAHLENSPANNE VORWARTS 2,1
Auf- 1oder0 | oderQ
gabe | 1. Versuch 1 oder 0 2. Versuch Punkte
1 3-2-9 3-7-5
2 5-4-1-7 8-3-9-6
3 3-6-9-2-5 6-9-4-7-1
4 9-1-8-4-2-7 6-3-5-4-8-2
5 1-2-8-5-3-4-6 2-8-1-4-9-7-5
6 3-8-2-9-5-1-7-4 5-9-1-8-2-6-4-7
Max. =12
Gesamt vorwarts

ch werde thnen jetzt noch einmal Zahlen vorsprechen. Wenn ich fertig bin, sollen Sie diesmal
die Zohien in genau umgekehrter Reihenfolge wiederholen. Wenn ich aisc 2-8 sage, dann
miissten Sie {Pause) 8-2 antworten”

ZAHLENSPANNE RUCKWARTS Auch durchfiihren, wenn zuvor 0 Punkte 2,1
Auf- oder 0
gabe | 1. Versuch 1 oderQ 2. Yersuch 1 oder 0 | Punkte

1 5-1 3-8

2 4-9-3 5-2-6

3 3-8-1-4 1-7-9-5

4 6-2-9-7-2 4-8-5-2-7

5 7-1-5-2-8-6 8-3-1-9-6-4

6 4-7-3-9-1-2-B 8-1-2-9-3-6-5

Max. =12 Max. Gesamt =24
Gesamt rlickwarts
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Anhang B:

Die Heidelberger NSS-Skala (74)
1. Gangbild

Der Proband wird aufgefordert, eine Strecke ,norataugehen®. Der Beurteilung muss eine
ausreichend lange Gehstrecke zugrunde liegen, ddemitProband sein normales Tempo

erreichen kann.

Zu achten ist auf Dynamik, Schrittlange, Koordioafi Uberschiel3ende, reduzierte oder

asymmetrische Mitbewegungen und abnorme HaltungeAxne.
0: Unauffallig

1 Vermindertes oder verstarktes Armschwingen, a@esindruck etwas adynam,

intermittierende, erst nach einigen Schritten znblaehtende Auffalligkeiten.

2: Ein oder zwei Auffélligkeiten verandern das @aifd deutlich, z.B. Kkleinschrittiger
oder arhythmischer Gang, Gbertrieben grof3e Schkitem mitschwingende Arme.

3 Die Gehfahigkeit ist durch erhebliche Verandgen eingeschrankt, z.B. trippelnder
Gang, adynam-schlurfender Gang, starke Koordinsgicmvierigkeiten.

2. Seiltanzergang

Instruktion: ,Gehen Sie so, dass Sie einen Fulkdirer den anderen setzen. Versuchen Sie,
moglichst geradeaus zu gehen.” Die Ubung wird bedaf vom Untersucher vorgefiihrt. Die
Gehstrecke soll mindestens 3m betragen. Die Ubuird muerst mit offenen, dann mit
geschlossenen  Augen  durchgefuhrt.  Auf folgende dfehlist zu achten:
Gleichgewichtsstorungen, Abweichungen von der vgegenen Gangstrecke, Schlangenlinien,

nicht direktes Voreinandersetzen der Ful3e.

0: Die Ubung gelingt mit offenen Augen problemlosif geschlossenen Augen werden

Gleichgewichtsstérungen miihelos aufgefangen, amseBdwegungsmuster bleibt.

1 Mit offenen Augen gelingt die Ubung gut, mitsghlossenen Augen treten dagegen
Gleichgewichtsprobleme und/oder eine deutliche Abmeng von der vorgegebenen,

geraden Strecke auf, die durch seitliche Schritfgefangen werden.

2: Mit geschlossenen Augen verliert die Testperdam Gleichgewicht, zeigt aber bei

geoffneten Augen nur leichte Probleme.
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3 Durch starke Gleichgewichtsstorungen, Seitemadivangen und zu grof3e Schritte

gelingt die Ubung auch mit offenen Augen nicht.

3. Rechts-Links-Orientierung

Die Testperson und der Untersucher stehen sich Aguflange gegentber. Wortliche

Instruktionen:

a) .Deuten Sie mit dem linken Zeigefinger auf threchten Oberarm.”

b) .Deuten Sie mit dem linken Zeigefinger auf deohten Daumen.”

c) .Deuten Sie auf meine rechte Hand" (des Untehets).

d) .Deuten Sie auf meine linke Hand; und jetzt endine rechte Hand“ (dabei halt der

Untersucher seine Arme vor der Brust verschrankt).
0: a und b ohne Zdgern, bei ¢ und d allenfallz&sizogern.

1 Kurzes Zbgern bei a oder b, spontane selbgjérdorrektur bei a oder b, eine falsche

Antwort bei c oder d.

2: Langere Unsicherheit bei a oder b; Fehler beidar b, die selbstandig korrigiert

werden, eine Falschantwort bei ¢ oder d.
3 Einfache Fehldeutung bei a oder b oder mehef&ehldeutungen.

Fallt wahrend der weiteren Untersuchung eine enigéskte Rechts-Links-Orientierung auf,

so sollte die Bewertung entsprechend korrigiereer

4. Armhalte-Versuch

Der Versuch wird vom Untersucher vorgefiihrt undatk ,Bitte stehen Sie mit geschlossenen
Beinen, die Arme gerade nach vorn und im Ellbogkardegestreckt gehalten, Handflachen
nach oben, Finger gespreizt, und schlieRen Sie dit Augen“ (Untersuchungsperiode ca.
1min). Zu achten ist auf Absinkbewegungen, Verlusér Spreizung der Finger,

Oppositionsbewegung des kleinen Fingers, Prondtewsgungen, Seitenunterschiede.
0: Keine Auffalligkeiten

1 Einer der folgenden Abweichungen: BewegungenFieger, leichte Pronation oder

leichte Absinktendenz.

2 Wie 1., jedoch ausgepragter oder in Kombination
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3: Grundhaltung wird im Laufe mehrerer Sekundemitladn verandert, verschiedene
Abweichungen in Kombination, z.B. deutliche Absenktienz, Bewegungen der Finger

und Pronation.

5. Finger-Nase-Versuch

Direkt im Anschluss an den Armhalte-Versuch: ,Haltie die Augen geschlossen und fiihren
Sie lhren rechten Zeigefinger zur Nasenspitze; jetet den linken“. Gelingt der Versuch bei

geschlossenen Augen nicht, sind zwei Versuche fifeihen Augen durchzuftihren.
0: Der Versuch wird prompt und sicher durchgefiihrt

1 Leichte Korrekturbewegungen, oder geringfugifesiebenzeigen, beispielsweise auf

den Rand der Nasenspitze bei geschlossenen Augen.

2: Mit geschlossenen Augen Intentionstremor uref/athneben zeigen; Versuch gelingt

aber mit offenen Augen sicher.

3 Auch mit offenen Augen Verfehlen der Nase uddfdntentionstremor.

6. Ozeretzki's Test

Der Bewegungsablauf wird zuerst von dem Untersuehdért und vorgefuhrt, danach mit dem
Patienten dreimal gemeinsam durchgefiihrt. AnweisyHglten Sie lhre Arme nach vorne,
schlielRen Sie die rechte Hand zur Faust und stneSke die linke Hand aus. Ziehen Sie die
Arme zur Brust zurlick und ballen dabei zwei Fauteren Sie die Arme wieder nach vorne
und strecken Sie dabei die rechte Hand aus. Jatmei im Wechsel eine Hand strecken®.
Durchfiihrung zuerst mit offenen, danach mit gessddoen Augen. Das Tempo sollte
gesteigert werden. Zu achten ist auf Tempo, Rhythn8iocken, Neuanfang, vollstandiges

Strecken der Arme.
0: Die Ubung gelingt nach kurzer Ubungszeit.

1 Bei héherem Tempo gelingen nur kurze vollstgadibschnitte, die durch Handfehler,

Rhythmusverluste oder Verlangsamung unterbrochedeme

2: Auch bei geringem Tempo nur wenig richtige Begumgsfolgen,

Koordinationsschwierigkeiten der Arme; das Grundeukleibt jedoch erhalten.

3 Auch bei langsamer Durchfihrung keine korrekisblaufe. Nur noch geringer

Zusammenhang mit der vorgefuhrten Bewegung erkennba
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7. Diadochokinese

Der Bewegungsablauf wird erklart und vorgefihrte BHande werden seitlich, in Kopfhdhe
gehalten. Instruktion: ,Stellen Sie sich vor, Sielten mit Ihren Handen zwei Glihbirnen
gleichzeitig ein und aus“. Darauf achten, dass teeaind links gleichzeitig proniert und
supiniert wird, gegebenenfalls korrigieren und moats vorfihren. Durchfihrung zuerst mit
geoffneten, dann mit geschlossenen Augen, untegeBtag des Tempos. Auf Rhythmus,

Synchronitat, Seitendifferenz, Fingerhaltung, Usitbiede im Ausschlag und Tempo achten.

0: Die Bewegungen werden prompt und flussig dusbliigt. Allenfalls kommt eine

leichte Asymmetrie zugunsten der dominanten Seitdeobachtung.

1 Leichte Auffalligkeiten, z.B. Rhythmusverlugtingerkrimmung, vor allem der Finger
4 und 5.

2: Mehrere kleine Fehler, z.B. Unterbrechungenimétiliche Verdnderungen der
Handhaltung.

3 Bewegung wird nach wenigen Sekunden stark @&bgeght, aul3erordentliche

Koordinationsprobleme, selbst langsam gelingt diertdy nicht rhythmisch.

8. Pronation-Supination

Die Ubung wird erklart und vorgefiihrt. Der Patiestll im raschen Wechsel mit dem
Handricken und der Handflache der rechten Handdnlinke, sich nicht bewegende Hand
klatschen. Zunachst mit offenen Augen rechts, damks, schlieRlich wird die Ubung mit

geschlossenen Augen nochmals durchgefiihrt. Einiafigglhohes Tempo soll erreicht werden.

0: Zugige, sichere Bewegungsablaufe. Ein diskrefempoverlust auf der nicht-

dominanten Seite wird nicht bewertet.

1 Bei hohem Tempo gelegentliches Stolpern, Unéetien oder unvollstandige Drehung

der Hand, langsamer gelingt die Ubung sicherer.
2: Schwierigkeiten und kleinere Fehler bei langsanTempo

3 Grobe haufige Fehler.

9. Finger-Daumen-Opposition

Der Versuch wird sitzend vorgefiihrt und erklartegen Sie Ihre Hande mit den Handriicken

auf lhre Oberschenkel. Fiihren Sie zuerst an ddértercHand ihre Finger nacheinander zum

70



Daumen und dann wieder zurtick.“ Jeder Finger solleinmal berihrt werden. Zuerst rechts,

danach links, mit offenen Augen, dann mit gescldpnes Augen. Ein hohes Tempo ist

anzustreben.

0: Der Versuch gelingt sicher und fliissig.

1: Rhythmus wird unterbrochen, zu langsamer Abl8aftendifferenzen.
2: Stocken und Neuanfang, Reihenfolge wird gewalths

3 Auch langsam gelingt kein vollstandiger Durahga

10. Spiegelbewegungen

Bewegt sich (bei 9.) die nicht aktive Hand mit,véiod dies unter der geforderten aktiven Seite
eingetragen; (treten z.B. bei Bewegung der rechiand links Spiegelbewegungen auf, so

werden diese rechts eingetragen).
0: Spiegelbewegungen sind nicht nachweisbar.

1: Leichtes, aktives Zucken, intermittierend @at#nd. Passiv Ubertragene

Mitbewegungen oder Tremor werden nicht bewertet.
2 Haufige, deutliche Ausschlage einzelner Finger.

3 Es treten ahnliche Bewegungen wie auf der gefoen Seite auf.

11. Zweipunktediskrimination

Die Untersuchung wird mit einer Schieblehre durdtige. Der Test wird dem Patienten erklart
und auf seinem Unterarm vorgefuhrt. Getestet witd dem Daumenballen und den
Fingerkuppen. Die Schieblehre soll nur kurz, leicmt Winkel von 90° zu den Fingern
aufgesetzt werden. Entscheidend ist die Diskrinbmafahigkeit des Zeigefingers. Zuerst
werden klar unterscheidbare Abstande getestet, clabstande von 3,4,5,6 mm usw.
vorgegeben, bis zwei Punkte wahrgenommen werdes.ZDverlassigkeit der Angaben wird

kontrolliert, indem der Untersucher wiederholt eifébstand von 0 mm vorgibt.

0: 3,5 mm und besser
1: 6 mm und besser

2: 10 mm und besser
3 schlechter als 10 mm
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12. Graphaesthesie

Dem Patienten wird ein Blatt vorgelegt, auf dem Xinein Kreis, ein Rechteck und eine 3
aufgezeichnet sind. Fir ihn sichtbar wird danreime Hand eine Figur gezeichnet. Er soll diese
Figur benennen. Kann der dies trotz visueller Kalfdrnicht, kann der Test nicht bewertet
werden. Danach wird, wahrend die Testperson dieeAuschlielt, in folgender Reihenfolge
zunachst ein Rechteck in die rechte Handflachen @&m X in die linke Handflache, ein Kreis
rechts, ein Rechteck links, ein X rechts, einen8dj ein Kreis rechts, eine 3 links mit einem

Stift unter leichtem Druck ,geschrieben”. Die Zedchsollen etwa 3 cm grol3 sein.
0: Alle Figuren werden rasch und sicher erkannt.

1 Unsicherheit, spontane Korrekturen von FehlérRehler

2: 2 bis 3 Fehler

3: mehr als 3 Fehler

13. Hand-Gesichts-Test

Der Proband legt beide Hande auf seine Oberscheria@ldricken nach oben. Der ihm
gegenubersitzende Untersucher erklart, dass erarmreiner Stelle oder an zwei Stellen
gleichzeitig bertihren wird und der Proband diesdle3t nach Seite und Ort nennen soll. Der
Proband schlief3t die Augen, und der Untersuchaihioerhn mit einem Stift zunachst an der
rechten Wange, dann an der linken Hand; als n&liséelinke Wange und gleichzeitig die
rechte Hand. Dann die rechte Seite der Stirn uadetihte Hand, dann die linke Seite der Stirn
und die linke Hand, nach einer Pause von ca. 5 Sgile Wangen, dann beide Hande. Die
Beruhrungen sollen kurz und sanft ausfallen; dickeitig erfolgenden Berihrungen werden
in gleicher Starke durchgefuhrt. Auffallig sind vadtem als nur einfache Berlihrungen bemerkte

Doppelberihrungen.

0: Alle Beruhrungen werden sicher lokalisiert. Bder ersten falsch erkannten
Doppelberiihrung soll nachgefragt werden: ,Nur doK®rrigiert sich der Patient,

erfolgt die Bewertung ,nicht auffallig”.

1 einmal wird eine Doppelberiihrung nicht erkannt.
2 Zwei bis drei Fehldeutungen bei Doppelberiheimg
3 Vier oder mehr Fehldeutungen, insbesonder&ipéachberihrungen.
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14. Stereognosis

Durchfiihrung mit 3 Minzen: 1 Pfennig, 5 Pfennig, Bi@nnig. Dem Patienten wird erklart,
dass er drei Minzen erst mit der rechten, danrderiinken Hand erkennen soll. Sie werden

ihm jedoch vorher nicht gezeigt. Pro Hand werd&fe6uche durchgefihrt, in der Reihenfolge
a) rechts: 1, 50, 5, 50, 1, 5,
b) links: 5, 1, 50,5,50 1

Falls der Patient die Miinzen sieht, ist die Uburigsa 50- und 10-Pfennigstiicken, notfalls mit
1-, 2- 10 Pfennigsticken durchzufiihren. Entscheidéndie Beurteilung ist nicht das korrekte
Erkennen einer Mlnze, sondern das konstante Wide@eneen der Miinzen, selbst, wenn sie

falsch benannt wurde.

0: Alle Miinzen werden wiedererkannt, pro Durchlenfsteht 1 Fehler
1 Verwechseln von Miinzen ahnlicher Grof3e (z.B0O3*fennig).
2: Verwechseln von Minzen deutlich unterschiedic®rofRe (z.B. 1 und 50 Pfennig),

aber teilweises Wiedererkennen.

3: Miinzen werden nicht wiedererkannt.

15. Fist-edge-palm Test

Die Ubung wird vorgefiihrt und erklart: Zuerst windit der Faust proniert auf den Tisch
geklopft, dann mit der Handkante, danach mit demdfldche, dann wieder mit der pronierten
Faust, usw. Die Ubung wird zuerst rechts bei geiiéin Augen durchgefiihrt, danach mit links,
dann mit geschlossenen Augen. Das Tempo soll niiggliboch sein. Am Anfang wird bei

Fehlern die Ubung noch einmal gemeinsam durchgefiihr

0: Rasche, sichere Durchfiihrung.

1 Langsam, Faust wird manchmal mit der Seiteeadiglagen, Stocken.
2: Reihenfolge kommt manchmal durcheinander.

3 Kein vollstandiger Durchgang.

16. Artikulation

Zum einen werden Auffalligkeiten wahrend des Gedped beobachtet, zum anderen werden

dem Patienten zwei ,Zungenbrecher” vorgelegt:
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a) Schuppige schleimige Schellfischflosse.
b) Ein Kaplan klebt Papp-plakate.

Jeder Satz wird vorgesprochen und vom Patientemmateviederholt, gegebenenfalls wird der
Satz nochmals vorgesprochen. Bei ausgepragten &chkeaiten wird die Ubung nach einer

kurzen Pause wiederholt.
0: Nachsprechen gelingt bei Wiederholung problsmiaed zugig.

1 Einzelne Versprecher, einzelne Silbenfehlere diuch bei Wiederholung nicht

verschwinden.
2: Mehrere Silbenfehler, Wortumsetzung.

3 Deutliche Satzveranderungen.
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Heidelberger NSS-Skala

Name
Datum:................ Handigkeit: O rechts O links

1. Gangbild .. { )
2. SelllAnzergang..... ... ( )
3. Rechts-Links-Orientierung.. ... ( )
4. Arikulation.... ... ( )
5 Ozeretzki's Test. . ... { )

|. Subtotal

6. Armhalteversuch. ... ... { Yo )
7. Finger-Nase-Versuch.................coii { j I )
8.  Pronation-Supination................... { j I )
9. Diadochokinese............oo { Y| )
10. Daumen-Finger-Cpposition..............ccoooiiii i { j I )
11. Spiegelbewegungen.. ... { j I )
12. 2-Punkte-Diskrimination.............................................. ( Yo )
13. Graphastesie................... ( Yo )
14 Hand-Gesichts-Test.................... . { Y| )
15, Stere0gnOSIS. . ... i { j I )
18. Fist-Edge-Palm-Test............... { j I )

Il. Subtotal

Total

Bewertung: 0 = unauffallig
1 = leicht ausgepragte, gerade wahrnehmbare oder Kurz intermittierende Vernderungen
2 = ausgeprégte Veranderungen
3 = stark ausgepragle, sténdig vorhandene Veranderungen oder véllig fehlerhafte
Durchiiihrung

Anmerkung: Die Soft-Signs sind hier in der Reihenfolge der Untersuchung, aber nicht entsprechend der
Faktorenstruktur aufgefihrt.
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Thesen

1.

Die Borderline-Personlichkeitsstérung (BPD)lIstaufgrund ihrer heterogenen und
mannigfaltigen klinischen Symptomatik eine diagisaste und therapeutische

Herausforderung dar.

Es existieren unterschiedliche atiologische Ammen, an denen parallel geforscht wird.
Neben psychologischen Theorien liegen Studien ze@®@esowie zu Morphologie und

Funktion vor.

Neben Bildgebenden Verfahren werden verstarktgnitive Parameter der
Neuropsychologie getestet, um funktionelle Defiitd8 BPD-Erkankten transparenter

werden zu lassen.

Eine Einschrankung in den Exekutivfunktionen dwvivon einigen Autoren als ein
stabiles Merkmal bei BPD-Erkrankten gesehen. Damiifikation von weiteren stabilen
Merkmalen mit dem Ziel der Definition eines Endopbéyps fir BPD-Erkrankte wird
geprift.

Um eine bessere und spezifischere Eingrenzungzeiebral-funktionellen Defizite
vornehmen zu kodnnen, wird ein weiteres etablierfesstverfahren, das der

Neurologischen Soft Signs (NSS), verwendet.

Es wurden n=25 stationdre Patienten mit BPD iamrRen einer Querschnittsstudie
untersucht. Es wurden sowohl Korrelationsanalysels auch ausgewahlte

Regressionsanalysen gerechnet.

Gepruft wurden die vermuteten Zusammenhéngecheis den neuropsychologischen
Parametern Reaktionszeit, Konzentrationsfahigkexekutive Inhibitionsfunktion,
kognitive Flexibilitat in den Exekutivfunktionen, exbales Arbeitsgedachtnis,
raumliches Arbeitsgedachtnis, Paarassoziationsiersekundar verbales Gedachtnis
mit Lernvorgang, Ubertrag ins Langzeitgedachtnisl wen NSS der Heidelberger
Skala.

Beziglich Aufmerksamkeit und Exekutivfunktionescheint vor allem ein
Zusammenhang zu den integrativen Funktionen undragorischen Koordination zu

bestehen.

Vor allem die Korrelationen der Aufmerksamkatslung mit der 2-Punkte-
Diskrimination und der exekutiven Inhibitionsfurgdi mit dem Seiltanzergang, welche
in der Kategorie integrative Funktionen bei den N®Prasentativ sind, erscheinen

nennenswert. Fur Folgearbeiten gilt, dieser Koti@tanoch detaillierter nachzugehen.
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Die in bisherigen neuropsychologischen Fall#@hStudien verbreitete These der
starker nonverbalen als verbalen Beeintrachtigangder Gedachtnisleistung von BPD-
Patienten konnten wir nicht bestatigen. Sowohl begnipalen als auch beim rdumlichen
Arbeitsgedachtnis waren sowohl die linksseitiges auch die rechtsseitigen NSS

betroffen.

Zur Vorhersage des NSS Gesamtwertes unter #Higbealler kognitiven
Leistungsdoméanen zeigte sich eine hohe Wahrscbiekdit (ca. 70%) durch die
Pradiktoren Paarassoziationslernen, verbales Admsitichtnis und Ubertrag ins

Langzeitgedéachtnis.

Die Ergebnisse der vorliegenden Studie zeiglass die Korrelation der beiden
Haupttestparameter Kognition und NSS fir die Edbung des Krankheitshildes BPD

sinnvoll sein kann.

Die Interpretation, dass die erhaltenen Ergslenals spezifisch fir BPD-Patienten zu
bezeichnen waren, ist nicht zulassig. Das Testeigedann nicht als Bestéatigung flr
die Identifizierung eines mdoglichen Endophanotygs BPD-Erkrankten angesehen

werden.

Konkrete Anstrengungen sollten unternommen grerdm einen Endophénotyp fur die
BPD mithilfe von NSS, Kognition und ggf. BildgeberdVerfahren zu identifizieren
und danach zu definieren. Eine gro3ere Patientppgrgollte mit einer spezifischeren

Fragestellung getestet werden.

Des Weiteren konnte durch die Identifizierungstbnmter Korrelationen ein
Trainingsplan fur bestimmte Parameter, beispielsevdier NSS, festgelegt werden, der

zu einer Verbesserung kognitiver Parameter fihéemte.

In Folgearbeiten ware zu untersuchen, ob eimubstes und spezifisches Training

bestimmter Ubungen Fortschritte in der TherapieEtkrankung bewirken kénnte.
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