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Abstract

Soziale Interaktionen stellen einen wesentlichen Bestandteil menschlicher Existenz dar. Die dem
Denken, Fiihlen und Handeln im sozialen Kontext zugrunde liegenden neuronalen Korrelate zu
erforschen, ist das Ziel des neuen Forschungsfelds der sozialen Neurowissenschaft. Dabei konnte
durch eine Vielzahl von Studien ein reproduzierbares Netzwerk unterschiedlicher Gehirnregionen
identifiziert werden, zu denen unter anderem auch der temporoparietale Kortex, der Gyrus fusiformis
und die Amygdala gehoren. Die genaue Charakterisierung der Funktion der einzelnen Teile dieses
Netzwerks ist jedoch Gegenstand intensiver Debatten. Hinsichtlich des temporoparietalen Kortex wird
darliber gestritten, ob der durch verschiedene sozial-kognitiven Aufgaben in dieser Gehirnregion
hervorgerufenen Aktivitdt ein singuldrer gemeinsamer sozial-kognitiver Prozess entspricht. Eine
mittels funktioneller MRT durchgefiihrte Analyse der Aktivierungskarten von drei verschiedenen
sozial-kognitiven Aufgaben widerspricht dieser Konzeption und ldsst ein neues zwei-stufiges
Prozessmodell wahrscheinlicher erscheinen. Hinsichtlich des Gyrus fusiformis wird debattiert, ob
Verdnderungen in dieser Gehirnregion eine pathophysiologische Rolle bei Stérungen sozialer
Kognition wie der Autismus Spektrum Stérung zukommt. Eine auf Basis struktureller MRT Daten
durchgefiihrte Untersuchung zeigt, dass bei Patienten mit Autismus Spektrum Stérung eine
Kortexverdickung des Gyrus fusiformis mit Schwierigkeiten bei der Emotionserkennung
zusammenhéngt und dass dabei auch eine reduzierte Verkniipfung mit der Amygdala von Bedeutung
ist. Da die Untersuchung neuronaler Strukturen immer nur so gut sein kann, wie die
Konzeptualisierung der entscheidenden kognitiven Prozesse, wurde auflerdem ein neuer
multidimensionaler Test entwickelt zur Bestimmung der Empathiefdhigkeit, als einer grundlegenden
sozial-kognitiven Funktion. Die Erprobung an Patienten mit Asperger Syndrom ergab, dass diese im
Vergleich zu einer Kontrollgruppe zwar iiber ein verringertes Mal} kognitiver Empathie verfiigen, die

emotionale Empathie aber ginzlich unbeeintrachtigt ist.

1. Einleitung und Zielstellung

Das Wesen des Menschen, so argumentierten bereits die griechischen Philosophen Platon und
Aristoteles, liege in der Vernunft und in der sozialen Interaktion '. Das neue Forschungsfeld der
sozialen Neurowissenschaften richtet sich darauf, die neuronalen Grundlagen sozialen Verhaltens zu
untersuchen. Dabei konnte durch eine Vielzahl von Studien ein reproduzierbares Netzwerk
unterschiedlicher Gehirnregionen identifiziert werden, welche sich in drei Gruppen unterteilen lassen:
1) spezifische Regionen sensorischer Kortices, ii) die Amygdala, das ventrale Striatum und der
Orbitofrontale Kortex und iii) weitere kortikale Regionen wie der linke Préfrontale Kortex, der rechte
Parietale Kortex und der Cinguldre Cortex >. Zur ersten Gruppe gehdren der Sulcus temporalis
superior (STS) und der Gyrus fusiformis (GF), deren Rolle bei der Erkennung von Gesichtern, einer
fundamentalen sozial-kommunikativen Funktion, von Haxby et al. beschrieben wird *. Danach soll der

STS der Analyse verdnderlicher Aspekte von Gesichtern, wie Blickrichtungsidnderungen oder



Lippenbewegungen, und der GF der Analyse unverdnderlicher Aspekte, wie der einzigartigen
Identitdt, dienen. Aufbauend auf dieser grundlegenden Funktionszuschreibung soll diese Arbeit das
Verstindnis der Bedeutung dieser beiden Gehirnregionen als Teile eines Netzwerks fiir soziale
Kognition vertiefen.

Neben der Erkennung von Gesichtern wurde im STS und im angrenzenden Ubergang zwischen
Temporal- und Parietalkortex, der sog. Temporoparietalen Junktion (TPJ), eine verstirkte Aktivitéit
auch bei weiteren sozial-kognitiven Aufgaben beobachtet, wie der Wahrnehmung der Bewegungen
von Personen ¢, der Zuschreibung von mentalen Zustinden " und der moralischen Bewertung des

Verhaltens einer anderen Person '

. Verschiedene Autoren gehen davon aus, dass die Funktion des
temporoparietalen Kortex durch einen singuldren, gemeinsamen Prozess erklart werden kann, der
durch verschiedenste sozial-kognitive Aufgaben angesprochen wird und dessen Kern in der Analyse
und Zuschreibung der Intention einer beobachteten Handlung liegen konnte '*. Die Voraussetzung fiir
eine derartige Interpretation ist jedoch ein gemeinsames neuronales Korrelat. Das bedeutet, dass die
von verschiedenen sozial-kognitiven Aufgaben in dieser Gehirnregion hervorgerufenen
Aktivitdtsmuster deutlich iiberlappen sollten. Ziel des ersten Experiments war es, mittels funktioneller
Magnetresonanztomographie (fMRT) durch eine Analyse der entsprechenden Aktivierungsmuster zu
untersuchen, ob verschiedene sozial-kognitiven Aufgaben in dieser Gehirnregion tatséchlich ein
gemeinsames neuronales Korrelat teilen und ob {tiberlappende Aktivitdt durch einen singuléren,
gemeinsamen kognitiven Prozess fiir die Zuschreibung von Intentionen erklart werden kann.

Die Bedeutung des GF innerhalb eines Netzwerks fiir soziale Kognition wird dadurch unterstrichen,
dass bei Patienten mit einer Autismus Spektrum Stérung (ASS), die wesentlich durch schwere
Beeintrichtigungen in den Bereichen ,,soziale Interaktion® und ,,Kommunikation* charakterisiert ist '°,
sowohl strukturelle als auch funktionelle Verinderungen dieser Gehirnregion beschrieben wurden '*".
Bei der Verarbeitung von Gesichtern wird in Zusammenarbeit mit dem GF auch der Amygdala
(AMY) eine wichtige Rolle zugeschrieben, wobei Patienten mit ASS ebenfalls in dieser Struktur

strukturelle und funktionelle Verinderungen zeigen "'*2'.

Schultz postuliert in seinem
pathophysiologischen Modell fiir Autismus eine zugrunde liegende Storung der Interaktion von GF
und AMY *. Allerdings iiberzeugt diese Zuschreibung nur dann, wenn strukturelle Verénderungen
innerhalb dieses Systems mit funktionellen Defiziten eindeutig in Verbindung gebracht werden
konnen. Um diesen Nachweis zu erbringen, wurden im zweiten Experiment mittels struktureller MRT
die Kortexdicke des GF und das Volumen der AMY bei Erwachsenen mit ASS und bei
Kontrollprobanden bestimmt und sowohl die anatomische Beziehung der beiden Strukturen
zueinander als auch die Auswirkung entsprechender Verédnderungen auf die Leistung bei der
Emotionserkennung von Gesichtsausdriicken analysiert.

Die Untersuchung neuronaler Strukturen sozialer Kognition ist wesentlich von einer differenzierten

Konzeptualisierung der entscheidenden kognitiven Prozesse abhingig. Der Empathie, als der Fahigkeit

Anteil zu nehmen am Innenleben einer anderen Person, kommt dabei eine grofle Bedeutung zu.



Personen mit ASS wird seit der ersten Beschreibung des Autismus durch Kanner im Jahr 1943 eine
verringerte Empathiefdhigkeit zugeschrieben. Eine aktuelle Studie, die erstmals eine differenzierte
Betrachtung von sowohl kognitiven als auch emotionalen Aspekten von Empathie vornahm, konnte
allerdings zeigen, dass Patienten mit Asperger Syndrom (ASP) als einer Form im Spektrum der ASS
zwar eine verringerte kognitive Empathickomponente aufweisen, dass die emotionale Komponente
jedoch erhalten ist . Da diese Studie auf Fragebdgen zur Selbstauskunft basiert, denen es an
okologischer Validitdt mangelt und die weitere Fahigkeiten wie abstraktes Denkvermdgen
voraussetzen, ist anzunehmen, dass die reale Empathiefahigkeit von Patienten mit ASS auch hier nur
unzureichend wiedergegeben wurde. Ziel des dritten Experiments war es einen neuartigen,
realititsnahen Test zur multi-dimensionalen Einschitzung der Empathiefédhigkeit zu entwickeln, um
damit eine differenzierte Untersuchung dieser grundlegenden sozial-kognitiven Funktion an Patienten

mit ASP im Vergleich zu einer Kontrollgruppe durchzufiihren.

2. Methodik

Studienteilnehmer: Normalprobanden nahmen nach Ausschluss neurologischer und psychiatrischer
Vorerkrankungen an den Experimenten teil. Bei der Zusammenstellung von Kontrollgruppen wurde
auf groBtmogliche Ubereinstimmung beziiglich Alter, Bildung und IQ mit der Patientengruppe
geachtet. Patienten mit ASS wurden auf Basis eines auf Video aufgezeichneten Interviews nach DSM-
IV-Kriterien diagnostiziert und eingeschlossen '°. Wenn elterliche Angaben verfligbar waren, wurde
die Diagnose zusitzlich mittels des Autism Diagnostic Interview-Revised ** bestitigt. Alle
Studienteilnehmer willigten nach entsprechender Aufklarung schriftlich zu einer Teilnahme ein. Alle
Experimente dieser Arbeit wurden durch die lokale Ethikkommission genehmigt und in
Ubereinstimmung mit der Deklaration von Helsinki (1991) durchgefiihrt.

Neuropsychologie: Fiir die Quantifizierung der Fihigkeit, einem Gegeniiber Intentionen richtig
zuzuschreiben, sich also in eine andere Person hineinzuversetzen (in der Englisch-sprachigen Literatur
auch als ,,Theory-of-Mind“ bezeichnet), wurde der reliable und hochsensitive Movie for the
Assessment of Social Cognition Test benutzt (MASC ). Zur Bestimmung der intellektuellen
Funktionen wurde die Shipley Institute of Living Scale ** angewandt und auf Basis der Ergebnisse die
korrespondierenden Wechsler Adult Intelligence Scale-Revised (WAIS-R) IQ-Werte »” berechnet.
Beim Emotionserkennungstest mussten die Studienteilnehmer die Emotionen auf 28 Bildern von
Gesichtern mit Ausdruck von Freude, Trauer, Arger, Furcht, Uberraschung, Abscheu oder mit
neutralem Ausdruck richtig zuordnen *. Um die Spezifitit des visuellen Prozessierungsdefizits
beziiglich der Emotionserkennung von Gesichtern untersuchen zu konnen, wurden auflerdem ein
mentaler Rotationstest und ein raumlicher Visualisierungstest durchgefiihrt . Als Instrument fiir die
Messung sozial erwiinschten Verhaltens wurde die Marlowe-Crowne Social Desirability Scale *°

verwendet. Fiir eine multi-dimensionale Bestimmung der Empathiefdhigkeit durch eine differenzierte

Messung von kognitiven und emotionalen Aspekten wurde der realitétsnahe Multifaceted Empathy



Test (MET) entwickelt, welcher aus 23 Photo-Paaren, zusammengesetzt aus einem Kontext- und
einem Personenbild, besteht. In aufeinanderfolgenden Schritten sollten die Studienteilnehmer das
Ausmal ihrer inneren Aufregung beim Betrachten des Hintergrunds allein (Arousal Kontext) und
beim Betrachten der abgebildeten Person (Arousal Person/emotionale Empathie implizit) angeben, den
mentalen Zustand der Person richtig auswihlen (kognitive Empathie) und das Ausmal} ihres
Mitgefiihls fiir die Person bewerten (emotionale Empathie explizit). Um die Validitit des MET
tiberpriifen zu konnen, wurde auBerdem ein bereits gut validierter Empathie-Fragebogen genutzt, der
die kognitive und affektive Komponente in separaten Skalen misst, der Interpersonal Reactivity Index
(IRI) *'. Unterschiede zwischen den Gruppen wurden mit unabhingigen t-Tests, Chi-Quadrat-Tests
und Kovarianzanalysen untersucht. Um die konvergente und diskriminante Validitit des MET zu
untersuchen, wurden Pearson Korrelationen von Komponenten des MET mit denen des IRI berechnet.
Die Analysen wurden zweiseitig durchgefiihrt und das Alpha-Level bei p < 0,05 festgesetzt.

Funktionelle MRT: Als sozial-kognitive Aufgaben und Hauptbedingungen des ersten Experiments
wurden die Wahrnehmung der Bewegungen von Personen, die Zuschreibung von mentalen Zustianden
und die moralische Bewertung des Verhaltens einer anderen Person genutzt. In Anlehnung an
Vorgingerstudien dienten die Wahrnehmung der Bewegung eines Objekts, die Bewertung des Alters,
des Geschlechts oder der Ethnie einer Person und die Bewertung des Auftretens eines Verstofles gegen
die Regeln der Physik als entsprechende Kontrollbedingungen *’**. Fiir all diese experimentellen
Bedingungen wurde gleichermaflen ein eigens entwickeltes Set von animierten Stimuli genutzt, die
jeweils zwei Personen in sozialer Interaktion darstellten, wobei das Verhalten des Protagonisten gegen
eine soziale Norm verstie} oder ihr entsprach. Pro Bedingung wurden in einem gemischten Block-
/Einzelevent Design 32 Einzelabfragen in pseudo-randomisierter Reihenfolge mithilfe einer
angepassten Kontrollsoftware (Presentation, Neurobehavioral Systems Inc., Albany, CA). préasentiert.
Fir die Akquisition funktioneller MRT-Daten wurde eine T2*-gewichtete Echo Planar Imaging
Sequenz genutzt, fir die strukturellen eine TI1-gewichtete 3D-Sequenz, jeweils mit
Standardparametern. Die Analyse der MRT-Daten erfolgte mittels eines Modells mit gemischten
Effekten im Rahmen eines allgemeinen linearen Modells (ALM) unter Verwendung des FMRI Expert
Analysis Tool (FEAT), als Teil von FSL (FMRIB’s Software Library; www.fmrib.ox.ac.uk/fsl; **) und
unter Verwendung von AFNI (www.afni.nimh.nih.gov; (2005)). Fiir jede experimentelle Bedingung
wurde ein individueller Regressor definiert. Um die neuronale Aktivitdt, die durch die drei sozial-
kognitiven Aufgaben hervorgerufen wurde, zu identifizieren, wurden Kontrastbilder zwischen allen
Hauptbedingungen und ihren jeweiligen Nebenbedingungen fiir jeden Studienteilnehmer berechnet
und nach raumlicher Normalisierung in den Standardraum transformiert **, woraufhin die Analyse auf
Gruppenebene erfolgte. Fiir die Identifikation von Clustern iiberlappender und separater Aktivitét
wurde eine Konjunktionsanalyse nach den Kriterien von Nichols et al. durchgefiihrt **, indem die
Kontraste von Haupt- und entsprechender Nebenbedingung nach Anwendung des Schwellenwerts von

Z=3,09 (P <0,001) durch logische UND Operationen zu einem Uberlagerungsbild zusammengefiigt



wurden. Um zu untersuchen, ob ein singuldrer gemeinsamer Prozess filir die Zuschreibung von
Intentionen durch alle drei sozial-kognitiven Aufgaben angesprochen wird, korrelierten wir die
Amplitude der BOLD-Antwort der entsprechenden Kontraste mit den individuellen Ergebnissen im
MASC in den Clustern iiberlappender Aktivitit.

Strukturelle MRT: Fiir die Akquisition struktureller MRT Daten wurde eine T1-gewichtete 3D-
Sequenz mit Standardparametern benutzt. Um das Volumen der AMY der Studienteilnehmer zu
vermessen wurde TkMedit angewendet, ein Programm des FreeSurfer Software Pakets
(http://surfer.nmr.mgh.harvard.edu), mit dem auch alle weiteren Analysen der strukturellen MRT
erfolgten. Alle Messungen wurden verblindet durchgefiihrt, wie in Convit et al. detailliert beschrieben
» Um die Variabilitit der Kopf- bzw. GehirngroBe beriicksichtigen zu konnen, die sich auf die GroBe
der uns primir interessierenden Gehirnstrukturen auswirken konnte, wurde eine von Buckner et al.
entwickelte Methode zur Bestimmung des intrakraniellen Volumens angewendet *°. Der errechnete
Parameter floss als Kovariate in die Gruppenvergleiche ein. Zur Bestimmung der Kortexdicke wurde
eine von Fischl und Dale im Detail beschriebene Methode angewendet *’, bei der unter Verwendung
von Informationen {iber Intensitit und Kontinuitdt des gesamten 3D Datensatzes mittels
Segmentations- und Deformationsprozeduren Repréisentationen der Grenze zwischen weiller und
grauer Substanz und der kortikalen Oberfliche berechnet werden, um dann die Distanz zwischen
diesen beiden Oberflichen an jedem Punkt des kortikalen Mantels zu errechnen. Die errechneten
Werte der Kortexdicke kdnnen dann auf die aufgebldhten Oberflachen der rekonstruierten Gehirne der
Studienteilnehmer projiziert werden **. Die Oberflichenkarten wurden mithilfe einer nicht-rigiden
hochdimensionalen sphérischen Transformationsmethode iiber die Teilnehmer gemittelt, um die
kortikalen Faltungsmuster aneinander auszurichten. Mittels eines ALM wurden statische Unterschiede
zwischen den Gruppen beziiglich der Kortexdicke an jedem Punkt des kortikalen Mantels berechnet.
Da die ALM-Analyse eine erhohte Kortexdicke im linken GF der ASS Gruppe ergab (siche
Ergebnisse), wurde dieses Areal als Region of interest (ROI) im Durchschnittsgehirn der Gruppe
bestimmt und dann mittels einer sphérischen Morphingprozedur auf die individuellen
Kortexoberflichen {iibertragen, um dort homologe Regionen zu identifizieren. Somit konnte ein
individueller Durchschnittswert der Kortexdicke dieses Areals fiir jeden Teilnehmer bestimmt werden.
Dieser wurde dann mittels Pearson Korrelationen mit den Ergebnissen der neuropsychologischen
Messungen und mit den Amygdalavolumina korreliert, um eventuelle Beziehungen zwischen diesen

Werten aufzudecken.

3. Ergebnisse

Funktionelle Aktivierungsmuster sozial-kognitiver Aufgaben im temporoparietalen Kortex

Im ersten Experiment zeigte die Analyse der fMRT-Aktivierungskarten der drei sozial-kognitiven
Aufgaben innerhalb des temporoparietalen Kortex fiir die Wahrnehmung der Bewegung von Personen
(BM) eine erhohte BOLD-Antwort im rechten STS, flir die Zuschreibung von mentalen Zustinden
(ToM) im STS bilateral und in der TPJ links und fiir die moralische Bewertung des Verhaltens einer

6



anderen Person (MJ) im STS und in der TPJ, jeweils bilateral. Dabei wird eine hierarchisch
zunehmende Rekrutierung der Sub-Areale dieser Gehirnregion deutlich. Die Konjunktionsanalyse
ergab keinen Cluster iiberlappender Aktivitidt fiir alle drei sozial-kognitiven Aufgaben. Cluster
tiberlappender Aktivitét fanden sich jedoch fiir die Konjunktion aus BM mit ToM im rechten STS und
aus ToM mit MJ im STS bilateral und in der linken TPJ. Cluster separater Aktivitdt wurden fiir alle
drei Aufgaben in allen von ihnen jeweils aktivierten Sub-Arealen gefunden. In Clustern iiberlappender
Aktivitit ergab sich eine signifikante Korrelation der Amplitude der BOLD-Antwort mit dem
verwendeten Test fiir die Féhigkeit, Intentionen richtig zuzuschreiben (MASC), ausschlieflich im
linken STS-Cluster von ToM mit MJ und dort nur fiir die BOLD-Antwort von ToM.

Strukturelle Verinderungen im Gyrus fusiformis-Amygdala-System bei Autismus

Im zweiten Experiment ergab sich in den neuropsychologischen Untersuchungen ein Unterschied
zwischen der ASS Gruppe und der Kontrollgruppe nur im Emotionserkennungstest, was die Spezifitit
der Einschrinkung verdeutlicht. Hinsichtlich des Volumens der linken oder rechten AMY ergaben
sich in Kovarianzanalysen unter Einbezug des intrakraniellen Volumens keine signifikanten
Unterschiede zwischen den Gruppen. Hinsichtlich regionaler Verdnderungen der Kortexdicke zeigte
sich im ALM eine signifikante Kortexverdickung nur in der ASS Gruppe im linken GF. In der
Analyse der anatomischen Kovarianz zwischen der AMY und dem GF fand sich in der Kontrollgruppe
eine signifikante positive Korrelation der Kortexdicke des linken GF mit dem Volumen der linken
AMY. Im Gegensatz dazu fand sich in der ASS Gruppe eine negative, obgleich nicht signifikante
Korrelation der Kortexdicke des linken GF mit dem Volumen der linken AMY. Die Korrelationen der
Kortexdicke des linken GF mit dem Volumen der linken AMY unterschieden sich signifikant
zwischen den Gruppen. Um die behaviorale Relevanz der anatomischen Verdnderungen fiir die ASS
zu Uberpriifen, wurden fiir die beiden Gruppen getrennt partielle Korrelationen der Kortexdicke des
linken GF mit der Leistung im Emotionserkennungstest, im mentalen Rotationstest und im rdumlichen
Visualisierungstest berechnet. Wéhrend sich in der Kontrollgruppe keine signifikanten Korrelationen
zeigten, ergab sich in der ASS Gruppe eine spezifische signifikante negative Korrelation der
Kortexdicke des linken GF mit dem Emotionserkennungstest.

Dissoziation kognitiver und emotionaler Empathiefihigkeit bei Asperger Syndrom

Im dritten Experiment zeigte sich bei der Auswertung des neu entwickelten, realititsnahen Tests zur
multi-dimensionalen Einschétzung der Empathiefdhigkeit (MET) ein signifikant schlechteres
Abschneiden der ASP Gruppe im Bereich kognitive Empathie. Im Gegensatz dazu fanden sich keine
Unterschiede zwischen den Gruppen im Bereich emotionale Empathie, weder bei expliziter noch bei
impliziter Abfrage. Des Weiteren zeigte sich auch kein Unterschied zwischen den Gruppen im
AusmaB der inneren Aufregung beim Betrachten des Hintergrunds allein. Im zum Vergleich zusétzlich
durchgefiihrten bereits etablierten IRI zeigte sich ein analoges Bild mit signifikant niedrigeren Werten
der ASP Gruppe auf der Skala fiir kognitive Empathie bei fehlenden Unterschieden zwischen den

Gruppen auf den Skalen fiir emotionale Empathie. Um die Validitdt des MET zu evaluieren, wurden



konvergente und diskriminante Validitdit im Vergleich mit dem IRI analysiert, wobei nur die
Ergebnisse der Kontrollgruppe betrachtet wurden. Als Bestitigung der Konstruktvaliditdt fanden sich
die hochsten Korrelationen zwischen den Abschnitten zur emotionalen Empathie im MET und der
Skala fiir emotionale Empathie im IRI und zwischen dem Abschnitt zur kognitiven Empathie im MET

und der Skala fiir kognitive Empathie im IRL.

4. Diskussion

Die Beobachtung, dass auBler bei der Erkennung von Gesichtern dem STS auch bei verschiedenen
weiteren sozial-kognitiven Aufgaben eine wichtige Rolle zuzukommen scheint, fithrte zu der
Hypothese, dass ein all diesen sozial-kognitiven Aufgaben gemeinsamer Prozess der im
temporoparietalen Kortex hervorgerufenen Aktivitit zugrunde liegen konnte. Die Voraussetzung fiir
solch eine Interpretation besteht im Nachweis eines gemeinsamen neuronalen Korrelats. Diesbeziiglich
ergaben sich im ersten Experiment jedoch keine wegweisenden Hinweise, da kein Cluster
iiberlappender Aktivitit fiir alle drei verwendeten Aufgaben gefunden wurde. Somit kann die
Vorstellung zuriickgewiesen werden, dass ein singuldrer gemeinsamer Prozess allein, sei es flir die

* oder aber fiir die Zuschreibung von Intentionen ', die

Wahrnehmung von anderen Individuen
Aktivitét in dieser Gehirnregion erklaren konne.

Da ein Prozess zur Zuschreibung von Intentionen die wahrscheinlichste Schnittmenge der
verwendeten drei sozial-kognitiven Aufgaben darstellte, wurde auBerdem iiberpriift, ob in jenen
Clustern, in denen zumindest die Aktivitdt von zwei der drei sozial-kognitiven Aufgaben iiberlappte,
eine Korrelation zwischen der Amplitude der BOLD-Antwort mit den individuellen Ergebnissen im
MASC nachzuweisen ist. Da in keinem dieser Cluster eine signifikante Korrelation fiir beide
Aufgaben mit dem MASC gefunden wurde, muss die Hypothese, dass ein solcher Prozel3 als
gemeinsamer Prozel3 verschiedener sozial-kognitiver Aufgaben dienen konne, als unwahrscheinlich

1

bewertet werden . Als alternative Kandidaten fiir einen gemeinsamen Prozess kommen die initiale
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Analyse von Bewegungsmustern anderer Individuen * oder die Analyse der sozialen Bedeutung

0

beobachteten Verhaltens * in Betracht. Letztere Interpretation wird dadurch gestiitzt, dass erhohte

Aktivitdt im STS durch Stimuli mit sozialer Salienz, z.B. bei der Beurteilung von
Vertrauenswiirdigkeit oder Attraktivitit, hervorgerufen werden kann .

Herausragendes Charakteristikum der Aktivierungsmuster der drei sozial-kognitiven Aufgaben im
ersten Experiment war eine hierarchisch zunehmende Rekrutierung der Sub-Areale dieser
Gehirnregion. Wihrend die Wahrmehmung der Bewegungen von Personen eine erhdhte Aktivitédt nur
im rechten STS hervorrief, fiihrte die Zuschreibung von mentalen Zusténden zu zuséitzlicher Aktivitét
im linken STS und in der linken TPJ und die moralische Bewertung des Verhaltens einer anderen
Person wiederum zu weiterer Aktivitdit in der rechten TPJ. Dieses Muster zeigt eine gute

Ubereinstimmung mit einer aktuellen zwei-stufigen Konzeption eines Prozesses, der sowohl der

kognitiven Doméne der Sprache als auch der sozialen Kognition gemeinsam sein konnte **. Dabei soll



auf der ersten Stufe eine Zergliederung des Informationsflusses, ob auditorisch oder visuell, in
Bedeutung tragende Elemente stattfinden und auf der zweiten eine Interpretation ebendieser
hinsichtlich ihrer kommunikativen Bedeutung. In diesem Sinne konnte die Aktivitdt im rechten STS,
wo alle drei sozial-kognitiven Aufgaben eine erhohte BOLD-Antwort hervorriefen, der ersten Stufe
entsprechen, also der Zergliederung des visuell-riumlichen Informationsflusses unserer Stimuli, die
identisch waren fiir alle drei Bedingungen. Die hierarchisch zunehmende Aktivitét im linken STS und
in der TPJ bilateral konnte der zweiten Stufe entsprechen, d.h. der zunehmend komplexeren
Prozessierung der kommunikativen Bedeutung, die moduliert wird durch den Kontext, der durch die
jeweilige Aufgabe bestimmt wird. Dieses Experiment widerspricht also der bisherigen Konzeption
eines singuldren gemeinsamen Prozesses im temporoparietalen Kortex und lédsst stattdessen ein neues
zwei-stufiges Prozessmodell wahrscheinlicher erscheinen.

Im GF, dessen pathophysiologische Bedeutung fiir die ASS im Fokus des zweiten Experiments stand,
wurde eine fokale Verdickung des Kortex allein im linken GF fiir die ASS Gruppe gefunden. Dieser
Befund steht im Finklang mit Voxel-basierten Morphometriestudien, die ein erhéhtes Volumen der
grauen Materie des GF bei Kindern und Erwachsenen mit High-functioning Autismus nachweisen

16,17

konnten , allerdings in einem deutlich weniger spezifischen Ausmal als in diesem Experiment.

Hinsichtlich des Volumens der linken oder rechten AMY ergaben sich in Ubereinstimmung mit
einigen friiheren Berichten keine Unterschiede zwischen der ASS und der Kontrollgruppe *"*+*.

Die behaviorale Relevanz der strukturellen Verdnderungen im GF konnte dadurch gezeigt werden,
dass nur in der ASS Gruppe eine spezifische signifikante negative Korrelation der Kortexdicke des
linken GF mit dem Emotionserkennungstest bestand. Dieses Ergebnis erginzt Beobachtungen von
abnormen Aktivierungsmustern mit reduzierter Aktivitit im GF, wenn Patienten mit ASS Gesichter
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verarbeiten ***’. Andere fMRT-Studien stellten jedoch keine derartigen Unterschiede fest
konnten solche auf andere Faktoren zuriickfiihren, wie die Dauer der Fixierung der Augen '* oder das
MaB der Vertrautheit mit der betrachteten Person .

Daher entstand die Idee, dass die abnorme Prozessierung von Gesichtern im GF zumindest zum Teil
durch andere Strukturen des sozialen Gehirns vermittelt wird, insbesondere durch die AMY "***°'. In
Ubereinstimmung mit dieser Konzeption konnte in der ASS Gruppe eine im Vergleich zur
Kontrollgruppe reduzierte anatomische Kovarianz zwischen dem Volumen der AMY und der
Kortexdicke des GF gezeigt werden. Kiirzlich wurde die morphometrische Kovarianzanalyse als ein

52-54
und es

alternatives Mal} fiir die Untersuchung von struktureller Konnektivitit vorgeschlagen
konnte nachgewiesen werden, dass die Ergebnisse gut mit denen anderer bereits etablierter
Untersuchungsmethoden fiir strukturelle Konnektivitit, wie z.B. Diffusions-Tensor-Imaging (DTI),
korrespondieren *°. So findet sich auch eine Ubereinstimmung der Ergebnisse der Kovarianzanalyse
dieses Experiments mit denen einer aktuellen DTI Studie, die Anomalien der Verbindung von der
AMY zum GF bei Jugendlichen und Erwachsenen mit High-Functioning Autismus aufzeigte *°. Vor

diesem Hintergrund kénnen die Resultate unserer anatomischen Kovarianzanalyse im Sinne intakter



struktureller Konnektivitdt zwischen der AMY und dem GF in der Kontrollgruppe interpretiert werden
und im Sinne einer Storung derselben in der ASS Gruppe. Somit unterstiitzen die Ergebnisse dieses
Experiments das AMY-GF-Modell sozial-perzeptueller Einschrinkungen bei ASS ** dadurch, dass
sowohl strukturelle Verdnderungen im Amygdala-Fusiformis-System als auch damit verbundene,
funktionelle Einschrankungen gefunden wurden.

Da die Untersuchung neuronaler Strukturen immer nur so gut sein kann, wie die Konzeptualisierung
der entscheidenden kognitiven Prozesse, richtete sich das dritte Experiment auf eine realitdtsnahe und
multi-dimensionale Untersuchung von Empathie, als einer grundlegenden sozial-kognitiven Funktion.
Bei der Untersuchung einer Gruppe von ASP Patienten mit dem neu entwickelten MET zeigte diese
im Vergleich zur Kontrollgruppe eine Einschrankung nur im Bereich der kognitiven Empathie. Fiir
den Bereich der emotionalen Empathie fanden sich jedoch keine Unterschiede, was darauf hindeutet,
dass Individuen mit ASP {iiber ein vergleichbares AusmaB3 an Sorge um andere verfiigen wie
Normalprobanden. Diese Ergebnisse wurden gestirkt durch das Fehlen von Unterschieden zwischen
den Gruppen beziiglich der Tendenz zu sozial-erwiinschtem Verhalten und beziiglich der emotionalen
Reaktion auf Stimuli ohne sozialen Inhalt (Arousal Kontext), die konfundierende Faktoren hétten
darstellen konnen.

Die Messung verringerter kognitiver Empathie bei Individuen mit ASP stimmt mit den Ergebnissen
von Vorgingerstudien iiberein . Individuen mit ASS erreichen unter Verwendung von Instrumenten
der Selbstauskunft beziiglich kognitiver Empathie niedrigere Werte als Kontrollprobanden *"*°. Auch
zeigen sie bei Untersuchungen mit objektiveren MaBlen Einschrdnkungen hinsichtlich der Fahigkeit,
den mentalen Zustand von anderen zu erfassen ®. Bis heute haben nur wenige Studien emotionale
Empathie bei Individuen mit ASS untersucht, wobei die Ergebnisse bisher kein einheitliches Bild
ergeben. In einer fritheren Studie, deren Aufgabe im korrekten Benennen der eigenen durch Mitfiihlen
ausgelosten Reaktionen bestand, wurde iiber ein verringertes Mall an emotionaler Empathie bei
Kindern einer Autismusgruppe berichtet . Allerdings berichteten die Autoren auch, dass die Kinder
mit Autismus ,,liberraschend gut* abschnitten, wenn sie auf die Emotion von anderen reagierten, was
mit Einzelberichten von Verwandten und Klinikern von Personen mit ASS iibereinstimmt . Dariiber
hinaus konnte gezeigt werden, dass keine Unterschiede zur entsprechenden Kontrollgruppe bestehen
beziiglich der elektrodermalen Reaktion auf emotional-aufgeladene Photos bei autistischen Kinder ®'
und beziiglich des Messwerts einer Selbstauskunft zu empathischer Sorge bei Erwachsenen mit
ASP?,

Die Diskrepanz zwischen den Befunden intakter emotionaler Empathie bei ASP im MET und der
bisher vorherrschenden Uberzeugung eines Mangels an Empathie ist bemerkenswert. Zwar wurde
bisher noch nicht untersucht, ob das in dieser Studie bei Personen mit ASP beobachtete Profil
eingeschrankter kognitiver und erhaltener emotionaler Empathie auch auf andere Entititen der ASS
zutrifft, es erscheint aber wahrscheinlich, dass es sich hierbei um ein allgemeines Funktionsmuster des

Spektrums handeln kdnnte.

10



Obwohl eine deutliche Zunahme von Forschungsprojekten beziiglich der biologischen Basis der ASS
beobachtet werden kann, ist die Datenlage zu reproduzierbaren neuronalen Korrelaten bisher noch
diinn. Dies konnte auch darauf zuriickzufithren sein, dass eine prizisere Charakterisierung des
behavioralen Phéinotyps dieser Storungen vonndten ist, um die (moglicherweise subtilen)
Verinderungen von Gehirnstrukturen und -funktionen aufdecken zu konnen. Im Rahmen dieses
Experiments wurde ein neuartiger multi-dimensionaler Test entwickelt und validiert, der nun
angewendet werden kann, um weitere Erkenntnisse auch hinsichtlich der neurobiologischen Basis

dieser Storungen gewinnen zu konnen.

Zusammenfassend konnte mit dieser Arbeit eine differenziertere Charakterisierung der Funktion
einzelner Strukturen innerhalb eines Netzwerks fiir soziale Kognition vorgenommen werden. So
deuten die funktionellen MRT Ergebnisse daraufhin, dass die im temporoparietalen Kortex durch
sozial-kognitive Aufgaben hervorgerufene Aktivitdt am besten durch ein zwei-stufiges Prozessmodell
erklart werden kann. Die strukturellen MRT Ergebnisse weisen auf die pathophysiologische
Bedeutung des GF im Zusammenhang mit der AMY fiir die Autismus Spektrum Stérung hin. Durch
die Entwicklung des MET gelang eine prézisere Charakterisierung des behavioralen Phénotyps des
ASP, mithilfe derer eine weitere Vertiefung des Verstidndnisses der neurobiologischen Basis von

Storungen sozialer Kognition erreicht werden kann.
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