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1. Abstract 
 

Background: Bipolar disorder (BD), with the hallmark symptoms of elevated and 

depressed mood, is thought to be characterized by underlying alterations in reward-

processing networks. However, to date the neural circuitry underlying abnormal 

responses during reward processing in BD remains largely unexplored. The aim of 

this study was to investigate whether euthymic BD is characterized by aberrant 

ventral (VS) activation patterns and altered connectivity with the prefrontal cortex in 

response to monetary gains and losses.  

 

Methods: During fMRI 20 euthymic BD patients and 20 age-, gender-, and IQ-

matched healthy controls completed a monetary incentive delay paradigm, to 

examine neural processing of reward and loss anticipation. A priori defined regions-

of-interests (ROIs) included the VS and the anterior prefrontal cortex (aPFC). 

Psychophysiological interactions (PPIs) between these ROIs were estimated and 

tested for group differences for reward and loss anticipation separately. 

 

Results: BD participants, relative to healthy controls, displayed decreased activation 

selectively in the left and right VS during anticipation of reward, but not during loss 

anticipation. PPI analyses showed decreased functional connectivity between the left 

VS and aPFC in BD patients compared to healthy controls during reward anticipation. 

 

Conclusions: This is the first study showing decreased VS activity and aberrant 

connectivity in the reward-processing circuitry in euthymic, medicated BD patients 

during reward anticipation. Our findings contrast with research supporting a reward 

hypersensitivity model of BD, and add to the body of literature suggesting that 

blunted activation of reward processing circuits may be a vulnerability factor for mood 

disorders.  
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Zusammenfassung: 

 

Hintergrund: Die bipolare affektive Störung (BD) mit ihrer Kernsymptomatik von 

Phasen erhöhter beziehungsweise depressiver Stimmung, steht in Verdacht durch 

Veränderungen von neuronalen Netzwerken, die an der Belohnungsverarbeitung 

beteiligt sind, gekennzeichnet zu sein. Nichtsdestotrotz sind die Zusammenhänge 

neuronaler Netzwerke, die an Belohnungsprozessen beteiligt sind, wenig untersucht. 

Das Ziel der vorliegenden Studie war es zu untersuchen, ob veränderte 

Aktivierungsmuster des ventralen Striatums sowie eine veränderte Konnektivität mit 

dem präfrontalen Cortex während Belohnungsprozessen in Form von monetären 

Gewinnen und Verlusten, bei euthymen Probanden mit bipolarer affektiver Störung 

vorliegen.  

 

Methode: 20 euthyme Probanden mit bipolarer affektiver Störung sowie 20 alters-, 

geschlechts- und IQ-gematchte gesunde Kontrollen unterliefen funktioneller 

Magnetresonanztomografie-Messungen während eines monetären 

Belohnungsparadigmas, um neuronale Prozesse während der Antizipation von 

Gewinnen bzw. Verlusten zu untersuchen. A priori definierte Regionen (Regions-of-

interests) umfassten das ventrale Striatum sowie den anterioren präfrontalen Cortex. 

Psychophysiologische Interaktionen (PPI) zwischen diesen Regionen wurden 

geschätzt und auf Gruppenunterschiede bezüglich Gewinn- und Verlustantizipation 

separat getestet.  

 

Ergebnisse: Probanden mit bipolarer affektiver Störung zeigten im Vergleich mit 

gesunden Kontrollen eine verminderte Aktivierung im linken und rechten Striatum 

während der Antizipation von Belohnung, aber nicht von Verlusten. 

Psychophysiologische Interaktionsanalysen zeigten eine verminderte funktionelle 

Konnektivität zwischen dem linken ventralen Striatum und dem anterioren 

präfrontalen Cortex bei Probanden mit bipolarer affektiver Störung im Vergleich mit 

gesunden Kontrollen während der Antizipation von Belohnung.  

 

Schlussfolgerung: Hierbei handelt es sich um die erste Studie, die eine verminderte 

Aktivität des ventralen Striatums und eine veränderte Konnektivität in den neuronalen 

Netzwerken unter der Antizipation von Belohnung bei euthymen, medizierten 
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Probanden mit bipolarer affektiver Störung zeigt. Unsere Ergebnisse kontrastieren 

bisherige Studien, die ein Belohnungs-Hypersensitivitäts-Model der bipolaren 

affektiven Störung annahmen und unterstreichen bisherige Studienergebnisse, die 

eine verminderte Aktivierung in belohnungsassoziierten neuronalen Netzwerken  bei 

der bipolaren affektiven Störung insbesondere bei unmedizierten Probanden als 

Vulnerabilitätsfaktor zeigen konnten.  
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2. Eidesstattliche Versicherung  

  

„Ich, Stefanie Schreiter, versichere an Eides statt durch meine eigenhändige 

Unterschrift, dass ich die vorgelegte Dissertation mit dem Thema: „Neural Alterations 

of Fronto-Striatal Circuitry during Reward Anticipation in Euthymic Bipolar Disorder“ 

selbstständig und ohne nicht offengelegte Hilfe Dritter verfasst und keine anderen als 

die angegebenen Quellen und Hilfsmittel genutzt habe.  

Alle Stellen, die wörtlich oder dem Sinne nach auf Publikationen oder Vorträgen 

anderer Autoren beruhen, sind als solche in korrekter Zitierung (siehe „Uniform 

Requirements for Manuscripts (URM)“ des ICMJE -www.icmje.org) kenntlich 

gemacht. Die Abschnitte zu Methodik (insbesondere praktische Arbeiten, 

Laborbestimmungen, statistische Aufarbeitung) und Resultaten (insbesondere 

Abbildungen, Graphiken und Tabellen) entsprechen den URM (s.o) und werden von 

mir verantwortet.  

Mein Anteil an der ausgewählten Publikation entspricht dem, der in der 

untenstehenden gemeinsamen Erklärung mit dem Betreuer, angegeben ist.  

 

Die Bedeutung dieser eidesstattlichen Versicherung und die strafrechtlichen Folgen 

einer unwahren eidesstattlichen Versicherung (§156,161 des Strafgesetzbuches) 

sind mir bekannt und bewusst.“ 

  

       ____________________________ 

15.09.2016       Unterschrift 
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Ausführliche Anteilserklärung an der erfolgten Publikation 

 

Publikation: Stefanie Schreiter*, Stephanie Spengler*, Anna Willert, Sebastian 

Mohnke, Dorrit Herold, Susanne Erk, Nina Romanczuk-Seiferth, Esther Quinlivan, 

Catherine Hindi-Attar, Christian Banzhaf, Carolin Wackerhagen, Lydia Romund, 

Maria Garbusow, Thomas Stamm, Andreas Heinz, Henrik Walter & Felix Bermpohl, 

Neural Alterations of Fronto-Striatal Circuitry during Reward Anticipation in 

Euthymic Bipolar Disorder, Psychological Medicine, 2016. 

*geteilte Erstautorenschaft 
 

Beitrag im Einzelnen: 

Beteiligung an der Konzeption der Studie und Fragestellung, Durchführung der 

Studie mit Rekrutierung der Probanden, Koordination der Erhebungen und 

Durchführung der funktionellen Magnetresonanztomographie (fMRT) Messungen 

sowie Erhebung klinischer und soziodemografischer Parameter, Auswertung der 

fMRT-Daten, Literatursichtung und Verfassung des Manuskripts. Dabei konzentrierte 

ich mich auf die Analyse der Aktivitätsunterschiede der Regions-of-Interest 

(insbesondere Ventrales und Dorsales Striatum), wohingegen sich die zweitgenannte 

Erstautorin auf die Konnektivitätsanalyse (PPI) konzentrierte und hier an der 

Auswertung der Daten beteiligt war.  

 

 

Unterschrift, Datum und Stempel des betreuenden Hochschullehrers/der 

betreuenden Hochschullehrerin  

 

____________________________ 

 

 

Unterschrift des Doktoranden/der Doktorandin 

 
____________________________ 
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5. Lebenslauf 

 

Mein Lebenslauf wird aus datenschutzrechtlichen Gründen in der elektronischen 

Version meiner Arbeit nicht veröffentlicht. 
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