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7 Zusammenfassung

Volumetrische Untersuchungen von Amygdala und Hippocampus als Strukuren des medialen
Temporallappens spielen in der Schizophrenieforschung seit Jahren eine grof3e Rolle.

Der Hippocampus ist insbesondere fir Prozesse der Gedéachtniskonsolidierung bedeutsam. Des-
halb ist er wegen der bei schizophrenen Patienten beobachtbaren kognitiven Storungen, z. B.

solchen der Merkfahigkeit und des Kurzzeitgedachtnisses, von besonderem Interesse.

Im Bereich der bei schizophrenen Patienten ebenfalls gestorten Emotionalitét weisen viele Un-
tersuchungen auf eine Schlisselrolle der Amygdala hin.

Zahlreiche volumetrische Untersuchungen weisen auf Grof3enveranderungen des Hippocampus
und der Amygdala im Rahmen schizophrener Erkrankungen hin. Dabei stellt sich die Frage, ob
diese Veranderungen als ein vorausgehender Risikofaktor fur schizophrene (und andere psychi-
atrisch-neurologische) Erkrankungen zu bewerten sind oder ob se Teil des Krankheitsprozesses
und somit erst Folge der Erkrankung selbst sind, bzw. zu welchem Zeitpunkt der Erkrankung sie

sich manifestieren.

Zur Beantwortung dieser Frage ist es notig, Patienten entweder vor Ausbruch der schizophrenen
Erkrankung oder zu einem moglichst frihen Zeitpunkt im Krankheitsverlauf zu untersuchen.
Hierbei kommt der Vermessung von Hippocampus und Amygdala bei Patienten in der Prodro-
malphase einer Schizophrenie eine besondere Bedeutung zu.

Bisherige Studien, in denen Prodromal-Patienten untersucht wurden, zeigen sehr heterogene Er-
gebnisse. Eine Hauptursache ist dabei in den erheblichen methodischen Unterschieden zu sehen.
Aufgrund der Schwierigkeiten, beide Strukturen in volumetrischen Untersuchungen voneinander
abzugrenzen, erfolgte die Vermessung héufig gemeinsam im sogenannten Amygdala-

Hippocampus-Komplex, der jedoch weder anatomisch noch funktionell eine Einheit darstellt.

Erforderlich sind daher Untersuchungen mit Hilfe eines manuellen Tracings, in denen Hippo-
campus und Amygdala getrennt und anatomisch korrekt vermessen werden. Das Tracing sollte
sich moglichst genau an anatomischen Grenzen orientieren, da der Einsatz von Hilfslinien oder

externen Bezugspunkten ebenfalls zu systematischen Fehlern fiihren kann.

Die vorliegende Arbeit soll einen Beitrag zur Klérung der Frage leisten, ob und - wenn ja - in
welchem Stadium schizophrener Erkrankungen sich Volumenveranderungen an Amygdal ae und
Hippocampi manifestieren. Untersucht wurden deshalb Patienten in der Prodromalphase einer
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schizophrenen Erkrankung, Patienten mit schizophrener Erstmanifestation und eine Gruppe ge-
sunder Probanden. Nach kritischer Analyse vorausgehender Arbeiten wurde ein eigenes Mess-
protokoll entwickelt, dass ein weitestgehend an den anatomischen Grenzen orientiertes manuel-
les Tracing ermoglichte. Dabei wurden Hippocampus und Amygdala getrennt untersucht. Zu-
sétzlich erfolgte eine Unterteilung des Hippocampus in eine Kopf- und eine Corpus/Tail-Region.

Fur die Untersuchungen lasst sich eine hohe Intra und Interraterreliabilitét zeigen. Die Qualitét

der Messungen ist mit der in d&nlich angelegten Untersuchungen vergleichbar.

Die Untersuchung zeigt Veranderungen der Hippocampi im Sinne einer VVolumenminderung in
der Corpus/Tail-Region bereits in der Prodromal phase schizophrener Erkrankungen. Hier erga-
ben sich beidseits signifikante Unterschiede zwischen der Gruppe der Prodromal-Patienten und
der Gruppe der Gesunden, nicht aber zwischen Prodromal-Patienten und Patienten mit schizo-
phrener Erstmanifestation. Unter Berlicksichtigung des moglichen Einflusses anderer Faktoren
(intracranielles Volumen, Handigkeit, Medikation, Geschlecht, Alter) erweisen sich die Grup-
penunterschiede der rechten Hippocampus- Corpus/Tail-Region als robust. Linkseitig lassen sich
in den Kovarianzanalysen nur noch statistische Tendenzen nachweisen; unter dem Einfluss der
Medikation ergeben sich keine Gruppenunterschiede mehr.

Die Daten der Amygdalavermessung zeigen keine Volumenunterschiede zwischen Prodromal-
Patienten und Gesunden, jedoch kleinere linke Amygdalae in der Gruppe der Patienten mit schi-
zophrener Erstmanifestation sowohl im Vergleich mit der Gruppe der Prodromal-Patienten als
auch im Vergleich mit der Kontrollgruppe. Diese Gruppenunterschiede bleiben in der Kovarian-
zanalyse mit den Kovariablen intracranielles Volumen, Medikation und Geschlecht signifikant;
unter Berlicksichtigung des Alters findet sich nur noch eine statistische Tendenz, mit der Han-

digkeit als Kovariable sind keine Gruppenunterschiede mehr nachweisbar.

Die Ergebnisse lassen sich so interpretieren, dass ein kleineres Volumen der Hippocampus-
Corpus/Tail-Region as ein Risikofaktor fur Erkrankungen aus dem schizophrenen Formenkreis
anzusehen ist, da sich entsprechende Veradnderungen bereits in einem sehr frihen Stadium der
Erkrankung nachweisen lassen und sich im weiteren Verlauf nicht mehr veréndern. Diese Be-
funde bestétigen die Ergebnisse vieler anderer, methodisch vergleichbarer Studien.

Im Gegensatz dazu sprechen die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung daflr, dass die Ver-
anderungen der (linken) Amygdala erst im Verlauf der Erkrankung erworben werden und somit

als Folge der schizophrenen Erkrankung einzustufen sind. Die in der aktuellen Literatur vorlie-
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genden Ergebnisse zu moglichen Amygdala-V erénderungen im Rahmen schizophrener Erkran-
kungen sind sehr heterogen. Dies erschwert die Einordnung der eigenen Ergebnisse. Bemer-
kenswerterweise fanden sich erganzend signifikante negative Korrelationen zwischen Amygda-
la-Volumen und einzelnen PANSS-Items, die affektive Veranderungen im Rahmen schizophre-
ner Erkrankungen abbilden.

Die Grenzen der vorliegenden Arbeit liegen in der im Vergleich zu anderen Studien niedrigen
Fallzahl, dem Fehlen von Verlaufsuntersuchungen der Prodromal-Patienten sowie der Tatsache,
dass bei der manuellen Vermessung von Hirnstrukturen individuelle Fehler nicht vollig ausge-

schlossen werden konnen.

Volumetrischen Untersuchungen von Patienten in einem maoglichst friihen Stadium schizophre-
ner Erkrankungen kommt eine wichtige Rolle in der Erfassung von Risikozustdnden fur diese
Erkrankungen zu. Notwendig sind weitere, an den anatomischen Grenzen orientierte, volumetri-
sche Messungen mit grof3eren Fallzahlen bzw. Verlaufsuntersuchungen insbesondere von
Prodromal- bzw. Risiko-Patienten.



