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Zusammenfassung

Hintergrund: Nichtepileptische Anfalle (engl: Nonepileptic Seizures, NES) sind Anfalle,
die in ihrer auleren Erscheinung epileptischen Anfallen ahneln, neurophysiologisch in
der Elektroenzephalographie (EEG) jedoch nicht die typische Aktivitdt eines
epileptischen Anfalls aufweisen. NES gehen mit sozialen und beruflichen
Beeintrachtigungen einher, die mit einer Epilepsieerkrankung vergleichbar sind und
stellen durch hohe direkte und indirekte Kosten eine beachtliche

gesundheitsokonomische Belastung dar.

Die Atiopathogenese des Krankheitsbildes ist bisher nicht gut verstanden. Es wird eine
multifaktorielle Genese angenommen, bei der u.a. Exekutivfunktionen, Aufmerksamkeit

und kognitive und emotionale Empathie eine Rolle zu spielen scheinen.

Methoden: Im Rahmen einer randomisierten kontrollierten Studie, in der eine neue
korperwahrnehmungsorientierte Therapie (CORDIS) unserer Arbeitsgruppe evaluiert
wurde, haben wir vor der Intervention eine Fall-Kontroll-Studie mit dem gleichen
Patient:innenkollektiv durchgefuhrt. Dafur haben wir 41 Erkrankte mit NES mit gesunden
Kontrollpersonen nach Alter, Geschlecht und Bildungsabschluss gematcht. Fur die
Erfassung der emotionalen und kognitiven Empathie haben beide Gruppen den
Multifaceted Empathy Task (MET) und den Reading the Mind in the Eyes Test (RMET)
durchgefuhrt. Fur die Erfassung der Exekutivfunktionen (Arbeitsgedachtnis und mentale
Flexibilitat) haben beide Gruppen den Digit Span Test (DS) und den Trailmaking-Test
durchgefihrt (TMT). Fur die Erfassung der Aufmerksamkeit wurde von beiden Gruppen
der Attentional Network Task ausgeflihrt (ANT). Fur die Erfassung einer moglicherweise
vorliegenden Psychopathologie wurden aulierdem Selbstauskunftsfragbdgen von beiden

Gruppen beantwortet.

Ergebnisse: Erkrankte mit NES zeigten im Vergleich zu der gesunden Kontrollgruppe
keine Einschrankungen in der kognitiven Empathie. Im Bereich der emotionalen
Empathie war die NES-Gruppe weniger mitfihlend beziglich positiver Emotionen.
AuRerdem zeigten Erkrankte mit NES Einschrankungen in den Exekutivfunktionen
(Arbeitsgedachtnis und mentale Flexibilitat). Im Bereich der Aufmerksamkeit zeigten sich

keine Gruppenunterschiede.
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Diskussion: Unsere Ergebnisse deuten auf Einschrankungen in der Empathie und den
Exekutivfunktionen bei Erkrankten mit NES hin. Mdglicherweise spielen diese Faktoren
in der Atiologie von NES eine Bedeutung, was Uber unser Fall-Kontroll-Design jedoch

nicht gepruft werden kann.

Das konnte — falls es in grélderen Stichproben repliziert wird — bei therapeutischen

Optionen und krankheitskonzeptuellen Uberlegungen berticksichtigt werden.
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Abstract

Introduction: Nonepileptic seizures (NES) are seizures that resemble epileptic seizures,
but do not show the typical activity of an epileptic seizure in an EEG examination. NES
are associated with social and occupational impairments that are comparable to epilepsy

and represent a significant health economic burden due to high direct and indirect costs.

The underlying etiologic mechanisms of NES are not well understood. A multifactorial
genesis is assumed, in which executive functions, attention, and cognitive and emotional

empathy, among others, seem to play a role.

Methods: As part of a randomized controlled trial evaluating a new body-awareness-
oriented therapy (CORDIS) from our research group, we conducted a case-control study
with the same patient population prior to the intervention. 41 patients with NES and
healthy controls were matched for age, gender, and educational level. For the
assessment of emotional and cognitive empathy, the two groups completed the
Multifaceted Empathy Task (MET) and the Reading the Mind in the Eyes Test (RMET).
To assess executive functions, the two groups performed the Digit Span Test (DS) and
the Trailmaking Test (TMT). Both groups performed the Attentional Network Task (ANT)
to assess attention. Selfreport questionnaires were also completed by both groups to

assess symptoms of depression and dissociation.

Results: Patients with NES showed no impairment in cognitive empathy compared to
healthy controls. In the domain of emotional empathy, patients with NES appeared to be
less empathetic regarding positive emotions. In addition, patients with NES showed
impairments in executive functions (working memory and mental flexibility). We found no

group differences regarding attention.

Discussion: Our results suggest impairments in empathy and executive functions in
patients with NES. This could — if replicated in larger sample sizes — be considered in the
development of new therapeutic treatment options and for conceptual frameworks of the

psychopathology of NES.
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1 Einleitung

1.1 Entstehung der Arbeit

Die Versorgung von Patient:innen mit nichtepileptischen Anfallen siedelt sich am
Ubergang zwischen Neurologie und Psychosomatik an und stellt sowohl in der Diagnostik

als auch in der Behandlung eine besondere Herausforderung dar.

Im Kontext der Spezial-Ambulanz fur dissoziative Anfalle der Charité wurde ein
Gruppenbehandlungsprogramm entwickelt und durch unsere Arbeitsgruppe im Rahmen
einer randomisierten, kontrollierten Studie evaluiert . Neben der Evaluation des
Behandlungsprogramms haben wir uns auch dafir interessiert, inwiefern sich das
Patient:innenkollektiv von gesunden Kontrollpersonen unterscheidet. Dieser Frage sind
wir im Rahmen einer Fall-Kontroll-Studie nachgegangen [1,2,5,6]. Bei der Auswahl der
Konstrukte haben wir uns an den atiologischen Krankheitskonzepten fur nichtepileptische
Anfalle orientiert. In dieser Arbeit gehe ich auf die Ergebnisse unserer Arbeitsgruppe im
Bereich der Empathie, der Exekutivfunktionen und der Aufmerksamkeit ein und stutze
mich im Rahmen meiner Dissertationsschrift auf folgende zwei Publikationen aus unserer

Arbeitsgruppe zu diesen Themen [1,2]:

- Publikation 1: Irorutola F, Gerhardt C, Hamouda K, Rose M, Hinkelmann K, Senf-
Beckenbach P. Emotional and cognitive empathy in patients with non-epileptic
seizures. Seizure. Oktober 2020;81:280-6.

- Publikation 2: Hamouda K, Senf-Beckenbach P, Gerhardt C, Irorutola F, Rose M,
Hinkelmann K. Executive functions and attention in patients with psychogenic non
— epileptic seizures compared to healthy controls: a cross sectional study.
Psychosom Med. 2021 Oct 1;83(8):880-886.

1.2 Symptomatologie

Beim Auftreten eines anfallsartigen Ereignisses ist fur die weitere medizinische
Betreuung eine korrekte diagnostische Einordnung unabdingbar. Eine besondere

Herausforderung besteht in der klinischen Unterscheidung zwischen epileptischen und
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nichtepileptischen Anfallen (engl.: Non-epileptic Seizures, NES). Die Bezeichnung
»hichtepileptische Anfalle“ legt eine Definition in Abgrenzung zu epileptischen Anfallen
nahe. Dementsprechend werden unter NES Anfalle verstanden, die zwar in ihrer aul3eren
Erscheinung epileptischen Anfallen ahneln, neurophysiologisch in einer EEG-

Untersuchung aber nicht die typische Aktivitat eines epileptischen Anfalls aufweisen [7].

Auch in der klinischen Beobachtung gibt es Hinweise, die eine Abgrenzung maoglich
machen — wie beispielsweise ein fluktuierender Verlauf, geschlossene Augen oder das

Ausbleiben einer postiktalen Desorientierung [8].
1.3 Epidemiologie

NES sind nicht nur aus individueller Sicht eine leidvolle Erfahrung, sondern stellen auch
aus epidemiologischer und gesundheitskonomischer Sicht eine relevante Erkrankung

dar.

NES treten mit einer Inzidenz von 1,5 — 4,9/100 000 Neuerkrankungen pro Jahr auf und
haben in der Gesamtbevodlkerung eine Pravalenz von 2-33/100 000 [9-11]. Die
Latenzzeit zwischen Manifestation und Diagnose ist mit 7,2 Jahren hoch [12]. Betroffene
mit NES haben ahnliche soziale und berufliche Beeintrachtigungen wie Erkrankte mit

Epilepsie [13].

Aus wirtschaftlicher Sicht stellen NES eine Belastung fur das Gesundheitssystem dar, da
sie mit haufigen medizinischen Interventionen einhergehen (z.B. Notarzteinsatze) und

hohe direkte und indirekte Kosten verursachen [14].

In einer Metaanalyse von Diprose et al. wurde gezeigt, dass 53% bis 100% der an NES
erkrankten Personen andere psychiatrische Komorbiditaten aufweisen [15]. Am
haufigsten zeigte sich komorbid eine depressive Storung (8,9-85%) [16—18] und damit
ungefahr so haufig wie bei Patientiinnen, die an einer Epilepsie erkannt sind [15].
Angststdrungen (4,5-70%) [16,19], PTBS (7-100%) [20,21], und

Personlichkeitsstérungen (5,4-74,3%) [22,23] sind weitere relevante Komorbiditaten [15].

Die Krankheit ist belastend, einschrankend, teuer, wird spat erkannt und tritt haufig mit
anderen psychiatrischen Erkrankungen auf. Umso wichtiger erscheint es, die Atiologie
gut zu verstehen [9,12,13,24-26].
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1.4 Geschichte des Krankheitskonzepts

Traditionell wurde die Stérung nicht nur aufgrund eines Fehlens einer neurologischen
Erkrankung, sondern auch aufgrund von Stressoren, die dem Auftreten oder der

Verschlimmerung der Symptomatik vorausgehen, diagnostiziert.

Historisch geht das Krankheitskonzept der NES auf das veraltete Konzept der Hysterie
zuruck [27]. Hysterie leitet sich etymologisch von dem griechischen Begriff ,Hystera“
(Gebarmutter) ab [27,28]. Damit verbunden war die Vorstellung, dass die Gebarmutter
im Koérper umherschweife, was durch Druck auf andere Organe Krankheitssymptome

auslose, wie beispielsweise Erstickungsanfalle, Ohnmachtsanfalle oder Lahmungen [27].

Jean-Martin Charcot (1825-1883) und seine Schuler Sigmund Freud (1856-1939) und
Pierre Janet (1859-1947) erarbeiteten Krankheitskonzepte, die auf der Annahme
grinden, dass traumatische Erlebnisse atiologisch verantwortlich fir die Symptomatik
sind [27].

Pierre Janet ging davon aus, dass die Symptome durch eine emotionale Ubererregung
ausgelost werden, im Sinne von ,passiven mentalen Prozessen, die auf eine
autoregulative Verarbeitung traumatischer Prozesse rlckschlieen lassen® und

bezeichnete diesen Prozess als ,Dissoziation® [27].

Sigmund Freud vertrat die Annahme, dass die Symptomatik durch ,aktive mentale
Verdrangungsprozesse”“ verursacht wird — ,einem Konflikt zwischen in das Bewusstsein
drangenden (...) Winschen (...) und dem Bestreben, diese Wiinsche nicht zuzulassen®,
dieser Konflikt werde geldst ,indem Triebregungen in ein Kérpersymptom umgewandelt

werden®. Diesen Prozess bezeichnete Freud als ,Konversion® [27].

Diese beiden Konzeptionen sind in ihren konkurrierenden atiologischen Annahmen auch
in der Historie der Klassifikationssysteme der Internationalen statistischen Klassifikation
der Krankheiten der Weltgesundheitsbehdrde (engl.: International Classification of
Diseases: ICD der World Health Organization (WHQO) — ICD-11 und des Diagnostischen
und statistischen Manuals Psychischer Stérungen (engl.: Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders) — DSM-5 abgebildet.

So wurde noch im DSM-Il das Symptombild unter dem inzwischen veralteten
Sammelbegriff der ,hysterischen Neurose® klassifiziert, wobei in Anlehnung an Freud und

Janet eine Einteilung in eine hysterische Neurose dissoziativer Typus und in eine
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hysterische Neurose Konversionstypus erfolgte [27,29]. Ab dem DSM-IIl wurde der
Hysterie-Begriff aufgrund des diskriminierenden Charakters aufgegeben [30]. Die
Einteilung erfolgte nun als dissoziative Stdrung flr rein psychische Symptome und in
somatoforme  Stérungen flr korperliche Symptome, worunter auch die
Konversionsstorung klassifiziert wurde [31]. Diese Einteilung wurde im Wesentlichen bis
zum aktuellen DSM-5 beibehalten.

Im DSM-5 werden nichtepileptische Anfalle unter den Konversionsstérungen/Stérungen
mit funktionellen neurologischen Symptomen aufgefuhrt [32] wahrend in der aktuellen
ICD-11  NES den dissoziativen Stdérungen als dissoziative neurologische
Symptomstorungen untergeordnet sind [7]. Die dissoziative Stérung wird hier als eine
Integrationsstérung von Domanen der Identitat, Empfindung, Wahrnehmung, Affektivitat,
Erinnerungen, des Denkens sowie der Kontrolle Uber Korperbewegungen oder das

eigene Verhalten umschrieben [7].
1.5 Atiologie

Gemal eines biopsychosozialen Erklarungsmodells wird aktuell eine multifaktorielle
Entstehung angenommen, wobei jedoch die Atiologie bis heute nicht vollstandig

verstanden ist [26].

Seit den konzeptuellen Uberlegungen von Charcot, Freud und Janet werden
traumatische Lebensereignisse als ein zentrales Element im Verstandnis von NES
angesehen. Im Vergleich zu Gesunden ist die Pravalenz insbesondere friher
Traumatisierung deutlich erhdht, insgesamt sind die Daten jedoch sehr heterogen, sicher
auch aufgrund der verschiedenen Erhebungsinstrumente [33]. Derzeit wird davon
ausgegangen, dass eine Traumatisierung in der Vorgeschichte das Risiko fur die
Entstehung von NES erhoht, aufgrund mangelnder Reliabilitat stellt dies aber kein

zentrales diagnostisches Merkmal mehr da [33].

In zahlreichen Studien wurden neben traumatischen Erfahrungen verschiedene weitere
Faktoren identifiziert, die als pradisponierend, auslésend oder perpetuierend fir NES
erachtet werden [24,34-45]. Anhand dieser Faktoren wurden verschiedene
Erklarungsmodelle fir NES entwickelt. Diese beschreiben beispielsweise die Aktivierung

von dissoziiertem Material, eine korperliche Manifestation von emotionalem Stress,
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Reflexreaktionen und erlernte Verhaltensweisen als mdgliche atiologisch relevante
Faktoren [26].

Reuber et al. entwickelten das sogenannte ,Integrative Kognitive Modell* (Integrative

Cognitive Model, ICM), in welchem sie bisherige Ansatze zusammenfassten [26].

Das ICM postuliert, dass das ,Gerust® eines Anfalls (engl: Seizure Scaffold) durch
physiologische Stressreaktionen (z.B. Derealisation oder Benommenheit), instinktive
Automatismen (z.B. Fluchtbewegungen, Erstarren) und personliche oder beobachtete
Krankheitserfahrungen (z B. Epilepsie oder Synkopen) bedingt ist [26]. Durch
chronischen Stress oder akute interne oder externe Stressoren, wie z.B. Erinnerungen
an traumatische Erlebnisse oder ein Bedrohungserleben, wird gemal dem Modell ein
Anfall ausgel6st, der diesem Gerust entspricht [26]. Neurophysiologisch konnte ein Anfall
nach Reuber et al. beispielsweise durch einen Erregungszustand oder durch frontale
inhibitorische Dysfunktionen und der Stérung von hdéheren kognitiven Prozessen

verursacht sein [26].
1.6 Empathie

Ein moglicher Aspekt in der Pathogenese von NES kdnnten Beeintrachtigungen der
Emotionsverarbeitung darstellen [46]. So gibt es Hinweise, dass Patientinnen mit NES
ein hoheres Mal} an Alexithymie aufweisen [47,48]. In Bildgebungsstudien gibt es erste
Hinweise auf Auffalligkeiten im Prafronaticortex und limbischen System, welche
wiederum mit Schwierigkeiten der Emotionsregulation in Verbindung gebracht werden
[49,50].

Neben der Regulierung und Wahrnehmung der eigenen Emotionen stellt das Erkennen
und Mitempfinden von Emotionen anderer Menschen einen weiteren wichtigen Aspekt
der Emotionsverarbeitung dar. Auch wenn es sich dabei um unterschiedliche Prozesse
handeln kdnnte, wurde gezeigt, dass Beeintrachtigungen in der Empathie mit einer
eingeschrankten Emotionsregulierung und einem erhohten Auftreten von Alexithymie
verbunden sind [51-53].

Empathie leitet sich vom griechischen Begriff ,empatheia“ ab, was in etwa mit
Leidenschaft Ubersetzt werden kann [54]. Sie spielt eine zentrale Rolle in sozialen

Interaktionen und kann beispielsweise mit prosozialem Verhalten, der Hemmung von
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aggressivem Verhalten und externalisierendem Problemverhalten in Zusammenhang

gebracht werden [55].

Insbesondere die Interaktion von Patient:innen mit Therapeut:innen ist durch Empathie
beeinflusst. Gleichzeitig kann die Verbesserung der Empathiefahigkeit als ein

Therapieziel erachtet werden [46,55-58].

Empathie kann konzeptuell in zwei Komponenten unterteilt werden [59]. Emotionale
Empathie umschreibt eine Reaktion auf das Miterleben der Emotionen von anderen
Personen, im Sinne einer Anteilnahme, die sowohl grundlegende Fahigkeiten zum

Verstehen von Emotionen als auch emotionale Reaktivitatsprozesse erfordert [60].

Kognitive Empathie umschreibt hingegen die Fahigkeit, die Perspektive einer anderen
Person zu Ubernehmen und die Standpunkte anderer Personen in

zwischenmenschlichen Interaktionen zu verstehen und zu bertcksichtigen [61].

Die sogenannte Theory of Mind (ToM, dt.: Theorie des Verstands) umschreibt ein
weiteres Konzept der Empathie. Unter ToM wird die Fahigkeit verstanden, den
emotionalen Zustand einer anderen Person nachzuvollziehen und deckt sich damit mit

dem Konzept der kognitiven Empathie [62].

ToM kann wiederrum in zwei Komponenten unterteilt werden [63]. Die perzeptuelle
Komponente umschreibt die Fahigkeit, den emotionalen Zustand aufgrund des
unmittelbaren Eindrucks, wie beispielsweise durch die Mimik und Gestik einer Person zu
erfassen, wahrend die kognitive Komponente die Fahigkeit umschreibt, zusatzlich den

Kontext, in dem sich die Person befindet miteinzubeziehen [63].

Mehrere bislang vorliegende Studien haben Hinweise daflir gezeigt, dass bei Erkrankten

mit NES Aspekte der Empathie eingeschrankt sein kdnnten:

In einer Studie von Stonnington et al. konnte gezeigt werden, dass Patient:innen mit einer
nach DSM |V klassifizierten Konversionsstorung eine niedrigere kognitive Empathie
aufwiesen als Patientiinnen mit ,erklarten® medizinischen Stérungen [64].

In einer anderen Arbeit wurden bei Erkrankten mit NES im Vergleich zu einer gesunden

Kontrollgruppe reduzierte kognitive ToM-Fahigkeiten festgestellt, jedoch keine

Unterschiede in perzeptuellen ToM-Fahigkeiten [65]. In einer Arbeit von Szaflarski et al.
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wurden hingegen keine Gruppenunterschiede zwischen Erkrankten mit NES und einer

gesunden Kontrollgruppe festgestellt [66].

Zur Betrachtung der Frage, inwiefern die Empathie bei Erkrankten mit NES eingeschrankt
sein kdnnte, scheint aus therapeutischer Sicht auch die Betrachtung von Untersuchungen
des Zusammenhangs von Empathie und assoziierten Komorbiditadten relevant. So
zeigten sich Hinweise auf Einschrankungen in der emotionalen und kognitiven Empathie
von Erkrankten mit Borderline-Persénlichkeitsstérung [67,68]. In einer Ubersichtsarbeit
von Couette et al. wurde nachgewiesen, dass affektive und kognitive Aspekte der ToM
der untersuchten PTBS-Erkrankten vermindert sind [69].

In einer Metaanalyse von Yan et al wurde gezeigt, dass das Vorliegen einer Depression
positiv mit der emotionalen Empathie korreliert, wahrend keine Korrelation fur die
kognitive Empathie festgestellt wurden [70].

Untersuchungen von moglichen NES-Korrelaten kdnnten wichtige Hinweise fir eine
mogliche atiologische Bedeutung dieser Faktoren in der Entstehung von NES liefern.
Aulerdem gehen wir davon aus, dass, wie oben genannt, Einschrankungen in der
Empathiefahigkeit im Rahmen von psychotherapeutischen Interventionen relevant sind
und beachtet werden sollten [46-50,55-58,64—70].

1.7 Exekutivfunktionen und Aufmerksamkeit

In den letzten Jahren entwickelte sich ein ausgepragtes Interesse an der Frage, inwiefern
Exekutivfunktionen und Aufmerksamkeit mit der Pathogenese von NES

zusammenhangen konnten.

Exekutivfunktionen kénnen in die Teilkomponenten inhibitorische Kontrolle (Fahigkeit,
eine Antwortreaktion zu stoppen), mentale Flexibilitdt (Fahigkeit, zwischen
unterschiedlichen Aufgaben zu wechseln) und Arbeitsgedachtnis (kurzfristige
Speicherung von Informationen und Abgleich mit dem Langzeitgedachtnis) unterteilt
werden [71]. Damit sind Exekutivfunktionen eine essenzielle Voraussetzung fir

zZielorientiertes Verhalten [72].

Ein mit Exekutivfunktionen eng verbundenes Konzept ist Aufmerksamkeit. Diese kann
nach Posner et al. gemal} anatomischer Korrelate in die Teilkomponenten Orientierung

(Auswahl von Informationen aus sensorischem Input), Exekutivkontrolle (Lésen von
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Konflikten aus scheinbar widersprichlichen Signalen) und Wachheit (Aufrechterhaltung

eines Wachsamkeitszustands) eingeteilt werden [73,74].

Es gibt Hinweise, dass Erkrankte mit NES Einschrankungen in Bereichen der
Aufmerksamkeit [75-77], des Arbeitsgedachtnisses [75,76] und der inhibitorischen
Kontrolle [77,78] aufweisen.

Nach dem ICM konnte das Auftreten von NES durch Stérungen von Domanen der
Exekutivfunktionen und der Aufmerksamkeit wie z.B. der inhibitorischen Kontrolle, der
Aktualisierung von Informationen und der Losung von Konflikten zwischen verschiedenen

sensorischen Inputs und ihren Reaktionen begulnstigt werden [26].
1.8 Empathie und Exekutivfunktionen

Es gibt Hinweise, dass sich ToM-Fahigkeiten und Exekutivfunktionen gemeinsam
entwickeln [79]. Ferner wurde gezeigt, dass die Beziehung zwischen ToM-Fahigkeiten
und Exekutivfunktionen auf spezifische Prozesse der Exekutivfunktionen grindet, wie

das Arbeitsgedachtnis und Inhibition, oder intellektuelle Fahigkeiten [79].

Auch in einer Meta-Analyse von Yan et al. wurde ein Zusammenhang von
Exekutivfunktionen mit Empathie gezeigt. Die kognitive Empathie war eng mit den
Teilkomponenten inhibitorische Kontrolle, Arbeitsgedachtnis und der kognitiven
Flexibilitat der Exekutivfunktionen verbunden, wahrend die emotionale Empathie nur mit

der inhibitorischen Kontrolle zusammenhing [80].
1.9 Arbeitshypothesen

Ein Ziel der Studien unserer Arbeitsgruppe besteht darin atiologische Faktoren in der

Entstehung von NES besser zu verstehen.

In der Literatur basieren die meisten Fall-Kontroll-Studien im Bereich der sozialen
Kognition auf Selbstauskunftsfragebdgen [48,81]. Es ist jedoch kritisch zu hinterfragen,
ob Selbstauskilnfte Uber Emotionsverarbeitung, einem Prozess, der auch unbewusste
Elemente beinhalten konnte, hinreichend reliabel und valide sind [82,83]. Es gibt lediglich
eine geringe Anzahl an Untersuchungen mit objektiven standardisierten Testverfahren,
die sich mit Fragen zur Emotionsverarbeitung und insbesondere der Empathie von
Erkrankten mit NES beschaftigen [64-66,84]. Sowohl die Studien zu Empathie als auch
Studien zur Exekutivfunktion und Aufmerksamkeit bei Patient:innen mit NES weisen in
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der verfugbaren Literatur kleine StichprobengréfRen auf, teilweise fehlen sorgfaltig
gematchten Kontrollgruppen, so dass es z.B. zu einer unterschiedlichen

Geschlechterverteilung kommt [64].
Unsere Arbeitsgruppe wollte folgende Arbeitshypothesen prifen:

1. Erkrankte mit NES zeigen im Vergleich zu gesunden Kontrollpersonen eine geringere
emotionale Empathie gemessen mit dem Multifaceted Empathy Test (MET, dt.:

Facettenreicher Empathietest

2. Erkrankte mit NES zeigen im Vergleich zu gesunden Kontrollpersonen eine
verminderte kognitive Empathie gemessen mit dem Reading the Mind in the Eyes Test
(RMET, dt.: Lesen der Gedanken aus den Augen) und MET

3. Erkrankte mit NES zeigen im Vergleich zu gesunden Kontrollpersonen
Einschrankungen in den Exekutivfunktionen gemessen mit dem Trailmaking-Test (TMT,
dt.: Pfadzeichnen-Test) und dem Digit Span Test (DS-Test, DS, dt: Ziffernspannen-Test)

4. Erkrankte mit NES zeigen im Vergleich zu gesunden Kontrollpersonen
Einschrankungen in der Aufmerksamkeit gemessen mit dem Attention Network Task
(ANT, dt.: Aufmerksamkeitsnetzwerktest)
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2 Methodik

2.1 Teilnehmer:innen

Die Rekrutierung erfolgte im Rahmen einer randomisierten kontrollierten Studie (RCT)
zur Evaluierung eines Behandlungsprogramms fur Erkrankte mit NES aus der
Spezialambulanz fur dissoziative Anfalle des Universitatsklinikums Charité. Die initiale
StichprobengroRe bestand aus 66 Erkrankten mit NES. Von diesen gaben 41
Patient:innenfir die Erhebung der kognitiven und emotionalen Empathie und 40
Erkrankte mit NES zur Erhebung der Exekutivfunktionen und der Aufmerksamkeit ihre
Einwilligung. AuRerdem wurden jeweils 41 bzw. 40 gesunde Kontrollpersonen rekrutiert,
die nach Alter, Geschlecht und Bildungsniveau gematcht wurden [5]. Die NES-Gruppen

bestanden zu 80% aus den gleichen Proband:innen.

Folgende Kriterien waren fur den Einschluss notwendig: mindestens zwei Anfalle pro
Monat in den letzten drei Monaten, Video-EEG-Diagnose von NES durch einen
Epileptologen oder eine Epiletologin, ein Alter zwischen 18 und 70 Jahren und
ausreichende  Deutschkenntnisse.  Ausschlusskriterien ~ waren  diagnostische
Unsicherheit, eine bereits begonnene psychotherapeutische Behandlung (> funf
Sitzungen), schwere geistige Behinderung, eine unbehandelte Sucht, Suizidalitat und die
Diagnose eines Miunchhausen-Syndroms. Erkrankte mit komorbider Epilepsiediagnose
wurden von der Studie ausgeschlossen (nur Patienten mit nicht-epileptischen Anfallen
wurden eingeschlossen). Die Ausschlusskriterien fir die Patientiinnen waren
entsprechend der spezifischen Anforderungen der Behandlungsstudie vorbestimmt und

wurden klinisch beurteilt oder waren zuvor diagnostiziert worden [5].

Die gesunden Kontrollpersonen wurden uber drei Kanale rekrutiert: Gber einen Intranet-
Verteiler fur Charité-Mitarbeitende, Uber eBay-Anzeigen und Uber den personlichen
Freundes- und Bekanntenkreis der Studienverantwortlichen. Fir die gesunde
Kontrollgruppe wurden Personen mit aktuellen neurologischen und/oder psychiatrischen

Stérungen ausgeschlossen.

Die Studie wurde von der lokalen Ethikkommission geprift und bewilligt (EA1/185/16).
Alle Teilnehmenden wurden Uber den Inhalt der Studie informiert und erklarten sich zur
Teilnahme bereit. Die gesunden Kontrollprobanden erhielten eine

Aufwandsentschadigung von 30 €. Das Projekt wurde von der Else Kroner Fresenius
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Stiftung (EKFS) (2016_A178) und von der Heidehof Stiftung (Forderkennzeichen
59087.01.2/2. 16, 17 und 18) gefordert.

2.2 Erfassung der neuropsychologischen Variablen
2.2.1 Empathie

Zur Messung der Empathie wurden zwei standardisierte Testverfahren verwendet — der
der RMET (1) und der MET [85].

Der RMET erfasst kognitiven Empathie. Hier wahlen die Teilnehmenden zu Bildern von
36 Augenpaaren ohne zeitliche Begrenzung einen von vier Begriffen, der ihrer Meinung
nach am ehesten beschreibt, was die abgebildete Person denkt oder fuhlt (z.B. angstlich,
glucklich, nachdenklich) [3]. Fur die Auswertung wird die Anzahl der richtig klassifizierten
Bilder erfasst. Abbildung 1 zeigt eine Beispielaufgabe aus dem RMET.

interessiert scherzend

liebevoll zufrieden
Abbildung 1: Reading the Mind in the Eyes Test

Entnommen aus Baron-Cohen, 2001, S. 28
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Beispiel eines Augenpaars aus dem Reading the Mind in the Eyes Test, zu dem die
Versuchspersonen einen Begriff wahlen mussen, der ihrer Meinung nach am ehesten umschreibt,

was die abgebildete Person denkt oder fuhlt.

Bei der Durchfuhrung des MET werden den Teilnehmenden in zwei Schritten und ohne
Zeitbegrenzung 40 Bilder mit unterschiedlichen Personen gezeigt. Alle Bilder zeigen
Personen in unterschiedlichen emotionalen Zustanden, die bei 50% der Bilder positiv

(z.B. gllcklich, stolz) und bei den anderen 50% negativ (z.B. leidend, verzweifelt) sind.

Wie bereits oben umschrieben, wird unter der kognitiven Empathie die Fahigkeit
verstanden, die Perspektive und Emotionen einer anderen Person nachzuvollziehen. Um
das zu erfassen, mussen die Teilnehmenden einen von vier vorgegebenen Begriffen
auswahlen, der ihrer Meinung nach am besten beschreibt, was die abgebildete Person
denkt oder fuhlt.

Im zweiten Schritt bewerten die Teilnehmenden zur Erfassung der emotionalen Empathie
fur die gleichen Bilder auf einer Skala von 1 bis 9, wie sehr sie mit der abgebildeten

Person mitfuhlen [85].

Fir die Auswertung werden die richtig klassifizierten Bilder fir die kognitive Empathie und
fur die emotionale Empathie die Bewertungen des Mitfuhlens je Valenz (positive und

negative Emotionen), sowie die jeweiligen Reaktionszeiten erfasst [86].
2.2.2 Exekutivfunktionen und Aufmerksamkeit

Zur Erfassung der Exekutivfunktionen (Arbeitsgedachtnis, mentale Flexibilitat) und
Aufmerksamkeit wurden der TMT, der DS-Test und der ANT verwendet.

Beim ANT handelt es sich um einen computerbasierten Test, der die drei
Aufmerksamkeitsdomanen Alarmierung (das Erreichen und die Aufrechterhaltung von
Aufmerksamkeit), Orientierung (Auswahl von Informationen aus sensorischem Input) und
exekutive Kontrolle (I6sen von Konflikten zwischen verschiedenen Reaktionen) erfassen
soll [73].

Die Aufgabe fur die Teilnehmenden besteht darin, bei jedem Durchgang so schnell wie
moglich die Richtung eines zentral prasentierten Pfeils durch Dricken der passenden
Pfeiltaste (entweder Pfeiltaste nach rechts oder Pfeiltaste nach links) anzuzeigen. Vor

Erscheinen des Pfeils wird entweder ein zentraler Hinweisreiz (Sternzeichen, *), ein
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doppelter Hinweisreiz (zwei Sternzeichen) in gleichem Abstand Uber und unter dem
Fixationspunkt (Pluszeichen, +), ein raumlicher Hinweisreiz Uber oder unter dem
Fixationspunkt, oder kein Hinweiszeichen prasentiert. Der Pfeil erscheint tGiber oder unter
einem Fixationspunkt und kann von flankierenden Pfeilen umgeben sein. Diese Pfeile
kénnen entweder in die gleiche Richtung zeigen (kongruenter Hinweis —» — — — —),

oder in die entgegengesetzte Richtung (inkongruenter Hinweis, «— «— — « «)

Als Alarmierungseffekt wird die Differenz der Reaktionszeiten zwischen Durchgangen mit
doppeltem Hinweisreiz und Durchgangen ohne Hinweisreizen berechnet. Der doppelte
Hinweisreiz signalisiert das zeitnahe Auftauchen des Pfeils, gibt jedoch keinen Hinweis

auf dessen Lokalisation, wahrend der Versuch ohne Hinweisreiz als Kontrolle dient [73].

Der Orientierungseffekt wird errechnet als Differenz der Reaktionszeiten der Durchgange
mit raumlichem Hinweisreiz und der Durchgange mit zentralem Hinweisreiz. Der
raumliche Hinweisreiz zeigt, wo der Pfeil auftaucht — hilft also der Orientierung, wahrend

der zentrale Hinweisreiz als Kontrolle dient [73].

Fir die Bestimmung der exekutiven Kontrolle wird die Differenz der Reaktionszeiten der
Durchgange mit kongruenten Hinweispfeilen und inkongruenten Hinweispfeilen
berechnet [73].

Abbildung 2 zeigt die einzelnen Durchgange des ANT.
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Abbildung 2: Attention Network Task
Entnommen aus Silva, 2017, S.7

Darstellung des zeitlichen Ablaufs eines Durchgangs des Attention Network Task (Fixation —
Hinweisreiz (engl.: cue) — Fixation — Hinweispfeil (engl.: target)). Es wird die Reaktionszeit
zwischen dem Anzeigen eines Hinweispfeils und dem Driicken der entsprechenden Pfeiltaste
durch die Versuchsperson gemessen. Die Durchgdnge werden durch unterschiedliche
Hinweisreize (zentral (engl.: central cue) vs. einseitig (engl. spartial cue), ohne (engl.: no cue) vs.
doppelten Hinweisreiz (engl.: double cue) und Hinweispfeile (kongruent (engl.: congruent),
inkongruent incongruent)) modifiziert, um unterschiedliche

neutral, (engl.:

Aufmerksamkeitsdomanen zu erfassen (Alarmierung, Orientierung und exekutive Kontrolle).

Zur Bestimmung des Arbeitsgedéchtnisses wurde der Digit Span-Test verwendet. Der
Test kann in eine Vorwarts- und eine Ruckwartsvariante unterteilt werden. In beiden
Varianten werden den Teilnehmenden Ziffernfolgen mit steigender Ziffernzahl
vorgelesen. In der Vorwartsvariante werden die Teilnehmenden angewiesen, Ziffern in
der Reihenfolge wiederzugeben, in der sie vorgelesen werden. In der Rickwartsvariante
werden die Teilnehmenden gebeten, die Ziffern in der umgekehrten Reihenfolge

wiederzugeben [87]. Der Test wird beendet, wenn von den Teilnehmenden zweimal in
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Folge die Ziffernfolge nicht korrekt wiedergegeben werden konnte. Die Lange der

Ziffernreihe, die als letztes korrekt wiedergegeben wurde, gilt als erreichte Punktzahl.

Fir die Auswertung werden die Punktzahlen der beiden Varianten addiert, um eine

Gesamtsumme zu bilden.

Zur Erfassung der mentalen Flexibilitat wurde der TMT herangezogen. Der Test wird in
zwei Subtests unterteilt (A und B). Die Teilnehmenden werden in der TMT-A Variante
darum gebeten, so schnell wie moglich mit einem Stift Zahlen von 1-25, in aufsteigender
Reihenfolge zu verbinden (1, 2, 3, ... 25). In der TMT-B-Variante sollen die
Teilnehmenden abwechselnd Zahlen von 1-13 und Buchstaben von A-L in aufsteigender
Reihenfolge miteinander verbinden (1, A, 2, B, ... 13, L). Die Zeit, die fur die
Testdurchfuhrung bendtigt wird, wird erfasst. Macht ein Proband einen Fehler, wird dieser

aufgefordert, an der letzten richtigen Stelle fortzufahren [88].

Die TMT-A-Variante dient der Erfassung von visuo-motorische Fahigkeiten und vor allem
psychomotorische Geschwindigkeit, wahrend die TMT-B-Variante zusatzlich auch die

mentale Flexibilitat miterfasst.

Um die mentale Flexibilitat bereinigt von der visuo-motorischen Fahigkeiten erfassen zu
konnen, wird die Differenz zwischen TMT-A und TMT-B berechnet (TMT-Diff).

2.2.3 Demografische und klinische Variablen

Bei allen Teilnehmenden wurden demografische Daten, psychiatrische und somatische

Vorerkrankungen, sowie Alter, Geschlecht und Bildungsgrad erhoben.

Als Screening-Instrument fur psychische Storungen (somatoforme Storung, Depression,
Angststérungen,  Alkoholabhangigkeit) wurde die deutsche Version des
Gesundheitsfragebogen fur Patienten (PHQ-D; engl.: Patient Health Questionnaire —
PHQ) verwendet [89].

Aulerdem flllten die Teilnehmenden zur Selbsteinschatzung dissoziativer Symptome

den Fragebogen fur dissoziative Stérungen (FDS) aus [90].

Das Essener Trauma-Inventar (ETI) wurde als Selbstbeurteilungsfragebogen verwendet,
um traumatische Ereignisse in der Vergangenheit und Traumafolgestorungen zu
ermitteln [91].
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Aulerdem wurde der Fragebogen fir traumatische Kindheitserfahrungen (engl.:
Childhood Trauma Questionnaire, CTQ) verwendet, um Erfahrungen mit
Kindheitstraumata zu ermitteln, aufgeschlisselt in funf Domanen (emotionaler,
korperlicher und sexueller Missbrauch, korperliche und emotionale Vernachlassigung)
[92].

2.3. Statistische Auswertung

Fir die statistischen Auswertungen wurde das  Statistikprogramm  fur
Sozialwissenschaften (engl.: Statistical Package for the Social Sciences Version 25
(SPSS Inc., Chicago, IL, USA) verwendet [26].

Unterschiede zwischen der NES-Gruppe und der Kontrollgruppe hinsichtlich
demografischer Variablen und Psychopathologie wurden mittels X2-Test fiir dichotome
und t-Tests fur kontinuierliche Variablen Uberpruft. Das Signifikanzniveau wurde auf
alpha = 5% festgelegt.

2.3.1 Statistische Analysen zur Empathie

Um Unterschiede zwischen der NES-Gruppe und der Kontrollgruppe in Bezug auf
kognitive Empathie und emotionale Empathie (abhangige Variablen) zu testen, fuhrten
wir zwei separate multivariate Varianzanalysen (MANOVA, engl: Multivariate Analysis of
Variance) durch. Fur die kognitive Empathie verwendeten wir die RMET-Werte und den
kognitiven MET-Wert als Ergebnisvariablen im Modell. Fur die emotionale Empathie
verwendeten wir die MET-Subskalen der emotionalen Empathie. Die anschlielend
durchgefuihrten univariaten Varianzanalysen (ANOVA, engl.: Analysis of Variance)

wurden nach Bonferroni korrigiert.

Um mdgliche Einflisse der Psychopathologie zu testen, wurden die Werte fur Depression
(PHQ-D), somatoforme Stérung (PHQ-D) und dissoziative Symptome (FDS) als
Kovariaten in der MANOVA hinzugefugt.

2.3.2 Statistische Analysen zu Exekutivfunktionen und Aufmerksamkeit

Um auf Gruppenunterschiede in Bezug auf Exekutivfunktionen und Aufmerksamkeit zu
testen, wurden t-Tests durchgefuhrt. Es wurden Bias-korrigierte 95% Konfidenzintervalle

(engl.: Bias corrected 95% Confidence Intervall, Bca 95% Cis) auf der Grundlage von
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1000 Bootstrap-Stichproben berechnet. Aulierdem berechneten wir die EffektgroRe
(Cohen's d).

Um mogliche Einflisse der Psychopathologie zu testen, wurden die Werte flr Depres-
sion (PHQ-D), dissoziative Symptome (FDS) und Kindheitstraumata (CTQ) als Kovari-

aten in einer getrennten Analyse der Kovarianz (ANCOVA) hinzugeflgt.
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3. Ergebnisse

3.1 Publikation 1 — Empathie

Tabelle 1 zeigt die Mittelwerte bezuglich demografischer und psychopathologischer
Variablen sowie der Ergebnisse der x2- und t-Tests. Erkrankte mit NES unterschieden
sich in Bezug auf Alter, Geschlecht und Bildungsgrad nicht von den gesunden

Kontrollpersonen.

Wie  erwartet, erzielte die NES-Gruppe hohere Werte in den

Selbsteinschatzungsskalen in Bezug auf Psychopathologie und Kindheitstraumata.
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Tabelle 1: Demografie und Psychopathologie der NES- und Kontrollgruppe

NES-Gruppe KG
n=41 n=41 p
MzSD oder n% MzSD oder n%
Alter 35.98+11.99 35.90+12.42 0.97
Geschlecht 319 (22%) 319 (22%) 1.00
Q:32 (78%) Q:32(78%)
Schulbildung in Jahren 11.83+£1.58 11.83+1.48 0.76
Aktuelle Depression (PHQ-D) 15 (37%) 0 (0%) <0.01
Aktuelle Angststérung (PHQ-D) 9 (22%) 0 (0%) <0.01
Aktuelle PTBS (ETI) 6 (15%) 0 (0%) 0.01
Kindheitstrauma (CTQ) 54.18+19.03 31.131£5.82 <0.01
Dissoziative Symptome 35.8 +7.76 2 84+3.79 <0.01
(FDS score)
Somatoforme Symptome (PHQ-D) 24 09+15.89 3.7143.22 <0.01
Depressive Symptome 11.95+6.28 178+1.68 <0.01

(PHQ-D)

Abkurzungen: M=Mittelwert, SD= engl.: Standarddeviation, dt.: Standardabweichung, KG=
Kontrollgruppe PTBS= Posttraumatische Belastungsstérung, n= Anzahl in ganzen Zahlen, Min.=
Minimum, Max.= Maximum, PHQ-D = engl.: Patient Health Questionnaire dt.: Gesundheitsfragebogen
fir Patientiinnen PHQ-D, ETI= Essener Trauma Inventar CTQ= engl.: Childhood Trauma
Questionnaire; dt.: Fragebogen fir traumatische Kindheitserfahrungen, FDS= Fragebogen fir
dissoziative Symptome, t-Test flr kontinuierliche Variablen, x*-Tests fir dichotome Variablen

Entnommen aus lrorutola, 2020, S.283
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Kognitive Empathie:

In der MANOVA ergab sich kein signifikanter Gruppeneffekt zwischen der NES-
Gruppe und den gesunden Kontrollpersonen (Ergebnis MANOVA: Pillais trace: V =
0.05; F (2;79) = 1.99, p = 0.14) bezlglich kognitiver Empathie.

Emotionale Empathie:

Die MANOVA mit emotionaler Empathie als abhangige Variable ergab einen
signifikanten Gruppeneffekt (MANOVA: Pillais trace: V = 0.95; F (4;77) = 5.18, p <
0.01). Univariate Analysen ergaben einen Gruppenunterschied in einem spezifischen
Aspekt der emotionalen Empathie — die NES-Gruppe zeigte gegentber der
Kontrollgruppe eine geringere Auspragung in der emotionalen Empathie gegenuber
positiven Emotionen und ebenfalls langere Reaktionszeiten bei der Bewertung von
Emotionen dieser Valenz. Nach einer Bonferroni-Korrektur verblieb die Reaktionszeit

bei der Bewertung von positiven Emotionen signifikant.

Das Hinzufligen von dissoziativen, somatoformen und depressiven Symptomen (FDS-
und PHQ-D-Werte) als Kovariaten ergab keine signifikanten Assoziationen im
Gesamtmodell, in der folgenden F-Statistik jedoch eine Assoziation von dissoziativen

Symptomen mit emotionaler Empathie positiver Valenz.

Tabelle 2 zeigt einen Uberblick tiber die Mittel- und Differenzwerte.
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Tabelle 2: Auspragung der emotionalen und kognitiven Empathie in der NES- und der Kontrollgruppe

NES-Gruppe KG n=41 Cohen’s  Mittlere Bca p
d Differenz = 95% Cl

n=41 M+ SD

M+ SD
Kognitive Empathie 24.54+4.33 25.40+3.77 0.32 -1.15 -2.77— 0.15
(RMET) 0.36
Kognitive Empathie 19.93+4.29 21.27+2.88 0.37 -1.34 -3.00- 0.10
(MET- Gesamtwert) 0.1
Emotionale 169.31£51.10  171.56+39.39 0.34 -2.24 -21.07—- 0.82
Empathie (MET- 15.08
Gesamtwert)
Emotionale 67.34+23.54 78.95+19.36 0.45 -9.61 -19.03- 0.05
Empathie far 0.15
positive Emotionen
(MET)
Reaktionszeiten fir 59.42+28.99 44.79+16.83 2.66 14.63 5.38— <0.01
positive Emotionen 24.74
in Sekunden (MET)
Emotionale 101.984+31.64 94.61+24.14 0.26 7.37 -4.72— 0.24
Empathie far 19.47
negative Emotionen
(MET)
Reaktionszeiten fur 73.40£29.90 61.83+26.21 0.41 11.58 -0.40— 0.06
negative Emotionen 23.00
in Sekunden (MET)
Abklrzungen: M=Mittelwert, SD=engl.. Standarddeviation, dt..: Standardabweichung, KG=

Kontrollgruppe, n= Anzahl in ganzen Zahlen, RMET= engl.: Reading the Mind in the Eyes Test; dt:

Gedanken aus den Augen lesen, MET= engl.:

Multifaceted Empathy Test; dt.: facettenreicher

Empathie Test, Bca 95% Cl= engl.: Bias corrected accelerated 95% Confidence Interval, d.t: Bias
korrigierte 95% Konfidenzintervalle, Reaktionszeit= Mittelwert aus mehreren Versuchen, t-Test fir
kontinuierliche Variablen

Entnommen aus lrorutola, 2020, S. 283

3.2 Publikation 2 - Exekutivfunktionen und Aufmerksamkeit

Tabelle 3 zeigt die demografischen und psychopathologischen Variablen sowie die
Ergebnisse der x* und t-Tests in der Stichprobe der Teilnehmer:innen, bei denen die
Exekutivfunktionen gemessen wurden. Erkrankte mit NES unterschieden sich in Bezug

auf Alter, Geschlecht und Bildungsgrad nicht von den gesunden Kontrollpersonen.

Wie NES-Gruppe Werte in

Selbsteinschatzungsskalen in Bezug auf Psychopathologie und Kindheitstraumata.

erwartet, erzielte die hohere den
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Tabelle 3: Demografie und Psychopathologie
NES-Gruppe n=38 KG n=40 p
MzSD oder n% MzSD oder n%
Alter 35.82+12.58 36.48+12.51 0.82
Geschlecht 3:8(21%) 3:10 (25%) 0.79
Q:30 (79%) Q:30 (75%)
Schulbildung in Jahren 11.94+1.49 11.95+1.44 0.76
Aktuelle Depression (PHQ) 13 (34%) 0 (0%) <0.01
Aktuelle Angststérung (PHQ) 10 (26%) 0 (0%) <0.01
Aktuelle PTBS (ETI) 6 (16%) 0 (0%) 0.01
Kindheitstraumata (CTQ) 51.61£19.53 31.85+7.62 <0.01
Dissoziative Symptome 2.74+3.76 <0.01
(FDS-Wert) 24.21+£15.28
Somatoforme Symptome 13.03 +4.43 374328 <0.01
(PHQ) .03 £4. T£3.
Depressive Symptome 11.15+6.42 1.73£1.71 <0.01
(PHQ) T
Abkirzungen: M=Mittelwert, SD= engl.: Standardeviation; dt.; Standardabweichung, KG=

Kontrollgruppe, PTBS= Posttraumatische Belastungsstdrung, n= Anzahl in ganzen Zahlen, Min.=
Minimum; Max.= Maximum, PHQ= engl.: Patient Health Questionnaire, dt.: Gesundheitsfragebogen
fur Patient:innen, ETI= Essener Trauma Inventar, CTQ= engl.: Childhood Trauma Questionnaire; dt.:
Fragebogen fiir traumatische Kindheitserfahrungen, FDS= Fragebogen fir dissoziative Symptome , t-

Test flr kontinuierliche Variablen, x>-Tests flr dichotome Variablen

Enthommen aus Hamouda, 2021, S. 883

Die Mittelwerte, Differenz sowie die 95%-Konfidenzintervalle (basierend auf 1000

Bootstrap-Stichproben) und die EffektgroRen beziglich der neuropsychologischen

Variablen sind in Tabelle 4 dargestellt.

Es zeigte sich ein signifikanter



Ergebnisse 26

Gruppenunterschied mit schlechter Testleistung in der NES-Gruppe beziglich

Arbeitsgedachtnis und mentaler Flexibilitat.

Die NES-Gruppe unterschied sich in Bezug auf die Aufmerksamkeit nicht von der

gesunden Kontrollgruppe.

Das Hinzufligen von Kindheitstraumata, dissoziativen und depressiven Symptomen
(CTQ-, FDS-, und PHQ-D-Werte) als Kovariaten zeigte eine signifikante Assoziation
von Kindheitstraumata mit mentaler Flexibilitat (F(1,73) = 3.91, p = 0.05, partial n2 =
0.05). Nach Hinzufigen von Kindheitstraumata in die ANCOVA waren die
Gruppenunterschiede zwischen der NES-Gruppe und der gesunden Kontrollgruppe
nicht mehr signifikant (F(1,73) = 0.98, p = 0.33, partial n2 = 0.01).

Aulerdem zeigte sich eine signifikante Assoziation zwischen Kindheitstraumata und
Aufmerksamkeit (F(1,72) = 4.26, p = 0.04, partial n2 = 0.02), bei weiterhin nicht
signifikanten Gruppenunterschieden (p = 0.69).

Es wurden keine weiteren signifikanten Assoziationen gefunden.
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Tabelle 4: Exekutivfunktionen und Aufmerksamkeit
NES- KG n=40 Cohen’s Mittlere BCa95% CI p
d Differenz
Gruppe n=38 M+ SD
M £ SD
Arbeitsgedachtnis 8.67+2.72 10.031£1.74 -0.60 -1.36 -2.40-0.32 0.01
(DS vorwarts
Arbeitsgedachtnis 6.13+1.83 7.26+2.44 -0.52 -1.36 -2.17-0.09 0.03
(DS rickwarts)
Arbeitsgedachtnis 15.19+3.86 17.28+3.76 -0.55 -2.09 -3.90-0.28 0.02
(DS-Gesamtwert
(max. 30))
Aufmerksamkeit - 50.93+£27.59 39.95+26.50 0.41 10.98 -1.47—- 0.08
Orientierung (ANT) 23.44
Aufmerksamkeit  — 46.54+29.83 42.99+24.38 0113 3.56 -8.94— 0.57
Alarmierung (ANT) 16.05
Aufmerksamkeit - 120.82+45.07 113.36£30.49 0.19 7.46 -10.37- 0.41
Exekutive  Kontrolle 25.29
(ANT)
Mentale  Flexibilitat 30.33 +22.78  19.97 + 9.86 0.60 10.36 2.02-18.69 0.02
(TMT-Diff)
Abkirzungen: M=Mittelwert, SD= engl.: Standarddeviation; dt. Standardabweichung, KG=
Kontrollgruppe, n= Anzahl in ganzen Zahlen , ANT engl.: Attentional Network Test; dt.:

Aufmerksamkeitsnetzwerktest, Reaktionszeit; ms: Millisekunden; TMT-DIFF: Differenzwert = TMT B
—TMT A; Differenz zwischen dem Wert des Trailmaking-Test A und dem Trailmaking-Test B, Bca 95%
Cl= engl.: Bias corrected accelerated 95% Confidence Interval, dt.: Bias korrigierte 95%
Konfidenzintervalle, Reaktionszeit= Mittelwert aus mehreren Versuchen, t-Test flr kontinuierliche
Variablen

Entnommen aus Hamouda, 2021, S. 883



Diskussion 28

4. Diskussion

41 Kurze Zusammenfassung der Ergebnisse
4.1.1 Ziel der Arbeit

Ziel dieser Arbeit war zu untersuchen, inwiefern Empathie, Exekutivfunktionen und
Aufmerksamkeit mit NES zusammenhangen, um hieraus Hinweise flr eine mdgliche
Bedeutung dieser Faktoren fur die Entstehung von NES ableiten zu konnen. Hierfur
wurden im Rahmen einer Fall-Kontrollstudie an NES erkrankte Personen mit gesunden
Kontrollpersonen verglichen, gematcht nach Alter, Geschlecht und Bildungsabschluss. In
beiden Gruppen erfolgte eine Testung der kognitiven und emotionalen Empathie mit Hilfe
des RMET und MET, sowie der Exekutivfunktionen durch den TMT und den Digit Span
Test und der Aufmerksamkeit mit Hilfe des ANT.

4.1.2 Empathie

Wir konnten keine Gruppenunterschiede in den Gesamtwerten der emotionalen und

kognitiven Empathie nachweisen.

In der Subskala fur emotionale Empathie fur positive Emotionen zeigte die NES-Gruppe
niedrigere Werte. Interessanterweise zeigte sich auch ein Unterschied in der
Reaktionszeit bei der Beantwortung der Aufgaben fur positive Valenzen, in welcher die
NES-Gruppe verglichen mit gesunden Kontrollpersonen langsamer war. Es ergab sich
zudem ein signifikanter Einfluss von dissoziativen Symptomen auf die emotionale
Empathie flr positive Valenzen - womit durch diesen Befund die Bedeutung der
dissoziativen Symptomatik fur diesen Teilaspekt der emotionalen Empathie unterstrichen

wird.
4 1.3 Exekutivfunktionen und Aufmerksamkeit

Patient:innen mit NES zeigten im Vergleich zu der Kontrollgruppe Einschrankungen im
Arbeitsgedachtnis und in der mentalen Flexibilitdt. Bezogen auf diese

neuropsychologischen Aspekte konnten wir unsere Arbeitshypothesen bestatigen.

Die mentale Flexibilitdt war mit friher Traumatisierung (gemessen mit dem CTQ)
assoziiert - unsere Analyse zeigt, dass sich die Gruppenunterschiede auf traumatische

Kindheitserfahrungen zuruckfuhren lassen.
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Wir konnten keine Gruppenunterschiede in der Aufmerksamkeit feststellen und somit

unsere Arbeitshypothese nicht bestatigen.
4.2 Interpretation der Ergebnisse

Zusammenfassend konnen die Ergebnisse bezuglich kognitiver und emotionaler
Empathie so interpretiert werden, dass Personen mit NES nicht generell darin
eingeschrankt zu sein scheinen, die Emotionen anderer Personen zu erkennen. Bezogen
auf negative Emotionen scheinen NES-Betroffene diese auch uneingeschrankt
nachempfinden zu kénnen. Jedoch scheinen sie bezogen auf positive Emotionen weniger

mitfihlend zu sein.

Der fehlende Gruppenunterschied in der Aufmerksamkeitstestung steht im Widerspruch

zu unseren Erwartungen und der Einordnung in das ICM-Modell [26].

Die Assoziation von traumatischen Kindheitserfahrungen mit Einschrankungen der
Exekutivfunktionen deuten auf die Notwendigkeit hin, fur traumatischen
Kindheitserfahrungen zu kontrollieren. Ob traumatischen Kindheitserfahrungen
moglicherweise eine atiologische Bedeutung bei eingeschrankten Exekutivfunktionen
zukommt, kdnnen wir auf der Basis unserer Studie nicht beantworten. Es kann jedoch
spekuliert werden, dass traumatische Kindheitserfahrungen zu Stérungen in den
Exekutivfunktionen flihren kdnnten, die wiederum die Entstehung von NES begtlinstigen
konnte [2,93-95].

Unseres Wissens ist der Einfluss von traumatischen Kindheitserfahrungen auf
Exekutivfunktionen fir Menschen mit NES bisher noch nicht untersucht worden, obwohl
Kindheitstraumata mit einer Beeintrachtigung der Exekutivfunktion [25] und Dissoziation
[96,97] in Verbindung gebracht wurden (13).

4.3 Einbettung der Ergebnisse in den bisherigen Forschungsstand
4.3.1 Kognitive Empathie

Wie bereits in der Einleitung erwahnt, gibt es widersprichliche Ergebnisse zur kognitiven
Empathie bei Erkrankten mit NES: wahrend die Ergebnisse von Szaflarski et al. nicht auf
Einschrankungen in der kognitiven Empathie bei an NES erkrankten Personen hinweisen
[66] und damit mit unseren Ergebnissen vereinbar sind, zeigten Stonnington et al. eine

beeintrachtigte kognitive Empathie bei Erkrankten mit NES im Vergleich zur
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Kontrollgruppe [64]. In einer weiteren Studie von Schénenberg et al. wurde Empathie in
eine perzeptive und kognitive ToM unterteilt [65]. Bei den kognitiven ToM-Fahigkeiten
wurden Beeintrachtigungen der NES-Gruppe im Vergleich zur Kontrollgruppe festgestellt
[65].

Die Vergleichbarkeit der Studien ist insgesamt durch unterschiedliche Kontrollgruppen
eingeschrankt: Stonnington et al. verglichen eine Gruppe von nach DSM |V klassifizierter
Konversionsstorung (n=29) mit Patient:innen mit funktionellen somatischen Syndromen
(n=30) und einer Kontroligruppe mit "erklarten" medizinischen Stérungen (n=30),
wahrend wir Patient:innen mit NES mit einer gesunden Kontrollgruppe verglichen [64].
Die Studie von Stonnington et al. ist unseres Wissens die einzige Studie im Bereich der
Empathie von Erkrankten mit NES, die eine Kontrollgruppe mit ahnlichen somatischen

Beschwerden einbezogen hat [64].

Schoénenberg et al fanden Einschrankungen in der kognitiven Empathie in einer Gruppe
von 15 Erkrankten mit NES im Vergleich zu einer gesunden Kontrollgruppe. Methodisch
unterscheidet sich die Studie durch die Verwendung des MASC (engl.: Movie for the
Assesement of Social Cognition, dt.: Film zur Bewertung sozialer Kognitionen). Dabei
handelt es sich um einen videobasierten Test, bei dem Proband:innen Videosequenzen
aus einer Dinnerparty ansehen, um an verschiedenen Pausen anzugeben, was die
abgebildeten Personen denken oder fihlen kénnten. Dieser Test erfasst kognitive ToM-
Fahigkeiten, wahrend in unseren Tests das Nachvollziehen von Mimik und Gestik von
Personen in verschiedenen emotionalen Zustanden — also perzeptuelle ToM-Fahigkeiten
erfasst werden. Obwohl in unserer Studie keine signifikanten Gruppen-Unterschiede
bezuglich der perzeptuellen ToM-Fahigkeiten nachweisbar waren, ist es moglich, dass

Defizite in kognitiven ToM-Fahigkeiten bestehen.

Szaflarski et al, konnten keine Unterschiede in der kognitiven Empathie zwischen
Erkrankten mit NES und einer gesunden Kontrollgruppe nachweisen. In dieser Studie
wurde der Emotional Face Task (EFT, dt.. Emotionaler Gesichtsausdruckstest
durchgefuihrt. Hierbei werden auf einem Computerbildschirm fir 200ms
Gesichtsausdrucke prasentiert. AnschlieRend muss aus 6 verschiedenen Begriffen der
Begriff ausgewahlt werden, der am ehesten umschreibt, was die abgebildete Person
denkt oder fuhlt. Dieser Test erfasst ebenfalls perzeptuelle ToM-Fahigkeiten und ist damit

in dieser Hinsicht mit unserer Untersuchung vergleichbar.
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4.3.2 Emotionale Empathie

Unseres Wissens ist unsere Arbeit die erste Arbeit, die emotionale Empathie bei
Erkrankten mit NES untersucht hat, und liefert somit erste Hinweise, dass speziell bei der
Betrachtung von Emotionen mit positiver Valenz Erkrankte mit NES weniger mitfuhlend
sein konnten. Denkbar ist, dass das verringerte Mitfihlen von positiven Emotionen wie
z.B. Freude durch Anhedonie begrindet sein, und/oder diese bedingen kénnte. Das
Vorliegen von Anhedonie ist ein zentrales diagnostisches Kriterium fur das Vorliegen
einer depressiven Stérung, welche bei Erkrankten mit NES gehauft auftritt [15-17]. Eine
naheliegende Erklarung fur das Vorliegen einer verminderten emotionalen Empathie fur
positive Emotionen kdnnte also das gehaufte Auftreten von Anhedonie, bzw. einer
depressiven Storung in der NES-Gruppe darstellen. Interessanterweise zeigte das
Vorliegen einer Depression in unserer ANCOVA gemessen mit dem PHQ-D jedoch keine
signifikante Assoziation (alle p > 0.10). Das kann entweder darin begrindet sein, dass
das Vorliegen einer Anhedonie nicht in ausreichendem Mal} mit der Selbstauskunft
mittels des PHQ-D erfasst wird, um statistisch sichtbar zu werden, und/oder dadurch
verursacht sein, dass es sich um unterschiedliche Konstrukte handelt, die nicht
ausreichend miteinander zusammenhangen. Bisherige Arbeiten weisen auf eine erhohte
emotionale Empathie von Patient:innen mit einer Depression [80] bzw. auf eine erhohte
emotionale Empathie flur negative Valenzen hin [98]. Das verdeutlicht die Notwendigkeit,

emotionale Empathie getrennt nach Valenzen zu erfassen.
4.3.3 Exekutivfunktionen

In Ubereinstimmung mit unseren Ergebnissen, wurden auch in anderen Arbeiten
Einschrankungen in der mentalen Flexibilitat gemessen mit dem TMT gefunden. Binder
et al. zeigten dies bei Erkrankten mit NES im Vergleich zu gesunden Kontrollen, wahrend
im Vergleich zu einer Epilepsie-Kontrollgruppe keine Unterschiede festgestellt wurden
[99]. Strutt et al. verglichen Patienten mit NES sowohl mit Patienten mit Epilepsie als auch
einer altersentsprechenden normativen Stichprobengruppe. Erkrankte mit NES zeigten
Einschrankungen in der mentalen Flexibilitat verglichen mit der normativen
Stichprobengruppe, wahrend sie im Vergleich zur Epilepsiegruppe bessere Ergebnisse

erzielten [76].
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In der Arbeit von Brown et al. wurden Erkrankte mit nach ICD 10 diagnostizierter
motorischer Konversionsstorung mit gesunden Kontrollen verglichen und zeigten

ebenfalls Einschrankungen in der mentalen Flexibilitat gemessen mit dem TMT [100].

Obwohl wir nicht explizit den Zusammenhang zwischen Exekutivfunktionen (z.B. mentale
Flexibilitat und Arbeitsgedachtnis) und kognitiver Empathie gepruft haben, zeigt sich
dennoch, dass unsere Ergebnisse sich nicht mit dem von Yan et al. umschriebenen
Muster decken, wonach Einschrankungen in den Exekutivfunktionen mit
Einschrankungen in der kognitiven Empathie einhergehen — die NES-Gruppe in unserer
Studie hat sich in der kognitiven Empathie nicht von der gesunden Kontrollgruppe
unterschieden, obwohl sie Einschrankungen in den Exekutivfunktionen aufgewiesen
haben [80].

4 3.3 Aufmerksamkeit

Die Ergebnisse beziglich der Aufmerksamkeit bei NES missen sehr differenziert
betrachtet werden, denn divergierende Konzepte von Aufmerksamkeit und ihrer

neuropsychologischen Messung erschweren hier die Vergleichbarkeit.

Simani et al. zeigten, dass Erkrankte mit NES eine eingeschrankte anhaltende
Aufmerksamkeit, gemessen mit dem Integrated Visual and Auditory Continuous
Performance Test (IVA, dt.: Integrierter visueller und auditiver kontinuierlicher
Leistungstest) im Vergleich zu gesunden Kontrollen aufweisen. In einer weiteren Arbeit
wurde gezeigt, dass Erkrankte mit NES eine verminderte selektive Aufmerksamkeit
gemessen mit der Cambridge Neuropsychological Test Automated Battery (CANTAB, dt.:
Cambridge’'s neuropsychologische automatisierte Testbatterie) im Vergleich zu

gesunden Kontrollen aufweisen [77,101-103].

Diese Ergebnisse sind jedoch nur eingeschrankt mit unseren Ergebnissen vergleichbar,

da der ANT andere Aufmerksamkeitskonstrukte erfasst.

Bisher gibt es nur eine Arbeit, die Aufmerksamkeit mit Hilfe des ANT in einer Gruppe von
37 Erkrankten mit einer funktionelle neurologischen Storung (FND) gepruft hat, worunter
16 Erkrankte mit NES gehdrten [104]. Die Ergebnisse dieser Arbeit deuten auf
Einschrankungen von Erkrankten mit FND in der Aufmerksamkeitskontrolle hin. Die

Aussagekraft der Ergebnisse ist jedoch dadurch limitiert, dass sich die untersuchten
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Gruppen in Alter und Geschlechterverteilung unterschieden und ein groRer Anteil der
Erkrankten (59%) zum Zeitpunkt der Studie mit Antidepressiva und/oder Antikonvulsiva

behandelt wurde, welche die Leistungsfahigkeit beeinflusst haben kénnten.
4.4  Starken und Schwachen der Studien
4.4.1 Starken

Unsere Arbeit zeichnet sich durch eine objektive standardisierte Erhebungsmethoden

von Empathie, Exekutivfunktionen und Aufmerksamkeit aus.

Eine weitere Starke unserer Arbeit ist, dass sie nach unserem Wissen bislang die Studie
mit der grofdten StichprobengroRe darstellt, welche neuropsychologische Aspekte bei
Erkrankten mit NES untersucht hat. Zudem sind die Kontrollpersonen nach Alter,

Geschlecht und Bildungsabschluss gematcht.
4.4.2 Schwachen

Die Ergebnisse unserer Arbeit sind dadurch limitiert, dass es sich um eine Fall-Kontroll-
Studie handelt. Dadurch kdnnen keine Aussagen Uber die Kausalitat der erhobenen

Ergebnisse getroffen werden.

Als eine weitere Einschrankung unseres Studiendesigns muss genannt werden, dass
Erkrankte mit NES nicht mit Kontrollpersonen mit ahnlichen Komorbiditaten verglichen
wurden. So gibt es beispielsweise Hinweise, dass eine Depression zu Einschrankungen
in der Empathie und den Exekutivfunktionen fihren kann [100]. In unserer Studie war der
mit dem PHQ bewertete Schweregrad der Depression jedoch nicht mit kognitiver oder
emotionaler Empathie assoziiert. Auch fur die Exekutivfunktionen war der Einfluss der
Symptomschwere einer Depression auf die Ergebnisvariablen gering. Zukinftige Studien
sollten sich dennoch auf Vergleichsgruppen mit &hnlichen somatischen und
psychiatrischen Komorbiditaten konzentrieren, um aus atiologischer Sicht mit groRerer
Sicherheit sagen zu kdnnen, inwieweit Abweichungen der Empathie, Exekutivfunktionen

oder Aufmerksamkeit spezifisch fir NES sind.

Die Literatur zur sozialen Kognition (z. B. Alexithymie, Emotionsregulation) von
Patient:innen mit NES basiert weitgehend auf subjektiven Messungen. Ein Einbezug von
Selbstauskunftsfragebogen ware sinnvoll gewesen, um die Vergleichbarkeit der

Ergebnisse mit der bisherigen Literatur zu erhohen und um festzustellen, wie diese
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Konstrukte in unserer Stichprobe miteinander verbunden sind. Zukinftige Studien sollten
sich auf eine Kombination von objektiven und subjektiven Testungen von Alexithymie,

Emotionsregulation und Empathie fokussieren.
4.5 Implikationen fiir Praxis und/oder zukiinftige Forschung

Aus therapeutischer Sicht kann es fur die Praxis hilfreich sein, die spezifischen
Beeintrachtigungen in verschiedenen Aspekten der neurokognitiven Funktionen bei
Erkrankten mit NES zu kennen. Das Wissen Uber Beeintrachtigungen der kognitiven und
emotionalen Empathie kdonnte helfen, neue theoretische Ansatze und therapeutische
Interventionen zu finden. In einer Studie von de Greck M et al. wurde bei Patient:innen
mit somatoformer Stérung eine gestorte neuronale Aktivitat in der Region des superioren
temporalen Sulcus nachgewiesen, die an der emotionalen Empathie beteiligt ist, wenn
sie mit Empathieaufgaben konfrontiert wurden [105]. In einer weiteren Studie von de
Greck M et al. wurde die Hirnaktivitdt wahrend Empathieaufgaben in Hirnregionen, die
mit Empathie in Verbindung stehen, bei Erkrankten mit somatoformen Stérungen vor und
nach einer multimodalen psychodynamischen Psychotherapie verglichen [106]. Es wurde
eine erhohte Aktivitat beobachtet, was auf eine verbesserte emotionale Empathie
hindeutet [106].

Daruber hinaus gibt es bereits Forschungsergebnisse, die eine vielversprechende
Wirksamkeit der kognitiven Verhaltenstherapie (KVT) bei der Behandlung von NES
zeigen, bei der u.a. die Identifizierung von Problemen bei der Verarbeitung von

Emotionen eine wichtige Rolle spielt [107].

Sollten sich die Ergebnisse in kinftigen Studien mit groReren Stichprobengrélien
wiederholen, konnte sich die Forschung darauf konzentrieren, wie Beeintrachtigungen
der emotionalen Empathie durch psychotherapeutische Interventionen speziell bei
Patient:innen mit NES verbessert werden kénnen. Zudem gibt es Hinweise, dass auch
das Arbeitsgedachtnis trainiert [108], und insbesondere durch Achtsamkeitsibungen
verbessert werden kann [109]. Ein interessanter Ansatz konnte darin bestehen,
Veranderungen in neuropsychologischen Testergebnissen vor und nach einer

psychotherapeutischen Intervention bei Patient:innen mit NES zu erfassen.
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5. Schlussfolgerungen

Unsere Ergebnisse zeigen, dass NES mit einer verminderten emotionalen Empathie fir
positive  Emotionen, sowie mit Einschrankungen in  Exekutivfunktionen
(Arbeitsgedachtnis, mentalen Flexibilitdt) einhergehen koénnen. Betroffene mit NES
konnten von Therapien profitieren, die sich auf die Verbesserung von Empathie- und

Exekutivfunktionen fokussieren.
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