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Abstract

Gesundes Altern ist mit Verdnderungen der kognitiven Leistungsfahigkeit, lokal be-
tonter zerebraler Atrophie und einer Verminderung verschiedener Neurotransmitter
und ihrer Rezeptoren assoziiert. Unter einer Reihe von kognitiven Veranderungen
werden Einbuf3en in der flexiblen Anpassung an Rickmeldungsaufgaben beschrie-
ben. Dieser Verlust der behavioralen Flexibilitat kann durch altersabhéngige Veran-
derungen des zerebralen Belohnungssystems bedingt sein, welche sich in Defiziten
des Belohnungslernens auf3ern. In der vorliegenden Arbeit wurden durch eine neu-
ropsychologische Untersuchung und funktionelle Kernspintomographie (fMRT) al-
tersabhangige Effekte des Belohnungsassoziationslernens und dessen zerebrale
Reprasentation mittels einer probabilistischen Umlernaufgabe (probabilistic object
reversal task, pORT) untersucht. Altere Probanden sammelten im Vergleich zu jun-
gen Probanden weniger Punkte und bendétigten langere Zeit, Belohnungsasso-
ziationen sicher zu lernen. Diese Unterschiede blieben statistisch signifikant nach
Korrektur fir andere altersabhangige kognitive Defizite. Nach Etablierung des pORT
in einer fMRT-Untersuchung bei gesunden jungen Probanden konnten in einer dritten
Studie die neuronalen Korrelate fur die altersabhangigen behavioralen Unterschiede
gefunden werden. Durch Einfihrung eines Lernkriteriums konnten Effekte des Alters
im ventralen Striatum (VST) und im dorsolateralen préafrontalen Kortex (dIPFC) in
Abhangigkeit von der Lernphase nachgewiesen werden. Diese Ergebnisse belegen
Defizite im Belohnungsassoziationslernen im Alter und eine zugrunde liegende ver-
anderte frontostriatale Interaktion. Diese Befunde leisten einen wichtigen Beitrag,
alltagsrelevantes Entscheidungsverhalten alterer Menschen sowie Symptome neuro-

psychiatrischer Erkrankungen des Alters besser zu verstehen.
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1. Einleitung

Belohnungen spielen eine wichtige Rolle fir unser Verhalten. Sie sorgen flr ein gu-
tes Gefuihl und wirken als positive Verstarker fir das der Belohnung vorausgegange-
ne Verhalten. Das Lernen von Assoziationen zwischen Verhalten und der damit ver-
bunden Konsequenz ist entscheidend fur das flexible Anpassen an sich standig ver-
andernde Lebensbedingungen im Alltag. Wenig ist jedoch lber diesen Prozess und
seine Veranderungen Uber die Lebensspanne bekannt. Gesundes Altern des Men-
schen ist mit verschiedenen kognitiven Einbul3en verbunden [1]. Lokal betonte Atro-
phie [2] und eine Reduktion dopaminerger Rezeptorendichte im PFC und im Striatum
sind im hoheren Alter zu beobachten [3]. Entsprechend behauptet die Dopamin-
Hypothese des kognitiven Alterns einen Zusammenhang zwischen dem Verlust kog-
nitiver Fahigkeiten und der abnehmenden Integritat des dopaminergen Systems,
welches beim gesunden jungen Menschen kognitive und motorische Fahigkeiten we-
sentlich beeinflusst [4,5]. Das dopaminerge System spielt jedoch auch in der Verar-
beitung von Belohnungen eine wichtige Rolle. Mit Hilfe elektrophysiologischer Einzel-
zellableitungen an Tieren und bildgebender Verfahren beim Menschen konnte die
besondere Bedeutung des dopaminergen Neurotransmittersystems und seiner Ziel-
regionen wie des prafrontalen Kortex (PFC), des Striatum und der Amygdala fir das
Belohnungsassoziationslernen identifiziert werden [6]. Nur wenige neuropsychologi-
sche Studien haben sich jedoch mit der flexiblen Anpassung an Ruckmeldungsauf-
gaben im Alter beschéftigt und berichten widerspriichliche Befunde [7,8]. Aul3erdem
existieren nur wenige Ergebnisse hinsichtlich der kortikalen Reprasentation der Be-

lohnungsverarbeitung im Alter [9-11].

2. Zielstellung

Ziel der vorliegenden Arbeit war es demzufolge, das Belohnungsassoziationslernen
im gesunden Alter zu untersuchen. Abgeleitet aus den altersassoziierten neuroanato-
mischen, neurochemischen und neuropsychologischen Befunden ergeben sich unter
Berucksichtigung der Dopamin-Hypothese des kognitiven Alterns folgende Hypothe-
sen: (1.) Bei gesunden alteren Menschen ist die Fahigkeit des Belohnungsassozia-
tionslernens vermindert. (2.) Eine veranderte zerebrale Reprasentation des Beloh-
nungsassoziationslernens ist im Vergleich zu jungen Menschen bei gesunden alteren
Menschen insbesondere im Striatum und im PFC zu finden. Mit Hilfe einer probabilis-
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tischen object reversal task (pORT) wurde zunéachst in einer neuropsychologischen
Untersuchung das Belohnungsassoziationslernen bei gesunden jungen und alteren
Probanden untersucht (Studie 1). In einem zweiten Schritt wurde der pORT fir eine
fMRT-Untersuchung etabliert und der Effekt des Belohnungsassoziationslernens auf
die Entscheidungsfindung und die Belohnungsverarbeitung bei gesunden jungen
Probanden untersucht (Studie 2). Schliel3lich erfolgte in einer dritten Studie die Un-
tersuchung altersabhangiger Unterschiede auf die zerebrale Repréasentation des Be-
lohnungsassoziationslernens (Studie 3).

3. Methodik
3.1 Studiendesign

Studie 1: In dieser neuropsychologischen Studie wurde der pORT bei 20 gesunden
jungen (23,15 £ 3,18 Jahre) und 20 gesunden &lteren Probanden (67,43 * 4,05 Jah-
re) untersucht. Um fir mogliche altersassoziierte kognitive Defizite zu kontrollieren,
wurde zusatzlich eine neuropsychologische Testbatterie erhoben. Alle Teilnehmer
stimmten der Untersuchung schriftlich zu. Die Studie war durch die Ethikkommission
der Charité — Universitatsmedizin Berlin akzeptiert worden.

Studie 2: In Studie 2 wurde der pORT als Experiment fir eine Untersuchung mittels
fMRT etabliert und der Effekt des Belohnungsassoziationslernens wahrend der Ent-
scheidungsfindung und der Belohnungsverarbeitung im ventralen Striatum bei ge-
sunden jungen Probanden untersucht. 14 gesunde Studienteilnehmer (26,0 £ 2,3
Jahre) absolvierten den pORT wahrend einer fMRT-Untersuchung. Alle Teilnehmer
stimmten der Untersuchung schriftlich zu, die durch die Ethikkommission der Charité
bestétigt worden war.

Studie 3: Um Belohnungsassoziationslernen im Alter zu untersuchen, folgte nach
erfolgreicher Etablierung des Experimentes bei gesunden jungen Probanden eine
weitere fMRT-Studie mit 14 anderen gesunden jungen (26,48 + 3,96) und 14 alteren
(67,82 = 5,01) Probanden. Alle Teilnehmer gaben ihr schriftliches Einverstandnis zur

Studie, die zuvor durch die Ethikkommission der Charité akzeptiert worden war.
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3.2 Paradigma — Probabilistic Object Reversal Task (pORT)

Eine gut etablierte und einfache Methode, belohnungsassoziiertes Lernen experi-
mentell zu untersuchen, sind ,Umlernaufgaben” (Reversal learning), welche vielfach
in Tierexperimenten und bei Patienten mit zerebralen Lasionen insbesondere des
mesolimbischen Systems angewandt wurden [z.B.12,13]. Initial erhalt der Proband
eine Belohnung fir ein bestimmtes Verhalten, welche jedoch nach mehreren Durch-
gangen ausbleibt. Aufgabe des Probanden ist es, durch Lernen eines anderen Ver-
haltens erneut belohnt zu werden. Um den Schwierigkeitsgrad zu erhéhen, wurden
probabilistische Versionen dieses Tests entwickelt. Hierbei werden die Probanden fir
ein bestimmtes Verhalten nicht immer gleichartig belohnt, d.h. das Ergebnis folgt ei-
nem probabilistischen Algorithmus, nach welchem der Proband in seltenen Fallen
weniger oder nicht belohnt wird. Die Ruckmeldung fir ein bestimmtes Verhalten ist
somit weniger informativ [14,15]. In einer der hier verwendeten Version des pORT
wurden von insgesamt 6 Buchstaben (C, F, H, N, R, S) in jedem Trial 4 Buchstaben
gleichzeitig auf einem Bildschirm gezeigt (Abb. 1A). Jeder Buchstabe war mit einer
bestimmten Menge von Punkten assoziiert, welche Belohnungen oder Bestrafungen
reprasentierten (40, 20, 0, -20 oder -40 Punkte). Die Probanden mussten dabei einen
Buchstaben per Tastatur auswahlen und erhielten nach einer kurzen Verzégerungs-
phase eine Belohnung (maximal 40 Punkte) oder Bestrafung (maximal -40 Punkte).
Aufgabe war es, so viele Punkte wie méglich zu sammeln, indem der maximal beloh-
nungsassoziierte Stimulus gesucht wurde. Einem probabilistischen Algorithmus fol-
gend wurde fur jeden Buchstaben eine feststehende Belohnung oder Bestrafung in
80% der Ruckmeldungen erhalten, in den verbleibenden 20% wurde eine geringere
Menge an Punkten vergeben (z.B. 20 anstelle von 40 Punkten). Nachdem 6- bis 8-
mal der maximal belohnende Buchstabe gewahlt wurde, wechselten die Beloh-
nungsverhaltnisse und ein anderer Buchstabe wurde maximal belohnt. Unter Einftih-
rung eines Lernkriteriums konnten zwei Phasen des Lernens fur die statistischen
Analysen der fMRT Untersuchung definiert werden. In der Suchphase ("Search"-
Trials) suchten die Probanden den maximal belohnenden Buchstaben. Zur Erwar-
tungsphase ("Learned"-Trials) wurden diejenigen Aufgaben gezahlt, bei welchen die
Assoziationen sicher gelernt waren und so eine Erwartung aufgebaut worden war
(Abb. 1B).
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Abbildung 1: Studiendesign des pORT. (A) Die Teilnehmer wahlten einen Buchstaben
wahrend der Entscheidungsphase. Nach einem randomisierten Delay erhielt der Proband in
der Feedbackphase die gewonnen bzw. verlorenen Punkte. Die einzelnen Aufgaben trennte
ein Interstimulus-Intervall (IT1). (B) Performanz eines Teilnehmers. Gewdéhlte Buchstaben
und erhaltene Punktezahl sind tber einen Block des pORT dargestellt. Die rot markierten
Aufgaben wurden als "Search"-, die blauen als "Learned"-Trials deklariert.

3.3 Neuropsychologische Testung

In Studie 1 und 3 erhielten alle Studienteilnehmer eine neuropsychologische Tes-
tung. Diese umfasste die Testung der psychomotorischen Geschwindigkeit (Digit Let-
ter Test [16], Reitan Trail Making Task Part A [17]), der Merkfahigkeit (10-Wortliste
[18]), der exekutiven Funktionen (Self Ordered Pointing Task [19], Tower of London
Task [20], Reitan Trail Making Task Part B, Stroop Task [21]), der fluiden (LPS Unter-
test 3 [22]) und der kristallinen Intelligenz (Wortschatztest MWT-B [23]). Die Tests

erfolgten entweder als Computer- oder als "Paper and Pencil"-Version.

3.4 Statistische Datenanalyse — neuropsychologische Testung (Studie 1)

Die erhobenen Verhaltensdaten wurden mittels der Software SPSS (SPSS Inc., Ca-
ry, N.C., USA) ausgewertet. Nach Testung auf Normalverteilung der Daten wurden T-
Tests fur unabhéngige Stichproben fur den Gruppenvergleich gerechnet. Bei nicht
normalverteilten Daten kam ein nichtparametrischer Test (Man-Whitney-U Test) zur

Anwendung.
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3.5 Funktionelle Magnetresonanztomographie

Die fMRT-Daten wurden an einem 1,5-Tesla-Magnetresonanztomographen (Magne-
tom Vision, Siemens AG, Erlangen) erhoben, der mit einer Standard-Kopfspule aus-
geristet war. Die Datenakquisition funktioneller Bilder erfolgte mittels einer T2*-
gewichteten EPI-Sequenz zur Messung des BOLD-Kontrastes (blood oxygen level
dependent contrast). Zusatzlich wurden bei jedem Studienteilnehmer mehrere T1-
gewichtete neuroanatomische Datensétze zum Ausschluss struktureller L&sionen
und zur Koregistrierung der funktionellen Datensatze erhoben. Die neuroanatomi-
schen Datensatze wurden den funktionellen Datenséatzen uberlagert und diese dem
Talairach-Koordinatensystem [24] angepasst. Die experimentellen Stimuli und
Ruckmeldungen wurden von einem PC Uber ein optisches System auf einen Bild-
schirm direkt Uber der Kopfspule prasentiert. Antworten und Reaktionszeiten wurden

per Knopfdruck auf einer Antwortbox registriert.

3.6 Statistische Datenanalyse — fMRT (Studie 2, Studie 3)

Zur Analyse der funktionellen Daten wurde ein "mixed effects" Ansatz im Rahmen
des generellen linearen Modells (GLM) verwendet, welches Bestandteil der Auswer-
tungssoftware SPM2 ist (statistical parametric mapping software package SPM2,
www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/software/spm?2). Slicetime correction, Realignment und
Spatial smoothing wurden nach Standardkriterien der Datenverarbeitung (Preproces-
sing) in SPM durchgefihrt. Im Rahmen des GLM wurden zuné&chst die funktionellen
Daten voxelweise auf Probandenebene (first level) analysiert. Dabei wurden Kont-
rastbilder zwischen zwei Bedingungen (z.B. Belohnung "Search” versus Belohnung
"Learned") erstellt. Diese Kontrastbilder wurden dann auf Gruppenebene mittels T-
Statistik (second level) ausgewertet, und mit einem t-Test wurden Gruppenvergleiche
(Studie 3; jung vs. alt) erstellt. Unser Design erlaubte uns, innerhalb einer Aufgabe
separate Regressoren fir Entscheidungsfindung (Decision making) und Belohnungs-
verarbeitung (Reward processing) zu definieren. Die Entscheidungsphase wurde als
Periode der Prasentation der Buchstaben definiert. Als Belohnungsverarbeitung wur-
de die Zeit bezeichnet, in der die Teilnehmer die Rickmeldung erhielten (Abb. 1A).
Um den Prozess des Lernens zu untersuchen, wurden zusatzliche Regressoren fir
die Aufgaben der Such- ("Search") und der Erwartungsphase ("Learned") jeweils fur

Entscheidungsfindung und Belohnungsverarbeitung definiert. Diese Kontraste wur-
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den genutzt, um den Effekt der Lernphase ("Search"/"Learned") untersuchen zu kon-
nen (Vgl. Abb. 1B).

Studie 2: Die Bilder fur die Kontraste Entscheidungsfindung (Decision making)
"Learned” vs. "Search" und Belohnungsverarbeitung (Reward processing) "Learned”
vs. "Search" wurden fir eine Region of Interest Analyse (ROI) herangezogen. Im
ventralen Striatum konnten Voxel mit einer starkeren Aktivierung zwischen "Lear-
ned“- gegenuber "Search"-Trials identifiziert werden. Wir teilten nun die Trials in 5
Kategorien, je nachdem, wie oft der maximal belohnende Buchstabe in den 4 voran-
gegangenen Trials zu 0, 25, 50, 75 oder 100% gewahlt wurde. Diese Unterteilung
wurde genutzt, um 5 parametrische Regressoren zu definieren und entsprechende
Kontrastschétzer (Beta estimates) zu errechnen. Auf diese Weise wurde die para-
metrische Modulation ventral-striataler Aktivitat als eine Funktion des Belohnungsler-

nens fur die Entscheidungsfindung und die Belohnungsverarbeitung berechnet.

Studie 3: Wie bei Studie 2 wurden Kontrastbilder fir Decision making "Learned" vs.
"Search" und Reward processing "Learned” vs. "Search" fur jede Gruppe errechnet.
Danach wurde der Zwischengruppeneffekt mit einem t-Test fur unabhangige Stich-
proben erhoben (Interaktion von Lernphase x Alter, p < 0.005, uncorrected). Fur eine
ROI-Analyse im rechten VST und dIPFC definierten wir eine Sphare von 10 mm um
das "peak voxel" in den Kontrastdatensatzen. Fur jeden Probanden erhielten wir ei-
nen fur diese Sphére gemittelten Kontrastschatzer. Um zu testen, ob die Altersunter-
schiede in der BOLD-Antwort im dIPFC durch Altersunterschiede in anderen kogniti-
ven Fahigkeiten erklart werden konnten, wurde eine Kovarianzanalyse gerechnet
(ANCOVA), bei welcher die Kontrastschatzer im dIPFC als abhangige Variable, Er-
gebnisse der neuropsychologischen Tests als Kovariaten und die Altersgruppe als

unabhangige Gruppenvariable (jung vs. alt) herangezogen wurden.

4. Ergebnisse

Studie 1: Altere Probanden sammelten weniger Punkte, schlossen weniger Lern-
blocke erfolgreich ab und bendtigten mehr Aufgaben, um das Lernkriterium zu er-
reichen, also die Assoziation sicher zu lernen. Im Gegensatz zu Vorstudien konnte in
der Fehleranalyse keine erhohte Anzahl von perseverativen Fehlern gefunden wer-

10
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den. Zusatzlich konnte mittels einer Kovarianzanalyse der Altersunterschied im Be-
lohnungslernen nicht durch den Alterseffekt in anderen kognitiven Tests erklart wer-
den [25]. Insbesondere konnten altersabhangige Defizite im Belohnungslernen nicht
durch Defizite in anderen Tests, welche Exekutivfunktionen, Merkfahigkeit oder Intel-

ligenz testeten, erklart werden.

Studie 2: Eine starkere ventral-striatale Aktivitat konnte neben einer Reihe anderer
Hirnareale wahrend der Entscheidungsphase und der Belohnungsphase, und zwar
jeweils in der Erwartungsphase relativ zur Suchphase gefunden werden. Wahrend
der Entscheidungsphase konnte eine starkere Aktivitat im VST in Abhangigkeit des
Lernerfolges nachgewiesen werden. Die striatale Aktivitat nahm mit haufigerem Ein-
treffen einer Belohnung zu und war am grof3ten, nachdem der maximal belohnende
Buchstabe in 100% der vorhergehenden Trials gewahlt worden war. Wahrend der
Belohnungsverarbeitung zeigte die ventral striatale Aktivitat eine umgekehrte U-
Kurve, d.h. die striatale Aktivitdt war am starksten, wenn der Proband den maximal

belohnenden Buchstaben in 50% der vorhergehenden Trials gewahlt hatte [26].

Studie 3: Wie bereits bei der neuropsychologischen Untersuchung schlossen auf
behavioraler Ebene éltere Probanden im Vergleich mit jungen Probanden schlechter
ab. Altere Teilnehmer benotigten mehr Aufgaben, um das Lernkriterium zu erreichen,
absolvierten weniger Blocke und sammelten insgesamt weniger Punkte Uber die ge-
samte Aufgabe hinweg. In den fMRT-Daten konnten altersabhangige Unterschiede
wahrend der Entscheidungsphase im dIPFC und wahrend der Beloh-
nungsrickmeldung im ventralen Striatum gefunden werden. Wahrend &ltere Proban-
den den dIPFC starker rekrutierten, nachdem Assoziationen bereits gelernt worden
waren ("Learned"-Trials), war bei jungen Probanden der dIPFC starker wéhrend der
Suche, d.h. wahrend des Lernens der Assoziationen aktiv ("Search"-Trials, Abb. 2B,
[27]). Im VST zeigten die jungen Probanden entsprechend der Vorstudie mit gesun-
den Probanden einen Aktivierungsanstieg bei Erhalt einer erwarteten Belohnung re-
lativ zu einer unerwarteten Belohnung unter probabilistischen Bedingungen. Bei alte-
ren Probanden waren die Aktivierungsverhaltnisse umgekehrt, d.h. das VST war akti-
ver bei Erhalt einer unerwarteten Belohnung (Abb. 2A). Diese Unterschiede blieben
nach Korrektur fir andere altersabhangige Unterschiede in den neuropsycholo-

11
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gischen Tests zur Erfassung von episodischem Gedéachtnis, psychomotorischer Ge-
schwindigkeit und Exekutivfunktionen signifikant.

A 2 Abbildung 2: Interaktion
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5. Diskussion

Ziel der vorliegenden Arbeit war die Untersuchung altersabhéngiger Effekte auf das
Belohnungsassoziationslernen und seine zerebrale Reprasentation. Entsprechend
der Hypothese einer verminderten Fahigkeit des Belohnungsassoziationslernens im
Alter konnte in Studie 1 gezeigt werden, dass altere Probanden weniger effektiv im
Lernen der jeweils maximal belohnungsassoziierten Buchstaben waren und nach
Wechsel der Belohnungsverhaltnisse mehr Durchgange fir das Erlernen von Beloh-
nungsassoziationen bendétigten. Altere Menschen kénnen demnach die Assoziatio-
nen lernen, bendtigen jedoch deutlich mehr Versuche, um diese sicher zu lernen.
Altersabhéngige Unterschiede bei Belohnungsumlernaufgaben und anderen beloh-
nungsabhangigen Entscheidungsaufgaben konnten inzwischen von anderen Studien
bestétigt werden [28-30].

Aufgrund dieser Befunde stellte sich die Frage nach der kortikalen Repréasentation

des Belohnungslernens unter probabilistischen Bedingungen und deren Veranderung

12
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Uber die Lebensspanne. Mit besonderem Fokus auf das ventrale Striatum als Schlis-
selregion der Belohnungsverarbeitung konnte in Studie 2 bei gesunden jungen Pro-
banden gezeigt werden, dass die ventral-striatale Aktivitat in Abhangigkeit von der
Lernphase ("Search"/"Learned”) und der Phase der Aufgabe (Entscheidungsfin-
dung/Belohnungsverarbeitung) moduliert wurde. Diese Ergebnisse stimmen mit den
durch elektrophysiologische Einzelzellableitungen und fMRT-Untersuchungen nach-
gewiesenen Befunden uberein, welche eine signifikante Bedeutung des VST wah-
rend der Belohnungsverarbeitung [31,32] und der Erwartung einer Belohnung zeigen
konnten [33,34]. Zudem konnte ein Wechsel striataler Aktivitat vom Zeitpunkt der Be-
lohnungsverarbeitung zur Belohnungserwartung wahrend des Belohnungsasso-
ziationslernens repliziert werden, welcher im Rahmen eines Lernmodells, das den
"Reward prediction error" als zentrale Variable enthalt, interpretiert werden konnte
[35-37].

In Studie 3 wurde eine Interaktion von Lernphase x Alter in dIPFC und VST gefun-
den. Die in einer anderen Studie nachgewiesene starkere Aktivierung im VST auf
eine unerwartete Belohnung wurde bei alteren Probanden repliziert [9]. Die starke
Aktivierung im VST in der frihen Phase des Lernens kdnnte darauf hinweisen, dass
altere Probanden von der Belohnung "positiv" tiberrascht wurden. Altere Probanden
konnen also Belohnungsreize wahrnehmen, eine Aktivierung des VST im Alter ist
trotz Verminderung dopaminerger Rezeptoren mdglich. Dennoch fuhrte dieses wich-
tige Lernsignal nicht zu einem effektiven Lernen der Belohnungsassoziation, viel-
mehr bendétigten die alteren Probanden mehr Aufgaben bis zum Erreichen des Lern-
kriteriums. War jedoch die Assoziation auch bei alteren Probanden gelernt, so war
bei gleicher Performanz eine zusatzliche Aktivitat im dIPFC bei alteren Probanden zu
finden. Jingere Probanden aktivierten dagegen den dIPFC vielmehr in der Suchpha-
se. Diese Interaktion von Lernphase x Alter deutet darauf hin, dass Jingere den
dIPFC in der Lernphase nutzten, um gewahlte Aktionen und ihre Konsequenzen
beim Lernen aufrechtzuerhalten und zu Uberwachen. Sind die Assoziationen gelernt,
ist das gleichzeitige Aufrechterhalten dieser Informationen nicht mehr nétig, das Ant-
wortverhalten wird automatisiert, der dIPFC ist weniger aktiv. Altere Probanden hin-
gegen bendtigen auch in der Phase der erlernten Assoziation den dIPFC zur Auf-
rechterhaltung der aktuellen Belohnungsassoziationen, was als ein kompensatori-
scher Mechanismus gewertet werden konnte [38].
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Zusammengefasst konnte diese Studie die Hypothese altersabhangiger Unterschie-
de der zerebralen Reprasentation des Belohnungslernens im hoéheren Alter unters-
tutzen. Dopaminerge Zielregionen wie das VST werden also auch im gesunden Alter
aktiviert, was ein Erkennen der Belohnungen vermuten lasst. Jedoch profitieren alte-
re Probanden von dieser Belohnungsverarbeitung in Hinblick auf das Belohnungsas-
soziationslernen nicht. Hingegen werden Belohnungsassoziationen von jungen Pro-
banden durch effektivere Aktivierung des dIPFC schneller sicher gelernt.

Das Verstandnis von Alterseffekten auf die Belohnungsverarbeitung und die Ent-
scheidungsfindung sind fir die Behandlung psychischer Erkrankungen im Alter wie
auch fur die Anpassung sozialer und wirtschaftlicher Bedingungen an eine alter wer-
dende Gesellschaft erforderlich. Die Haushalte der 65- bis 75-Jahrigen haben bereits
mit rund 84% die hdochste Konsumquote aller Altersgruppen [39]. Alterseffekte auf die
Belohnungsverarbeitung beeinflussen die Entscheidungsfindung im Alltag insbeson-
dere in Hinblick auf Kaufverhalten und Geldanlagen [40,41]. So sind altere Menschen
beispielsweise anfalliger gegentber Tauschungsversuchen [42]. Eine neuere Studie
findet bei alteren Probanden ungunstigere Entscheidungen bei risikoreichen Geldan-
lagen und damit verbunden eine unterschiedliche striatale Aktivierung im Vergleich
zu jungen Probanden [43]. Aber auch Symptome affektiver und neurodegenerativer
Erkrankungen im hohen Alter kdnnten ebenfalls mit einer die Belohnungsverarbei-
tung beeintrachtigenden Dysfunktionalitdt des dopaminergen Systems zusammen-
hangen. Appetitverlust sowie Apathie sind typische Symptome einer depressiven
Stérung und treten haufig im Krankheitsverlauf von Demenzerkrankungen auf. Diese
Verhaltensanderungen konnten ebenfalls mit einer veranderten Wahrnehmung von
Belohnungsreizen zusammenhangen. Um mogliche therapeutische Strategien zu

entwickeln, sind hierfur weitere Untersuchungen erforderlich.

Schlussfolgerung: Belohnungsassoziiertes Lernen unterliegt altersabhangigen Ver-
anderungen, die sich in einer verzogerten Lernfahigkeit auf3ern. Frontostriatale Akti-
vierungsveranderungen sind fur diese behavioralen Unterschiede verantwortlich. Das
Verstandnis des Belohnungsassoziationslernens im Alter leistet einen wichtigen Bei-
trag, um alltagsrelevantes Entscheidungsverhalten alterer Menschen sowie Sympto-

me neuropsychiatrischer Erkrankungen des Alters besser zu verstehen.
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