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4.2 Mismatch-Antworten auf Phonem- und Sinustonreize
4.2.1 Erwachsene Probanden

Es wurden die Differenzkurven der 19 erwachsenen Probanden auf das Reizpaar 1 mit den
Phonemen /da/ (Standard) und /ga/ (Deviant), sowie auf das Reizpaar 2 mit den Sinusténen
/1000 Hz/ (Standard) und /1200 Hz/ (Deviant) ausgewertet. Die Auswertung der Differenz-
kurve erfolgte in zwei Zeitfenstern (100 — 250 ms und 250 — 400 ms), indem die maximale
Negativierung in der Differenzkurve (Deviant minus Standard) bestimmt wurde (entspre-
chend dem klassischen Auftreten einer MMN bzw. LDN bei Erwachsenen, siehe u.a.
Nédténen, 1995; Trejo et al. 1995; Lang et al. 1998). Zusétzlich wurde die maximale Positi-
vierung, welche bei einigen Probanden zwischen den beiden Negativierungen lag, bestimmt.
Die gemittelten Potenzialantworten, sowie die Differenzkurven auf beide Stimuluspaare aller
Erwachsenen (Grand-average) sind in Abb. 4.2.1.1 dargestellt. Die Bereiche mit signifikanten
(p <0,05) Abweichungen der Differenzkurven von der Nulllinie (Testwert = 0, mittlere Amp-
litude in 50 ms Zeitabschnitten, Bereich von 50 — 600 ms) sind jeweils unter den Kurven ge-
kennzeichnet und in Tab. 7.4.2.1.1 und Tab. 7.4.2.1.2 (Anhang, S. 146) dargestellt.

Es zeigte sich bei 17 der 19 erwachsenen Probanden auf die Phonemreize eine deutliche friihe
Negativierung im ersten Zeitfenster (im Folgenden als MMN bezeichnet), sowie auBerdem
bei 16 Probanden eine spite Negativierung im zweiten Zeitfenster (im Folgenden als LDN
bezeichnet). Die mittlere Latenz der MMN lag um 160 ms, die der LDN um 305 ms. Des wei-
teren zeigten 15 Probanden zusitzlich eine Positivierung in der Differenzkurve, die im Mittel
um 230 ms lag. Durch die Sinustonreize wurde ebenfalls bei 17 Probanden eine MMN um
125 ms, gefolgt von einer Positivierung bei 16 Probanden um 225 ms, sowie eine LDN bei 14
Probanden um 360 ms ausgeldst. Die Mittelwerte (+ STD) der Latenzen und Amplituden fiir
MMN, LDN und Positivierung in der Elektrodenposition F3 sind fiir beide Reizpaare in Tab.
4.2.1.1 aufgefiihrt. In Abb. 4.2.1.2 sind die Individualwerte der einzelnen Komponenten aller
Erwachsenen in F3 als Streudiagramme dargestellt. In den Diagrammen ist deutlich zu erken-
nen, dass die MMN bei den Erwachsenen kaum um die mittlere Latenz und die LDN sehr viel
breiter um die mittlere Latenz streut, was auch dazu fiihrt, dass die LDN im Grand-average

(Abb. 4.2.1.1) nicht immer deutlich zu erkennen ist.
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Abb. 4.2.1.1: Gemittelte kortikale Potenziale und Differenzkurven (Grand-average) bei er-
wachsenen Kontrollpersonen (n = 19) fiir die Phonemreize (oben) und die Sinustonreize (un-
ten). Auf beide Reizpaare trat eine MMN um 150 ms und eine LDN um 300 ms mit einer da-

zwischenliegenden Positivierung auf.
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Abb. 4.2.1.2: Individuelle Auswertung der Differenzkurven auf die Phonemreize (oben) und
die Sinustonreize (unten) bei 19 Erwachsenen. Jeweils Bestimmung von Amplituden und La-
tenzen der maximalen Negativierungen zwischen 100 —250 ms (MMN) und 250 — 400 ms
(LDN), sowie der dazwischenliegenden maximalen Positivierung. Es zeigte sich eine sehr viel

ausgepragtere Latenzstreuung der LDN im Vergleich zur MMN.
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Differenzkurve /ga/-/da/ | Differenzkurve /1200 Hz/-/1000 Hz/

Komponente

Mittelwerte + (STD) Mittelwerte (£STD)
MMN-Amplitude -2,03 £(0,62) uV -2,30 £ (0,67) uVv
MMN-Latenz (100 — 250 ms) 161,76 + (17,86) ms 125,18 + (14,13) ms
Positivierung-Amplitude 2,35 +£(0,98) uv 2,17 £(0,75) wv
Positivierung-Latenz 229,60 £ (26,44) ms 225,50 £ (26,29) ms
LDN-Amplitude -1,56 £(0,82) uV -1,83 £ (0,74) uv
LDN-Latenz (250 — 400 ms) 305,25 + (40,68) ms 359,14 + (56,42) ms

Tab. 4.2.1.1: Mittlere Latenzen (+ STD) und Amplitude (+ STD) der MMN, LDN und der
Positivierung in den Differenzkurven auf die Phonemreize und Sinustonreize bei erwachsenen
Kontrollpersonen (n = 19) in der Elektrodenposition F3.

Zur Beschreibung topographischer Unterschiede in der Auspriagung der Mismatch-Antwort
wurde eine Varianzanalyse fiir die Zielvariablen MMN- und LDN-Amplitude mit den Ein-
flussfaktoren Region (frontal, zentral, parictal)y HEMISPhATe (rechs, tinks) Und dem Zwischensubjektfaktor
Geschlecht (weibiich, manniichy berechnet. Dabei zeigten sich fiir die MMN-Amplitude auf das
Phonemreizpaar signifikante (Fp)=9,260, p=0,001) Effekte fiir den Faktor Region, bei
starkster Ausprdagung links-frontal. Fiir die LDN auf die Phonemreize zeigten sich keine sig-
nifikanten Effekte, weder fiir den Faktor Hemisphére (F)= 0,986, p = 0,347) noch fiir den
Faktor Region (F;=3,658, p=10,069). Fiir die durch die Sinustonreize evozierte MMN-
Amplitude und LDN-Amplitude zeigten sich ebenfalls fiir den Faktor Region signifikante
(Fpy=11,468, p= 0,003 und F= 6,589, p=0,015) Effekte. MMN und LDN waren auf die
Sinustonreize frontal am stirksten ausgeprigt. Das Geschlecht zeigte sich nicht als ein signi-

fikanter Einflussfaktor.

Die Mismatch-Antworten auf die beiden unterschiedlichen Reizpaare (Phonemreize und Si-
nustonreize) wurden bei den Erwachsenen verglichen, die auf die beiden unterschiedlichen
Stimuli eine MMN (n = 15) oder LDN (n = 12) gezeigt hatten. Mittels einer Varianzanalyse
mit dem Einflussfaktor Stimulustyp (phonemreize, Sinustonreizey Wurden die Zielvariablen MMN-

Amplitude, MMN-Latenz, LDN-Amplitude, sowie LDN-Latenz exemplarisch in der Elektro-
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denposition F3 auf statistische Unterschiede untersucht. Diese Elektrodenposition wurde ge-
wihlt, da hier bei allen untersuchten Kollektiven jeweils die stirksten Effekte nachzuweisen
waren. Beim Vergleich der beiden Antworten auf die unterschiedlichen Reize zeigten sich
Unterschiede in der Latenz der MMN und LDN. Die MMN auf die Sinustonreize
(125,07 + 14,93 ms) trat signifikant (F;y= 58,974, p =0,000) frither in Erscheinung als auf
die Phonemreize (164,13 £ 16,01 ms). Fiir die LDN zeigte sich eine entgegengesetzte Ten-
denz, d. h. die LDN auf die Phonemreize (303,67 = 32,78 ms) trat signifikant (F,=8,691,
p = 0,015) friiher auf, als auf die Sinustonreize (358,00 £ 60,53 ms).

Zur Einschdtzung der Stabilitit der MMN-Antwort wurde drei Monate nach der ersten Mes-
sung eine Wiederholungsmessungen fiir beide Reizpaare bei jeweils 11 Erwachsenen durch-
gefiihrt. Die Auswertung der Ergebnisse der zweiten Messung erfolgte entsprechend den Da-
ten zum Messzeitpunkt 1. Eine individuelle Analyse fiir die MMN zeigte eine gute Reprodu-
zierbarkeit der Ergebnisse und bestitigte die Stabilitdit der Komponente MMN bei den Er-
wachsenen. 10 der 11 Erwachsenen, die an der Wiederholungsmessung teilnahmen, hatten
auch bei der ersten Messung eine MMN gezeigt. Entsprechend zeigten die selben 10 Erwach-
senen zum Messzeitpunkt 2 eine MMN in der Differenzkurve. Die Mittelwerte (= STD) der
ersten Messung und der Wiederholungsmessung fiir MMN und LDN (Latenz und Amplitude)
in F3 sind in Tab. 4.2.1.2 und 4.2.1.3 zu sehen. Beim Vergleich der beiden Messzeitpunkte
wurden teilweise geringe Unterschiede deutlich. Eine durchgefiihrte Varianzanalyse mit dem
Einflussfaktor Messzeitpunkt erbrachte jedoch keine signifikanten Unterschiede beim Ver-
gleich der beiden Untersuchungen (siehe Tab. 4.2.1.2 und 4.2.1.3). Die gemittelten Differenz-
kurven der ersten und zweiten Messung sind in Abb. 4.2.1.3 in einer Gegeniiberstellung auf-

getragen.
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x £ STD /ga/-/da/ Messzeitpunkt 1

Komponente —  f--------oooooo-T e T Fae1-Wert | Signifikanz p
x = STD /ga/-/da/ Messzeitpunkt 2
- +
MMN-Amplitude |- IOV 1,286 0,300
1,71 £(0,75) pV
163,25 + (18,76
MMN-Latenz |- (BTOS e 0,913 0,376
150,50 + (18,13) ms
- +
LDN-Amplitude |- LI2OBRY 0,004 0,950
1,75 £ (0,85) pV
288,00 + (32,98
LDN-Latenz |- SEEACE Ik N— 0,787 0,416
302,00 + (32,76) ms

Tab. 4.2.1.2 (oben) und Tab. 4.2.1.3 (unten). Vergleich der MMN und LDN zum Messzeit-
punkt 1 (2. Spalte, oben) und Messzeitpunkt 2 (2. Spalte, unten) bei 11 erwachsenen Kon-
trollpersonen auf die Phonemreize (oben) und die Sinustonreize (unten). Mittlere Latenzen
und Amplituden (+ STD) fiir MMN und LDN in der Elektrodenposition F3, sowie der F- und
p-Werte fiir die berechneten Varianzanalysen zum Vergleich der beiden Messzeitpunkte. Es
zeigten sich keine signifikanten Unterschiede beim Vergleich der Messzeitpunkte.

X = STD /1200 Hz/-1000 Hz/ Messzeitpunkt 1

324,00 + (32,30) ms

Komponente = p-------oooooomeoeneme e Fe1-Wert | Signifikanz p
X = STD /1200 Hz/-1000 Hz/ Messzeitpunkt 2
-2,39 + 2
MMN-Amplitude e 22OV 0,092 0,770
-2,49 £ (0,61) uv
125,78 £(18,12) ms
MMN-Latenz |- 2,042 0,196
140,00 £ (20,78) ms
-1,85+ (1,02
LDN-Amplitude e EBIE OOV 0,762 0,432
-1,50 £ (0,58) uVv
367,33 £ (60,68) ms
LDN-Latenz @ |- 2,841 0,167
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Abb. 4.2.1.3: Gemittelte Differenzkurven (Grand-average) der 1. Messung (schwarze Linie —
durchgezogen) und der Wiederholungsmessung (rote Linie — unterbrochen) bei gesunden Er-

wachsenen (n=11) fiir die Phonemreize (oben)

und die Sinustonreize (unten). Bei den Er-

wachsenen zeigte sich eine gute Reproduzierbarkeit und Stabilitét der Ergebnisse.
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4.2.2 Unauffillige Siduglinge
4.2.2.1 Mismatch-Antwort im Alter von 4 Wochen

Es wurden die Differenzkurven aller 57 Sauglinge auf die Phonemreize /da/ und /ga/, sowie
die Sinustonreize /1000 Hz/ und /1200 Hz/ ausgewertet. Bei den gewéhlten Artefaktschwellen
mussten fiir beide Reizpaare mindestens 65 artefaktfreie Deviantantworten pro Kind vorlie-
gen, damit eine Beriicksichtigung in der weiteren Auswertung erfolgte. Diese Bedingung war
fiir das beschriebene Studienkollektiv bei allen Probanden erfiillt. Die Auswertung der Diffe-
renzkurve erfolgte in Anlehnung an die Verfahren anderer Arbeitsgruppen (u.a.
Ceponiené et al., 2002) in zwei Zeitfenstern (100 — 350 ms und 350 — 600 ms). Es wurde je-
weils die maximale Positivierung und Negativierung der Differenzkurve (Deviant minus
Standard) in beiden Zeitfenstern bestimmt (Peak-Bestimmung). Zur detaillierteren Beschrei-
bung der Differenzkurven wurden zusitzlich die mittleren Amplituden der Differenzkurve in
50 ms Zeitfenstern (1. Zeitfenster: 50 — 100 ms, 2. Zeitfenster: 100 — 150 ms, usw.) iiber einen
Gesamtzeitraum bis 600 ms bestimmt. Die gemittelten Potenzialantworten auf Standard- und
Deviantreiz, sowie die Differenzkurven der beiden unterschiedlichen Stimuluspaare sind fiir
alle 57 Sauglinge (Grand-average) in Abb. 4.2.2.1.2 dargestellt. Die Bereiche mit signifikan-
ten Abweichungen (p < 0,05) der mittleren Amplituden der Differenzkurven sind jeweils un-
ter den Kurven gekennzeichnet und in Tab. 7.4.2.1.3 und Tab. 7.4.2.1.4 (S. 146) dargestellt.

Im Grand-average aller 57 Kinder zeigte sich auf den Deviantreiz eine stirkere Positivierung
im Vergleich zur Potenzialantwort auf den Standard. Somit ergab sich in der Differenzkurve
eine deutlich ausgeprigte Positivierung, die im Folgenden als Mismatch-Positivity (MMP)
bezeichnet wird. Die Positivierung der Differenzkurve zeigte sich ab einer Latenz um 100 ms
und erstreckte sich {iber den gesamten ausgewerteten Bereich. Es wurden die mittleren
Amplituden (+ STD) und Latenzen (£ STD) der Positivierung in der Differenzkurve bei allen
Kindern in den Elektrodenpositionen F3, F4, C3, C4, P3 sowie P4 bestimmt (Tab. 4.2.2.1.1).
Die Abb. 4.2.2.1.1 zeigt die Varianz der Amplituden-Auspriagung der frithen Positivierung
aller Kinder in einem Boxplot-Diagramm. Exemplarisch ist die Elektrodenposition C3 fiir die
Phonemreize dargestellt. In der Darstellung wird deutlich, dass die maximale Positivierung
der Differenzkurve bei den Séduglingen, entsprechend der Ergebnisse zur kortikalen

Potenzialantwort auf den Standardreiz (vgl. Abb. 4.1.2.2.3), eine groBBe Varianz zeigte.
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Mittlere Mittlere Mittlere Mittlere
Ableite- Amplitude Amplitude Latenz Latenz
position | £ (STD) in pV + (STD) in pvV + (STD) in ms + (STD) in ms
/gal/-/da/ /1200 Hz/-/1000 Hz/ /ga/-/da/ /1200 Hz/-/1000 Hz/
F3 4,41 + (4,16) 5,04 £+ (5,45) 241,86 + (66,98) 262,36 + (67,79)
F4 3,65 + (3,88) 4,69 + (4,91) 221,26 + (63,25) 251,86 + (64,27)
C3 3,56 + (3,33) 4,55 + (4,52) 230,14 + (66,19) 261,61 + (64,62)
C4 3,35+ (3,66) 4,47 + (3,69) 225,05 +(63,27) 235,86 + (67,43)
P3 2,45 +(2,89) 2,82 +(3,90) 225,19 +(72,53) 249,75 + (65,75)
P4 1,99 £+ (3,07) 3,20 £ (2,96) 22491 + (72,79) 229,96 + (67,39)

Tab. 4.2.2.1.1: Mittlere Amplituden und mittlere Latenzen der Positivierung (MMP) in der
Differenzkurve auf die Phonemreize (/ga/-/da/) und Sinustonreize (/1200 Hz/-/1000 Hz/) bei
unauffilligen Sduglingen (n = 57) im Alter von 4 Wochen.

Phonemreize, Positivierung Differenzkurve in C3

Varianz der Amplituden-Auspragung

56 Sauglinge im Alter von 4 Wochen

20

10 4 X
>
a3
£
o 049
©
2
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< -10 . .

N= 35 21
mannlich weiblich
Geschlecht
Abb. 4.2.2.1.1: Boxplot-Darstellung zur Varianz der Amplituden-Ausprigung der maximalen

Positivierung der Differenzkurve in der Elektrodenposition C3. Exemplarisch ist die Situation
fiir die Phonemreize bei 56 Séuglingen dargestellt. Deutlich wird die groe Varianz in der
Auspragung der maximalen Positivierung. (Ein Proband wurde aufgrund von Artefaktiiberla-
gerungen in der Elektrodenposition C3 nicht mit dargestellt).
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Hinsichtlich der Topographie der MMP zeigte sich, dass diese auf die Phonemreize frontal
links (F3 =4,51 £4,14 uV) und frontal rechts (F4 = 3,71 + 3,94 uV) am stirksten ausgepragt
war, wihrend in den parietalen Elektroden P3 und P4 kaum Effekte in der Differenzkurve zu
verzeichnen waren. Eine Varianzanalyse fiir die Zielvariable maximale Amplitude der MMP
zeigte fiir die Einflussfaktoren Region (ontal, zentral, parictaty Und Hemisphare (rechs, links) €1n€N Sig-
nifikanten (F)= 12,454, p = 0,000) Effekt fiir den Faktor Region. Die MMP auf die Sinus-
tonreize war ebenfalls frontal (F3 =5,04 £ 5,45 uV und F4 =4,70 £ 4,95 uV) am stirksten
ausgepragt. Hier zeigten sich allerdings auch in den parietalen Elektroden P3 und P4 deutliche
Effekte in der Differenzkurve. In der Varianzanalyse war der Einflussfaktor Region als signi-

fikant (F(2)= 10,093, p = 0,001) zu verzeichnen.

Bei einer individuellen Analyse der Antwortmuster der Sduglinge zeigte sich allerdings, dass
nicht alle Kinder ausschlielich eine Positivierung in der Differenzkurve zeigten. Entspre-
chend der Verfahren anderer Arbeitsgruppen (u.a. Cheour et al., Leppénen et al.) und in Ana-
logie zur Auswertung der Differenzkurven bei den Erwachsenen wurden die Kinder ermittelt,
die in einem frithen Bereich zwischen 100 — 250 ms eine ,,erwachsenen dhnliche* Negativie-
rung (MMN) in der Differenzkurve zeigten. Dazu wurden in der Elektrodenposition C3 die
Kinder bestimmt, die eine Negativierung grofer als -1 pV in der Differenzkurve aufwiesen.
Auf die Phonemreize zeigten im Alter von 4 Wochen 17 Kinder (29,8 %) von insgesamt 57
eine frithe Negativierung zwischen 100 — 250 ms in der Differenzkurve. Interessanterweise
zeigte sich bei diesen Kindern in einem spéteren Bereich (um 400 ms) auch noch eine Positi-
vierung, wie sie im Grand-average aller 57 Kinder zu sehen war. Abb. 4.2.2.1.3 (oben) illust-
riert den Differenzkurvenverlauf der 17 Kinder mit einer ,,erwachsenen dhnlichen MMN und
in Gegeniiberstellung der 40 Kinder, die im Alter von 4 Wochen ausschlieBlich eine Positivie-
rung in der Differenzkurve zeigten.

Auf die Sinustonreize zeigten 22 (38,6 %) der 57 Sduglinge eine frithe Negativierung in der
Differenzkurve. Die Darstellung zur Gegeniiberstellung der Gruppen mit einer Positivierung
(MMP) und einer frithen Negativierung (MMN) auf die Sinustonreize finden sich ebenfalls in
der Abb. 4.2.2.1.3 (unten).
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Abb. 4.2.2.1.2: Grand-average aller 57 Kinder im Alter von 4 Wochen fiir die Phonemreize

(oben) und die Sinustonreize (unten). Deutlich wird die stirkere Positivierung auf den Devi-
antreiz (rot) im Vergleich zum Standardreiz (griin) und die resultierende Positivierung (MMP)
der Differenzkurve (schwarz), die sich liber den gesamten ausgewerteten Bereich darstellt.
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Differenzkurve (/ga/-/da/)
Mismatch Positivity (n=40)
Differenzkurve (/ga/-/da/)
Mismatch Negativity (n=17)
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Abb. 4.2.2.1.3: Gegeniiberstellung der Differenzkurven der beiden Untergruppen mit einer
frithen Positivierung (MMP — schwarz) und einer frithen Negativierung (MMN — grau) fiir die
Phonemreize (oben) und die Sinustonreize (unten).

MMN F3 T F4
\ / — ___ Differenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)
. f \ . . Mismatch Positivity (n=35)
v\ & Differenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/y
Mismatch Negativity (n=22)
T C4
® @
@
® @




- 88 -

4.2.2.1.1 Einfluss von Vigilanz und Geschlecht auf die Mismatch-Antwort

Entsprechend der Auswertung der kortikalen Standardantworten wurde der Einfluss von Vigi-
lanz und Geschlecht auf die Mismatch-Antwort tiberpriift und entsprechende Gruppenverglei-
che mittels Varianzanalysen berechnet. Die Zellenbesetzung entsprach dabei der bei der Be-

rechnung fiir die kortikale Standardantwort zum Messzeitpunkt 1 (vgl. Tab. 4.1.2.1.2, S. 55).

Das Vigilanzstadium zeigte sich fiir die Mismatch-Antwort auf die Phonemreize in den Vari-
anzanalysen nicht als signifikanter Einflussfaktor. Dies war sowohl fiir die maximale Positi-
vierung (Latenz und Amplitude) der Differenzkurve fiir alle Kinder der Fall, als auch fiir die
MMN (Latenz und Amplitude) der oben beschriebenen Untergruppe (n = 17), die eine frithe
Negativierung in der Differenzkurve gezeigt hatten. Fiir die Auspridgung der Differenzkurve
lieB sich keine einheitliche Tendenz beim Vergleich der Gruppen ,,schlafend* und ,,wach*
erkennen. Exemplarisch sind in Abb. 4.2.2.1.1.1 die Differenzkurven in den Elektrodenpositi-
onen C3 und C4 getrennt nach schlafenden und wachen Sauglingen fiir beide Reizpaare in
einer Gegeniiberstellung dargestellt. (Da sich keine signifikanten Effekte zeigten, wurde auf
die Darstellung der anderen Elektrodenpositionen verzichtet.)

Fiir die MMP auf die Sinustonreize zeigten sich hinsichtlich der Vigilanz die gleichen Ergeb-
nisse wie fiir die Phonemreize. Die Varianzanalysen, sowohl fiir die maximale Positivierung
aller Kinder als auch fiir die MMN der oben beschriebenen Untergruppe, zeigten keine signi-
fikanten Effekte fiir den Einflussfaktor Vigilanz. Zur detaillierteren Beschreibung der Diffe-
renzkurve und Absicherung der Effekte wurde zusitzlich die Zielvariable mittlere Amplitude
(in 50 ms Zeitfenstern) auf signifikante Effekte hinsichtlich der Vigilanz tiberpriift. Auch in
diesen Berechnungen zeigten sich weder fiir die Phonemreize noch fiir die Sinustonreize sig-
nifikante Effekte. Die vollstindigen Ergebnisse der durchgefiihrten Varianzanalysen sind ta-

bellarisch im Anhang (S. 147 und S. 148) aufgefiihrt.
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— _ ___ wache Siuglinge (n=17)
c3 C4 Differenzkurve (/ga/-/da/)

schlafende Sauglinge (n=23)
Differenzkurve (/ga/-/da/)

Abb. 4.2.2.1.1.1: Differenzkurven (Grand-average) der schlafenden und wachen Sauglinge in
einer Gegeniiberstellung fiir die Phonemreize (oben) und die Sinustonreize (unten). Exempla-
risch sind die Elektrodenpositionen C3 und C4 dargestellt. Das Vigilanzstadium zeigte sich
nicht als signifikanter Einflussfaktor auf die Auspragung der Differenzkurve.

_ _ ___ wache Sduglinge (n=12)
C3 C4 Differenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)

schlafende Séduglinge (n=28)

DifTerenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)

Beim Vergleich der Mismatch-Antworten zwischen weiblichen und méinnlichen Probanden
zum Messzeitpunkt 1 zeigten sich keine eindeutigen und/oder einheitlichen Tendenzen. Dies
wird auch durch den in Abb. 4.2.2.1.1.2 dargestellten Grand-average mit einer Gegeniiberstel-
lung der beiden Gruppen verdeutlicht. Exemplarisch sind wieder die Elektrodenpositionen C3
und C4 dargestellt. Zur Berechung von Geschlechtsunterschieden wurde das gesamte Stu-
dienkollektiv (n = 57) mit 21 weiblichen und 36 ménnlichen Studienkindern herangezogen. In
den Varianzanalysen (Zielvariable: Latenz und Amplitude der MMP, Einflussfaktor: Ge-
schlecht) zeigten sich keine signifikanten Effekte, weder fiir die Phonemreize noch fiir die
Sinustonreize. Fiir die oben beschriebene Untergruppe, die zu diesem Messzeitpunkt eine frii-
he Negativierung (MMN) in der Differenzkurve zeigten, konnten auch fiir die MMN (Latenz

und Amplitude) keine signifikanten Geschlechtseffekte erhoben werden. Diese Ergebnisse
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konnten durch weitere Berechnungen mit der Zielvariable mittlere Amplitude (in 50 ms Zeit-
fenstern) bestétigt werden. Auch in diesen Varianzanalysen zeigte sich das Geschlecht in kei-
nem der 11 Zeitfenster als ein signifikanter Einflussfaktor (siche Tab. 7.4.2.2.5 bis 7.4.2.2.8,
Anhang, S. 149 und S. 150).

_ _ ___ minnliche Siduglinge (n=36)
oK} C4 DifTerenzkurve (/ga/~/da/)

weibliche Siuglinge (n=21)

raren Differenzkurve (/ga/-/da/)

B e N “."_ s 5 [1RY

Abb. 4.2.2.1.1.2: Darstellung der Differenzkurven getrennt fiir weibliche und ménnliche
Sduglinge fiir die Phonemreize (oben) und die Sinustonreize (unten). Das Geschlecht zeigte
sich nicht als ein signifikanter Einflussfaktor auf die Auspriagung der Differenzkurve.

_ _ ___ minnliche Sduglinge (n=36)
C3 C4 Differenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)

_____ weibliche Sduglinge (n=21)
Differenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)

4.2.2.1.2 Vergleich der Mismatch Antwort auf Phonem- und Sinustonreize

Beim Vergleich der Mismatch-Antworten auf die unterschiedlichen Reize lieen sich im
Grand-average deutliche Unterschiede erkennen. So zeigte die MMP auf die Sinustonreize
eine hoheramplitudige Ausprigung und ndherte sich in spiten Bereichen (um 400 ms) weni-
ger steil der Nulllinie an. Die MMP stellte sich auch in ihrer zeitlichen Dauer iiber einen ldn-
geren Zeitbereich dar. Zur Beschreibung statistischer Unterschiede eignete sich aufgrund der
groBeren Fliache in spiten Bereichen vor allem die Auswertung der mittleren Amplituden in

50 ms Zeitfenstern. Die Varianzanalysen fiir die Elektrodenpositionen F3, F4, C3 und C4 mit
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dem Einflussfaktor Stimulustyp (phonemreize, Sinustonreize) Z€igten signifikante Effekte in allen
50 ms Zeitfenstern von 350 — 600 ms. Diese Bereiche sind in der Abb. 4.2.2.1.2.1 durch
schwarze Hervorhebungen (Balken) unter den Differenzkurven gekennzeichnet. Die mittlere
Amplitude der Differenzkurve war dabei stets auf die Sinustonreize stirker ausgepragt als auf
die Phonemreize. Die Ergebnisse zur Berechnung der Varianzanalysen sind vollstindig in

Tab. 7.4.2.2.9 und Tab. 7.4.2.2.10 (Anhang, S. 151) aufgefiihrt.

i F3 T F4
___ Differenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)
(n=57)
Differenzkurve (/ga/-/da/)
(n=57)
ANOVA:

Einflusstaktor Stimulustyp
(Phonemreize, Sinustonreize)

Hp<0.05

On.s.

T P3 T P4

Abb. 4.2.2.1.2.1: Darstellung der Differenzkurven aller 57 Kinder auf die Phonemreize
(graue Linie) und die Sinustonreize (schwarze Linie) in einer Gegeniiberstellung. Verdeutlicht
wird die ausgeprégtere Positivierung (MMP) auf die Sinustonreize, welche sich sowohl in der
Amplitude als auch in der zeitlichen Dauer darstellt.
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4.2.2.2 Mismatch-Antwort im Alter von 5 Monaten

Die Auswertung der Potenzialantworten und Differenzkurven im Alter von 5 Monaten erfolg-
te entsprechend der Auswertung zum Messzeitpunkt 1. Die gemittelten Potenzialantworten
aller Kinder (n = 57) auf die Phonemreize (Abb. 4.2.2.2.2, oben) zeigten im Alter von 5 Mo-
naten in dem frithen Zeitfenster (100 — 350 ms) eine stirkere Positivierung der Deviantant-
wort im Vergleich zur Standardantwort, was in einer Positivierung der Differenzkurve (MMP)
resultierte. Diese Positivierung hatte eine deutlich ausgepriagte Amplitude um 6 pV bei einer
Latenz um 260 ms (aufgrund der Amplitudenentwicklung wurde in den Abbildungen zum
Messzeitpunkt 2 die Skalierung der y-Achse auf +10uV geéndert, Ausnahme: Abb.
4.2.2.2.4). Zur Einschitzung der altersabhidngigen Reifung und der Entwicklung der Diskri-
minationsantwort auf die untersuchten Phonem- und Sinustonstimuli wurden die Differenz-
kurven von Messzeitpunkt 1 und 2 verglichen. Es konnten dabei deutliche Verdanderungen in
der Auspriagung der Mismatch-Antwort verzeichnet werden. So lag die Amplitudenzunahme
in frontozentralen Ableitungen auf die Phonemreize um 2,5 pV (exemplarisch: Phonemreize
in C3, Messzeitpunkt 1 =3,56 £ 3,33 uV, Messzeitpunkt 2 = 6,04 + 7,77 uV). Fiir die Pho-
nemreize erreichten die Berechnungen mit dem Einflussfaktor Messzeitpunkt fiir die Zielvari-
able maximale Amplitude der MMP in den Elektrodenpositionen F4, C3, C4 und P4 ein signi-
fikantes Niveau (p < 0,05).

Fiir die Sinustonreize zeigte sich die gleiche Tendenz. In der Darstellung des Grand-average
auf die Sinustonreize (Abb. 4.2.2.2.2, unten) war die Positivierung in dem frithen Zeitfenster
(100 — 350 ms) vor allem links frontozentral (F3 und C3) ausgeprigt und die Amplitudenef-
fekte zum Vergleich der Messzeitpunkte erreichten in den Elektrodenpositionen F3, F4, C3
ein signifikantes Niveau (p < 0,05). Bei der Mismatch-Antwort (MMP) auf die Sinustonreize
war eine deutlichere Peak-Entwicklung zu einem spitzeren Maximum zu erkennen (siche auch
Abb. 4.2.2.2.4, S. 98, unten). Diese Entwicklung schlug sich auch in einer Latenzverschie-
bung des Maximums der Positivierung in der Differenzkurve nieder, welches im Alter von 5
Monaten frither (um 260 ms) in Erscheinung trat als im Alter von 4 Wochen (um 400 ms).
Die durchgefiihrten Varianzanalysen (Zielvariable: Latenz der maximalen Positivierung) er-
brachten fiir die Elektrodenpositionen F3, F4, C3 und P3 signifikante Ergebnisse. Die voll-

staindigen Ergebnisse der Berechnungen zum Vergleich der Messzeitpunkte (Zielvariablen:
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Amplitude, Latenz und mittlere Amplitude in 50 ms Zeitfenstern) sind in den Tab. 7.4.2.3.1
bis 7.4.2.3.4, Anhang, S. 152 und S. 153 dargestellt.

Interessanterweise zeigte sich in der Differenzkurve in den rechts frontozentralen Elektroden
in einem Bereich um 150 — 200 ms auBerdem eine ,,Einbuchtung* mit verstarkter Anndherung
an die Nulllinie, die dhnlich einer angedeuteten Negativierung imponierte. Dieses Phanomen

war auf die Sinustonreize sehr viel deutlicher ausgeprigt (Abb. 4.2.2.2.4).

Des weiteren zeigte sich im Grand-average aller Kinder als neue Komponente eine Negativie-
rung in der Differenzkurve, welche in einem spéten Bereich um 400 — 600 ms in Erscheinung
trat. Eine solche Negativierung in der Differenzkurve war im Alter von 4 Wochen nicht zu
erkennen gewesen. Die Negativierung zeigte auf die Phonemreize in frontozentralen Elektro-
denpositionen eine deutlich ausgeprigte Amplitude um -3,5 uV. In den parietalen Elektroden
P3 und P4 zeigten sich auf dieses Reizpaar kaum Effekte in der Differenzkurve, weder fiir die
frithe Positivierung noch fiir die spédte Negativierung. Auch auf die Sinustonreize trat in dem
spéten Zeitfenster (350 — 600 ms) eine Negativierung der Differenzkurve in Erscheinung, die
sich hauptséchlich in den rechtsfrontalen Elektrodenpositionen F4 und C4 darstellte. Die mitt-
lere Latenz (£ STD) und mittlere Amplitude (£ STD) der maximalen Positivierung in der Dif-
ferenzkurve, sowie der spiaten Negativierung wurden fiir alle Séuglinge in den Elektrodenpo-

sitionen F3, F4, C3, C4, P3 und P4 bestimmt und sind in der Tab. 4.2.2.2.1 dargestellt.

Hinsichtlich der Topographie der Mismatch-Antwort zeigte sich, dass die MMP auf die Pho-
nemreize in frontalen Elektroden (F3 =6,29 £ 7,32 uV und F4 = 6,15 £ 6,80 uV) am stérks-
ten ausgeprdgt war. Die durchgefiihrte Varianzanalyse (Einflussfaktoren: Region (frontal, zentral,
parictal) HEMISphare (rechts, links)) zeigte fiir die Zielvariable maximale Amplitude der Positivie-
rung signifikante Effekte (Fp)= 5,202, p =0,018) fiir den Faktor Region. Fiir die Mismatch-
Antwort auf die Sinustonreize zeigte sich eine links frontozentral maximal ausgepriagte Amp-
litude (F3 =8,67 £ 7,06 0V und C3 =8,31 £ 6,82 uV) der MMP. Der Faktor Region erwies
sich ebenfalls als signifikant (F»)= 25,278, p = 0,000). Gleiche Berechnungen wurden fiir die
spate Negativierung durchgefiihrt und zeigten, dass diese auf die Phonemreize ein links fron-
tozentrales Maximum (F3, C3) aufwies, wohingegen sie auf die Sinustonreize ein rechts fron-

tozentrales Maximum (F4, C4) zeigte.
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Die Abb. 4.2.2.2.1 zeigt die individuelle Auspragung der frithen Positivierung (MMP) sowie
der spiten Negativierung in einem Streudiagramm. Es sind die Individualwerte der Sduglinge
dargestellt, die jeweils eine frithe Positivierung (> 0) und eine spite Negativierung (<0) in
ihren Differenzkurven vorgewiesen hatten (Phonemreize, n = 40; Sinustonreize, n = 38). In
dem Streudiagramm wird die groBle Streuung der Mismatch-Antworten der Sduglinge deut-
lich, welche sich auch schon zum Messzeitpunkt 1 gezeigt hatte. Beide Komponenten zeigten

dabei eine groBle Variabilitit.

Phonemreize /ga/-/da/ Sinustonreize /1200 Hz/-/1000 Hz/
Individualwerte in C3, Sauglinge 5 Monate, n=40 Individualwerte in C3, Sauglinge 5 Monate, n=38
20 " 20
10 Lo 10 = R
" tfaam "" .~
. " -Il [l
0 - rE T 0
é -10 é. -10
£ £
§ -20 % -20
%- spate Negati :5_ spate Negati
E -30 _ _ - _ - _ " frihe Positiv §: -30 = friihe Positivi
0 100 200 300 400 500 600 700 0 100 200 300 400 500 600 700
Latenz in ms Latenz in ms
Abb. 4.2.2.2.1: Darstellung der Individualwerte fiir die Sauglinge, die eine frithe Positivie-

rung (schwarze Quadrate) und eine spite Negativierung (graue Sternchen) in ihren Differenz-
kurven gezeigt hatten. Exemplarisch ist die Elektrodenposition C3 fiir die Phonemreize (links)
und die Sinustonreize (rechts) dargestellt.

Eine individuelle Analyse der Antwortmuster der Kinder zeigte, dass im Alter von 5 Monaten
entsprechend der ersten Messung, nicht alle Kinder nur eine Positivierung (MMP) in der Dif-
ferenzkurve in einem frithen Bereich aufwiesen. Entsprechend dem Vorgehen zum Messzeit-
punkt 1 konnten im Alter von 5 Monaten auf die Phonemreize 27 (47,3 %) von insgesamt 57
Sduglingen mit einer ,,erwachsenen dhnlichen® MMN im Bereich 100 — 250 ms identifiziert
werden (Kriterium: C3 > -1 puV). Auf die Sinustonreize zeigten 24 (42,1 %) von 57 Séuglin-
gen eine frithe Negativierung in der Differenzkurve. Abb 4.2.2.2.3 stellt die Differenzkurven
der beiden Untergruppen mit einer frithen Negativierung (MMN) und einer frithen Positivie-

rung (MMP) fiir beide Reizpaare gegeniiber. In der Darstellung wird auBBerdem ersichtlich,
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dass auch die spiate Negativierung bei der Untergruppe mit einer frithen Negativierung sehr
viel deutlicher ausgeprigt war. Im Vergleich zum Messzeitpunkt 1 konnte hinsichtlich der
absoluten Hiufigkeiten (Kinder mit einer ,,erwachsenen dhnlichen MMN) eine Zunahme auf
beide Reizpaare verzeichnet werden. Bei den Phonemreizen war diese mit einer Zunahme von
17 auf 27 Sauglinge deutlicher ausgeprigt als bei den Sinustonreizen mit einer Entwicklung
von 22 zu 24 Sauglingen. Allerdings wiesen nicht alle 17 Kinder, die im Alter von 4 Wochen
auf die Phonemreize eine MMN gezeigt hatten, auch mit 5 Monaten wieder eine MMN auf.
Hier konnte nur bei 8 der 17 Kinder eine Langzeit-Re-Test-Stabilitidt nachgewiesen werden.
Gleiches galt fiir die 22 Sduglinge, die auf die Sinustonreize im Alter von 4 Wochen eine

MMN gezeigte hatten. Hier konnte ebenfalls nur bei 7 der 22 Probanden eine Langzeit-Re-

Test-Stabilitdt nachgewiesen werden.

) Mittlere Mittlere Mittlere Mittlere
Ableite-| - Amplitude Amplitude Latenz Latenz
position | + (STD) in pV + (STD) in pV + (STD) in ms + (STD) in ms
/ga/-/da/ /1200 Hz/-/1000 Hz/ /ga/-/da/ /1200 Hz/-/1000 Hz/
NN EXEID 5,04 + (5,45) 241,86+ (66,98) | 262,36 + (67,79)
% F4 | 365+(3,88) 4,69 + (4,91) 221,26 +(63,25) | 251,86 + (64,27)
2| O | 356+(333) 4,55 + (4,52) 230,14 + (66,19) | 261,61 + (64,62)
E ca4 | 335+(3,66) 4,47 £ (3,69) 225,05+ (6327) | 235,86 £ (67,43)
2 P [ 245289 2,82 + (3,90) 225,19 +(72,53) | 249,75 + (65,75)
St
=1 pa | 1,99+(3,07) 3,20 + (2,96) 22491 +(72,79) | 229,96 * (67,39)
F3 -7,70 £7,57 -5,48 £8,95 482,12 £ 68,74 470,61 £ 65,81
=X}
E F4 -6,35 £ 7,81 -5,61 £9.,84 484,73 £ 63,21 490,37 £ 72,05
[}
:E C3 -7,11 £6,93 -5,29 £ 9,87 483,76 £ 75,37 469,71 £ 68,99
<
%‘0 C4 -5,44 £ 6,95 -6,59 £ 8,85 474,29 + 69,34 470,42 £77,08
% P3 -3,62 £7,24 -5,60 £ 6,85 472,73 £ 68,88 466,12 £ 73,56
=9
s P3 -3,71 £ 6,17 -4,57 7,79 471,59 £48,46 455,92 +£76,80

Tab. 4.2.2.2.1: Mittlere Amplituden (£ STD) und mittlere Latenzen (£ STD) der frithen Posi-
tivierung (MMP), sowie der spéten Negativierung in der Differenzkurve auf die Phonemreize
(/ga/-/da/) und Sinustonreize (/1200 Hz/-/1000 Hz/) bei unauffilligen Séuglingen (n =57) im
Alter von 5 Monaten.
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— Deviant /ga/
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Abb. 4.2.2.2.2: Grand-average aller 57 Kinder im Alter von 5 Monaten fiir die Phonemreize
(oben) und die Sinustonreize (unten). In einem frithen Bereich zeigte sich eine Positivierung
(MMP) in der Differenzkurve (schwarze Linie). In einem spidteren Bereich (um 450 ms) hin-
gegen zeigt sich eine Negativierung, die auf die Phonemreize deutlicher ausgepréigt war.
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F4

P4

Differenzkurve (/ga/-/da/)

Mismatch Positivity (n=30)

Differenzkurve (/ga/-/da/)
Mismatch Negativity (n=27)

Abb. 4.2.2.2.3: Gegeniiberstellung der Differenzkurven der beiden Untergruppen mit einer
frithen Positivierung (MMP — schwarze Linie) und einer frithen Negativierung (MMN — graue
Linie) fiir die Phonemreize (oben) und die Sinustonreize (unten). Im Vergleich zum Mess-
zeitpunkt 1 hat die absolute Anzahl der Kinder zugenommen, die eine frithe Negativierung
(MMN) zeigten. Interessanterweise ist auch die spéte Negativierung in der Untergruppe mit
einer frithen Negativierung deutlicher ausgepragt.
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Differenzkurve (/ga/-/da/)
Alter 4 Wochen (n=57)
Differenzkurve (/ga/~/da/)
Alter 5 Monate (n=57)

Differenzkurve (/ga/-/da/)
Erwachsene Kontrollgruppe (n=19)

C4

Abb. 4.2.2.2.4: Darstellung der Differenzkurven der drei untersuchten Kollektive in einer
Gegenliberstellung fiir die Phonemreize (oben) und die Sinustonreize (unten). Es stellen sich
reifungsbedingte Verdnderungen der Mismatch-Antwort von Messzeitpunkt 1 (schwarze Li-
nie — unterbrochen) zu Messzeitpunkt 2 (schwarze Linie — durchgezogen) dar. Des weiteren
bestehen zur Mismatch-Antwort der erwachsenen Kontrollgruppe (graue Linie — durchgezo-
gen) deutliche Unterschiede. (Beachte: Skalierung der y-Achse £ 5 puV).

F3

T F4

Differenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)

Alter 4 Wochen (n=57)

Differenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)
Alter 5 Monate (n=57)

Differenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)
Erwachsene Kontrollgruppe (n=19)
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Der Vergleich mit den Differenzkurven der erwachsenen Kontrollpersonen zeigte im Grand-
average gerade in einem frithen Bereich (um 200 ms) noch deutliche Unterschiede. Diese
zeigte sich hauptsédchlich in der anderen Polaritdt der Mismatch-Antwort bei der Mehrzahl der
Sauglinge. Zwar konnte gezeigt werden, dass auch ein Teil des Studienkollektivs eine friihe
Negativierung dhnlich einer MMN bei den Erwachsenen aufwies, jedoch dominierte in die-
sem Bereich die Positivierung in der Differenzkurve das Bild bei den Sduglingen. Es sei noch
einmal darauf hingewiesen, dass auch bei den Erwachsenen eine Positivierung zwischen der
MMN und LDN bei einem GrofBiteil der Kontrollpersonen erhoben worden war. Diese zeigte
allerdings bei den Erwachsenen eine niedrigamplitudigere Auspriagung. Abb. 4.2.2.2.4 stellt
die Differenzkurven der drei untersuchten Kollektive (Erwachsene, Sduglinge — 4 Wochen,
Séuglinge — 5 Monate) gegeniiber und veranschaulicht reifungsbedingte Verdnderungen der

Mismatch-Antwort.

4.2.2.2.1 Einfluss von Vigilanz und Geschlecht auf die Mismatch-Antwort

Entsprechend der Auswertung zum Messzeitpunkt 1 wurde der Einfluss von Vigilanz und
Geschlecht auf die Mismatch-Antwort tiberpriift und entsprechende Gruppenvergleiche be-
rechnet. Die Zellenbesetzung fiir die berechneten Varianzanalysen entsprach dabei der bei der
Berechnung fiir die kortikale Standardantwort zum Messzeitpunkt 2 (vgl. Tab. 4.1.2.2.2,
S. 65).

Das Vigilanzstadium zeigte sich weder fiir die Phonemreize noch fiir die Sinustonreize als ein
signifikanter Einflussfaktor auf die Auspragung der Mismatch-Antwort. Dies traf sowohl fiir
das gesamte Studienkollektiv und die Auspridgung der Positivierung (MMP) zu, als auch fiir
die Untergruppe die eine friithe MMN gezeigte hatte. Zur Absicherung und Kontrolle der Ef-
fekte wurden sowohl die Peak-Amplituden und deren Latenzen, als auch die mittleren Ampli-
tuden (50 ms Zeitfenstern) als Zielvariablen Uberpriift. Die vollstindigen Ergebnisse der
durchgefiihrten Berechnungen sind in Tab. 7.4.2.3.5 bis 7.4.2.3.8 (Anhang, S. 154 und S. 155)
dargestellt. Abb. 4.2.2.2. zeigt die Differenzkurven exemplarisch in den Elektrodenpositionen
C3 und C4 getrennt nach schlafenden und wachen Sduglingen fiir beide Reizpaare in einer
Gegentiberstellung. Auf die Sinustonreize schien sich bei den wachen Kindern eine MMN
dhnliche frithe Negativierung in C4 darzustellen. Die Effekte erwiesen sich allerdings nicht

als signifikant.
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I T __wache Sauglinge (n=17)
= C4 Differenzkurve (/ga/-/da/)

schlafende Sauglinge (n=32)

I,X‘*\\ - A_/\ """ Differenzkurve (/ga/-/da/)
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Abb. 4.2.2.2.5: Differenzkurven (Grand-average) der schlafenden und wachen Siuglinge (Al-
ter 5 Monate) in einer Gegeniiberstellung fiir die Phonemreize (oben) und die Sinustonreize
(unten). Exemplarisch sind die Elektrodenpositionen C3 und C4 dargestellt. Das Vigilanzsta-
dium zeigte sich nicht als ein signifikanter Einflussfaktor auf die Auspriagung der Differenz-
kurve.
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Auch der Vergleich der Mismatch-Antworten zwischen weiblichen und ménnlichen Proban-
den im Alter von 5 Monaten zeigte keinen signifikanten Einfluss des Geschlechts auf die
Auspragung der Differenzkurven. Abb. 4.2.2.2.6 illustriert den Differenzkurvenverlauf der
beiden Gruppen (weiblich, ménnlich) in einer Gegeniiberstellung (exemplarisch Elektroden-
positionen C3 und C4). Weder fiir die Phonemreize, noch fiir die Sinustonreize konnten in
den durchgefiihrten Varianzanalysen signifikante Effekte fiir den Einflussfaktor Geschlecht
beobachtet werden. Die vollstdndigen Ergebnisse der durchgefiihrten Varianzanalysen sind in
den Tab. 7.4.2.3.9 bis 7.4.2.3.12 (Anhang, S. 156 und S. 157) fiir alle iiberpriiften Zielvariab-
len (Amplitude, Latenz und mittlere Amplitude in 50 ms Zeitfenstern) dargestellt.
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_ _ ___ miinnliche Siuglinge (n=36)
C3 C4 Differenzkurve (/ga/~/da/)

+ T weibliche Sauglinge (n=21)
> Differenzkurve (/ga/-/da/)

Abb. 4.2.2.2.6: Darstellung der Differenzkurven getrennt fiir weibliche und ménnliche Saug-
linge (Alter 5 Monate) fiir die Phonemreize (oben) und die Sinustonreize (unten). Das Ge-
schlecht zeigte sich nicht als ein signifikanter Einflussfaktor auf die Auspriagung der Diffe-
renzkurve.

_ - ___ minnliche Siuglinge (n=36)
C3 C4 DifTerenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)

gy weibliche Sduglinge (n=21)

- e DifTerenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)

4.2.2.2.2 Vergleich der Mismatch-Antwort auf Phonem- und Sinustonreize

Beim Vergleich der Mismatch-Antworten auf die unterschiedlichen Reize lieBen sich im
Grand-average einige Unterschiede erkennen. Dabei war besonders die spdte Negativierung
auf die Phonemreize stirker ausgeprigt als auf die Sinustonreize. Diese Unterschiede stellten
sich insbesondere in frontozentralen Elektrodenpositionen dar.

Die friihe Positivierung zeigte wie auch schon im Alter von 4 Wochen auf die Sinustonreize
eine etwas ausgepriagtere Amplitude. Allerdings fiel insbesondere die Wellenkonformation
mit den angedeuteten zwei Gipfeln der Positivierung auf die Sinustonreize deutlicher auf, als
auf die Phonemreize. Abb. 4.2.2.2.7 zeigt den Differenzkurvenverlauf aller 57 Kinder auf die
Phonemreize (graue Linie) und die Sinustonreize (schwarze Linie) in einer Gegeniiberstel-
lung.

Zur Beschreibung statistischer Unterschiede wurden sowohl die Peak-Amplitude und deren

Latenz fiir die frithe Positivierung und spéte Negativierung, als auch die mittleren Amplituden
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(50 ms Zeitfenster) zu Berechnungen mittels Varianzanalysen herangezogen. Es konnten je-
doch in keiner der durchgefiihrten Berechnungen signifikante Ergebnisse (p <0,05) beim
Vergleich der Differenzkurven auf die unterschiedlichen Stimuli erhoben werden (siehe Tab.

7.4.2.3.13 und Tab. 7.4.2.3.14, Anhang, S. 158).

_ __ Differenzkurve (/1200 Hz/-/1000 Hz/)
C3 C4 (n=57)

4 Differenzkurve (/ga/-/da/)

-—“ _ ) (n=57)

Abb. 4.2.2.2.7: Darstellung der Differenzkurven aller 57 Kinder auf die Phonemreize (graue
Linie) und die Sinustonreize (schwarze Linie) in einer Gegeniiberstellung, exemplarisch in
den Elektrodenpositionen C3 und C4. Zu diesem Messzeitpunkt zeigten sich keine statisti-
schen Unterschiede in der Auspragung der Mismatch-Antwort auf die beiden unterschiedli-
chen Reizpaare.
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4.2.3 Diskussion zu den Ergebnissen der MMN-Antworten

Die vorliegenden Ergebnisse zur Mismatch-Antwort bei den normalentwickelten Séuglingen
bestdtigten die mogliche Objektivierung von vorbewussten Diskriminationsprozessen mittels
Ereigniskorrelierter Potenziale und Mismatch-Antwort bei Sduglingen, und liegen damit im
Einklang mit den Resultaten anderer Arbeitsgruppen (u.a. Alho et al., 1990; Cheour et al.,
1995, 1998, 2000, 2001; Leppénen et al., 1997 und 1999). Die Ergebnisse unterstiitzen zudem
die Vermutung, dass es in der Entwicklung der vorbewussten Diskriminationsprozesse und
deren EKP-Komponente MMN vom Séuglings- zum Erwachsenenalter zu umfangreichen
Reifungsprozessen und Verdnderungen der Komponente kommt. Vor allem aber die Polaritit
der frithen Diskriminationsantwort stellt einen interessanten Aspekt dar und soll im Folgen-

den diskutiert werden:

Die gemittelten Potenzialantworten und Differenzkurven aller Kinder (Grand-average), als
robustes Mal} aufgrund einer groBlen Fallzahl (n=57), zeigten sowohl im Alter von 4 Wo-
chen, als auch im Alter von 5 Monaten eine frithe Positivierung in der Differenzkurve
(MMP). Dies war sowohl fiir die Mismatch-Antwort auf die Phonemreize als auch auf die
Sinustonreize der Fall. Leppénen et al. (1997) fanden in ihrer Studie bei der Mittelung der
Potenzialantworten aller 28 Probanden ebenfalls eine stirker ausgeprédgte Positivierung auf
den Deviantreiz (1100 Hz) im Vergleich zum Standardreiz (1000 Hz) und damit eine ,,positi-
ve Mismatch-Anwort™ in der Differenzkurve. Diese Positivierung zeigte sich, obwohl bei ei-
ner individuellen Betrachtung 14 der 28 untersuchten Neugeborenen eine Negativierung in
der Differenzkurve zeigten. Entsprechend konnte in der vorliegenden Arbeit gezeigt werden,
dass bei analoger Anwendung der Verfahren anderer Arbeitsgruppen (vgl. Ceponiené et al.,
2002) auf individueller Basis die Mismatch-Antworten der Sduglingen differenziert in Unter-
gruppen dargestellt werden konnten und dhnliche Ergebnisse erzielt wurden. Eine friihe Nega-
tivierung in der Differenzkurve war bei den untersuchten Sduglingen auf individueller Basis
zum Messzeitpunkt 1 auf die Sinustonreize in 38,6 % und zum Messzeitpunkt 2 in 42,1 % der
Fille nachweisbar. Andere Arbeitsgruppen berichten von einer MMN bei Sduglingen auf Si-
nustonreize in 75 % (Alho et al., 1990), 57 % bzw. 75 % (Kurtzberg et al., 1995) und 50 %
(Leppénen et al., 1997) der Probanden. Auch Cheour et al. (1998a) konnten bei 25 — 30 % der

untersuchten gesunden Neugeborenen keine MMN nachweisen. Die MMN scheint bei Sdug-



- 104 -

lingen damit zumindest weniger stabil in der Auslosbarkeit zu sein, als dies bei Erwachsenen
der Fall ist. Ein Grund dafiir konnte in einer weniger akkuraten auditorischen Verarbeitung
und/oder weniger differenziertem bzw. einem weniger ausgereiftem Diskriminatinsvermdgen
der Sauglinge liegen (u.a. Ceponiené et al., 2002).

Zur Absicherung der beobachteten Effekte wurden in der oben zitierten Arbeit von Leppéa-
nen et al. (1997) zusétzlich zwei Kontrollbedingungen zur Diskriminationsantwort der Neu-
geborenen iiberpriift, um weitere Erklarungsansitze fiir die beobachtete positive Polaritét der
Mismatch-Antwort zu gewinnen. So wurde zum einen ein zweiter stiarker abweichender Devi-
ant (1300 Hz) in einem MMN-Paradigma présentiert. Wenn es sich bei der Positivierung um
einen ,,MMN-édhnlichen* Diskriminationsprozess handelt, sollte auf einen groBeren Unter-
schied zwischen Standard und Deviant eine stirker ausgepréigte Positivierung zu verzeichnen
sein (Sams et al., 1985). Es zeigte sich aber eine weniger stark ausgepridgte Positivierung,
weshalb die Arbeitsgruppe annahm, dass die eigentliche MMN-Antwort (mit negativer Amp-
litude) von der stirker positiven Deviantantwort der primiren kortikalen Antwort tiberlagert
sein konnte. Die stirkere Positivierung auf den Deviantreiz konnte auf erhohte Erregung und
Aktivierung neuer afferenter nicht refraktirer Neuronenpopulationen zuriickgefiihrt werden
(Leppédnen et al., 1997). Diese mogliche Erklarung fiir die Positivierung wurde auch von
Ceponiené et al. (2002) in ihren Ausfiihrungen vertreten. Damit eine MMN mit negativer
Amplitude in der Differenzkurve sichtbar werden konnte, miissten die MMN generierenden
Prozesse eine groBere Amplitude verursachen, als die durch die primire kortikale Devian-
tantwort verursachte positive Amplitude. Dies wiederum setzt eine hohe Synchronisation der
in den Diskriminationsprozess involvierten Strukturen voraus, die eventuell bei den Siuglin-
gen noch nicht ausgereift sind und moglicherweise nicht so synchron ablaufen. Entsprechend
dem Modell einer mdglichen Uberlagerung der MMN durch eine andere Komponente vertre-
ten Kushnerenko et al. (2002) die Auffassung, dass es sich moglicherweise bei der Positivie-
rung um eine Aufmerksamkeitskomponente entsprechend einer P3a bei Erwachsenen handeln
konnte.

In einer zweiten Kontrollbedingung wurde von Leppinen et al. (1997) der Deviant ohne in-
termittierenden Standard alleine dargeboten und mit der Deviantantwort in dem MMN-
Paradigma verglichen. Es zeigte sich, dass bei einer Prasentation innerhalb der Standardreize
die Deviantantwort eine stirkere, linger andauernde Positivierung zeigt. Dies wiirde wieder-

um cher fiir die Reprisentation eines Diskriminationsprozesses sprechen, der durch die stirke-
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re Positivierung auf den Deviantreiz wiedergespiegelt wird. Weiterfithrende Hinweise und
Erkldarungsmodelle fiir eine andersartige Polaritdt der Mismatch-Antwort lieferte die gleiche
Arbeitsgruppe in zwei 1999 durchgefiihrten Studien (Pikho etal., 1999; Leppénen et al.,
1999). Bei 32 Neugeborenen wurden die Konsonant-Vokal-Silben /kaa/ (Standard, 250 ms
Dauer) und /ka/ (Deviant, 110 ms Dauer) mit einem Interstimulusintervall von 425 ms unter-
sucht. Weiteren 11 Neugeborenen wurden die Reize mit einem ISI von 855 ms dargeboten.
Auch hier zeigte sich bei einer Latenz von 280 — 325 ms eine positivere Antwort auf den De-
viant im Vergleich zum Standard. Es erschien fiir die Autoren hochst unwahrscheinlich, dass
gerade der um 140 ms kiirzere Deviantreiz allein aufgrund seiner andersartigen physikali-
schen Eigenschaften eine linger andauernde und stirker ausgepriagte Positivierung im Ver-
gleich zum Standardreiz verursacht. Sie vermuteten deshalb, dass auch die Positivierung den
eigentlichen Diskriminationsprozess bei Sduglingen widerspiegeln konnte. Nach Ansicht die-
ser Arbeitsgruppe kommt es bis zur Entwicklung einer erwachsenendhnlichen MMN zu einer
Reihe von reifungsbedingten Anderungen in der Potenzialantwort, die sich auch in der Aus-
prigung der MMN niederschlagen. In den von Morr et al. (2002) durchgefiihrten longitudina-
len Untersuchungen von 2 — 47 Monate alten Kinder konnten sie erhebliche Verdnderungen
der Diskriminationsantwort wahrend der Entwicklung der Kinder nachweisen. Diese Arbeits-
gruppe wies innerhalb des ersten Lebensjahres ebenfalls eine Positivierung in der Differenz-
kurve nach, wobei nicht abschlieend geklirt scheint, ob es sich dabei wirklich um einen Dis-
kriminationsprozess, Uberlagerungen mit anderen Komponenten oder méglicherweise um ein
Korrelat fiir die Erholung von Refraktaritit auf neuronaler Ebene handelt.

Auch Friederici et al. (2002) konnten eine frithe Positivierung (und spdte Negativierung) bei
Sduglingen nachweisen. Sie vermuteten eine Reprisentation von prikognitiven (Positivie-

rung) und kognitiven (Negativierung) Anteilen einer Mismatch-Antwort.

Nicht ausreichend geklért ist der Einfluss von unterschiedlichen methodischen Verfahren
(z. B. Filterung) in der Auswertung der kortikalen Reizantworten auf die Polaritdt der Mis-
match-Antwort bei Sduglingen. In einer aktuellen Arbeit hatten Sabri et al. (2002) die unter-
schiedlichen Effekte von digitaler Filterung auf die Mismatch-Antwort bei Erwachsenen im
Wachzustand und im Schlaf untersucht. Sie konnten insbesondere fiir die Verwendung von
Hochpassfiltern (3 Hz und 4 Hz) deutliche Effekte, mit einer verringerten MMN-Amplitude

vor allem im Schlaf nachweisen. Sie begriindeten dies mit dem stirkeren Vorhandensein von
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langsamen Frequenzanteilen im Schlaf und einer moglichen Uberlagerung. Diese Effekte
konnten moglicherweise auch bei Sduglingen eine Rolle spielen und sollten weiter untersucht

werden.

4.2.3.1 Altersentwicklung der Mismatch-Antwort

Beim longitudinalen Vergleich der beiden Messzeitpunkte zeigten sich deutliche Verdnderun-
gen in der Differenzkurve bei den untersuchten Sduglingen. Die Amplitudenzunahme der Po-
sitivierung zum Messzeitpunkt 2 und die Latenzabnahme der maximalen Positivierung insbe-
sondere bei den Sinusténen stehen vermutlich in engem Zusammenhang mit Prozessen wie
Myelinisierung und Synaptogenese, die schon fiir die priméiren kortikalen Potenzialantworten
beschrieben worden sind. Auffillig war zudem eine deutliche Peak-Entwicklung (um 250 ms)
der Mismatch-Antwort auf beide Stimuluspaare.

In der Mehrheit der von anderen Arbeitsgruppen durchgefiihrten Untersuchungen konnte bei
Kindern eine grolere MMN-Amplitude und bei Sduglingen und Kleinkindern eine verldangerte
Latenz der MMN im Vergleich zu Erwachsenen gefunden werden (Ubersicht bei Che-
our et al., 2001). Die Arbeitsgruppe um Cheour et al. geht fiir die MMN trotzdem davon aus,
dass diese Komponente relativ entwicklungsstabil und in ihrer Auspriagung wenig beeinflusst
von Reifungsprozessen ist. In ihrer 1998 durchgefiihrten Arbeit konnten keine signifikanten
Unterschiede in der MMN-Amplitude beim Vergleich von drei unterschiedlichen Kollektiven
(Frithgeborene, Reifgeborenen und 3 Monate alten Sauglinge) erhoben werden (Cheour et al.,
1998). Allerdings wurden tendenziell groere Amplituden bei den élteren (3 Monate alten
Sauglingen) und eine verldngerte Peak-Latenz der MMN bei jiingeren (Frithgeborenen) Kin-
dern beschrieben, was im Einklang mit den vorliegenden Ergebnissen steht. In dem
untersuchten Kollektiv zeigte sich die Amplitude der frithen Positivierung bei den &lteren
Kindern im Mittel um 2,5 uV groBer als bei den jiingeren Kinder. Des weiteren trat die
maximale Positivierung bei den idlteren Kindern zum Messzeitpunkt 2 um 15 — 20 ms friither
in Erscheinung als zum Messzeitpunkt 1.

Fiir Schulkinder (u.a. Kraus et al., 1992 und 1993) konnte ebenfalls gezeigt werden, dass die-
se eine ausgepragtere Amplitude im Vergleich zur erwachsenen MMN gezeigt hatten. Somit
kommt es vermutlich ab einem nicht bestimmten Zeitpunkt wieder zu einer Amplitudenab-

nahme der MMN. Gomot et al. (2000) berichten beim Vergleich von Schulkindern und Er-
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wachsenen zudem iiber eine unterschiedliche Auspriagung der MMN-Amplituden in tempora-
len und frontalen Regionen, weshalb sie eine unterschiedliche Reifung der beiden Generato-
ren vermuten. Die Amplitude iiber dem temporalen Generator war bei den Schulkindern gro-
Ber als bei den Erwachsenen, wihrend die frontale gleichbleibend war. Auch fiir die MMN-
Latenz sind Verdnderungen bei dlteren Kindern beschrieben. Gomot et al. (2000) untersuchten
jeweils zwolf 5 — 7 Jahre alte und 8 — 10 Jahre alte Kinder und acht Erwachsene. Sie fanden
eine Abnahme der mittleren Latenz von 200 ms bei den jlingeren Kindern auf 160 ms bei den
alteren Kindern und 130 ms bei den Erwachsenen auf Sinustonstimuli. Andere Autoren konn-
ten hingegen keine altersabhidngige Latenzentwicklung feststellen (u.a. Csepe et al., 1995).
Gomot et al. (2000) beschreiben auBerdem, dass die Wellenkonformation in der Gruppe der
jingeren Kindern eine langere Dauer hatte und eher multiphasisch geformt war, bei den élte-
ren Kindern war der Peak schon deutlich schérfer abzugrenzen. Dieses Phdnomen wurde auch
in der vorliegenden Arbeit beobachtet (Abb. 4.2.2.2.4).

Im diesem Zusammenhang war aullerdem die Konformationsédnderung der frithen Positivie-
rung, insbesondere in der Differenzkurve auf die Sinustonreize, auffillig. Hier hatte sich zum
Messzeitpunkt 2 in einigen Elektrodenpositionen eine ,,angedeutete Negativierung* (innerhalb
der Positivierung, um 150 — 200 ms) gezeigt. Als eine mogliche Erklarung erscheint die wei-
ter vorangeschrittenen Reifung der MMN bei den Kindern auf individueller Basis, die dazu
fiihrt, dass im Grand-average eine ,,angedeutete Negativierung® zu erkennen war. Dafiir wiir-
de die Tatsache sprechen, dass tatsdchlich eine Zunahme der Kinder mit einer frithen Negati-
vierung auf die Sinustonreize von 38,6 % auf 42,1 % und auf die Phonemreize von 29,8 % auf
47,3 % von Messzeitpunkt 1 zu Messzeitpunkt 2 verzeichnet werden konnte. Kritisch anzu-
merken ist allerdings, dass nicht alle Kinder, die zum Messzeitpunkt 1 eine frithe Negativie-
rung gezeigt hatten auch zum Messzeitpunkt 2 eine MMN-dhnliche Negativierung zeigten.
Auf individueller Basis konnte somit nur fiir einen Teil der Probanden eine Re-Test-Stabilitét
fiir die frithe Negativierung nachgewiesen werden.

Zum Messzeitpunkt 2 hatte sich eine neue Komponente in der Differenzkurve gezeigt, die als
spite Negativierung (um 550 ms) auf beide Stimulustypen imponierte. Diese war in fronto-
zentralen Elektrodenpositionen auf die Phonemreize deutlicher ausgeprigt als auf die Sinus-
tonreize. Moglicherweise handelt es sich bei dieser Komponente um eine spéte Diskriminati-
onskomponente entsprechend einer LDN (Cheour et al., 2001). Dafiir wiirden zum einen das

spite Auftreten und zum anderen die Erkenntnisse von Korpilahti et al. (1995) sprechen, die
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auf Sprachreize im Vergleich zu Nicht-Sprachreizen eine stirker ausgeprigte LDN fanden.
Die LDN war zudem auf Worter groBBer als auf Pseudoworter (Cheour et al., 2001), weshalb
ein moglicher lexikalischer Abgleich als ein Teilprozess in der Generierung der LDN disku-
tiert wurde.

Korpilathi et al. (1995) die diese spite Diskriminationskomponente erstmals bei
5 —10jahrigen Kindern beschrieben hatten, vertraten die Auffassung, dass die Komponente
moglicherweise auch einer Diskriminationskomponente im Sinne einer MMN entsprechen
konnte, welche bei Kleinkindern und Siuglingen zeitlich verzdgert in Erscheinung tritt. Diese
»Spate MMN*“ konnte sich im Rahmen der Entwicklung der Kinder unter progressiver Latenz-
abnahme zur adulten MMN entwickeln. Sie vermuteten eine Analogie zu einer von Cour-
chesne et al. (1981) im visuellen System evozierten Komponente (Nc). Fiir die Nc konnten
deutliche Latenzabnahmen in Abhéngigkeit von Reifungsprozessen nachgewiesen werden.
Eine dhnliche Interpretation wére auch fiir die Ergebnisse der vorliegenden Studie denkbar.
Moglicherweise zeigt die spédte Negativierung in den folgenden Entwicklungsstadien eine
Latenzabnahme hin zu einer erwachsenen MMN und spiegelt somit einen Diskriminati-
onsprozess wieder, der bei Sduglingen in seiner Latenz verzogert ablauft. Zur Kldarung der
genauen Umstdnde bedarf es der Erkenntnisse aus der Weiterfithrung der longitudinal ange-
legten Studie (Teilprojekt 5: Prof. Gross/Dr. Nubel — DFG-Forschergruppe ,,Friihkindliche

Sprachentwicklung und Sprachentwicklungsstdrungen®) in der Zukunft.

4.2.3.2 Einfluss der Vigilanz auf die Mismatch-Antwort

Hinsichtlich der Vigilanz stehen die Ergebnisse in Ubereinstimmung mit anderen Studien, die
vorbewusste automatische Diskriminationsprozesse bei Neugeborenen und Sduglingen auch
im Schlaf nachweisen konnten (u.a. Alho et al., 1990; Cheour-Luthanen et al., 1995 und 1996;
Ubersicht bei Cheour et al., 2000). Dies scheint ein erheblicher Unterschied zwischen der
MMN-Auslosbarkeit bei Sduglingen und erwachsenen Probanden zu sein (siche auch 1.7,
Einleitung). Beim Vergleich der Mismatch-Antworten zwischen wachen und schlafenden
Séuglingen konnten bei dem untersuchten Sauglingskollektiv keine signifikanten Unterschie-
de erhoben werden. Diese Ergebnisse stehen im Einklang mit der Arbeit von Cheour et al.
(u.a. 2002). In ihrer Studie konnte die Arbeitsgruppe keine signifikanten vigilanzabhingigen

Unterschiede nachweisen. Der Diskriminationsprozess scheint somit bei Séuglingen auch im
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Schlaf unabhidngig von der Aufmerksamkeit automatisch abzulaufen. Dies konnte in einer
aktuellen Arbeit von Cheour et al. (2002a) demonstriert werden. Hier gelang es, Lernprozesse
hinsichtlich der Diskriminationsfahigkeit von Phonemreizen bei Neugeborenen im Schlaf

mittels MMN zu objektivieren.

4.2.3.3 Einfluss des Geschlechts auf die Mismatch-Antwort

In der Mehrzahl der EKP- und MMN-Studien bei Sduglingen wurde nicht iiber signifikante
Geschlechtsunterschiede in der Ausprigung der Mismatch-Antworten berichtet (Ubersicht bei
Cheour et al., 2000 und 2001). Teilweise waren allerdings die Kollektive in den zitierten Stu-
dien mdglicherweise zu klein, um iiberhaupt Gruppenvergleiche hinsichtlich des Geschlechts
durchfiihren zu konnen. In seiner Arbeit mit 16 Monate alten Sduglingen hatte Molfese (1990)
die Potenzialantworten auf Worter abgeleitet, die den Sduglingen nach Angabe der Eltern
bekannt oder unbekannt waren. Er konnte hinsichtlich der Topographie geschlechtsabhingige
Unterschiede in der Ausprigung der Potenzialantworten verzeichnen. In der vorliegenden
Studie, die im Vergleich ein sehr viel umfangreicheres Kollektiv mit 21 weiblichen und 36
ménnlichen Probanden untersuchte, konnten fiir die Auspragung der Differenzkurven zu kei-
nem der Messzeitpunkte und in keinem der untersuchten Kollektive signifikante Geschlechts-
unterschiede erhoben werden. In der Literatur finden sich ansonsten nur wenige Beschreibun-
gen zur geschlechtsabhiingigen Auspriagung der Mismatch-Antwort. Die Mehrzahl der Ergeb-
nisse stammt aus Untersuchungen bei &lteren Kindern oder Erwachsenen, die teilweise zu
widerspriichlichen Ergebnissen fiihrten. So konnten beispielsweise Kraus et al. (1999) keine
signifikanten Geschlechtsunterschiede bei der Untersuchung von Schulkindern erheben.
Aaltonen et al. (1994) berichten hingegen iiber eine geschlechtsabhédngige Latenzabnahme der
MMN auf Vokalreize bei midnnlichen Probanden. In einer aktuellen Arbeit von Kasai et al.
(2002) wurde die MMN-Auspriagung bei 10 weiblichen und 18 minnlichen erwachsenen Pro-
banden hinsichtlich geschlechtsabhingiger Verdnderungen untersucht. Die Arbeitsgruppe
verwendete zwei unterschiedliche Stimulustypen (Sinustonreize unterschiedlicher Lange und
Phonemreize /a/ versus /o/) zur MMN-Auslosung. Auf beide Stimulustypen konnten keine
signifikanten Geschlechtsunterschiede in der MMN-Auspriagung (Amplitude, Latenz und To-
pographie) verzeichnet werden. Barrett et al. (1998) hatten bei Erwachsenen ebenfalls keine

signifikanten Effekte fiir die Peak-Latenz der MMN nachweisen konnen. Sie berichten aller-
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dings von einer signifikant groferen Fliache unter der Differenzkurve und einer groBeren
»Peak-to-Peak-Amplitude* bei weiblichen Probanden, was verdeutlicht, mit welcher Vorsicht
Ergebnisse hinsichtlich der Auspragung der MMN (Peak-Amplitude, mittlere Amplitude, La-
tenz, Dauer oder Fliche) in Abhingigkeit des verwendeten Auswertungsverfahren interpre-

tiert und verglichen werden sollten.

4.2.3.4 Methodenkritische Erorterungen und relevante Aspekte fiir eine perspektivische

Nutzung der Mismatch Negativity im klinischen Alltag

Folgende Aspekte sollen im Sinne einer kritischen Auseinandersetzung mit dem Messverfah-
ren und dem angewendeten Versuchsaufbau insbesondere in Anbetracht einer moglichen kli-
nischen Nutzung erortert werden:

Der verwendete Messaufbau ist geeignet, um bei Sauglingen die frithe vorbewusste Diskrimi-
nation von Phonem- und Sinustonreizen mittels Ereigniskorrelierter Potenziale zu objektivie-
ren. Insbesondere das wenig aufwendige und nicht-invasive Verfahren mit dessen Hilfe neu-
rophysiologische Prozesse mit sehr schnellen Verdnderungen (im ms — Bereich) prézise abge-
bildet werden konnen, machen das Messverfahren attraktiv.

Die erhobenen Daten zur primiren kortikalen Potenzialantwort und zur Mismatch-Antwort
zeigten bei dem untersuchten Kollektiv allerdings eine sehr groBe interindividuelle Varianz.
Dieses Ergebnis steht in Ubereinstimmung mit anderen Studien, die die Variabilitit und Sta-
bilitdt der Mismatch-Antwort untersuchten. Insbesondere bei Kindern und Séuglingen scheint
die Variabilitdt moglicherweise bedingt durch weniger differenzierte auditorische Verarbei-
tungsprozesse und/oder Diskriminationsvermdgen noch gréfler zu sein, als dies bei Erwach-
senen der Fall ist (Uwer et al., 2000). McGee et al. (1997) hatten ebenfalls die interindividuel-
le Variabilitit der MMN mit dhnlichen Ergebnissen untersucht. Pekkonen et al. (1995) haben
bei gesunden Erwachsenen gezeigt, dass die MMN in Amplitude und Dauer auf Gruppen- und
Individuumsebene eine signifikante Test-Retest-Stabilitdt hatte, obwohl es betrdchtliche inter-
individuelle Schwankungen gab. Fiir die Reproduzierbarkeit der MMM bei den untersuchten
erwachsenen Kontrollpersonen hatten sich ebenfalls stabile Ergebnisse gezeigt. Hingegen ist
die Situation bei Sduglingen nicht ausreichend geklart. Bei der in der eigenen Untersuchung
beobachteten frithen Negativierung in einer Untergruppe der Sduglinge konnte es sich wie

beschrieben um eine MMN handeln. Wenn dies der Fall ist, zeigte sie eine wenig stabile Re-
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produzierbarkeit, da nicht alle untersuchten Kinder die zum Messzeitpunkt 1 eine Negativie-
rung aufgewiesen hatten, diese auch zum Messzeitpunkt 2 zeigten. Diese Ergebnisse stehen in
Ubereinstimmung mit den Resultaten von Uwer et al. (2000), die ebenfalls eine schlechtere
Reproduzierbarkeit der MMN bei Kindern (Alter 7 — 11 Jahre) als bei Erwachsenen beschrie-
ben hatten.

Bei der Interpretation der Ergebnisse sollte allerdings die Moglichkeit, dass es sich bei der
beobachteten friihen Negativierung um einen zufilligen Effekt handeln konnte, mit in die
Uberlegungen einbezogen werden. Solche Zufallseffekte sind insbesondere auf Einzelfallbasis
denkbar, da das Signal-Rausch-Verhéltnis der MMN noch stark verbesserungswiirdig ist.
Mc Gee et al. (1997) beschrieben ,,zufdllig* evozierte Negativierungen als ein Problem des
verwendeten Paradigmas und des schlechten Signal-Rausch-Verhéltnisses. Sie konnten in
ihrer Arbeit zeigen, dass eine MMN &dhnliche Negativierung alleine durch das Hintergrund-
rauschen in einer Kontrollbedingung mit dem Stimuluspaar /wa/ gegen /wa/ ,,vorgetduscht*
werden konnte. Deshalb sind bis auf Weiteres individuelle Beurteilungen auf Einzelfallbasis
mit grofiter Vorsicht zu betrachten.

Zudem ist nicht entgiiltig geklart, welche Mindestanzahl an gemittelten Deviantantworten
notwendig ist, um ein sicheres, valides Ergebnis zu erzielen. Mit einer Anzahl von mindestens
65 artefaktfreien Deviantantworten liegt die vorliegende Studie im Bereich dessen, was ande-
re Arbeitsgruppen (beispielsweise Leppinen et al., 1999; Pihko et al., 1999) bei Séuglingen
anwenden. Fiir eine Einzelfallbeurteilung liegt dies moglicherweise allerdings an der unteren
Grenze. Eine Erhohung der Deviantanzahl wire eine Mdglichkeit, das Signal-Rausch-
Verhiltnis zu verbessern. Dies lésst sich allerdings in Anbetracht der Belastbarkeit und einer
moglichen klinischen Praktikabilitdt insbesondere bei Sduglingen nicht beliebig variieren. Die
reine Untersuchungszeit von ca. 10 min. pro Stimuluspaar in der durchgefiihrten Studie er-
schien als kaum ausdehnbar, wenn verschiedene Aspekte von auditiver Wahrnehmung mittels
unterschiedlicher Stimuli erfasst werden sollen.

Ein weiteres Problem einer Einzelfallbeurteilung liegt darin, dass bis heute keine normierten
Kurven von ausreichend groBen Normalstichproben vorliegen. Die ,,Normvarianz* in unauf-
falligen, normalentwickelten Kollektiven ist nicht ausreichend beschrieben. Hier liefert die
vorliegende Arbeit Erkenntnisse aus der Untersuchung eines groBeren Kollektivs normalent-
wickelter Sduglinge, das allerdings bei der beobachteten Varianz fiir eine Normierung eben-

falls noch nicht als ausreichend erscheint. Die Aussagekraft vieler bereits vorliegender Stu-
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dien beziiglich der Abgrenzung von unauffilligen zu auffilligen Kindern ist meines Erachtens
durch die hdufig zu kleine Zahl untersuchter Kinder nur eingeschriankt moglich. Somit sind
bis auf Weiteres vor allem Vergleiche auf Gruppenebene moglich. Diese konnen beispiels-
weise neue Erkenntnisse liber mogliche neuropathopysiologische Aspekte beim Vergleich mit
Patienten- oder Risikogruppen liefern.

Abschlieflend sei festgestellt, dass die Standardisierung der Auswertungsverfahren fiir eine
klinische Nutzung und die Vergleichbarkeit der Daten von enormer Wichtigkeit ist. Bei fast
allen in der Literatur beschriebenen Studien werden leicht unterschiedliche Auswertungsver-
fahren angewendet. Dies betrifft beispielsweise Prozesse wie die Filterung der Daten, Arte-
faktbereinigung, verwendete Referenzelektroden oder Lokalisation der Masseelektrode. Wei-
tere Unterschiede bestehen in der mathematisch-statistischen Auswertung, wie beispielsweise
der Auswertung von mittleren Amplituden (in definierten Zeitfenstern), Peak-Amplituden,
Latenzen oder der Flache unter einer Kurve. Alle erwdhnten Verfahren tragen moglicherweise
dazu bei, dass teilweise unterschiedliche Ergebnisse in den Studien erzielt werden und sollten
in Anbetracht einer moglichen klinischen Nutzung des Messverfahrens einheitlich gestaltet

werden.



