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1 Einleitung und Fragestellung

1.1 Neglect

Im Jahre 1978 wurde ein Mann (N.V.), der sein ganzes Leben in Mailand gelebt hatte,
gebeten, den ihm gut bekannten Mailander Domplatz zu beschreiben. Dabei sollte er
sich vorstellen, aus der Perspektive gegeniiber von der Kathedrale auf den Domplatz
zu sehen. Der Mann beschrieb die rechte Hélfte des Domplatzes genauestens, die linke
Hélfte lie3 er jedoch aufler Acht. Danach wurde er gebeten, denselben Platz aus der
gegentiberliegenden Perspektive zu beschreiben. Ebenfalls beschrieb er préazise die Orte
auf der rechten Seite des Platzes, die nun aber genau der Hélfte des Domplatzes
entsprach, die er zuvor nicht erwahnt hatte. Die linke Seite des Platzes liel er wiederum
zum groften Teil aufler Acht, obwohl er diese kurz zuvor noch geschildert hatte (Bisiach

und Luzzatti 1978)).

Auch eine Frau (I.G.) wurde gebeten, den Domplatz aus diesen beiden Perspektiven
zu beschreiben. Sie nannte ebenfalls nur die Orte, die sich aus ihrer Perspektive auf
der rechten Seite befanden und vernachléssigte diejenigen auf der linken Seite (siehe
Abbildung . Beide hatten zuvor einen Schlaganfall der rechten Gehirnhélfte erlitten
und waren nun nicht mehr in der Lage, ihre Aufmerksamkeit der linken Raumhalfte
zuzuwenden. Sogar beim Schildern von Erinnerungen war es ihnen nicht moglich, die

linke Raumhalfte zu beschreiben.

Der Schlaganfall zahlt zu den haufigsten Erkrankungen in Deutschland und ein grofler
Teil der Schlaganfallpatienten leidet unter solch einer Aufmerksamkeitsstorung, die als

raumlicher Neglect bezeichnet wird.

1.1.1 Definition und Epidemiologie des Neglects-Syndroms

In Deutschland erleiden pro Jahr ca. 260 000 Menschen einen Schlaganfall (Heuschmann
et al. 2010)). Schlaganfille sind die dritthdufigste Todesursache und die fiihrende Ursache
fir eine erworbene Behinderung (Poeck und Hacke 2006, Johnston et al. 2009). Ungeféhr

zwei Drittel der Patienten mit einem Schlaganfall der rechten Hirnhélfte leiden im
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Abbildung 1: Maildnder Domplatz
Orte, die Herr N.V. beschrieb, sind mit blauen, die beschriebenen Objekte
von Frau I.G. mit roten Punkten markiert. Dabei entsprechen dunkle
Punkte den Orten, die aus der ersten Perspektive (a) berichtet wurden
und hellen Punkte denen, die aus der zweiten Perspektive (b) beschrieben
wurden (Abbildung erstellt nach (Bisiach und Luzzatti 1978)).

Akutstadium unter einem rdumlichen Neglect, der sich bei mindestens der Halfte dieser
Patienten chronifiziert (Gottesman et al. 2008, |Bowen et al. 1999).

Der Begriff Neglect (aus dem Lateinischen: neglegere = nicht wissen, vernachléssigen)

leitet sich von dem englischen Terminus fiir Vernachlassigung ab (Poeck und Hacke|
2006)). In der Neurologie bezeichnet das Neglect-Syndrom die Vernachlassigung einer

Raum- oder Korperhélfte, die zum Beispiel nach einem Schlaganfall auftreten kann

und welche nicht primér durch eine Stoérung der Sensorik oder Motorik bedingt ist
(Werth et al. 1986)). Diese Patienten haben Schwierigkeiten, ihre Aufmerksamkeit in

die vernachlassigte, kontralasionale Raumhalfte zu lenken und auf Reize, die von dieser

Seite ausgehen, adaquat zu re-agieren. Es handelt sich hierbei um eine multimodale

Aufmerksamkeitsstorung, die im visuellen, taktilen, auditiven und motorischen Bereich
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lokalisiert sein kann und je nach Schiadigung unterschiedlich stark ausgeprégt ist (Fink
und Heide 2004). Die Ursache des Neglects liegt haufig in einem Infarkt oder einer
Blutung im Versorgungsgebiet der A. cerebri media, wobei diese Storung im Akutstadium
sowohl nach links- als auch nach rechtshirnigen Léasionen auftreten kann. Die Symptome
bilden sich jedoch besonders schnell und vollstdndig wieder zuriick, wenn die linke A.
cerebri media betroffen ist. Nach einem linkshemisphéralen Schlaganfall kommt es in
der Regel in den ersten drei Monaten zu einer kompletten Funktionserholung (Stone
et al. 1992, Stone et al. 1993). Da sich die Storung bei betroffener rechter Arterie jedoch
nicht so schnell oder nicht vollstandig zurtickbildet, ist eine Vernachléssigung der linken
Raumbhalfte viel hdufiger zu beobachten. Falls nicht anders angegeben, bezieht man sich
daher auf den rechtshirnigen Neglect, der zu einer Vernachliassigung der linken Korper-
oder Raumhalfte fiihrt.

1.1.2 Klinische Symptomatik

Neglect ist ein multimodales Syndrom, das sowohl die visuelle, also auch die akustische
und taktile Vernachlassigung von Reizen in der kontralasionalen Raumhélfte betreffen
kann. Synonym zum Neglect-Syndrom werden auch die Begriffe unilateraler Neglect,
Hemineglect und Neglect verwendet. Patienten mit Neglect sind sich der kontralateralen
Raumhafte nicht bewusst, was zu einer Nichtbeachtung von Reizen in dieser Raumhélfte
fithrt. Im klinischen Alltag ist zu beobachten, dass die Neglect-Patienten sowohl die
Augen als auch den Kopf zur Seite der Lésion richten und die andere Raumhélfte kaum
explorieren, was jedoch nicht auf eine Storung des Gesichtsfeldes zuriickzufiihren ist
(visueller Neglect) (Karnath 1997). Werden Neglect-Patienten aus der kontraldsionalen
Raumbhalfte heraus angesprochen, nehmen sie diesen akustischen Reiz entweder gar
nicht wahr oder sie suchen den Redner im ipsildsionalen Raum (auditorischer Neglect)
(Koch und von Stockert 1935). Haufig kommt es bei Neglect-Patienten dabei zu einer
iibermafBigen Suche in der rechten, ipsilasionalen Raumhélfte. Auch kann es vorkommen,
dass ein Neglect-Patient eine Beriihrung an der linken Korperhalfte nicht wahrnimmt
(taktiler Neglect).

Objekte, die in der vernachléssigten, meist linken Raumhalfte liegen, werden oft nicht
gefunden. So kann es sogar vorkommen, dass ein Neglect-Patient nur eine Hélfte des
Essens auf seinem Teller isst und die andere Hélfte liegen lasst, obwohl er noch Hunger
hat (Adair und Barrett 2008). Des Weiteren ist zu beobachten, dass auch die eigene linke
Korperhélfte von den Neglect-Patienten vernachléssigt wird (personaler Neglect). Sie ra-
sieren oder schminken beispielsweise nur die rechte Gesichtshélfte, kleiden nur die rechte
Korperhalfte an und bewegen zum Teil die kontraldsionale Koérperhéalfte nicht mehr,

auch wenn keine Halbseitenlahmung vorliegt (motorischer Neglect) (Poeck und Hacke
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2006). Der Neglect kann aber auch nur auf einzelne Objekte bezogen sein (objektbezogene
Vernachldssigung) (Behrmann und Tipper 1999). Konzentriert sich ein Neglect-Patient
auf ein bestimmtes Objekt, kann es zu einer Vernachlassigung der kontraldsionalen Seite
dieses Objektes kommen (Karnath und Thier 2006a), wie zum Beispiel zur oben be-
schriebenen Vernachlédssigung der einen Hélfte des Essens. Bisiach und Luzatti (Bisiach
und Luzzatti 1978)) konnten auflerdem zeigen, dass Neglect-Patienten selbst bei der
Vorstellung eines Raumes die eine Seite vernachléssigen (reprasentationaler Neglect). Sie
baten, wie am Anfang dieser Arbeit beschrieben, einen Neglect-Patienten den ihm gut
bekannten Maildnder Domplatz von einer bestimmten Perspektive und im Anschluss
daran aus der gegeniiberliegenden Perspektive zu beschreiben. Der Patient beschrieb
jeweils nur die rechte Hélfte des Platzes. Dies zeigt, dass bei Neglect-Patienten eine

Storung der mentalen Reprasentation des Raumes vorliegt.

Durch einen verbalen oder optischen Hinweisreiz kann es zu einer kurzzeitigen Verbes-
serung der Wahrnehmung von Neglect-Patienten in der kontraldasionalen Raumhalfte
kommen. Sie kénnen durch einen starken Reiz dazu gebracht werden, fiir kurze Zeit
ihre Aufmerksamkeit in die linke, vernachlassigte Gesichtsfeldhélfte zu richten und
auf den dort dargebotene Reiz adéquat zu reagieren (Fink und Heide 2004). Dies
gelingt allerdings hochstens solange, wie der Stimulus prasentiert wird (Karnath und
Thier 2006a). Wird ein Hinweisreiz gleichzeitig in beiden Raumhaélften prasentiert (z.B.
Bewegen der Finger auf der linken und auf der rechten Seite des Patienten), so nehmen
die meisten Neglect-Patienten nur den ipsilasionalen Reiz wahr, obwohl sie zuvor den
unilateralen Hinweisreiz links wahrgenommen haben. Dieses Phanomen wird Extinktion
genannt. Die meisten, jedoch nicht jeder Patient mit Neglect zeigt dieses Phanomen und
ein Extinktionsphdnomen kann auch bei Patienten ohne Neglect beobachtet werden.
Daher wird diskutiert, ob die Extinktion eine Unterform des Neglects, ein leichter
Residualzustand eines Neglects oder ein eigenstandiges Phanomen ist (Fink und Heide
2004).

Ein weiteres Problem, insbesondere bei der Therapie der Neglect-Patienten ist, dass
diese oft ihren eigenen krankhaften Zustand nicht erkennen. Dieses Nichterkennen
wird mit dem Begriff Anosognosie beschrieben (Karnath und Thier 2006a)). Patienten
mit einer Anosognosie berichten zum Beispiel, dass es ihnen gut gehe, dass sie Arme
und Beine bewegen konnten, obwohl eine Hemiparese vorliegt oder dass sie gut sehen
bzw. alles im Raum wahrnehmen kénnen, obwohl sie nur die rechte Hélfte des Raumes

explorieren.

Das Neglect-Syndrom ist sehr heterogen. So kann zum Beispiel die kontralaterale
Vernachlassigung so leicht ausgepriagt sein, dass nur Gegenstédnde in der Peripherie der
linken Seite nicht beachtet werden. Es kann jedoch auch so starke Beeintrachtigungen

hervorrufen, dass sogar das Suchverhalten in der ipsildsionalen Raumhélfte eingeschrankt
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ist. Auch betrifft das Neglect-Syndrom meist nicht alle Modalitaten (visuell, auditorisch,
taktil, motorisch). Im Folgenden wird genauer auf den visuell-rdumlichen Neglect
eingegangen, der fiir die vorliegende Arbeit untersucht wurde, so dass im Weiteren mit
Neglect der visuelle Neglect nach links bezeichnet wird, der bei Patienten mit einer

rechtshirnigen Schidigung auftreten kann.

1.1.3 Pathophysiologische Modelle

So heterogen wie sich das Neglect-Syndrom zeigt, so verschieden sind auch die Theorien

zu seinem Pathomechanismus. Dazu zahlen vor allem

o die Aufmerksamkeitshypothese, unterteilt in
— das Ubergewicht der Orientierung in die ipsilisionale Raumhalfte,
— eine Storung der Losung der Aufmerksamkeit von einem Objekt und
— das fronto-parietale Aufmerksamkeitsnetzwerk, sowie

e die Reprasentationshypothese und

e die Transformationshypothese.

Jedoch kann keine dieser Theorien alleine alle Aspekte des multimodalen Neglect-
Syndroms erkldren. Somit muss gegenwértig davon ausgegangen werden, dass es ver-
schiedene Hirnlasionen gibt, die mit unterschiedlichen Pathomechanismen zur Entste-
hung des multimodalen Neglect-Syndroms beitragen (Karnath und Thier 2006a)). Im

Folgenden werden die einzelnen Theorien genauer erlautert.

Die Aufmerksamkeitshypothese wurde bereits 1970 von Kinsbourne vertreten (Kins-
bourne 1970). Er betrachtete die Tatsache, dass ein starker Reiz die kontralaterale
Vernachlassigung verringert, als Hinweis darauf, dass bei Neglect-Patienten eine Stérung
der Aufmerksamkeit vorliegt. Dabei ging er davon aus, dass es in jeder Gehirnhalfte
einen Prozessor gibt, der die Aufmerksamkeit jeweils in die kontralaterale Raumhalfte
lenkt. Bei einer rechtshemisphéralen Schédigung kommt es somit zu einem Ausfall des
rechten Prozessors, wodurch die Aufmerksamkeit der linken Raumhalfte gestort wird.
Das Signal des linken Prozessors iiberwiegt nun und es kommt zu einem Ubergewicht

der Orientierung in die ipsilédsionale Raumhalfte (nach rechts).

Posner und Mitarbeiter (Posner et al. 1987)) gingen ebenfalls von einer Stérung der
Aufmerksamkeit aus, sie unterschieden jedoch drei Teiloperationen des Aufmerksam-
keitsprozesses: die Losung der Aufmerksamkeit von einem Fokus, die Verschiebung der
Aufmerksamkeit und die Fokussierung auf ein neues Ziel. Dabei beobachteten sie, dass

bei Neglect-Patienten vor allem dann das Losen der Aufmerksamkeit von einem Fokus
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beeintrachtigt ist, wenn sie die Aufmerksamkeit auf einen kontraldsional présentierten
Reiz lenken wollen (Karnath und Thier 2006a). Sie gingen also von einer Stérung in der
Phase der Losung der Aufmerksamkeit (engl. disengagement deficit) von einem Objekt
aus (Posner und Petersen 1990, Loetscher und Brugger 2007, [Rastelli et al. 2008, [Schni-
der et al. 2011)). Nach dieser Hypothese konkurrieren die Objekte beider Raumhaélften
miteinander (Pouget und Driver 2000)). Nur wenn sich ein viel stiarkerer Reiz in der kon-
tralasionalen Raumhélfte befindet, konnen die Neglect-Patienten ihre Aufmerksamkeit

von Objekten der ipsilasionalen Raumhélfte 16sen.

Corbetta und Shulman (Corbetta und Shulman 2002) entwickelten mithilfe von Bild-
gebungsstudien ein Modell, das die raumliche Aufmerksamkeit in ein ventrales und
ein dorsales Netzwerk unterteilt. Dieses fronto-parietale Aufmerksamkeitsnetzwerk
kommuniziert zwischen beiden Hirnhélften. Dabei beinhaltet das ventrale (bzw. frontale)
System bilateral Regionen des superioren Frontallappens sowie des intraparietalen Sulcus.
Er ist vor allem an der Vorbereitung und Verwendung der Top-down-Einfluss-gesteuerten
Auswahl von Stimuli sowie an der Antwort auf diese Stimuli beteiligt. ( Top-down- und
Bottom-up-Einfliisse werden im Abschnitt erlautert.) Das dorsale System, das sich
iiberwiegend in der rechten Hemisphére befindet und die Regionen des temporoparietalen
Ubergangsbereichs, des inferioren Frontallappens sowie des lateralen Occipitallappens
einschlieit, ist auf das Finden von verhaltensbezogenen Stimuli spezialisiert, besonders
wenn diese unerwartet auftreten. Das ventrale und das dorsale System arbeiten wahrend
des normalen Sehprozesses zusammen. Durch eine Lésion des ventralen Netzwerks
kommt es somit auch zu einer Dysfunktion des dorsalen Netzwerks, welches sich vor
allem in der rechten Hemisphére zeigt. Dadurch entsteht ein Ungleichgewicht zwischen
dem rechten, hypoaktiven, und dem linken, hyperaktiven, Parietalkortex (Kinsbourne
1970, |Corbetta et al. 2005)). Dieses parietale Ungleichgewicht wurde als Ursache fiir
den Neglect angenommen. In einer Bildgebungsstudie konnte jedoch nachgewiesen
werden, dass dieses parietale Ungleichgewicht nicht nur bei Neglect-Patienten sondern
auch bei Patienten mit Mediainfarkt rechts, die keinen Neglect zeigten, besteht. Beide
Patientengruppen zeigten eine verminderte Aktivitit des rechten Parietalkortex sowie

des rechten lateralen Occipitalkortex (Umarova et al. 2011)).

Die Reprdisentationshypothese wird v.a. von Bisiach und Luzatti vertreten. Sie zeigten,
dass eine Storung der Représentation des mentalen Raumes vorliegt (Bisiach und Luzzat-
ti 1978). In neueren Studien wurde eine verzerrte Représentation des Raumes entlang der
Horizontalen postuliert (Halligan und Marshall 1991} [Bisiach et al. 1996). Karnath und
Ferber (Karnath und Ferber 1999) konnten in ihrer Studie allerdings keinerlei Verzerrung

der Raumreprésentation bei Neglect-Patienten feststellen.

Ein weiteres Erklarungsmodell, die Transformationshypothese, geht davon aus, dass eine

neuronale Transformation von Informationen, die zur Implementierung der Raumre-
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prasentation wichtig ist, durch die Hirnschadigung beeintréichtigt wird. Normalerweise
werden Informationen von verschiedenen peripheren Sinnesorganen, wie zum Beispiel
den Cupulae des Vestibularorgans, der Retina oder den Muskelspindeln der Halsmus-
kulatur, in ein Raumreferenzsystem transformiert und bieten damit die Moglichkeit,
visuell-rdumliche Informationen unabhéngig von Kopf- und Augenbewegungen abzu-
bilden. Wird diese Transformation beeintriachtigt, kommt es zu einer Rotation der
erdvertikalen Achse des Patienten nach ipsildsional, wodurch die typische kontralateral
verringerte Exploration des Raumes entsteht (Ventre et al. 1984, |Karnath 1994, Karnath
1997). Fir diese Hypothese spricht, dass die Vernachléssigung bei vestibuldr kalori-
scher Stimulation (Rubens 1985), wahrend optokinetischer Stimulation, sowie durch
einen bewegten Hintergrund (Pizzamiglio et al. 1990) oder wahrend propriozeptiver
Stimulation der Halsmuskulatur durch Vibration (Karnath et al. 1993) nachlésst, also
immer dann, wenn eine Manipulation an der Implementierung der Raumreprasentation

vorgenommen wird.

1.1.4 Diagnose des Neglects

Ein deutlich ausgepragter Neglect kann bereits durch Verhaltensbeobachtungen diagnos-
tiziert werden. Dabei zeigen die Patienten eine Kopf- und Blickwendung nach rechts. Sie
wenden den Kopf nicht nach links und explorieren die linke Raumhélfte nicht oder nur

wenig, selbst wenn sie aus dieser heraus angesprochen werden.

Zur Quantifizierung des Auspragungsgrades des Neglect-Syndroms kénnen standardi-
sierte und neuropsychologische Testverfahren wie der Behavioral Inattention Test (BIT)
verwendet werden. Diese Testbatterie unterteilt sich in neun verhaltensbezogene (engl.
behavioural) und sechs konventionelle Untertests (Wilson et al. 1987). Die verhaltensbe-
zogenen Untertests sollen spezifische Situationen testen, mit denen die Patienten im
Alltag konfrontiert sind. Haufiger verwendet werden jedoch die konventionellen Papier-
und Bleistifttests, die sich in der Neglect-Diagnostik seit langem bewéahrt haben. Diese
umfassen Ausstreichtests wie den Stern-Ausstreichtest (engl. star cancellation), bei
dem die Patienten Sterne unter Distraktoren heraussuchen und durchstreichen miissen.
Patienten mit Neglect-Syndrom streichen meist nur Objekte in der rechten Bildhalfte
aus, da sie die linke Bildhélfte vernachlassigen. Die Objekte in der rechten Bildhalfte
werden jedoch oft mehrfach durchgestrichen, was auf eine gestorte Suchstrategie hinweist
(Sprenger et al. 2002). Zusatzlich starten Neglect-Patienten ihre Suche haufig in der
rechten Bildhélfte, wohingegen gesunde Kontrollrobanden in der Regel in der linken
Bildhalfte beginnen. Ein weiterer Test ist das Abzeichnen von Figuren, z.B. einer Blume
oder einer Szene. Dabei ist zu beobachten, dass Neglect-Patienten die rechte Halfte eines
Objekts zeichnen, jedoch die linke Hélfte oder Details in der linken Bildhélfte weglassen
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Bitte daneben nachzeic

Abbildung 2: Zeichentest — Abzeichnen einer Blume
Original-Vorbild einer Blume (links) und das durch einen Neglect-
Patienten (N1) abgezeichnete Objekt (rechts). Dabei wurde nur die rechte
Hélfte der Blume gezeichnet, die linke jedoch vernachlassigt.

(siehe Abbildung . Auch bei einem aus der Erinnerung frei gezeichneten Objekt, z.B.
einer Uhr, wird oft nur die rechte Halfte gezeichnet oder die Ziffern nur dort einge-
tragen. Dies zeigt den reprasentationalen Neglect, denn auch bei aus der Erinnerung

hervorgerufenen Objekten wird die linke Hélfte vernachléssigt.

Eine weitere Aufgabe ist das Lesen eines Textes, wobei von den Patienten mit Neglect
teilweise ganze Worter, die sich auf der linken Hélfte des Blattes befinden, nicht mitge-
lesen werden. Beim Halbieren von Linien trifft ein gesunder Proband im Durchschnitt
die Mitte der Linie. Fiir die Neglect-Patienten scheint jedoch die Mitte der Linie weiter
rechts zu liegen. Sie markieren die Linien rechts der eigentlichen Mitte. Aufgrund der
unterschiedlichen Auspragung der Symptome sowie der Multimodalitat des Neglects ist
ein Test alleine nicht in der Lage, einen Neglect nachzuweisen (Azouvi et al. 2002). Daher
werden in der Regel Kombinationen mehrerer Tests verwendet, um die Sensitivitat und
Sperzifitdt fiir die Diagnose eines Neglects zu erhohen (Parton et al. 2004, |Gottesman
et al. 2008)).

Vorgetauscht werden kann ein Neglect auch bei Patienten mit einer Hemianopsie links.
Diese konnen die linke Raumbhaélfte nicht sehen, es liegt jedoch keine Stérung der
Aufmerksamkeit fiir diese Seite vor. Zur Differenzierung ist dabei eine Fingerperimetrie
am besten geeignet. Hemianopsie-Patienten konnen die Stimulation auf einer Seite

gar nicht sehen, wohingegen Neglect-Patienten die Stimulation durch den starken
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einseitigen Hinweisreiz tiberall wahrnehmen. Allerdings zeigen Patienten mit einem
Neglect-Syndrom oft zusatzlich ein Extinktionsphdnomen. Obwohl sie bei unilateraler
Stimulation alle Reize wahrnehmen, wird bei bilateraler Stimulation nur der rechte Reiz

erkannt.

1.1.5 Anatomie des Neglects

Als Ursache des Neglect-Syndroms wurden multiple, vor allem rechtshirnige Lasionen
identifiziert. Die vielen verschiedenen Lésionen, die einen Neglect verursachen koénnen,
zeigen die Komplexitat dieses Syndroms und sind moglicherweise auch ein Grund fiir
die klinische Heterogenitat des Neglect-Syndroms (Hillis et al. 2005| |Verdon et al|
2010).

Bereits 1982 fiihrten Heilman und Mitarbeiter (Heilman et al. 1983) die erste Studie
durch, um mittels moderner bildgebender Verfahren (CT) herauszufinden, wo die
Lasion liegt, die ein Neglect-Syndrom verursacht. Bei dieser Studie mit zehn Neglect-
Patienten fanden sie iiberlappende Lasionen im inferioren Parietallappen sowie im
temporoparietooccipitalen Ubergangsbereich. In weiteren Studien (Vallar und Perani
1986}, Husain und Kennard 1996, Vallar 2001)) zeigten sich ebenfalls Lésionen im inferioren
Parietallappen, im temporoparietooccipitalen Ubergangsbereich sowie im inferioren
frontalen Kortex. Neuere Studien an grofleren Gruppen von Patienten wiesen jedoch
Lésionen im rechten superioren Temporallappen und der Inselrinde sowie subkortikal
im Putamen und im Nucleus caudatus nach (Karnath et al. 2001, [Karnath et all
2004). Mort und Mitarbeiter (Mort et al. 2003) bestéatigten die Lasionen im inferioren
Parietallappen, insbesondere im Gyrus angularis bei Patienten mit Neglect-Syndrom
aufgrund eines Infarks der rechten A. cerebri media. Zudem fanden sie bei Patienten
mit Neglect-Syndrom nach einem Posteriorinfarkt Léasionen in der parahippocampalen
Region. Im Thalamus tritt ein Neglect nach einer Schadigung des Pulvinar auf (Karnath
et al. 2002). Durch eine Lésion in den Basalganglien (Putamen und Nucleus caudatus)
oder im Pulvinar kommt es dabei zu einer Minderperfusion von kortikalen Regionen und
somit zu einer Funktionseinschrankung, wodurch ein Neglect ausgelost wird (Weiller
et al. 1993, |[Karnath et al. 2005). Fir eine Beteiligung des superioren Temporallappens
an der visuellen Raumexploration sprechen auch Studien, die mittels transkranieller
Magnetstimulation (Ellison et al. 2004), fMRT (Himmelbach et al. 2006) und direkter
elektrischer Reizung dieser Region bei neurochirurgischen Eingriffen (Kahane et al|
2003) an gesunden Versuchspersonen bzw. Epilepsie-Patienten durchgefiihrt wurden.
Der Neglect kann auch durch subkortikale Lésionen entstehen, vermutlich durch eine
Zerstorung von Faserverbindungen zwischen dem parietalen und frontalen Kortex
(Diskonnektion) (Bartolomeo et al. 2007, Umarova et al. 2010, Doricchi et al. 2008).
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Zusammenfassend sind also nach dem aktuellen Stand der Forschung die klassischen
Regionen, deren Lasion eine halbseitige Vernachlassigung hervorrufen, der rechte Gyrus
temporalis superior im Temporallappen sowie der temporoparietale Ubergangsbereich,
der inferiore Parietallappen insbesodere der Gyrus angularis, der prafrontale Kortex

sowie das fronto-parietale Marklager.

1.1.6 Therapiemoglichkeiten

Obwohl sich der Neglect in 50% der Falle spontan bessert, ist er dennoch mit einer stér-
keren Behinderung und einem insgesamt schlechteren Rehabilitationsprozess assoziiert
(Katz et al. 1999, |Cherney et al. 2001} |Paclucci et al. 2001, Buxbaum et al. 2004). Doch
bis heute existiert keine einheitliche, akzeptierte Therapie fiir das Neglect-Syndrom.
Es gibt jedoch unterschiedliche Ansétze fiir Rehabilitationsmafinahmen, die entweder

stimulierend, medikamentos oder instruierender Art sind.

Stimulierende Therapien (Bottom-up): Eine vestibuldre Stimulation mittels kalter ka-
lorischer Spiilung des linken oder warmer Spilung des rechten Ohrs verbessert die
Exploration in der ipsildsionalen Raumhaélfte (Rubens 1985). Auch durch eine optokine-
tische Stimulation mittels bewegtem Hintergrund, welcher Nystagmen erzeugt, wurde
eine Besserung erzielt. Patienten mit Neglect fiihrten einen Linienhalbierungstest besser
aus, wenn durch den bewegten Hintergrund ein optokinetischer Nystagmus erzeugt wur-
de (Pizzamiglio et al. 1990, Kerkhoff et al. 2006, Thimm et al. 2009). Neglect-Patienten
profitieren auch von einer Nackenmuskelvibration (somatosensorische Stimulation), wel-
che zusétzliche, propriozeptive Informationen sendet. Da propriozeptive Informationen
zusammen mit den visuellen Informationen verwendet werden, um die egozentrischen
Raumkoordinaten bezogen auf die Korperposition festzulegen, profitieren Patienten
mit einem Neglect-Syndrom von einer kontralateralen Nackenmuskelvibration (Karnath
et al. 1993| [Karnath 1994)). Der belegte, wenn auch eventuell nur kurzzeitig vorhandene,
Therapieerfolg wird als Evidenz fiir die Theorie einer verschobenen Raumreferenz bei
Patienten mit Neglect-Syndrom gewertet. Eine weitere Therapiemethode ist die Pris-
menadaptation. Das Tragen von Prismenglasern bewirkt eine optische Abweichung von
10° nach rechts. Dies fithrt nach Ablegen der Prismengliser zu einer Uberadaptation
nach links und somit einer erweiterten Exploration in der linken Raumbhélfte (Rossetti
et al. 1998| Pisella et al. 2006). Des Weiteren wird die transkranielle Magnetstimulation
iiber der intakten linken Hemisphére verwendet, um deren disinhibierte Hyperaktivitat
zu unterbrechen (Nyffeler et al. 2009).

Medikamentdse Therapien: Es gibt vielversprechende medikamentose Ansétze, zum
Beispiel mit Azetylcholinesterasehemmern, welche die Daueraufmerksamkeit der Neglect-

Patienten verbessern sollen (Fink und Heide 2004)). Eine pharmakologische Therapie
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mittels dopaminergen Substanzen wurde in verschiedenen Studien bereits untersucht,
die jedoch zu widerspriichlichen Ergebnissen kamen (Fleet et al. 1987, |Barrett et al
1999).

Instruierende Therapien (Top-down): Da Neglect-Patienten ihre Aufmerksamkeit durch
Hinweisreize in die vernachlédssigte Raumhélfte lenken lassen, ist ein weiterer Therapie-
ansatz, die Patienten durch verbale oder visuelle Instruktionen zur aktiven Hinwendung
in die linke Raumhélfte zu leiten (Cueing). Optische Hinweisreize zeigen jedoch nur eine
kurzfristige und schwache Wirksamkeit (Fink und Heide 2004). Eine weitere Methode
ist das Abdecken des ipsildsionalen Halbfeldes mit einer speziellen Brille, wodurch
die Neglect-Patienten gezwungen werden, ihre Aufmerksamkeit in die kontraldsionale
Raumbhélfte zu richten. Bei dem visuellen Explorationstraining werden groflflichig proji-
zierte Stimuli préasentiert, welche die Aufmerksamkeitszuwendung zur linken Korper-
und Raumhaélfte trainieren sollen. Dieser Therapieansatz ist alltagsrelevant, es werden
jedoch ca. 40 Therapiesitzungen benotigt (Fink und Heide 2004). Beim aktiven Training
der Daueraufmerksamkeit wird ein lauter Warnton unmittelbar vor der Instruktion
zur Durchfithrung einer Aufgabe appliziert, der die Patienten dazu anhélt, ihre Auf-
merksamkeit auf die Aufgabe zu richten (Robertson et al. 1995, Thimm et al. 2006,
Thimm et al. 2009)). Dies soll zu einer anhaltenden, alltagsrelevanten Verbesserung des
raumlichen Defizits fithren (Fink und Heide 2004).

Trotz der zahlreichen Therapieansatze zeigte sich bei Metaanalysen zur Effektivitéit
dieser Neglect-Behandlungen insgesamt eine eher erntichternde Erfolgsbilanz (Driver
und Mattingley 1998, Bowen et al. 2002, |[Kerkhoff 2003). Es ist also weiterhin von
grofer Relevanz, neue Therapie- und Rehabilitationsmoglichkeiten fiir Neglect-Patienten
zu erforschen, um den Patienten eine schnelle Riickkehr in ihr gewohntes Umfeld zu

ermoglichen.

1.2 Aufmerksamkeit, Augenbewegungen und

Raumexploration

Aufmerksamkeit ist die Selektion von bestimmten Informationen aus einer Menge von
Informationen mit dem Ziel, diese dem Bewusstsein zugénglich zu machen (James
1890). Die visuelle Aufmerksamkeit funktioniert wie ein Lichtkegel (engl. spotlight),
der die Theaterbiihne anstrahlt. Der Scheinwerfer im Theater beleuchtet mit seinem
starken Lichtkegel die Hauptpersonen des Stiicks. Die anderen Schauspieler werden
durch das Licht, das der Scheinwerfer zu den Seiten hin abstrahlt, beleuchtet. Unsere
Hauptaufmerksamkeit ist wie ein starker Lichtkegel, der von uns im Raum hin und

herbewegt und auf die Hauptpersonen gerichtet wird. Die Stimuli in diesem Bereich
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werden besonders rasch und grindlich verarbeitet. Stimuli, die an den Lichtkegel
angrenzen, wie die anderen Schauspieler, werden langsamer und nicht so intensiv

wahrgenommen (Posner et al. 1980).

Dabei gibt es zwei Moglichkeiten fiir eine Aufmerksamkeitsverschiebung. Zum einen
die offensichtliche Aufmerksamkeit (engl. overt attention), bei der eine reflexartige
Verlagerung der Aufmerksamkeit immer zusammen mit einer Augenbewegung durch-
gefithrt wird. Ein Beispiel ist das Lesen eines Textes, bei dem die Augen und die
Aufmerksamkeit gleichzeitig zum néachsten Wort bewegt werden, um dieses zu lesen,
also wahrzunehmen. Zum anderen gibt es eine versteckte Aufmerksamkeit (engl. covert
attention), bei der die reflexartige Aufmerksamkeitsausrichtung ohne eine offenbare
Augenbewegung erfolgt. Dies geschieht zum Beispiel dann, wenn die Aufmerksamkeit
von der Semantik des Wortes auf die Farbe des Wortes gelenkt wird (Posner 1980, Bisley
2011).

Es gibt unterschiedliche Reize, die die Aufmerksamkeit von Menschen erregen, wobei
einer der stiarksten Reize die Bewegung ist (Wolfe und Horowitz 2004). Dieser Reiz
ist starker als Farbe, Intensitat oder Ausrichtung (Itti 2005), vermutlich weil Bewe-
gung in einer Umgebung, in der man schnell auf dynamische Reize reagieren muss,
biologisch am relevantesten ist. Insgesamt ist die Richtung unserer Aufmerksamkeit
immer an die Richtung einer Augenbewegung gekoppelt, so dass die Messung der
Augenbewegungen verlasslich Aufschluss tiber unsere Aufmerksamkeit gibt (Karnath
und Thier 2006b, Miri et al. 2009). Somit ist es auch moglich, Storungen der Auf-
merksamkeit anhand von Storungen der Augenbewegungen zu messen und genauer zu

analysieren.

1.2.1 Freie visuelle Exploration

Augenbewegungen unterteilen sich in die drei Hauptkomponenten
o Sakkaden,
e Fixationen und
e langsame Augenfolgebewegungen (engl. smooth pursuit).

Sakkaden sind schnelle Augenbewegungen, um das Objekt unserer Aufmerksamkeit in
dem Bereich des scharfsten Sehens auf der Retina, also in der Fovea, zu platzieren.
Diese Blickspriinge dauern nur 20 — 80 ms, womit ihre Dauer kiirzer ist als die Zeit,
die wir benotigen, um ein optisches in ein neuronales Signal umzuwandeln und den

Gehirnarealen, die fir die Verarbeitung zustandig sind, zugéanglich zu machen (Dorr
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2009). Sakkaden konnen deshalb wéahrend ihrer Ausfithrung nicht gesteuert oder unter-
brochen werden. Zusatzlich wird wahrend der Dauer einer Sakkade die Sehwahrnehmung
unterdriickt, um ein Verschmieren der Bilder zu verhindern (sakkadische Suppression)
(Matin 1974)). Wir haben jedoch gelernt abzuschétzen, wie weit eine Sakkade gehen
muss, um das Objekt des Interesses in der Fovea zu platzieren. Sollte dies trotzdem
einmal nicht gelingen, werden Folgesakkaden gemacht, deren Latenz noch kiirzer ist, da
bereits der Entschluss gefasst wurde, einen Blickwechsel durchzufithren (Karnath und
Thier 2006¢). Ist das Bild des interessierenden Objektes auf der Fovea platziert, so wird
es fixiert, um es genau wahrzunehmen. Solche Fizationen dauern je nach Komplexitét
des fixierten Objekts 150 — 600 ms und machen ungefiahr 90% der Betrachtungszeit
aus (Duchowski und Vertegaal 2000). Zum Verfolgen eines bewegten Zielobjekts die-
nen langsame Augenfolgebewegungen (engl. smooth pursuit). Diese Folgebewegungen
haben eine geringe Latenz von ca. 100 ms und eine Geschwindigkeit von maximal 40°
pro Sekunde, wobei die Geschwindigkeit genau an die Geschwindigkeit des bewegten
Objekts angepasst werden muss. Dadurch kann die Bewegung des interessierenden
Objekts mitgemacht und dessen Bild in der Fovea stabilisiert werden (Karnath und
Thier 2006c¢).

Um das Verschmieren des Bildes bei Eigenbewegungen wie zum Beispiel beim Bewegen
des Kopfes zu verhindern, werden eigenbewegungskompensierende Augenbewegungen
ausgefithrt. Dabei werden sowohl Informationen des Gleichgewichtsorgans als auch
visuelle Informationen tiber retinale Bildverschiebungen verwendet. Das Gleichgewichts-
organ ist fiir rasche Veranderungen der Kopfbewegung zustandig, da es Rotations- und
Linearbeschleunigungen besonders gut erkennt. Der optokinetische Reflex (langsame
Augenfolgebewegung und Riickstellsakkade zur Stabilisierung der visuellen Information
von sich bewegenden Objekten (Poeck und Hacke 2006)) kommt hingegen bei lang-
samen, anhaltenden Eigenbewegungen, auf welche die vestibuldaren Sensoren nicht mehr

ansprechen, zum Einsatz.

1.2.2 Visuelle Suche

Bei der visuellen Suche muss ein gesuchtes Objekt von anderen, ablenkenden Objekten
(Distraktoren) unterschieden werden. Dies geht besonders schnell, wenn nach einem
Objekt gesucht wird, das zwischen den Distraktoren hervorsticht, wie zum Beispiel
die Suche nach einem roten Objekt zwischen gelben Distraktoren. Die hervorstechende
Eigenschaft eines Objektes wird auch als Pop-out-Eigenschaft bezeichnet und préattentiv
in einem sogenannten Bottom-up-Mechanismus wahrgenommen (Sprenger et al. 2002)).
Dies ist ein schneller Mechanismus, in dem die Objekte parallel verarbeitet werden. Damit

bleibt die Zeit, die wir zum Finden der gesuchten Objekte brauchen konstant, unabhéngig
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Abbildung 3: Einfliisse der visuellen Suche (Sprenger et al. 2002)

davon wie viele Objekte wir finden miissen (Feature Integratory-Theorie) (Treisman
und Gelade 1980, Wolfe et al. 1989). Hervorstechende Eigenschaften hdngen sowohl
von den oben beschriebenen Unterschied zwischen gesuchtem Objekt und Distraktoren
(Duncan und Humphreys 1989) als auch von verschiedenen Faktoren wie zum Beispiel
Farbe, Helligkeit oder Ausrichtung des Objektes ab (Miiri et al. 2009). Objekte, die

besonders hervorstechen, werden auch als salient bezeichnet.

Sollen komplexe Formen gefunden werden, die sich nur gering von den Distraktoren unter-
scheiden, dauert es wesentlich langer, das Zielobjekt zu finden. Dabei werden alle Objekte
strategisch nach den gesuchten Eigenschaften untersucht, was durch Top-down-Einfliisse
angetrieben wird. Bei der Top-down-Suche folgt die Aufmerksamkeitssteuerung den
Uberlegungen des Suchenden (endogen) und nicht denen von hervorstechenden Eigen-
schaften (ezogen). Dabei erfolgt die Verarbeitung nur seriell und die Zeit, die zum Suchen
benotigt wird, nimmt mit der Anzahl der zu findenden Objekte zu (Sprenger et al. 2002).
Top-down-Mechanismen werden von hoheren Gehirnbereichen kontrolliert und sind

unter anderem im Frontallappen lokalisiert (Itti und Koch 2001]).

Serielle und parallele Suche arbeiten in der Realitét jedoch nicht getrennt voneinander
sondern gleichzeitig (Itti und Koch 2001). Bei der Suche nach einem komplexen roten
Objekt unter verschiedenfarbigen Distraktoren werden sowohl die Pop-out-Einfliisse
der Farbe rot als auch Top-down-Einfliissse bei der Prifung der roten Objekte auf
die anderen Eigenschaften verwendet. Das Zusammenspiel der beschriebenen Formen
und der unterschiedlichen Einfliisse der visuellen Suche sind in Abbildung [3] darge-
stellt.
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Auch Koch und Ullman (Koch und Ullman 1985)) beschéftigten sich mit der Frage,
wie entschieden wird, welchem Objekt als nédchstes die Aufmerksamkeit zugewendet
wird. Dabei gingen sie von einer zweidimensionalen topographischen Aufmerksamkeits-
prioritdtenkarte im Gehirn aus. In dieser Karte konkurrieren alle Objekte einer Szene
miteinander um die Aufmerksamkeit, um letztlich nach dem Der-Gewinner-bekommt-
alles-Prinzip (engl. winner takes all) das am meisten saliente Objekt auszuwéahlen
(Fecteau und Munoz 2006). Je auffalliger ein Objekt in der Szene ist, umso grofler ist
auch seine Repréasentation in der Karte. Zusatzlich kann dieses Modell, das auf Bottom-

up-Informationen beruht, auch durch Top-down-Einfliisse und Training verédndert werden
(Itti und Koch 2001]).

1.2.3 Storungen der visuellen Exploration und der visuellen

Suche bei Neglect-Patienten

Analysen der Augenbewegungen von Neglect-Patienten sind sehr gut geeignet, um
Aufmerksamkeitsdefizite genauer zu untersuchen (Miri et al. 2009). In vorhergehenden
Studien wurden komplexe Stimuli oder Fotos von natiirlichen Szenen présentiert, welche
die Patienten entweder frei betrachten oder in denen sie nach einfachen Zielobjekten
suchen sollten (Sprenger et al. 2002, |[Muri et al. 2009, Ptak et al. 2008). Dabei folgten
die Fixationen der Neglect-Patienten wie bei gesunden Kontrollprobanden anndhernd
einer GauB-Verteilung, allerdings war der Median dieser Verteilung um ca. 15° nach
ipsildsional verschoben (Karnath und Fetter 1995, Karnath et al. 1998)). Es konnte
zudem festgestellt werden, dass sich die Rechtsverschiebung verstarkt, je mehr das
Arbeitsgedédchtnis beansprucht wird (Sarri et al. 2009, Sprenger et al. 2002). Wurde den
Patienten ein neues Bild gezeigt, so fithrten sie ihre erste Sakkade in das ipsildsionale
Halbfeld aus, wohingegen die erste Sakkade von gesunden Kontrollprobanden in die
Richtung des auffalligsten bzw. interessantesten Objektes gerichtet war. Aber auch im
ipsilasionalen Halbfeld konnten bei Suchaufgaben Auffélligkeiten wie multiple Refixatio-
nen von zuvor schon gefundenen Objekten festgestellt werden (Behrmann et al. 1997,
Zihl und Hebel 1997, Husain et al. 2001)). Dies spricht fiir eine verstarkte Aufmerksam-
keit der ipsildsionale Seite, fiir eine Dysfunktion von systematischen Suchstrategien

sowie fiir eine Dysfunktion des intersakkadischen Arbeitsgedéchtnisses (Sprenger et all

2002).

Im Hinblick auf gestorte Suchstrategien der Neglect-Patienten wurde in fritheren Studien
vor allem eine Storung der seriellen, attentiven Top-down-Suche gefunden, wohingegen
die praattentive Bottom-up-Suche mehr oder weniger erhalten war (Hildebrandt et al|
1999)). Sprenger und Mitarbeiter (Sprenger et al. 2002) berichteten jedoch auch von einer
gestorten Low-level-Suche, die sich durch eine Beeintrachtigung des Pop-out-Effekts
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bei der Suche einfacher Objekte sowie durch eine gestorte Inhibition der Betrachtung
bereits gesuchter Objekte bemerkbar macht. Bays und Mitarbeiter (Bays et al. 2010))
fanden wiederum heraus, dass Bottom-up- und Top-down-Einfliisse bei allen Neglect-
Patienten gleich stark beeintrichtigt waren und deren Stérungen nicht auseinander
gehalten werden konnten. Sie gingen davon aus, dass sowohl Bottom-up- als auch
Top-down-Einfliisse in die Aufmerksamkeitsprioritdtenkarte integriert werden. Neurone,
die Bottom-up- und Top-down-Informationen in die Aufmerksamkeitsprioritatenkarte
integrieren, befinden sich im Parietallappen (Pouget und Driver 2000, Itti und Koch
2001}, [Fecteau und Munoz 2006). Bei Patienten mit einem Neglect-Syndrom ist die
kontralasionale Seite in der Prioritdtenkarte aufgrund einer parietalen Lasion unterre-
prasentiert, woraus eine Aufmerksamkeitsverschiebung zur rechten Raumhalfte resultiert
(Bays et al. 2010)).

Alleine durch das Stellen einer Suchaufgabe verdnderte sich das Explorationsverhalten
der Neglect-Patienten am rechten Bildrand. Auf das Verhalten in der vernachlissigten
Bildhélfte hatte diese Verdanderung des Stimulus jedoch keinen Einfluss (Karnath und
Niemeier 2002)). Bei genaueren Analysen fanden sich kleinere Sakkadenamplituden in der
linken Raumhélfte, ungeachtet davon ob diese links- oder rechtsgericht waren (Niemeier
und Karnath 2000, Ptak et al. 2008)). Sogar im Dunkeln konnten verkleinerte Amplituden
von Sakkaden sowie eine Verschiebung aller Fixationen nach rechts festgestellt werden
(Hornak 1992, Karnath und Ferber 1999).

Einige Vorstudien lassen annehmen, dass der Hinweisreiz Bewegung prinzipiell das
Verhalten von Neglect-Patienten beeinflussen kann. So konnten Neglect-Patienten in
einer Studie mehr der gesuchten Buchstaben in der linken Raumbhaélfte finden, wenn
gleichzeitig ein Aufgaben-irrelevanter Bewegungsstimulus in der linken Raumhalfte
prasentiert wurde (Butter und Kirsch 1995). Verwandte Studien nutzten einzelne
bewegte Suchobjekte ohne Distraktoren (Dunai et al. 1999), abstrakte Projektionen
mit dynamischen Rauschen durch Punkte (Braun et al. 1998, Vaina et al. 2001) oder
optokinetische Hintergrundstimulation wiahrend Linienhalbierungstests (Mattingley
et al. 1994, Plummer et al. 2006).

1.2.4 Unterschiede bei der visuellen Exploration von
statischen und dynamischen Szenen (Videos) bei

gesunden Probanden

In Studien, welche die Augenbewegungen von gesunden Probanden bei der Betrachtung
von Bildern untersuchten, konnte festgestellt werden, dass vor allem Regionen mit einem
hohen Kontrast (Reinagel und Zador 1999) sowie Bereiche mit Ecken (Barth et al. 1998))
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fixiert wurden. Regionen mit hohem Kontrast in Bildern werden normalerweise auf
der Basis von Farbe, Helligkeit und Intensitat identifiziert (Itti und Koch 2001} Koch
und Ullman 1985)). Bewegung und zeitliche Verdnderungen haben jedoch einen noch
starkeren Einfluss auf die Aufmerksamkeit und somit auf die Augenbewegungen von
gesunden Probanden (Wolfe et al. 1989).

In einer Vorstudie (Dorr 2009)), die Augenbewegungen von gesunden Probanden beim
Betrachten von Bildern mit der von Hollywood-Filmen und der von natiirlichen Videos
verglich, wurde festgestellt, dass statische Bilder und Hollywood-Filme fiir das Verhalten,
das wir in unserer natiirlichen Umgebung zeigen, nicht reprasentativ sind. Bei der
Betrachtung von statischen Bildern werden die Augenbewegungen vor allem vom
Beginn des neuen Stimulus beeinflusst. Schon nach kurzer Zeit werden die Bilder von
jedem Probanden auf eine individuell unterschiedliche Art betrachtet. Hollywood-Filme
werden einheitlicher betrachtet als Videos natiirlicher Szenen, was sich vermutlich auf
das Arrangement der Szene zuriickfiihren lasst, durch das der Regisseur erreicht, dass

jeder Zuschauer die wichtigsten Aspekte der Szene sieht.

Beim Betrachten der natiirlichen Videos konnte hingegen festgestellt werden, dass die
Probanden hier mehr Sakkaden kurzer und langer Amplitude, jedoch weniger Sak-
kaden mit mittellanger Amplitude machten. Dies liee sich dadurch erkléren, dass
langere Sakkaden gemacht werden, um von einem interessanten Objekt zum néchsten
zu springen, welche dann mit kleinen Intraobjektsakkaden betrachtet werden. Auch bei
statischen Bildern (Tatler und Vincent 2008) und bei natiirlichen Aufgaben (Land et al|
1999) konnte dieses Phédnomen bereits beobachtet werden, jedoch ist es bei dynami-
schen nattrlichen Szenen ausgepragter (Dorr et al. 2009). Roehrbein und Mitarbeiter
(Roehrbein et al. 2011) fanden heraus, dass die Anzahl der Fixationen in Videos von
natiirlichen Szenen deutlich geringer ist als in korrespondierenden statischen Bildern.
Es wird davon ausgegangen, dass der Hauptgrund der Unterschiede zwischen statischen
Bildern und dynamischen Szenen in dem Risiko liegt, dass eine Bildinformation wahrend

einer Sakkade verpasst werden koénnte.

1.3 Fragestellung

Einige Vorstudien wiesen darauf hin, dass Neglect-Patienten ihre Aufmerksamkeit
moglicherweise durch bewegte visuelle Reize weiter ins kontraldsionale Halbfeld lenken
konnen. Diese Studien wurden jedoch mit abstrakten Stimuli durchgefiihrt, die nicht
unserer natiirlichen Umgebung entsprechen, oder sie erfassten die Augenbewegungen der
Probanden nicht. Relevant fiir Neglect-Patienten sind jedoch keine abstrakten Stimuli,

sondern vielmehr ihre natiirliche, visuelle Umgebung. Daher wird erstmals untersucht,
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1 Einleitung und Fragestellung

wie sich das Neglect-Syndrom auf die Wahrnehmung realer Szenen auswirkt, die durch

bewegte und nicht bewegte Reize gekennzeichnet ist.

Ziel der vorliegenden Arbeit ist es herauszufinden, wie Neglect-Patienten natiirliche,
bewegte Szenen im Gegensatz zu statischen Bildern betrachten. Dazu werden die
Augenbewegungen von Neglect-Patienten wahrend der Betrachtung von dynamischen
und statischen Alltagsszenen aufgezeichnet und miteinander verglichen. Die Hypothese
ist, dass die pathologische, ipsilasionale Fixationsverschiebung der Neglect-Patienten
beim Betrachten von dynamischen Szenen gegeniiber statischen Bildern verringert

wird.

Ein besonderes Interesse liegt darin herauszufinden, inwiefern sich Neglect-Patienten
durch lokale Aufmerksamkeitsreize (Bewegung, Helligkeit, Farbe, Kontrast) beeinflussen
lassen. Es wird erwartet, dass lokale Bildeigenschaften, insbesondere lokale Bewegungen,
die Aufmerksamkeit der Neglect-Patienten vor allem in der vernachléssigten Bildhélfte
auf sich ziehen und so die Aufmerksamkeitsstorung fiir dieses Halbfeld verringern

kénnen.

Weiterhin wird die Fragestellung verfolgt, welchen Einfluss das Stellen einer Suchaufga-
be (Top-down-Einfluss) im Vergleich zum freien, nicht aufgabenbezogenen Betrachten
(Bottom-up-FEinfluss) auf die Exploration von dynamischen Szenen hat. Dabei wird
vermutet, dass durch bewegte Objekte eine verbesserte Aufmerksamkeit der Neglect-
Patienten fiir die kontraldsionale Bildhélfte entsteht, die pathologische, ipsildsionale
Fixationverschiebung verringert werden kann und damit einhergehend in der vernach-

lassigten Bildhalfte mehr Suchobjekte gefunden werden konnen.
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2.1 Probanden

Im Rahmen der vorliegenden Arbeit wurden insgesamt 54 Patienten untersucht, die
sich zu dieser Zeit in stationarer Behandlung auf einer der neurologischen Stationen
des Universitatsklinikums Schleswig-Holstein am Campus Liibeck befanden. Davon
zeigten 19 Patienten einen Neglect aufgrund eines Schlaganfalls, 14 Patienten hatten
einen Schlaganfall erlitten, wiesen jedoch keine klinischen Zeichen eines Neglects auf.
Des Weiteren nahmen 21 gesunde Probanden, die noch nie einen Schlaganfall hatten,
als Kontrollprobanden an der Studie teil. Voraussetzung fiir die Teilnahme in einer
der ersten beiden Gruppen war ein erstmaliger Schlaganfall sowie ein normaler oder
korrigierter Visus > 0,7. Von der Studie ausgeschlossen wurden Patienten mit multiplen
Hirnlasionen sowie Patienten mit ophthalmologischen Erkrankungen oder anderen
zusatzlichen neurologischen Erkrankungen, wie z.B. Morbus Parkinson oder Demenz.
Alle Probanden nahmen nach Aufkldrung und schriftlicher Einverstandniserklarung
geméaf der Deklaration von Helsinki freiwillig und ohne Bezahlung an der Studie teil.
Die Studie wurde von der Ethikkommission der Universitat zu Liibeck genehmigt

(#07-053).

2.1.1 Patienten mit Neglect-Syndrom

An der Studie nahmen neun weibliche und zehn ménnliche Patienten mit einem Neglect-
Syndrom aufgrund eines rechtshemispharalen Schlaganfall, meist ein ischamischer Hirnin-
farkt der rechten A. cerebri media, teil (siehe Tabelle . Das Vorliegen eines Neglects
wurde anhand von klinischen Untersuchungen sowie von standardisierten neuropsy-
chologischen Tests nachgewiesen. In Kapitel auf Seite 22 werden die klinischen
Untersuchungen und in Kapitel auf Seite [23] die neuropsychologischen Tests be-
schrieben. Dabei wurde ein Patient der Neglect-Gruppe zugeordnet wenn er klinisch
einen Neglect und in mindestens zwei der neuropsychologischen Tests pathologische,

Neglect-spezifische Ergebnisse zeigte.

19



2 Probanden und Methoden

Tabelle 1: Klinische Daten der Neglect-Patienten

Pat.- | Alter | Geschlecht Lasion Lasionsalter
Nr. | (Jahre) (Tage)
N1 63 m Mediainfarkt re 22
N2 80 m Mediainfarkt re 1
N3 81 m Mediainfarkt re 0
N4 81 A4 Mediainfarkt re 6
N5 76 m Mediainfarkt re 17
N6 59 A Mediainfarkt re 6
N7 81 W Mediainfarkt re 8
N8 56 m Mediainfarkt re 4
N9 80 w Mediainfarkt re 8
N10 87 m Mediainfarkt re 3
N11 45 A Media- & Posteriorinfarkt re 8
N12 84 A Mediainfarkt re 17
N13 72 W Mediainfarkt re 10
N14 86 w Occipitale Blutung re 14
N15 52 W Mediainfarkt re 1
N16 50 m Mediainfarkt re 14
N17 77 m Mediainfarkt re 5
N18 62 m Mediainfarkt re 8
N19 56 m Mediainfarkt re 8

Patientennummer (Pat.-Nr.); Alter des Patienten (Alter); Geschlecht: ménnlich
(m), weiblich (w); Art und Seite der Hirnschidigung (Lésion), wobei re fir
rechts steht; Zeitraum zwischen dem Auftreten der Hirnschadigung und der
Messung (Lésionsalter)

Im Mittel betrug das Alter dieser Patienten 70 Jahre 4+ 14 Jahre (Mittelwert +
Standardabweichung), die Messung erfolgte im Durchschnitt 8 Tage (+ 6 Tage) nach
dem Auftreten des Schlaganfalls. Lésionen im Gehirn wurden mithilfe der krania-
len Magnetresonanztomographie (¢cMRT) oder der kranialen Computertomographie
(CCT) nachgewiesen. Diese Patientengruppe wird im Folgenden als Neglectgruppe oder

Neglectpatienten bezeichnet.

2.1.2 Schlaganfall-Patienten ohne Neglect

Fiir eine Kontrollgruppe wurden elf weibliche und drei méannliche Patienten, die einen
Schlaganfall in der rechten Hirnhalfte erlitten hatten, jedoch keinen Neglect zeigten, in
die Studie eingeschlossen (siehe Tabelle . Diese Probandengruppe wird im Folgenden
als Schlaganfallgruppe oder als Kontrollgruppe mit Schlaganfall bezeichnet. Das Alter
der Patienten betrug im Durchschnitt 63 Jahre (+ 19 Jahre) und die Zeit, die nach
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Tabelle 2: Klinische Daten der Infarktpatienten ohne Neglect

Pat.- | Alter | Geschlecht Lasion Lasionsalter
Nr. | (Jahre) (Tage)
11 43 A Mediainfarkt re 8
12 67 W Thalamusinfarkt re 5
13 25 W Mediainfarkt re 10
I4 73 A4 Mediainfarkt re 2
I5 78 W Mediainfarkt re 1
16 69 m Mediainfarkt re 1
17 23 A Mediainfarkt re 12
I8 79 w Mediainfarkt re 8
19 69 m Mediainfarkt re 5
110 78 W Mediainfarkt re 8
I11 65 w Stammganglienblutung re 3
112 66 m Posteriorinfarkt re 7
113 74 w Mediainfarkt re 8
114 76 w Mediainfarkt re 5

Patientennummer (Pat.-Nr.); Alter des Patienten (Alter); Geschlecht: ménnlich
(m), weiblich (w); Art und Seite der Hirnschidigung (Lésion), wobei re fir
rechts steht; Zeitraum zwischen dem Auftreten der Hirnschadigung und der
Messung (Lésionsalter)

dem Schlaganfall vergangen war, 6 Tage (+ 3 Tage). Die Lésionen im Gehirn wurden

auch bei dieser Gruppe mittels MRT oder CCT nachgewiesen.

2.1.3 Gesunde Probanden

Eine weitere Kontrollgruppe bestand aus sieben weiblichen und vierzehn méannlichen
gesunden Probanden im Alter zwischen 48 und 88 Jahren (im Durchschnitt 69 +
9 Jahre). Voraussetzung zur Teilnahme in dieser Gruppe war, dass die Probanden
zum Zeitpunkt der Messung noch nie einen Schlaganfall erlitten hatten sowie keine
sonstigen ophthalmologischen oder neurologischen Erkrankungen aufwiesen, welche die
Augenbewegungen beeintrachtigen konnten. Im Folgenden wird diese Probandengruppe

als Kontrollgruppe bezeichnet.

2.2 Methoden

Der Versuchsablauf unterteilte sich in verschiedene Phasen. Zu Beginn wurde ein regel-

mafBiges Screening der Schlaganfall-Patienten auf der Schlaganfallstation durchgefiihrt,
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um Patienten mit Neglect sowie Kontrollprobanden zu finden. War ein Patient auf der
Station fiir die Studie geeignet, wurde tuberpriift, ob im CCT oder cMRT eine frische
Lésion zu erkennen war und keine &lteren Schlaganfille nachgewiesen werden konnten.
Zudem wurde ausgeschlossen, dass der Patient unter einer Erkrankung litt, welche die
Messung beeinflussen konnte. Daraufhin erfolgte die Aufklarung des Patienten, dessen
freiwillige Einwilligung und die schriftliche Einverstdndniserkldrung zur Teilnahme an
der Studie. Im Anschluss wurde eine klinische Untersuchung mit speziellen Neglect-
Tests durchgefiihrt und danach neuropsychologische Tests von den Patienten ausgefiillt.
Patienten wurden der Neglectgruppe zugeordnet, sobald sie klinische Zeichen eines
Neglects und pathologische, neglectspezifische Testergebnisse in mindestens zwei der
neuropsychologischen Tests zeigten. Zuletzt erfolgte die Messung der Augenbewegungen.
Hierbei wurden allen Probanden Videos und Fotos, sowohl zur freien Betrachtung
als auch zur Suche nach Objekten, auf einem Monitor prasentiert, um wéahrend der

Betrachtung der Szenen die Augenbewegungen messen zu konnen.

2.2.1 Klinische Untersuchung

Um die funktionelle Beeintrachtigung der Patienten durch den Schlaganfall standardisiert
untersuchen zu konnen, wurde eine bewahrte Schlaganfall-Skala (NIHSS) verwendet.
Diese Skala wurde 1989 von Brott und Mitarbeitern (Brott et al. 1989) entwickelt und
zehn Jahre spéter in die deutsche Sprache iibersetzt (Berger et al. 1999). Es werden 13
Parameter wie die Bewusstseinslage, die Funktion von Sprache, Hirnnerven, Motorik
und Sensibilitdt abgefragt. Diese werden mit Punkten von null fir normal bis maximal
vier fiir starke Beeintriachtigung bewertet werden. Insgesamt konnen 42 Punkte erreicht

werden.

Mithilfe des Barthel-Index wurde eine Bewertung der wichtigsten Aktivitdten des
tdglichen Lebens vorgenommen (Mahoney und Barthel 1965). Dazu gehoren u.a. die
Selbststédndigkeit bei der Nahrungsaufnahme, bei der Toilettenbenutzung und bei
personlicher Korperpflege. Hierbei kénnen insgesamt maximal 100 Punkte erzielt werden,
wobei diese eine absolute Selbststandigkeit bedeuten und null Punkte eine komplette
Pflegebedtrftigkeit.

Zusétzlich wurde der Rankin-Score fir die Beurteilung der Einschrankung im Lebensall-
tag durch die Erkrankung erhoben. Die Skala reicht von null (keine Symptome mehr)
tiber vier Punkte (hohergradige Beeintréchtigung) bis sechs Punkte (Tod) (Rankin
1957).

Des Weiteren wurde die Anosognosie einer eventuell vorliegenden Hemiparese sowie der

visuellen Storung beurteilt. Drei Punkte wurden vergeben, wenn der Patient auch trotz
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Hinweis des Untersuchers die Hemiparese oder visuelle Stérung nicht wahrgenommen
hat und null Punkte, wenn der Patient diese Storungen selbststéndig berichtete (Bisiach
et al. 1986b)).

Die spontane Blick- und Kopfausrichtung des Patienten wurde mit Punkten zwi-
schen null (normale Ausrichtung) und drei (permanente Rechts-Deviation) bewer-
tet.

Mithilfe des Bisiach-Tests wurde der personale Neglect, das Aufmerksamkeitsdefizit fiir
die eigene linke Korperhalfte, beurteilt (Bisiach et al. 1986a). Der Patient wurde dabei
angewiesen, mit der rechten Hand seine linke Hand zu bertihren, zuerst mit offenen und
danach mit geschlossenen Augen. Bei sofortigem Beriithren wurden jeweils null und bei

keiner Bewegung der rechten Hand drei Punkte vergeben.

Zur Einschitzung eines Gesichtsfeldausfalls oder einer visuellen Extinktion wurde eine
Fingerperimetrie durchgefiihrt (Azouvi et al. 2002)). Dazu wurde zunéichst unilateral
in beiden Halbfeldern durch Bewegung der Finger des Untersuchers stimuliert. Wurde
z.B. unilateral im linken Halbfeld die Stimulation vom Patienten nicht wahrgenommen,
so lag eine Hemianopsie links vor. Ein Nichtwahrnehmen einer Stimulation z.B. nur
links unten wird als Quadrantenanopsie bezeichnet. Bei einer Extinktion wird von den
Patienten die unilaterale Stimulation in allen vier Quadranten wahrgenommen. Bei
bilateraler Stimulation nehmen diese Patienten jedoch nur den Reiz im rechten Halbfeld

wahr.

2.2.2 Neuropsychologische Testverfahren

Alle neuropsychologischen Tests wurden den Patienten, die im Bett oder an einem Tisch
saflen, auf einem DIN A4 Blatt (quer) nacheinander vorgelegt, wobei es keine Zeitbe-
grenzung fiir das Bearbeiten der Tests gab. Da ein einziger Test alleine einen Neglect
nicht nachweisen kann (Parton et al. 2004)), wurde eine Kombination von verschiedenen
Tests verwendet, womit die Sensitivitat und Spezifitat fiir die Diagnose eines Neglects
erhoht wurde (Azouvi et al. 2002, (Gottesman et al. 2008)).

Ausstreichtests

Alle Patienten erhielten zwei in der Neglect-Diagnostik haufig verwendete Ausstreichtests.
Beim Mesulam-Ausstreichtest wurden die Patienten aufgefordert, Zielobjekte einer
bestimmten Form (n = 60) aus tiber 300 unterschiedlichen Distraktoren herauszusuchen
und durchzustreichen (Mesulam 1985). Der Test galt als beendet, sobald der Patient

versicherte, keine weiteren Symbole finden zu kénnen.
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Abbildung 4: Stern-Ausstreichtest eines Neglect-Patienten (N11).
Die Aufgabe bestand darin, alle kleinen Sterne durchzustreichen. Zu
erkennen ist, dass der Neglect-Patient nur die kleinen Sterne der rechten
Bildhalfte ausgestrichen hat, diese jedoch mehrfach.

Zusétzlich wurde der Stern-Ausstreichtest (siehe Abbildung [4)), welcher ein Bestand-
teil des BIT (Wilson et al. 1987) ist, verwendet. Die Patienten wurden aufgefordert,

56 kleine Sterne durchzustreichen, die zwischen 65 Distraktoren lagen. Auch dieser

Test war zu Ende, sobald der Patient bestéatigte, alle kleinen Sterne gefunden zu
haben.

Zur Auswertung aller drei Tests wurden jeweils die nicht markierten Symbole (bzw.
Sterne) gezahlt sowie die Differenz zwischen den Auslassungen auf der linken und rechten
Seite berechnet. Eine Differenz von mehr als zwei Auslassungen wurde als Hinweis auf
einen raumlichen Neglect angesehen. Auflerdem wurde wéhrend des Tests notiert, auf
welcher Seite (links oder rechts) die Patienten mit dem Ausstreichen begonnen haben, da
ein Beginn in der rechten Bildhélfte als untypisch fiir gesunde Probanden und als typisch
fir Neglect-Patienten beschrieben wird (Azouvi et al. 2002)).

Zeichentests

Die Probanden wurden gebeten eine Blume, die auf der linken Seite eines horizontal

liegenden Blattes abgedruckt war, auf der rechte Seite des Blattes abzumalen (siehe auch
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Abbildung 5: Original-Vorbild der Odgen Scene (links) und die abgezeichnete Szene
(rechts) durch einen Neglect-Patienten (N14). Dabei wurde u.a. der Tan-
nenbaum sowie der Schornstein links nicht gezeichnet.

Abbildung [2). Des Weiteren sollte beim mentalen Uhrentest (Grossi et al. 1989) eine
Uhr ohne Vorlage auf ein leeres Blatt gezeichnet werden, wobei sowohl alle Ziffern wie
auch die Zeiger mit eingemalt werden mussten. Bei beiden Aufgaben wurde jeweils ein
Punkt fiir die Gestalt, Anordnung und die Details der gezeichneten Objekte vergeben.
Somit konnten bei einer perfekt gemalten Blume bzw. Uhr jeweils drei Punkte erreicht

werden.

Als dritter Zeichentest sollte die Ogden Scene (Ogden 1985 |Gainotti et al. 1972),
eine Szene mit einem Tannenbaum, einem Zaun, einem Haus und einem Laubbaum
(siehe Abbildung [5)), von den Patienten von links nach rechts kopiert werden. Zur
Auswertung wurde eine fiinfstufige Skala verwendet, die von null (alles gezeichnet)

bis vier (mindestens ein Objekt auf der linken Seite und der linke Teil eines weiteren

Objekts fehlt) reicht.

Linienhalbierung

Bei dem Linienhalbierungstest (Schenkenberg et al. 1980, Halligan und Marshall 1991
Machner et al. 2009)) wurden die Probanden gebeten, die Mitte der Linien zu markieren,
die sie auf drei quer liegenden DIN A4 Blattern vorgelegt bekamen. Auf einem Blatt
wurde eine 20cm lange Linie, auf einem anderen drei gegeneinander verschobene
20 cm Linien prasentiert. Auf dem dritten Blatt waren ebenfalls drei gegeneinander
verschobene Linien, allerdings mit einer Linge von jeweils 5 cm. Zur Auswertung wurden
die Abweichungen von der Mittellinie in Millimeter gemessen, wobei eine Abweichung
nach rechts mit positivem und eine Abweichung nach links mit negativem Vorzeichen
gekennzeichnet wurde (Azouvi et al. 2002). Aus den drei Werten fiir eine Linienldnge
wurde jeweils der Mittelwert berechnet. Eine mittlere Abweichung von iiber 6,5 mm
bei den 20 ¢cm Linien und iiber 2mm bei den 5 cm Linien wurde als Hinweis auf einen

Neglect angesehen.
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Lesen eines Textes

In diesem sehr sensitiven Test (Azouvi et al. 2002)) sollten die Patienten einen Text laut
vorlesen, der auf einem DIN A4 Blatt (quer) préasentiert wurde und aus 3 Spalten mit ins-
gesamt 140 Worten bestand. Der Untersucher notierte wahrenddessen alle nicht gelesenen
Worte. Zur Auswertung wurden alle ausgelassenen Worte gezahlt, wobei eine Auslassung

von mehr als einem Wort als pathologisch angesehen wurde.

2.3 Bildliche Darstellung der Hirnlasionen

Das Neglect-Syndrom ist charakterisiert durch seine klinische Heterogenitéat, vermutlich
auf Grund von verschiedenen Hirnregionen, die als Ausloser des Syndroms bekannt
sind. Um herauszufinden welche Hirnregionen bei den Patienten dieser Studie betroffen
waren, wurden grafische und statistische Verfahren zur Léasionsanalyse verwendet, die

im Folgenden genauer erlautert werden.

Das Grundprinzip beruht auf der Ubertragung der individuellen Lésionen im ¢cMRT oder
CCT jedes einzelnen Patienten auf ein gemeinsames Normhirn, wodurch sie mit den
Lasionen der anderen Patienten verglichen werden konnen. Des Weiteren konnen fiir jede
Patientengruppe sich iiberlappende Regionen dargestellt werden. Mittels voxel-basierter
Lisionsanalyse kann untersucht werden ob signifikante Unterschiede beziiglich der betrof-

fenen Regionen zwischen den einzelnen Studiengruppen bestehen.

Bei der MRT-Untersuchung wurden T;-, Ts-, diffusionsgewichtete und FLAIR-Aufnah-
men erstellt. Diese Datensédtze wurden anschliefend nach der Methode, die Mort und
Kennard 2003 (Mort und Kennard 2003) anwendeten, weiterverarbeitet. Mithilfe der frei
zuganglichen Software SPM2 (www fil.ion.ucl.ac.uk/spm), die eine Weiterentwicklung
des Programms SPM (Statistical Parametric Mapping) darstellt, wurde jedes einzelne
Patientengehirn auf ein Normhirn umgerechnet. Unter Verwendung des bewéhrten und
frei verfiigbaren Lésionsanalyse-Programms MRICro (Rorden und Brett 2000) wurden
im Anschluss die Lasionen jedes einzelnen Patienten in den normalisierten Datensétzen

markiert und als ROI gespeichert.

Die CT-Messungen wurden mit 16-Zeilen-Computertomographen durchgefiihrt. Da es
mit diesem Bildgebungsverfahren jedoch nicht moglich ist, einen dreidimensionalen Da-
tensatz zu erhalten, wurden die Lésionen in den Originalschnittbildern dieser Patienten
von Hand auf ein Normhirn iibertragen. Dazu wurde die ROI graphisch-manuell in die
axialen Schnitte des normalisierten Datensatzes eingezeichnet, mehrfach iiberpriift und

gespeichert. Dadurch entstand aus den zweidimensionalen Datenséatzen aller Patienten
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durch die Schichtung mehrerer Transversalschnitte ein normalisierter dreidimensionaler

Lasionsdatensatz fiir jeden Patienten.

Die Uberlappungsanalyse wird verwendet um herauszufinden, welche Regionen bei einer
bestimmten Patientengruppe besonders haufig geschadigt sind. Dies lasst Riickschliisse
darauf zu, in welcher Hirnregion die Funktion liegt, die bei der Patientengruppe gestort
ist. Zur Uberlappungsanalyse der Neglectgruppe wurden die ROIs dieser Patienten auf
eine Normhirnschnittbildfolge projiziert, wodurch sich iiberlagernde Bereiche in unter-
schiedlichen Farben darstellen lassen. Dieselbe Uberlappungsanalyse wurde ebenfalls

fiir die Schlaganfallgruppe durchgefiihrt.

Um diejenigen Hirnbereiche zu identifizieren, die spezifisch fiir das Neglect-Syndrom
sind, wurden die Voxel (Bild- bzw. Datenpunkte einer dreidimensionalen Grafik), die
bei Patienten mit Neglect-Syndrom betroffen waren, verglichen mit denen der Patienten
ohne Neglect. Diese statistische vozel-basierte Lasionsanalyse (VLSM) inklusive der
Liebermeister-Korrektur liefert als Ergebnis Bereiche von Voxeln, die haufiger bei
Patienten mit Neglect-Syndrom betroffen sind. Diese Bereiche wurden im Anschluss
mithilfe des Programms MRIcro bildlich dargestellt. Anhand dieser Abbildung und
Abgleichen mit einem neuroanatomischen Atlas konnten die Regionen ermittelt werden,
die bei den Patienten dieser Studie als Ausloser fiir das Neglect-Syndrom in Frage

kommen.

Dartiber hinaus wurden weitere VLSM-Analysen durchgefithrt um herauszufinden ob ein
bestimmter Verhaltensparameter der Patienten (z.B. der Linienhalbierungsfehler) mit
einer bestimmten Hirnlésion korreliert. Dabei wurden die Ergebnisse der einzelnen neuro-
psychologischen Tests mit den einzelnen Lasionen der Patienten korreliert. Das Ergebnis
spiegelt wider, welche Region bei den Patienten, die in einem bestimmten Test besonders
schlechte Ergebnisse zeigten, betroffen war. Damit kann indirekt darauf geschlossen

werden, welcher Test in welcher Hirnregion bearbeitet wird.

Abschlielend wurde eine Faktorenanalyse durchgefiithrt. Gibt es mehrere Tests, die
dhnliche Ergebnisse liefern und bei denen dieselbe Hirnregion betroffen ist, so zeigt
dies deutlich, dass diese Tests dieselbe Komponente des Neglects messen. Umgekehrt
ausgedriickt konnen mit dieser Methode die Gehirnregionen identifiziert werden, deren
Schadigung den grofiten Einfluss auf diese gemeinsame Komponente hat. Die Fak-
torenanalyse wurde fiir simtliche neuropsychologischen Tests sowie fiir die klinische
Skalen zusammen mithilfe des Statistikprogramms SPSS (PASW Statistics 18, IBM
Corporation, Somer NY) durchgefiithrt. Wie in der Studie von Verdon und Mitarbeitern
(Verdon et al. 2010) wurde als Extraktionsmethode die Hauptkomponentenanalyse ge-
wahlt und mit Varimaz-Rotation sowie Kaiser-Normalisierung verwendet. Es wurden

die Komponenten mit einer erklérten Varianz (oder Eigenwert) von > 1 ausgewdhlt.
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Eine Zuordnung der Variablen (die einzelnen Tests) zu den Komponenten erfolgte an-
hand der Faktorenladungen der einzelnen Variablen. Die Testergebnisse jedes einzelnen
Patienten wurden darauthin fiir die jeweilige Komponente mit der Faktorenladung
des jeweiligen Tests gewichtet. Durch die Summation dieser gewichteten Werte eines
Patienten ergab sich pro Patient jeweils ein Wert fiir Komponente 1 und ein Wert
fir Komponente 2. Im Anschluss wurden die gewichteten Werte verwendet, um einen
statistischen t-Test fiir jeden Voxel zu generieren. Dadurch wurde ermittelt, in wieweit
eine Beeintrachtigung in den Tests mit einer Lésion in diesem Voxel einhergeht. Diese
Methode haben bereits Verdon und Mitarbeiter (Verdon et al. 2010) sowie Committeri
und Mitarbeiter (Committeri et al. 2007 fiir Lasionsanalysen bei Neglect-Patienten
angewendet. Fiir die Analysen wurde das Statistikprogramm NPM (Non-Parametric
Mapping) verwendet, das mit der Software MRICron (Rorden et al. 2007)), welche eine
Weiterentwicklung von MRICro ist, mitgeliefert wird. Zur bildlichen Darstellung der

Ergebnisse wurde erneut MRICron benutzt.

2.4 Messaufbau und Aufzeichnung der

Augenbewegungen

Nach der klinischen Untersuchung sowie den neuropsychologischen Tests wurde die
Messung der Augenbewegungen vorgenommen. Damit die Versorgung und Monitor-
iiberwachung der Schlaganfall-Patienten auf der Schlaganfallstation nicht unterbrochen
werden musste, wurde ein Messaufbau entwickelt, der direkt zum Bett des Patienten
gefahren werden konnte. Auf einem metallverstiarkten, rollbaren Nachttisch fanden zwei
Computer (ein Stimulus- und ein Aufzeichnungsrechner) sowie zwei Monitore und ein
Eye-Tracker Platz.

Die Patienten saflen im Bett, mit hochgestellter Riickenlehne und Stabilisierung des
Kopfes durch ein Nackenkissen. Mit einem Betrachtungsabstand von 60 cm wurde ein
247-TFT-Breitbildmonitor (Samsung SyncMaster 2443BW mit einer Auflésung von
1920 % 1200 Pixeln und einer Bildwiederholrate von 200 Hz) vor dem Patienten aufgebaut,
der somit 48° x 30° des Gesichtsfeldes abdeckte. Direkt unter diesem Monitor befand sich
der Eye-Tracker zum Aufzeichnen der Augenbewegungen. Einer der Computer diente der
Prasentation der Videos, der andere dem Aufzeichnen der Augenbewegungen. Ein zusitz-
licher Bildschirm wurde vom Untersucher zur Kontrolle der Augenbewegungen wahrend
der Kalibrierung und Messung verwendet. Dieser Versuchsaufbau ist in Abbildung [0]
dargestellt. Vor Beginn der Messung wurde eine 9-Punkt-Kalibrierung durchgefiihrt.
Dazu musste von den Probanden ein weifler Punkt auf dem schwarzen Monitor an neun

unterschiedlichen Stellen angesehen werden. Das korrekte Betrachten des Punktes wurde
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Infrarot
Eye-Tracker

Abbildung 6: Versuchsaufbau am Patientenbett
Auf dem Breitbild-Monitor (Stimulus-Bildschirm) wurden die Szenen
préasentiert und die Augenbewegungen mittels Infrarot Eye-Tracker auf-
gezeichnet. Auf dem Kontrollmonitor, der nur vom Untersucher eingese-
hen werden konnte, wurde die Aufnahmen der Augenbewegungen online
verfolgt.

Software-gesteuert tiberpriift und vom Untersucher durch einen Tastendruck bestétigt.
Neglect-Patienten, die nicht in der Lage waren kontraldsionale Punkte zu betrachten,
wurden verbal oder, wenn nétig, manuell zu diesen Punkten gefiihrt. Zusétzlich wurde
vor der Prasentation einer neuen Szene jedes mal eine Driftkorrektur mittels eines

zentralen Punktes durchgefiihrt.

Die Aufzeichnung der Augenbewegungen erfolgte mithilfe des SMI iViewX RED Eye-
Tracker (http://www.smivision.com) mit einer Frequenz von 50 Hz, was eine nicht-
invasive Augenbewegungsmessung direkt am Bett des Patienten ermdglichte. Uber eine
Infrarotkamera wurden bei diesem System die Pupillen sowie Kornealreflexe in den
Augen des Probanden erkannt. Dadurch konnten die Augenbewegungen mit einer hohen
Genauigkeit (< 0,4°) und einer rdumlichen Auflésung von unter 0,1° aufgezeichnet wer-
den. Ein Video der Augen des Studienteilnehmers wurde zusammen mit der berechneten

Pupillenposition und dem Kornealreflex in Echtzeit auf dem zweiten Monitor wiedergege-
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ben. Ebenfalls wurde dort die aktuelle Blickposition des Probanden im Video dargestellt,

was dem Untersucher zur Kontrolle der Messung diente.

2.5 Versuchsparadigma

Als Stimuli dienten bei diesen Messungen 18 Videos, die reale Szenen aus Liibeck und
seiner Umgebung zeigen (Abbildung [7)), wobei alle Szenen mit derselben Videokamera
(JVC JY-HD10 HDTV) aufgenommen wurden. Jedes Video besitzt eine Lénge von 20,
eine rdumliche Auflésung von 1280 x 720 Pixeln sowie eine Bildfrequenz von 30 Bildern
pro Sekunde (Dorr et al. 2009). Alle Bilder konnten aus diesen Videos generiert werden,
indem eine représentative Szene der Videos ausgewahlt und als Standbild verwendet
wurde. Den Probanden wurden zuerst acht Videos, sowie zwischendurch vier Bilder
zur freien Betrachtung gezeigt. Im Anschluss wurden sechs noch nicht bekannte Videos

zusammen mit eine Suchaufgabe présentiert.

2.5.1 Freie Betrachtung von dynamischen und statischen

Szenen

Der erste Versuchsabschnitt bestand aus acht dynamischen Videos sowie vier statischen
Fotos. Videos und Fotos wurden durcheinander, jedoch in einer fiir alle Probanden
gleichen Reihenfolge, prasentiert. Die Probanden wurden angewiesen, sich diese Szenen
aktiv anzusehen, ohne dass eine spezielle Aufgabe gestellt wurde. Nach jedem Video bzw.
Bild wurde ein schwarzer Bildschirm mit einem weilen Punkt in der Mitte gezeigt. Zu
diesem Zeitpunkt konnte eine kurze Pause eingelegt werden, sofern sie bendtigt wurde.
Sobald der Proband wieder konzentriert war, wurde die Driftkorrektur anhand des

zentralen Punktes vorgenommen und das nachste Video gestartet.

2.5.2 Visuelle Suche in dynamischen Szenen

Der zweite Versuchsabschnitt schloss sich direkt an der vorherigen an und sollte die
visuelle Suche in Videos untersuchen. Dazu wurden den Probanden sechs Videos,
ebenfalls immer in der gleichen Reihenfolge, prasentiert indem sie ein vorher festgelegtes
Objekt suchen mussten. Als Zielobjekt dienten Gegenstinde, die in der natiirlichen
Umgebung des Videos vorkamen (z.B. Rollstuhl, Bus). Welches Objekt gesucht werden
sollte, wurde vor jedem Video in grofler, weifler Schrift auf dem schwarzen Monitor
prasentiert und zusatzlich laut vorgelesen. Sobald der Proband verstanden hatte, was

gesucht werden sollte, wurde die Driftkorrektur vorgenommen und das neue Video
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gestartet. Die Zielobjekte befanden sich in der linken (n = 3) oder rechten (n = 3)
Bildhélfte und waren entweder bewegt (n = 3) oder statisch (n = 3). Der Proband wurde
angewiesen, durch einen Knopfdruck zu signalisieren, wenn er das Zielobjekt gefunden
hat. Dieser Knopfdruck wurde vom Computer registriert und zuséatzlich vom Untersucher
notiert. Alle sechs Videos wurden 20s lang présentiert, egal ob das Zielobjekt gefunden
wurde oder nicht. Um sicherzustellen, dass die Probanden die Aufgabe verstanden haben,

wurde ihnen vor diesem Versuchsabschnitt ein Testvideo gezeigt.

Abbildung 7: Reale Szenen aus Liibeck und Umgebung wurden den Probanden als
Videos oder Standbilder préasentiert.
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2.6 Manuelle Bearbeitung der computergestiitzten

Aufzeichnungen

Die Auswertung der Augenbewegungsdaten erfolgte mithilfe eines in Matlab (Version
R2010b, The Mathworks, Natick MA) programmierten interaktiven Programms. Da
jedoch bei der Aufzeichnung der Messdaten Situationen entstanden, die nicht mit
einem Algorithmus behoben werden konnten, wurden die Suchpfade aller Patienten
im Anschluss kontrolliert und ggf. manuell tiberarbeitet. Dazu wurden mit Matlab die
Augenbewegungsspuren angezeigt und manuell die Stellen markiert, die physiologisch
nicht mogliche Spriinge enthielten. Mithilfe eines Filters wurden die markierten Stellen
anschliefend automatisch geglattet oder bei zu viel Rauschen als nicht vorhandene
Daten markiert und somit aus der Auswertung herausgenommen. Im Anschluss daran
wurde die vom Computer generierte Driftkorrektur auf Plausibilitat tiberpriift und ggf.
manuell korrigiert. Die Analyse der Sakkaden erfolgte ebenfalls halbautomatisch, indem
zuerst alle Sakkaden in den Daten mit Matlab automatisch erfasst und danach manuell
bearbeitet wurden (Gais et al. 2008)).

2.7 Statistik

Die statistische Auswertung der nachbearbeiteten Daten erfolgte mithilfe des Sta-
tistikprogramms SPSS. Aufgrund der Normalverteilung der Stichprobe, der Varianz-
homogenitét innerhalb der Gruppen und der Unabhéngigkeit der Messwerte voneinander
konnten zur statistischen Auswertung univariate Varianzanalysen (ANOVAs) verwendet
werden. Wegen des Studiendesigns mit drei verschiedenen Gruppen — Neglect-Patienten,
Patienten mit Infarkt, Kontrollprobanden — und drei unterschiedlichen Bedingungen —
freie Betrachtung statischer Szenen (statisch), freie Betrachtung dynamischer Szenen
(dynamisch) und Suche in dynamischen Szenen (Suche) — sowie wiederholter Messungen
wurden 3 x 3-ANOVAs mit Messwiederholung verwendet. Bei einigen Analysen war
es zudem wichtig, die Bildhélfte (links vs. rechts) mit einzubeziehen. In diesen Fallen
wurden entsprechend 3 x 3 x 2-ANOVAs verwendet. Konnte bei diesen Varianzanalysen
ein bedeutsamer Unterschied (Haupteffekte) festgestellt werden, so wurden im Folgenden
zur weiteren Quantifizierung paarweise Vergleiche mithilfe von Post-Hoc-Tests durch-
gefithrt. Als Post-Hoc-Test wurde der Mittelwertvergleich mit Bonferroni-Korrektur
verwendet, mit dem Mittelwertpaare bei ungleichem Stichprobenumfang und ohne Vari-
anzhomogenitét verglichen werden kénnen. Die entsprechend ermittelten signifikanten
Unterschiede wurden als Differenzen (d) sowie die Daten im Text als Mittelwert +
Standardfehler (S.E.) angegeben.
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2.8 Lokale Bildeigenschaften

Zur Analyse des Einflusses von lokalen Bildeigenschaften auf die Exploration wur-
de der Einfluss der vier lokalen Bildeigenschaften Helligkeit, Farbe, statischer Kon-
trast und dynamischer Kontrast auf die Fixationsverteilung der Probanden analy-

siert.

Um die Bildeigenschaften lokal beurteilen zu kénnen, wurden kleine Bildausschnitte
gewéhlt. Dazu wurde um einen Punkt, auf dem eine Sakkade endete, ein 3° x 3° grofler
Bildausschitt extrahiert und die durchschnittliche Intensitét der einzelnen Bildeigen-

schaften in diesem Bereich ermittelt.

Helligkeit bezeichnet dabei die Luminanzbereiche eines Videos oder Bildes, die dem Y
des YCbCr-Farbmodell entsprechen. Die Bildeigenschaft Farbe ist die Vektorldnge des
Farbkanals im Lab-Farbraum. Um die Farbe zu ermitteln wurden die Stimuli erst in den
Lab-Farbraum umgewandelt um dann die Vektorlange dieses Farbraumes bestimmen zu
konnen. Fiir die Berechnung des statischen Kontrastes wurde eine Eigenwertanalyse des
Strukturtensors auf lokalen Bildbereichen verwendet. Dies ist ein Standardverfahren wel-
ches in der Bildverarbeitung eingesetzt wird (Jahne et al. 1999)). Die Eigenwerte bzw. der
Rang des Strukturtensors erlauben eine Aussage iiber die Struktur eines Bildausschnittes.
Ist der Rang des Strukturtensors Null (alle Eigenwerte sind 0, d.h. A\; = Ay = A\3 = 0), so
liegt eine homogene Bildumgebung vor. Bei einem Rang von Eins (A > 0, Ao = A3 = 0)
andert sich die Struktur in eine Richtung, somit ist im Bild eine Kante zu finden. Bei
einer Ecke im Bild ist der Rang des Strukturtensors Zwei (A; > 0, Ay > 0, A3 = 0).
Auch fiir den dynamischen Kontrast wurde die Eigenwertanalyse des Strukturtensors
verwendet, welche hierbei eine Aussage tiber lokale Bewegungen im Video zulédsst. Dabei
wurde eine dreidimensionale Analyse durchgefiihrt, die eine rdumliche Veranderung
tiber die Zeit beurteilte. Die geometrische Invariante H2 (statischer Kontrast) und K
(dynamischer Kontrast) haben sich in vorhergehenden Studien als gute Parameter zur
Beschreibung von verschiedenen biologischen Phénomenen herausgestellt (Zetzsche et al|
1993). Zudem erlaubt K eine Vorhersage von Augenbewegungen bei der Betrachtung
von dynamischen Szenen (Vig et al. 2009).

Diese Analysen wurde fiir simtliche Fixationen in Abhédngigkeit von der horizontalen
Position im Video durchgefiihrt. Damit entstand fiir jede Probandengruppe eine Kurve,
die anzeigt, in welcher Region Merkmale mit einer besonders hohen Intensitéit betrachtet
wurden. Da die Intensitat in natiirlichen Szenen jedoch nicht homogen verteilt ist,
wird eine Referenzkurve als Normwert-Vergleich benotigt. Dazu wurden mithilfe einer
Zufallsfunktion Fixationen in Abhangigkeit von den lokalen Bildeigenschaften in den
Szenen ermittelt. Mit diesen randomisierten Fixationen wurden die oben genannten

Analysen 4000-mal fiir jeden Stimulus durchgefiihrt. Dadurch entstand ebenfalls eine
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Kurve in Abhéngigkeit von der horizontalen Position in der Szene. Diese Zufallsfunktion
wird im Folgenden verwendet, um sémtliche Ergebnisse der einzelnen Probandengruppen

mit einem Normwert zu vergleichen.

Mithilfe der Statistik-Software R (R: A Language and Environment for Statistical
Computing, http://www.R-project.org) wurden alle Ergebnisse mittels der standar-
disierten Loess-Funktion mit den Standardparametern gefiltert. Um die Robustheit
der Ergebnisse zu messen, wurde das 95%-Konfidenzintervall berechnet, indem die

Daten erneut 5000-mal mithilfe der Loess-Funktion angepasst wurden. Somit kann
sowohl der Median als auch das 95%-Konfidenzintervall dargestellt werden (Abb. [14]—

7).
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3.1 Klinische Daten und neuropsychologische
Tests

Die demografischen Daten der drei Probandengruppen wurden erfasst und sind in
Tabelle [3| dargestellt. Die Gruppe der Neglect-Patienten unterschied sich hinsichtlich

des durchschnittlichen Patientenalters nicht signifikant von dem der beiden Kontroll-

gruppen.

Alle Patienten, die einen Schlaganfall erlitten hatten, wurden klinisch untersucht. Die
Ergebnisse sind in Tabelle ] dargestellt. Sémtliche Patienten wurden im akuten oder
subakuten Stadium in die Studie eingeschlossen, wobei im Mittel nur 7,4 Tage (+ 5
Tage) zwischen dem Auftreten des Schlaganfalls und der Messung vergangen waren.
Jedoch unterschieden sich die Gruppen deutlich hinsichtlich des Behinderungsgrades,
was anhand der Ergebnisse der Schlaganfall-Skala NTHSS sowie des Barthel-Index und
des Rankin-Scores zu erkennen ist. In allen diesen Skalen zeigte sich eine stérkere
Behinderung der Neglect-Patienten im Vergleich zur Schlaganfallgruppe. Die Blick- und
Kopfausrichtung der Neglect-Patienten in Ruhe wich héufig nach rechts ab, wohingegen
die Kontrollprobanden in der Regel eine normale Ausrichtung in Ruhe zeigten. Gesichts-
felddefekte fielen bei 33% der Neglect-Patienten, jedoch bei keinem der Patienten ohne

Neglect auf. Haufig wurde bei den Neglect-Patienten eine Anosognosie gefunden, die

Tabelle 3: Demographische Daten der Neglect-Patienten (Neglect), der Schlaganfall-
Patienten ohne Neglect (Schlaganfall) und der gesunden Kontrollprobanden

(Kontrollen)
Neglect | Schlaganfall | Kontrollen
Anzahl der Probanden (n) 19 14 21
Probandenalter (Jahre) 70 + 14 63 + 19 69 + 9
Geschlecht (% maénnlich) 53 21 67

Die Ergebnisse sind als Mittelwert £ Standardabweichung angegeben.
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Tabelle 4: Klinische Daten der Neglect-Patienten (Neglect) und der Schlaganfall-
Patienten ohne Neglect (Schlaganfall)

Neglect | Schlaganfall

Zeit nach Schlaganfall (Tage) 8+ 6 6+ 3
NIHSS (Punkte, max. 42) 10£5 3+2
Barthel-Index (Punkte, max. 100) 32 £+ 32 75 £ 33
Rankin-Score (Punkte, max. 5) 4+1 2+ 1
Blick und Kopfausrichtung (Punkte, max. 3) 1,5 +0,8 0,24+ 0,4
Gesichtsfelddefekte (%) 33 0
Bisiach-Test (personaler Neglect)

Augen offen (Punkte, max. 3) 0,26 £ 0,56 0+0

Augen geschlossen (Punkte, max. 3) 0,56 £ 0,78 0x+0
Anosognosie

Hemiparese wahrgenommen (Punkte, max. 3) 0,8+ 0,8 0+0

Visuelle Storung wahrgenommen (Punkte, max. 3) | 24 + 1,0 0,3 +0,8
visuelle Extinktion

Stimulation links (Punkte, max. 2) 2+1 2+0

Stimulation rechts (Punkte, max. 2) 2+0 2+0

beidseitige Stimulation (Punkte, max. 2) 1+1 2+1

Die Ergebnisse sind als Mittelwert + Standardabweichung angegeben.

allerdings ofter auf die visuelle Storung als auf die Hemiparese bezogen war. Beim
Bisiach-Test zeigte kein Kontrollproband einen positiven Befund, wohingegen mit
diesem Test bei einigen Neglect-Patienten ein personaler Neglect nachgewiesen werden

konnte.

Zum Nachweis eines Neglects haben alle Patienten, die einen Schlaganfall erlitten
hatten, neuropsychologische Tests absolviert (Ergebnisse siche Tabelle [f]). Bei den
Ausstreichtests fand sich eine hohere Anzahl von Auslassungen durch die Neglect-
Patienten, vor allem auf der linken Seite. Auflerdem zeigte sich bei tiber 90% der
Neglect-Patienten ein Beginn der Suche auf der rechten Seite, wohingegen Patienten
ohne Neglect die Suche meist links starteten. Bei der Linienhalbierung trafen die
Schlaganfall-Patienten ohne Neglect im Durchschnitt die Mitte, Neglect-Patienten
markierten die Linien deutlich rechts der Mitte. Auch bei den Zeichenaufgaben gab es
signifikante Unterschiede. Im Zeichnen der Odgen Scene erreichten die Neglect-Patienten
eine deutlich hohere Punktzahl, das heifit sie zeichneten deutlich weniger Objekte, die
sich in der linken Bildhafte befanden. Beim Zeichnen der Uhr und der Blume erzielten
die Kontrollprobanden eine hohere Punktzahl. Sie zeichneten diese Objekte also besser
und detaillierter als die Neglect-Patienten. Sehr deutlich fiel beim Lesen des Textes
auf, dass Patienten ohne Neglect den gesamten Text vorlesen konnten, wohingegen die

Neglect-Patienten im Durchschnitt 65 Worter auslieflen.
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Tabelle 5: Ergebnisse der neuropsychologischen Tests von Neglect-Patienten (Neglect)
sowie Schlaganfall-Patienten ohne Neglect (Schlaganfall)

Neglect | Schlaganfall

Mesulam-Ausstreichtest

Auslassungen (total, max. 60) 33+ 19 5+5

Auslassungen (links minus rechts) | 6 £ 5 1+3

Startpunkt (% rechts) 93 31
Stern-Ausstreichtest

Auslassungen (total, max. 54) 26 £ 19 2+3

Auslassungen (links minus rechts) | 6 + 8 02

Startpunkt (% rechts) 95 0
Linienhalbierung (20 cm Linie)

Abweichung von der Mitte (%) 34 + 28 0+6
Linienhalbierung (5 cm Linie)

Abweichung von der Mitte (%) 9+ 20 -1+5
Ogden Scene

Auslassungen (max. 4) 3+1 0+1
Blume (Punkte, max. 3) 1£1 31
Uhr (Punkte, max. 3) 1+£1 3+1
Lesen

Wortauslassungen (max. 140) 65 + 52 0+0

Die Ergebnisse sind als Mittelwert + Standardabweichung angegeben.

3.2 Lasionsanalyse

3.2.1 Uberlappungsanalysen der Hirnlisionen

Mithilfe der Uberlappungsanalyse wurden die Lésionen aller Neglect-Patienten zusam-
men auf eine Normhirnschnittbildfolge projiziert. Diese ist in Abbildung [8h dargestellt.
Dabei stehen die unterschiedlichen Farben fir die unterschiedliche Anzahl der Patienten,
die in diesem Bereich eine Lésion hatten. Auch fiir Kontrollprobanden mit Schlag-
anfall wurden die Lésionen in gleicher Weise dargestellt (Abbildung [8b). In diesen
Uberlappungsdarstellungen ist zu erkennen, dass das durchschnittliche Lasionsvolu-
men der Patienten mit Neglect (113,0cm?® 4 23,6cm?) ein grofieres Hirnareal betrifft
als die Lésionen der Patienten ohne Neglect (44,8cm? 4 15,8cm?; T-Test T = 2,2
p = 0,034).

Um die Regionen zu identifizieren, die kritisch fiir das Neglect-Syndrom sind, wurde
die VLSM-Analyse genutzt. Damit konnte die Voxel ermittelt werden, die héufiger bei
den Neglect-Patienten als bei den Schlaganfallpatienten ohne Neglect betroffen sind.
Abbildung [9] stellt diese Regionen, die ursichlich fiir das Neglect-Syndrom sein kénnten
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Abbildung 8: Lisionsdarstellung mittels Uberlappungsanalyse in Normhirnschnittbil-

dern fiir Neglect-Patienten (a) und fir Schlaganfall-Patienten ohne Ne-
glect (b). Die Darstellung zeigt transversale 2D-Schnitte eines Normhirns
in zunehmender Hohe (siehe Sagittalschnitt-Legende) in der klinisch-
radiologischen Draufsicht (d.h. eine Lésion der rechten Hemisphére wird
links im Bild abgebildet und umgekehrt). Die unterschiedlichen Farben
stehen fiir die Anzahl von tiberlappenden Lésionen der Neglect-Patienten
(a) bzw. der Schlaganfall-Patienten (b) in dieser Region und konnen
anhand der Farb-skala abgelesen werden.

dar. Die betroffenen Regionen sind der Gyrus temporalis superior (MNI-Koordinaten:

46 x 13 x —19), das Operculum (42 x 2 x 15), die Insel in der Perisylvischen Region

(38 x 8 x 4) und der inferioren Parietallappen (40 x —48 x 46) sowie das parietale
Marklager (26 x —10 x 28).

Abbildung 9: Darstellung der voxel-basierten Lésionsanalyse in Normhirnschnittbildern.
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Die bei den Neglect-Patienten haufiger betroffenen Voxel werden farblich
dargestellt. Die Darstellung zeigt transversale 2D-Schnitte eines Normhirns
in zunehmender Hohe in der klinisch-radiologischen Draufsicht (d.h. eine
Léasion der rechten Hemisphére wird links im Bild abgebildet). Farblich
dargestellt werden die Regionen, die bei den Patienten mit Neglect hadufiger
betroffen sind. Die Farbskala gibt im Sinne einer Warmeskala die z-Werte
an. Je heller bzw. heifler die Farbe desto hoher der z-Wert.



3.2 Lasionsanalyse

3.2.2 Subkomponentenanalyse mittels voxel-basierter

Lasionsanalyse

Aufgrund der Heterogenitiat des Neglect-Syndroms wurden des Weiteren die einzelnen
neuropsychologischen Tests mit den Gehirnlasionen der Patienten korreliert. Es wurde

ermittelt in welcher Gehirnregion eine Lésion bei den Patienten zu finden war, die

|

/'.

i

) (i
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Abbildung 10: Anatomisches Korrelat der Ausstreichtests (a), Zeichentests (b), der
Linienhalbierung (c) und des Lesens (d). Die Darstellung zeigt trans-
versale 2D-Schnitte eines Normhirns in zunehmender Hohe in der
wissenschaftlich-radiologischen Draufsicht (d.h. eine Lésion der rech-
ten Hemispére wird auch rechts im Bild abgebildet). Farbig dargestellt
sind die Regionen, die haufiger bei Patienten mit besonders schlech-
ten Ergebnissen im jeweiligen Test betroffen waren. Die Farbskala gibt
jeweils die z-Werte an.
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3 Ergebnisse

in bestimmten neuropsychologischen Tests besonders schlechte Ergebnisse erzielten.
Dazu wurden VLSM-Analysen fiir die einzelnen Tests durchgefiihrt. Die Darstellung
(Abbildung zeigt, dass bei allen vier Arten von neuropsychologischen Tests in etwa
dieselbe Hirnregion betroffen war. Eine hohe Beeintrichtigung in den angegebenen

neuropsychologischen Tests korrelierte mit Lasionen im inferioren Parietallappen sowie

im Gyrus temporalis medius (Abbildung [10).

Im folgenden wurde versucht einzelne Tests zusammenzufassen um auf einer Gruppe
von ahnlichen Tests weitere Analysen durchfithren zu kénnen. Dazu wurde mithilfe
der Faktorenanalyse ermittelt, in welchen Tests die Patienten ahnliche Ergebnisse
erzielten um diese zu einer Testgruppe (Subkomponente) zusammenfassen zu kénnen.
Die Faktorenanalyse unterteilte die einzelnen Tests aufgrund ihrer Faktorenladung in
zwei Komponenten. Dabei ergab sich eine Komponente, die alle neuropsychologischen
Tests umfasste und eine Komponente, die alle klinischen Untersuchungen beinhaltete.
Mit den so gewahlten zwei Komponenten konnten 75,6% der Gesamtvarianz der zehn
Tests erklart werden. Der Anteil der Komponenten an der Gesamtvarianz sowie deren

Eigenwert ist zusammen mit den Faktorenladungen der einzelnen Tests (Variablen) in
Tabelle [0] dargestellt.

Das Ergebnis der Faktorenanalyse wurde im Anschluss verwendet um zu ermitteln, ob
bei einer hohen Beeintrachtigung einer der Komponenten eine bestimmte Hirnregion
beeintrichtigt ist, welche fiir diese Symptome verantwortlich ist. Dazu wurden die
Ergebnisse der Komponente 1 (neuropsychologische Tests) sowie der Komponente 2

(klinische Untersuchung) mit den Lésionen der Patienten korreliert und in Abbildung

Tabelle 6: Faktorenanalyse
Hauptkomponenten mit ihrem Anteil an der Gesamtvarianz, ihren Eigen-
werten und den Faktorenladungen.

Komponente 1 | Komponente 2

Anteil der Gesamtvarianz 61,86% 19,03%
Eigenwerte 6,2 1.9

Stern-Ausstreichtest 0,902 0,183
Lesen 0,878 0,2933
Mesulam-Ausstreichtest 0,871 0,324
Linienhalbierung (20 cm Linie) 0,844 0,279
Blume 0,825 -0,065
Uhr 0,77 0,223
Ogden Scene 0,698 0,264
Barthel-Index 0,153 0,973
Rankin-Score 0,138 0,97

NIHSS 0,433 0,855
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3.3 Augenbewegungsanalyse

Abbildung 11: Anatomisches Korrelat der Komponente 1 (neuropsychologischen Tests)
(a) und der Komponente 2 (klinischen Tests) (b). Die Darstellung zeigt
transversale 2D-Schnitte eines Normhirns in zunehmender Hohe in der
wissenschaftlich-radiologischen Draufsicht (d.h. eine Léasion der rechten
Hemispéare wird auch rechts im Bild abgebildet). Die Farbskala gibt
jeweils die z-Werte an.

dargestellt. Ein schlechtes Abschneiden in den neuropsychologischen Tests korreliert
mit einer Lésion des inferioren Parietallappens (Abbildung [L1h). Eine starke Beeintréch-
tigung in den klinischen Untersuchungen (Abbildung ) ging mit einer haufigeren
Beteiligung der Insel sowie des fronto-parietalen Marklagers einschliellich des Tractus

corticospinalis und der Pyramidenbahn einher.

3.3 Augenbewegungsanalyse

3.3.1 Sakkadenparameter

Die Ergebnisse der Sakkadenanalyse sind in Tabelle [7] fiir die verschiedenen Gruppen
jeweils fir die drei unterschiedliche Bedingungen — statische Bilder (statisch), dynamische
Videos (dynamisch) und Suche in Videos (Suche) — dargestellt. Die Sakkadenanzahl
wurde jedoch nur bei den statischen und dynamischen Szenen analysiert, da diese jeweils
20 Sekunden lang frei betrachtet wurden. Die Sakkadenanzahl in der Suchaufgabe wurde
nicht gewertet, weil die Probanden das Suchen beendeten, sobald das Zielobjekt von
ihnen gefunden wurde. Somit ist die Dauer der Suche abhéangig davon, wie schnell und
ob das Objekt gefunden wurde, und damit meist kiirzer als 20 Sekunden. Die Ergebnisse
der Sakkadenanzahl bei dieser Bedingung wiirde durch die unterschiedliche Dauer kein
vergleichbares Ergebnis liefern. Deshalb wurde eine 3 x 2-ANOVA ( Probandengruppe,
Bedingung) fiir die Sakkadenanzahl berechnet, welche einen signifikanten Haupteffekt
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3 Ergebnisse

fiir den Faktor Gruppe (F'(2,51) = 23,0; p < 0,001) aufwiesen. In den Post-Hoc-Tests
konnte eine deutlich geringere Anzahl von Sakkaden der Neglect-Patienten im Vergleich
zu Kontrollprobanden (d = —14,4 + 2.4; p < 0,001) und Schlaganfall-Patienten ohne
Neglect (d = 14,9 £+ 2,7; p < 0,001) nachgewiesen werden.

Des Weiteren wurde eine 3 x 3-ANOVA fiir die Sakkaden im linken Halbfeld (% der
gesamten Sakkaden) generiert. Dies entspricht genau dem Prozentsatz der Sakkaden,
die in der linken Bildhalfte landeten. Dabei ergaben sich signifikante Haupteffekte fiir
die Faktoren Gruppe (F(2,50) = 73,1; p < 0,001), Bedingung (F'(2,50) = 4,4; p = 0,01)
und Gruppex Bedingung (F'(4,10) = 6,9; p = 0,002).

Post-Hoc-Tests zeigten bei den Neglect-Patienten einen deutlich geringeren Prozentsatz
von Sakkaden in der linken Bildhélfte, verglichen mit der Anzahl der Sakkaden in der
linken Bildhélfte von Kontrollprobanden (d = —28,4% 4+ 2,4%; p < 0,001) und von
Schlaganfall-Patienten ohne Neglect (d = —23,7% + 2,7%; p < 0,001). Gruppenanalysen
offenbaren, dass gesunde Kontrollprobanden bei der Suchbedingung weniger Sakkaden
im linken Halbfeld (%) ausfiithrten als beim freien Betrachten von statischen und
dynamischen Szenen (p = 0,001; Tabelle [7)).

Auch fir linksgerichtete Sakkaden (% der gesamten Sakkaden), also die Sakkaden, die
in Richtung links ausgefithrt wurden, wurde eine 3 x 3-ANOVA generiert. Bei dieser
Analyse wurden relative Werte verwendet, so dass auch die Messwerte der Suchvideos mit
in die Bewertung einfliefen konnten. Die erstellte ANOVA fiir die nach links gerichteten
Sakkaden zeigte keinen signifikanten Unterschied zwischen den drei Probandengruppen

sowie zwischen den drei Stimulusbedingungen.

Fiir die Sakkadenamplitude wurden Varianzanalysen (3 x 3 x 2-ANOVA) durchgefiihrt.
Dabei wurden zuerst die Faktoren Probandengruppe, Bedingung, Bildhdlfte betrachtet,
wobei unter Bildhdlfte das Halbfeld (links oder rechts) verstanden wurde, in dem
eine Sakkade endete. In dieser Varianzanalyse konnte ein signifikanter Haupteffekt
fiir den Faktor Gruppe (F(2,50) = 9,3; p < 0,001) und Bedingung (F(2,49) = 18,5;
p < 0,001) nachgewiesen werden. Es zeigte sich jedoch kein Haupteffekt fiir den Faktor
Bildhdlfte. Post-Hoc-Tests ergaben eine signifikant kleinere Sakkadenamplitude bei
Neglect-Patienten verglichen mit Kontrollprobanden (d = —2,4° 4+ 0,6°; p < 0,001) und
mit Schlaganfall-Patienten ohne Neglect (d = —2,1° £ 0,6°; p = 0,006). Weiterfithrende
Post-Hoc-Tests flir den Faktor Bedingung zeigten bei allen drei Probandengruppen eine
kleinere Sakkadenamplitude wahrend der freien Betrachtung von statischen Szenen im
Vergleich zur freien Betrachtung von dynamischen (d = —0,8° 4+ 0,2°; p < 0,001) und
der Suche in dynamischen Szenen (d = —1,2° £ 0,2°; p < 0,01).

Als weiterfithrende Analyse der Sakkandenamplitude wurden erneut 3 x 3 x 2-ANOVAs
berechnet, welche die Probandengruppe, den Bedingung und die Sakkadenrichtung (nach
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3 Ergebnisse

links oder nach rechts gerichtete Sakkaden) analysierten. Auch hier konnte ein Haupt-
effekt fir den Faktor Gruppe (F'(2,50) = 10,8; p < 0,001) und Bedingung (F(2,49) = 21,5;
p < 0,001) nachgewiesen werden. Zusatzlich zeigte sich eine Interaktion der Faktoren
Gruppex Sakkadenrichtung (F(2,50) = 5,0; p = 0,011). Ein signifikanter Haupteffekt
fir den Faktor Sakkadenrichtung zeigte sich nur in der Gruppe der Neglect-Patienten
(F(1,53) = 15,6; p = 0,011), wobei die nach links gerichteten Sakkaden grofer waren
als die nach rechts gerichteten Sakkaden (d = 0,6° 4 0,2°).

ANOVAs, die fiur jede Sakkadenrichtung einzeln durchgefithrt wurden, zeigten des
Weiteren signifikante Haupteffekte fiir den Faktor Gruppe fir die nach links gerichteten
(F(2,53) = 6,7; p = 0,003) und die nach rechts gerichteten Sakkaden (F(2,52) =
16,3; p < 0,001). Post-Hoc-Tests konnten eine kleinere Sakkadenamplitude bei den
Neglect-Patienten sowohl fiir die links- (d = —1,9° £ 0,6°; p < 0,005) als auch fir
die rechtsgerichteten Sakkaden (d = —3,0° £ 0,6°; p < 0,001) im Vergleich zu beiden

Kontrollgruppen nachweisen.

Fiir die Einzelfixationsdauer wurde eine 3 x 3 x 2-ANOVA ( Gruppe x Bedingung x Bildhdlf-
te) erstellt, die einen Haupteffekt fiir die Faktoren Gruppe (F(2,50) = 6,9; p < 0,01),
Bedingung (F(2,49) = 10,1; p < 0,001) und Bildhdalfte (F(1,50) = 13,0; p < 0,01)
sowie eine Interaktion zwischen Bedingung und Gruppe (F(2,50) = 7,2; p < 0,01)
zeigte. Die entsprechenden Post-Hoc-Tests fiir den Faktor Gruppe offenbarten eine
signifikant hohere durchschnittliche Einzelfixationsdauer bei den Neglect-Patienten als
bei Kontrollprobanden (d = 148 ms & 48 ms; p = 0,01) und Schlaganfall-Patienten ohne
Neglect (d = 177ms £ 54ms; p = 0,005). Post-Hoc-Tests fir den Faktor Bildhdlfte
zeigten eine signifikant hohere Einzelfixationsdauer in der rechten verglichen mit der
linken Bildhélfte (d = 93 ms £ 26 ms; p = 0,01). Weitere Post-Hoc-Tests konnten zudem
fiir den Faktor Bedingung eine geringere Einzelfixationsdauer bei der freien Betrachtung
von statischen Bildern verglichen mit der dynamischer Szenen (d = —74 ms £ 21 ms)

und der Suche in Videos (d = —64 ms £ 22 ms) nachweisen.

Zusétzlich wurde fiir jede Gruppe eine einfache Varianzanalyse durchgefiihrt, um die
Interaktion zwischen Bildhdlfte und Gruppe genauer untersuchen zu koénnen. Dabei
zeigte sich nur in der Gruppe der Neglect-Patienten ein Haupteffekt fiir den Faktor
Bildhdlfte (F'(1,17) = 10,7; p < 0,01). Mithilfe der Post-Hoc-Tests konnte gezeigt werden,
dass die Einzelfixationsdauer der Neglect-Patienten in der rechten Bildhalfte deutlich
hoher war als in der linken (d = 230 ms + 70 ms; p = 0,004).

44



3.3 Augenbewegungsanalyse

3.3.2 Horizontale Fixationsverteilung

Die horizontale Fixationsverteilung in allen Szenen wurde fiir die drei Probandengruppen
jeweils fir die Bedingungen statische Szenen, dynamische Szenen und Suche analysiert
und ist als Boxplot in Abbildung [12] dargestellt.

Dafiir wurde die durchschnittliche Fixationshéufigkeit (in %) gegeniiber der horizontalen
Position im Video (in °) aufgetragen, wobei der Wert Null genau der Mitte des Videos
entspricht. Negative Werte entsprechen somit einer Fixation auf der linken Bildschirm-
hélfte (max. —24°) und positive Werte einer auf der rechten Halfte des Bildschirms
(max. +24°). Dabei ist zu erkennen, dass die Neglect-Patienten vor allem die rechte Bild-
schirmhélfte betrachten und nur selten ihren Blick in die linke Hélfte wenden. Dadurch
zeigen die Neglect-Patienten auch ein eingeschrianktes Explorationsfeld, was anhand der

geringeren Spannweite der Whisker im Boxplot zu erkennen ist.

Der Median der horizontalen Fixationsverteilung der Neglect-Patienten ist bei allen
Bedingungen deutlich nach rechts verschoben. Dahingegen lag der Median aller Fixatio-
nen der gesunde Kontrollprobanden bei sdamtlichen Bedingungen eher leicht links der
Mitte und bei den Kontrollprobanden mit Schlaganfall leicht rechts der Mitte (siche

Abbildung .

In den univariaten Varianzanalysen (3 x 3-ANOVAs) fiir den Fixationsmedian zeigte sich
ein signifikanter Haupteffekt fiir den Faktor Gruppe (F'(2,50) = 46,5; p < 0,001), sowie
ein leichter aber signifikanter Haupteffekt fiir den Faktor Bedingung (F(2,49) = 4,5;
p = 0,016). Es ergab sich jedoch keine Interaktionen zwischen den Faktoren Gruppe
und Bedingung. Post-Hoc-Tests fiir den Faktor Gruppe konnten signifikante Unter-
schiede (p < 0,001) zwischen Neglect-Patienten (6,0° + 0,5°) und Kontrollprobanden

Neglect- Bedingungen

patienten |——-—| M Bilder
| 7 yideos
! Suche

Kontrollen .

Schlaganfall- ;
gruppe '———'
— i

L L L L | L L L L
-20 -15 -10 -5 0 5 10 15 20
Horizontale Fixationsverteilung (°)

Abbildung 12: Boxplot der horizontalen Fixationsverteilung
Aufgetragen ist die durchschnittliche Haufigkeit von Fixationen (in %)
an den horizontalen Positionen (in °) in den Szenen.
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3 Ergebnisse

(—0,9° £ 0,5°) sowie Patienten mit Schlaganfall jedoch ohne Neglect (0,9° £ 0,6°)
nachweisen. Post-Hoc-Tests fiir den Faktor Bedingung zeigten, dass die Suchbedin-
gung zu einer leichten Linksverschiebung des Fixationsmedians (1,3° 4+ 0,4°) im Ver-
gleich zur Freien Betrachtung von statischen (2,5° £+ 0,4°) und dynamischen Szenen
(2,2° +0,4°).

Bei einer genaueren Betrachtung der einzelnen Szenen offenbarte sich ein Unterschied
bei der Fixationsverteilung der Neglect-Patienten bei den einzelnen Videos, welcher

genauer analysiert wurde und im Folgenden dargestellt ist.

Beispielhaft ist dazu in Abbildung [13] die Analyse der Fixationsverteilung fiir zwei
unterschiedliche Videos (Video eines Kreisverkehrs (a) und Video von Tauben in
einer FuBgingerzone (b)) gezeigt, wobei mit den beiden oberen Bildern jeweils ein
reprisentativer Ausschnitt aus dem entsprechenden Video dargestellt ist. Uber diesen
Ausschnitt wurden jeweils die Fixationen eines Neglect-Patienten (N16) gelegt, wobei

hier jede Fixation mit einem weiflen Punkt gekennzeichnet ist. In den unteren Grafiken

d
| |
;\;15 | :\;15 , —— Neglectgruppe
- : - : — Kontrollgruppe
g) | g | = Schlaganfall-
3 10 : = 10 : gruppe
o) | o
> >
2 2
s> IS
© © !
X I X [
L | L |
0 5 0 i
-20 -10 0 10 20 -20 -10 0 10 20
Horizontale Position (°) Horizontale Position (°)

Abbildung 13: Horizontale Fixationsverteilung und Standbild des Kreisverkehr-Videos
(a) und eines Videos von Tauben in einer Fufigdngerzone (b)
In der unteren Grafik ist die Anzahl der Fixationen aller Patienten
in dem dariiber gezeigten Video, an den horizontalen Position die auf
der x-Achse aufgetragen sind, als Anteil der Gesamtfixationen (in %)
dargestellt.
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3.4 Einfluss der lokalen Bildeigenschaften auf die Fixationsverteilung

ist fiir jedes Video die Fixationsverteilung aller Probanden der drei Gruppen gegeniiber

der horizontalen Position in der jeweiligen Szene aufgetragen.

Insgesamt gab es viel Bewegung in dem Video, das einen Kreisverkehrs zeigt (Abbildung
13R). In der oberen Grafik ist exemplarisch anhand der Fixationspunkte eines Neglect-
Patienten (N16) deutlich zu erkennen, dass dieser vor allem die rechte Bildhalfte
betrachtete. Dies zeigt sich auch in der darunter stehenden Grafik, bei der eine deutliche
Verschiebung des Fixationsmedians aller Neglect-Patienten nach rechts zu erkennen

ist. Diese Rechtsverschiebung fand sich in den meisten Videos wieder (Abbildung
12).

Anders sah jedoch das Explorationsverhalten der Neglect-Patienten im Taubenvideo
(Abbildung [13p) aus. Dieses Video enthélt nur wenige Informationen, welche zentral
lokalisiert sind und es gibt kaum Hintergrundbewegung. Bei dieser dynamischen Szene
zeigten die Neglect-Patienten ein dhnliches Explorationsverhalten wie die gesunden
Kontrollprobanden. Thre Kurve im Diagramm zur horizontalen Fixationsverteilung
(Abbildung ) liegt nahe der Kurven beider Kontrollprobanden-Gruppen. Eine ver-
gleichbare Abschwachung der pathologischen Rechtsverschiebung des Fixationsmedians
der Neglect-Patienten konnte im Ubrigen auch in einer statischen Szene, die wenige
aber ebenfalls zentral lokalisierte Objekte sowie wenig Hintergrundinformationen ent-
hielt, gezeigt werden (Boot auf dem Meer — Abbildung , zweite Spalte, vierte Zei-
le).

3.4 Einfluss der lokalen Bildeigenschaften auf die

Fixationsverteilung

Lokale Analysen wurden fiir bestimmte Bildeigenschaften (Helligkeit, Farbe, statischer
Kontrast, dynamischer Kontrast) durchgefithrt, fiir die bekannt ist, dass sie einen
Aufmerksambkeitsreiz fiir gesunde Menschen darstellen. Alle Analysen sind im Abschnitt
Material und Methoden genauer beschrieben. Die vier Eigenschaften wurden separat
fiir jede Probandengruppe und jede Stimulusbedingung analysiert, ihre Ergebnisse sind

im Folgenden dargestellt.

3.4.1 Freie Betrachtung von dynamischen Szenen (Videos)
Die Ergebnisse des Einflusses von statischem und dynamischem Kontrast auf gesun-

de Kontrollprobanden sowie auf Neglect-Patienten bei der freien Betrachtung von
dynamischen Szenen sind in Abbildung [14] dargestellt.
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Da die Intensitédt der lokalen Bildeigenschaften in den Szenen nicht homogen sondern
unterschiedlich verteilt ist, wurde eine Vergleichskurve (griin) erstellt. Diese Kurve
entstand mithilfe von zuféllig generierten Fixationen und wird im Folgenden auch als Zu-
fallsfizationskurve bezeichnet. Diese Zufallsfixationskurve ist wichtig als Normwert, um
festzustellen, ob Bereiche mit einer starken Intensitit der jeweiligen Eigenschaft betrach-
tet wurden (also oberhalb der Zufallsfixationskurve) oder mit einer geringeren Intensitét,

wobei dann die Kurve unterhalb der Zufallsfixationskurve liegt.

Fiir den statischen Kontrast (Abbildung ist zu erkennen, dass gesunde Kontrollpro-
banden verglichen mit der Zufallsfixationskurve vor allem Regionen mit einer hohen
Kontrastintensitét betrachten. Auch Neglect-Patienten lassen sich, im Vergleich zu den
Zufallsfixationen, durch den statischen Kontrast beeinflussen, jedoch in einer milderen
Form als die gesunden Kontrollprobanden. Ihre Kurve liegt also zwischen der Kurve

der gesunden Kontrollprobanden und der Zufallsfixationskurve.

Der dynamische Kontrast (K) ist ein Maf fiir die lokale Bewegung in der Szene. Die

Ergebnisse zum Einfluss des dynamischen Kontrast, also der lokalen Bewegung, auf die
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Abbildung 14: Einfluss des statischen (H2) und dynamischen (K) Kontrasts auf Neglect-
Patienten (rot) und gesunde Kontrollprobanden (schwarz) bei der Be-
trachtung von Videos. Zum Vergleich der Ergebnisse ist eine Zufalls-
funktion von Fixationen dargestellt (griin). Der grau unterlegte Bereich
entspricht dem Hauptexplorationsbereich der Neglect-Patienten (siehe
auch Abbildung . Die dicken, gestrichelten Linien stellen den Median
der Fixationen der Neglect-Patienten, die diinneren, gestrichelten Linien
den Median der gesunden Probanden dar. Die Kurve der Kontrollpro-
banden mit Schlaganfall wurde aus Griinden der Ubersichtlichkeit hier
weggelassen, sie sind jedoch in Abbildung (15| mit aufgetragen.
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3.4 Einfluss der lokalen Bildeigenschaften auf die Fixationsverteilung

Probanden sind in Abbildung [14] dargestellt. Gesunde Kontrollprobanden zeigen wieder-
um eine deutliche Beeinflussung, ihre Kurve liegt hoher als die der Zufallsfixationen. Sie
betrachten also vor allem Regionen mit einer sehr hohen dynamischen Kontrastintensitét.
Bei den Neglect-Patienten hingegen konnte ein Unterschied zwischen ihrer linken und
rechten Bildhalfte festgestellt werden. Wird der Fixationsmedian der Neglect-Patienten
als Mittelpunkt angenommen und vor allem ihr Explorationsfeld betrachtet, so sind
die Fixationen der Neglect-Patienten auf der ipsildsionalen Seite (also rechts von ihrem
Fixationsmedian) &dhnlich der Zufallsfixationskurve. Die Neglect-Patienten lassen sich
in dieser Bildhélfte also nicht durch den dynamischen Kontrast beeinflussen. Links von
ihrem Fixationsmedian betrachten die Neglect-Patienten hingegen vor allem Bereiche
mit einer sehr hohen dynamischen Kontrastintensitéit, sogar hoher als die Bereiche, die

von den gesunden Kontrollprobanden betrachtet wurden.

In Abbildung[15|sind die Ergebnisse fiir alle vier Bildeigenschaften bei der freien Betrach-
tung von Videos durch die drei Probandengruppen dargestellt. Hier ist zu erkennen, dass
sich die Kontrollprobanden mit Schlaganfall (blau) dhnlich verhalten wie die gesunden
Kontrollprobanden. In der Mitte und in der rechten Bildhélfte lielen sie sich &hnlich
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Abbildung 15: Einfluss des statischen (H2) und dynamischen (/') Kontrasts sowie der
Helligkeit und Farbe auf die horizontale Fixationsverteilung beim freien
Betrachten von Videos.
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3 Ergebnisse

stark durch den statischen Kontrast beeinflussen wie die gesunden Probanden. In der
rechten Bildhélfte betrachteten sie jedoch Bereiche mit einer geringeren statischen
Kontrastintensitit. Ahnliches zeigte sich auch beim dynamischen Kontrast. Die Schlag-
anfallpatienten ohne Neglect betrachteten nur am rechten Bildrand Bereiche mit einer
geringeren, im tibrigen Bildbereich Regionen mit dhnlich starkem dynamischen Kontrast

wie die gesunden Kontrollprobanden.

Bei der Bildeigenschaft Helligkeit fallen die Fixationen aller Probanden, verglichen mit
den Zufallsfixationen, auf Bereiche mit einer geringeren Intensitédt. Sowohl Neglect- als
auch Kontrollprobanden betrachten also vor allem dunkle Objekte. Durch die Eigenschaft
Farbe zeigt sich kein signifikanter Einfluss auf die Fixationen samtlicher Probanden, da

ihre Kurven ahnlich verlaufen wie die Zufallsfixationskurve.

3.4.2 Freie Betrachtung von statischen Szenen (Fotos)

Bei der Bedingung Freies Betrachten von Fotos (Abbildung zeigt sich im Vergleich zu

den Zufallsfixationen ebenfalls eine Beeinflussung aller Probanden durch den statischen
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Abbildung 16: Einfluss des statischen Kontrasts (H2) sowie der Helligkeit und Farbe auf
die horizontale Fixationsverteilung beim freien Betrachten von statischen
Szenen (Fotos).
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3.4 Einfluss der lokalen Bildeigenschaften auf die Fixationsverteilung

Kontrast. Hierbei ist der Einfluss des statischen Kontrastes auf die Kontrollprobanden
wie bei der freien Betrachtung von Videos auch starker als auf die Neglect-Patienten.
Jedoch betrachten die Neglect-Patienten auch hier Bereiche mit einer etwas stérkeren sta-

tischen Kontrastintensitdt im Vergleich zur Zufallsfixationskurve.

Einen dynamischen Kontrast gibt es bei statischen Szenen nicht, da hier keine lokale

Bewegung vorhanden ist.

Bei der Eigenschaft Helligkeit zeigte sich, dass alle Probanden Bereiche mit einer geringe-

ren Intensitét fixierten als die Kontrollfunktion (Zufallsfixationskurve).

Weiterhin konnte keine Beeinflussung der Neglect-Patienten und Kontrollprobanden
durch die Bildeigenschaft Farbe nachgewiesen werden. Samtliche Probanden betrachteten
Regionen, die eine ahnliche Farb- und Helligkeitsintensitat hatten wie die Vergleichskurve

der Zufallsfixationen.

3.4.3 Visuelle Suche in Videos

Bei den Suchaufgaben lieflen sich sémtliche Kontrollprobanden nicht durch den statischen
Kontrast beeinflussen. Uber die gesamte Bildbreite fixierten sie Regionen, die eine dhn-
liche oder geringere statische Kontrastintensitiat aufwiesen als die Regionen, die durch
die Zufallsfixationen betrachtet wurden. Auch die Neglect-Patienten fixierten in der
linken Bildhalfte Regionen mit geringem statischen Kontrast, dhnlich den Kontroll-
probanden. In der Mitte der Szene sowie in der rechten Bildhéalfte wurden durch die
Neglect-Patienten, verglichen mit Kontrollprobanden und Zufallsfixationen, jedoch

Regionen mit einer hoheren statischen Kontrastintensitéit fixiert.

Bei den Suchaufgaben landeten die Fixationen sowohl der gesunden Kontrollprobanden
als auch der Kontrollprobanden mit Infarkt in der Mitte des Bildschirms auf Regio-
nen, die eine hohe dynamische Kontrastintensitdt aufweisen. Am linken und rechten
Bildschirmrand fixierten sie jedoch Regionen mit einem geringeren Kontrast als die Re-
gionen, die durch Zufallsfixationen betrachtet wurden (Abbildung. Neglect-Patienten
betrachteten im linken Halbfeld Regionen, die von ihrem dynamischen Kontrast her
ahnlich waren wie die der Kontrollgruppen. Im rechten Halbfeld wurden jedoch Regionen

mit einem viel stérkeren dynamischen Kontrast fixiert.

Nicht bei der Suche beeinflussen lielen sich sémtliche Probanden durch die Helligkeit. Sie
betrachteten tiber die gesamte Bildbreite Regionen mit geringerer Helligkeitsintensitéat

als die Zufallsfixationen.

Hinsichtlich des Einflusses durch die Bildeigenschaft Farbe verhielten sich die Neglect-

Patienten wie alle Kontrollprobanden. Sie fixierten am rechten Bildrand Regionen
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Abbildung 17: Einfluss des statischen und dynamischen Kontrasts sowie der Helligkeit
und Farbe auf die horizontale Fixationsverteilung wahrend der Suche in
Videos.

mit einer geringen Farbintensitat als die Kontrollfunktion. In der linken Bildhalf-
te hingegen wurden Bereiche mit einer wesentlich hoheren Farbintensitat betrach-
tet.

3.5 Trefferquote bei der Visuellen Suche

Eine 3 x 2 x 2-ANOVA wurde fir die Trefferquote mit den drei Gruppen Neglect-
Patienten, Kontrollen und Kontrollprobanden mit Schlaganfall sowie den zwei Ob-
jekteigenschaften statisch, dynamisch und den zwei Lokalisationen des gesuchten Ob-
jekts in der linken und in der rechten Bildhalfte erstellt. Die Trefferquote gibt den
Prozentsatz der Videos an, in denen das Objekt gefunden wurde. Die Lokalisation
wurde danach bestimmt, wo sich das Objekt zu dem Zeitpunkt befand, an dem der
Patient das Objekt gefunden hat. In Abbildung ist die Trefferquote fiir die drei
Probandengruppen jeweils fiir die linke und die rechte Bildhéalfte dargestellt. Zusétzlich

ist danach unterteilt worden, ob sich das gesuchte Objekt bewegte oder ob es statisch
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3.5 Trefferquote bei der Visuellen Suche

Suchobjekt
Neglect Kontrollen Kontrollen mit Schlaganfall Eigenschaften
100 . W statisch
§ f . Ebewegt
— 380
. x
o T 1
S 60-
& 60
o
£ 40-
[
S
|—
20-
0- - : Zielobjekt
Links Rechts Links Rechts Links Rechts Lokalisation

Abbildung 18: Trefferquoten bei visuellen Suchaufgaben

war. Der signifikante Haupteffekt lag bei der Varianzanalyse bei den Faktoren Gruppe
(F(2,49) = 30,4; p < 0,001) und Objektlokalisation (F(1,49) = 18,7;p < 0,001). Zudem
zeigten sich Wechselwirkungen zwischen Gruppex Objektlokalisation (F(2,49) = 27 4;
p < 0,001) und Gruppex Objektlokalisationx Objekteigenschaften (F(2,49) = 4,8; p =
0,01).

Die Post-Hoc-Tests zeigten eine insgesamt geringere Trefferquote bei den Neglect-
Patienten im Vergleich zu den gesunden Kontrollprobanden (d = —44,34+5,8, p < 0,001)
und zur Schlaganfallgruppe ohne Neglect (d = —35,9% =+ 6,5; p < 0,001). Vor allem
wurden in der linken Bildhélfte von den Neglect-Patienten weniger Objekte gefunden
als in der rechten (d = 39,7% =+ 7,7; p < 0,001). Allerdings konnte nachgewiesen
werden, dass bewegte Objekte in der vernachlassigten linken Bildhélfte von den Neglect-
Patienten héufiger gefunden wurden als statische (d = 35,3% £ 11,9; p < 0,01). Bei
den Kontrollprobanden zeigte sich kein Unterschied zwischen bewegten und statischen

Objekten sowie zwischen den Bildhélften.
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4 Diskussion

Diese Arbeit untersuchte wie Neglect-Patienten natiirliche Szenen betrachten. Dazu
wurden Patienten mit einem Neglect-Syndrom nach einem rechtshemisphéralen Schlag-
anfall sowie gleichaltrige, gesunde Kontrollprobanden und Probanden, die ebenfalls
einen Schlaganfall erlitten hatten, jedoch keinen Neglect zeigten, untersucht. Die Au-
genbewegungen der Probanden wurden wahrend der Betrachtung von dynamischen und
statischen Alltagsszenen aufgezeichnet und miteinander verglichen. Ein besonderes Inter-
esse lag darin herauszufinden, was fiir einen Einfluss lokale Bildeigenschaften, insbesonde-
re lokale Bewegung, die einen der stérksten Aufmerksamkeitsreize fiir Menschen darstellt,
auf Patienten mit Neglect-Syndrom haben. Zusétzlich wurde der Top-down-Einfluss auf
die Augenbewegungen wéihrend Suchaufgaben in natiirlichen Szenen untersucht. Dabei
lag ein besonderes Interesse darin, was fiir einen Einfluss die Suchinstruktion sowie die

Bewegung der Zielobjekte auf Neglect-Patienten hat.

4.1 Hauptergebnisse

Hinsichtlich des Fixationsverhaltens und der Sakkadenparameter explorierten die
Neglect-Patienten dynamische Szenen dhnlich wie statische. Auch konnte keine Ver-
ringerung der pathologischen Rechtsverschiebung des Fixationsmedians der Neglect-
Patienten beim Betrachten der dynamischen Szenen im Vergleich zu statischen Szenen
nachgewiesen werden. Bestétigt hat sich die Hypothese, dass die Aufmerksamkeit der
Neglect-Patienten durch lokale Bewegung (dynamischer Kontrast) sowie durch Ecken
und Kanten (statischer Kontrast) in die linke Bildhélfte gelenkt werden kann. Vor
allem bestétigte sich die Hypothese, dass die lokale Bewegung im vernachlassigten
Halbfeld einen starken Aufmerksamkeitsreiz fiir die Neglect-Patienten darstellt. Bei
der Frage nach dem Top-down-Einfluss auf die Neglect-Patienten konnte durch das
Stellen einer Suchaufgabe herausgefunden werden, dass dieser Einfluss die pathologische
Verschiebung des Fixationsmedians nicht verringern kann. Auch fanden die Neglect-
Patienten im linken, vernachléssigten Halbfeld signifikant mehr bewegte Suchobjekte
als statische. Insgesamt profitieren Neglect-Patienten also von der Bewegung, vor allem

im kontralasionalen Halbfeld.
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4 Diskussion

4.2 Vergleich der eigenen Methodik mit

vorhergehenden Studien

Die vorliegende Arbeit unterschied sich vor allem im Hinblick auf das Patientenkollektiv

und den Stimulus von fritheren Studien.

Wie bereits in vorhergehenden Studien wurden die Augenbewegungen von Neglect-
Patienten gemessen und mit denen von Kontrollprobanden verglichen. Wéahrend das
Infarktalter der Patienten im Durchschnitt jedoch nur sieben Tage betrug, wurden in den
bisherigen Studien vor allem Patienten in einem spéateren Stadium eingeschlossen. Die
durchschnittliche Zeit, die zwischen dem Auftreten des Schlaganfalls und der Messung
der Augenbewegungen lag, betrug in anderen Studien zwischen zehn Tagen und zwei
Jahren (Sprenger et al. 2002) bzw. zwischen 13 und 157 Tagen (Ptak et al. 2008) oder die
Messung fand in den ersten zwei Monaten statt (Miiri et al. 2009). Die Untersuchung der
Patienten kurz nach dem Auftreten des Schlaganfalls war Dank des selbstentwickelten,
mobilen Messsystems moglich. Dadurch konnte die Messung der akuten Schlaganfall-
Patienten auf der Stroke Unit erfolgen, ohne das die Uberwachung oder die Therapie
unterbrochen werden mussten. Durch diese frithe Messung waren die Neglect-Patienten
noch nicht an den Neglect gewohnt und die Ergebnisse zeigen, wie sich Patienten mit

einem akuten Neglect-Syndrom verhalten.

Bisherige Studien untersuchten das Verhalten der Neglect-Patienten bei der Suche nach
geometrischen Objekten (Sprenger et al. 2002)) oder bei freier Exploration von statischen,
natiirlichen Szenen (Ptak et al. 2008, Miuri et al. 2009)). Um das Verhalten der Patienten
in ihrem alltdglichen Leben untersuchen zu konnen, ist es hingegen notig, Bedingungen
zu schaffen, die der natiirlichen Umgebung moglichst dhnlich sind. Dazu wurden fiir
diese Arbeit dynamische Alltagsszenen préasentiert, die frei betrachtet werden sollten.
Um diese Ergebnisse mit Vorstudien vergleichen und den Nutzen durch die Bewegung
besser darstellen zu kénnen, wurden zusatzlich statische, natiirliche Szenen gezeigt.
Erstmals wurde auch die visuelle Suche der Neglect-Patienten in dynamischen Szenen
untersucht. Der Vorteil ist, dass moglichst genau dargestellt werden kann, wie Neglect-
Patienten ihre alltagliche Umgebung betrachten, wie sie in diesen komplexen Szenen
suchen und wie viel Einfluss die Bewegung im Alltag wirklich auf die Neglect-Patienten
hat.

4.3 Anatomie des Neglects

Die Multimodalitat und Heterogenitat des Neglect-Syndroms spiegelt sich auch in den

verschiedenen bis heute identifizierten Gehirnlésionen wieder, die einen Neglect verursa-
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4.3 Anatomie des Neglects

chen konnen (Hillis et al. 2005, [Verdon et al. 2010). Bei der Erforschung der Lésionen,
die fiir einen Neglect verantwortlich sein konnen, ist vor allem die Ermittlung der
Hirnregionen interessant, die haufiger bei Schlaganfall-Patienten mit Neglect-Syndrom
als bei jenen ohne Neglect geschadigt sind. Diese Lasionen liegen bei den Probanden
dieser Arbeit im Gyrus temporalis superior des Temporallappens, in der Insel und im
Operculum, im inferioren Parietallappen sowie im parietalen Marklager. Damit weisen
die Neglect-Patienten dieser Arbeit Léasionen auf, die in der Literatur als typischerweise
mit dem Neglect-Syndrom assoziiert beschrieben wurden (Heilman et al. 1983, |Vallar
und Perani 1986/ [Husain und Kennard 1996, [Vallar 2001, [Parton et al. 2004, Ellison
et al. 2004} |Doricchi et al. 2008). Damit ergibt sich eine gute Représentativitat der

Studienpopulation von Neglect-Patienten dieser Arbeit.

Die Subkomponentenanalyse zeigte fiir die neuropsychologischen Tests vor allem Lé-
sionen im inferioren Parietallappen. Fiir die Beeintrichtigung in den klinischen Skalen
wurden jedoch Lésionen in der Insel und im fronto-parietalen Marklager inklusive der
Pyramidenbahn gefunden. Die Ursache fiir diese unterschiedliche Lasionsverteilung ist
darauf zuriickzufithren, dass die Tests unterschiedliche Beeintriachtigungen messen. Mit
neuropsychologischen Tests werden vor allem neglectspezifische Beeintréachtigungen wie
eine kontraldsionale Vernachléssigung des Raumes gemessen. Die Léasion, die mit den
neuropsychologischen Tests korreliert, ist somit sehr spezifisch fiir das Neglect-Syndrom.
Eine Lasion des inferioren Parietallappens wurde in verschiedenen Studien bereits als
Ursache fiir das Neglect-Syndrom gefunden (Heilman et al. 1983, |Vallar und Perani
1986, [Husain und Kennard 1996, Vallar 2001} Parton et al. 2004)). Da das Neglect-
Verhalten in klinischen Skalen hingegen unterreprasentiert ist (z.B. NIHSS) und diese
vielmehr die Beeintrachtigung von Sprache und Motorik der Patienten messen, ist es
nicht verwunderlich, dass die assoziierten Lésionen an einer anderen Stelle liegen. Die
gefundenen Lésionen, die mit der Beeintrachtigung in den klinischen Skalen korrelieren,
liegen in der Insel sowie dem fronto-parietalen Marklagers einschliellich des Tractus
corticospinalis und der Pyramidenbahn. Die Ergebnisse zeigen, dass Regionen fiir die
Motorik der Extremitédten und die Sprache betroffen sind, welche mit den klinischen

Skalen beurteilt werden.

Verdon und Mitarbeiter (Verdon et al. 2010)) konnten mithilfe der Faktorenanalyse drei
verschiedene Komponenten des Neglect-Syndroms ermitteln: eine perzeptive/visuell-
raumliche, eine exploratorische/visuell-motorische und eine allozentrische/objekt-zen-
trierte Komponente, die mit den neuropsychologischen Tests gemessen wurden. Die
VLSM fiir diese drei Komponenten zeigte unterschiedliche Lésionen. Fiir die perzep-
tive/ visuell-raumliche Komponente konnte eine Lésion im rechten inferioren Parietal-
lappen gefunden werden, fiir die exploratorische/visuell-motorische Komponente im

rechten dorsolateralen préfrontalen Kortex sowie fiir die allozentrische/objekt-zentrierte
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4 Diskussion

Komponente im inferioren Temporallappen. Da die hier vorliegenden Ergebnisse der
neuropsychologischen Tests stark miteinander korrelierten, war es nicht moglich, diese
Tests in unterschiedliche Komponenten zu unterteilen. Die Suchtests zeigten auch eine
Korrelation zu der sehr dhnlichen Lokalisation der Lésionen. Im Gegensatz zu Verdon
und Mitarbeitern konnte also kein Unterschied zwischen den einzelnen Testergebnissen,
die mit bestimmten Lésionen korrelierten, festgestellt werden. Nach den Analysen der
vorliegenden Arbeit zeigen Patienten mit hohen Testergebnissen in einem Test auch
hohe Ergebnisse in anderen Tests, sowie dhnliche Lasionen. Aufgrund dieser Daten lésst
sich ableiten, dass im klinischen Alltag womoglich keine grofle Testbatterie notig ist,
um einen Neglect im Akutstadium nachzuweisen, sondern ein bis zwei aussagekraftige

(z.B. Ausstreichtest und Leseprobe) Tests ausreichen.

4.4 Sakkadenparameter und Fixationsverteilung

4.4.1 Freie Exploration von statischen und dynamischen

Szenen

In der vorliegenden Arbeit wurden die Augenbewegungen der Neglect-Patienten und
Kontrollprobanden wéhrend der Betrachtung von dynamischen Szenen aufgezeichnet,
um diese unter anderem anhand der Sakkadenparameter und Fixationsverteilung zu
untersuchen. Die Analyse der Sakkaden zeigte, dass Neglect-Patienten insgesamt, aber
vor allem in der linken Bildhélfte, weniger Sakkaden machten als Kontrollprobanden.
Amplituden der nach links gerichteten Sakkaden waren grofler als die der nach rechts

gerichteten Sakkaden.

Diese Phidnomene konnten sich durch die verstarkte Aufmerksamkeit der Neglect-
Patienten fiir die ipsildsionale Raumhélfte erklaren. Kinsbourne (Kinsbourne 1970) ging
bereits 1970 von einer Storung der Aufmerksamkeit als Ursache fiir das Neglect-Syndrom
aus, aber auch in neueren Studien wurde die Aufmeksamkeitshypothese vertreten (Posner
et al. 1987, Posner und Petersen 1990, (Corbetta und Shulman 2002). Im Parietallappen
befinden sich Neurone, die sowohl Top-down- als auch Bottom-up-Informationen in
eine Aufmerksamkeitsprioritdtenkarte integrieren (Pouget und Driver 2000, Itti und
Koch 2001} Fecteau und Munoz 2006). Kommt es zu einer Lasion dieser Neurone in der
rechten Hirnhalfte, so entsteht ein Ungleichgewicht zwischen beiden Parietallappen. Es
kommt zu einer Unterrepréasentierung der kontralateralen Seite der Prioritatenkarte,
was zu einer pathologischen Aufmerksamkeitsverschiebung in die rechte Raumbhaélfte
fithrt (Bays et al. 2010). Zusétzlich tritt eine Storung in der Phase der Losung der

Aufmerksamkeit von einem ipsilasionalen Objekt auf, insbesondere dann, wenn sich das
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4.4 Sakkadenparameter und Fixationsverteilung

neue Objekt in der vernachlissigten Raumhalfte befindet (Posner und Petersen 1990,
Loetscher und Brugger 2007, |[Rastelli et al. 2008, Schnider et al. 2011)). Neglect-Patienten
verweilen die meiste Zeit in der ipsildsionalen Raumhélfte und schaffen es nur bei starken
Aufmerksamkeitsreizen kurz in die linke Raumhaélfte zu blicken, wodurch nur wenige
Sakkaden im linken Halbfeld entstehen. Die nach links gerichteten Sakkaden kénnten
eine vergroferte Amplitude aufweisen, da sie gezielt auf einen Aufmerksamkeitsreiz
gerichtet sind und somit langere Strecken iiberwinden miissen. Dahingegen werden in
der rechten Bildhélfte vermutlich viele Sakkaden mit einer kleinen Amplitude gemacht,
da dieser Bildhalfte mehr Aufmerksamkeit geschenkt wird und die Objekte dort genau

mit vielen Interobjektsakkaden betrachtet werden.

Es konnte eine insgesamt kleinere Sakkadenamplitude bei den Neglect-Patienten gefun-
den werden, die unabhingig davon war, ob die Sakkaden im linken oder rechten Halbfeld
durchgefiihrt wurde. Dieses Ergebnis wurden bereits von Ptak und Mitarbeitern gezeigt
(Ptak et al. 2008]) sowie in weiteren Studien, sogar bei Neglect-Patienten, die sich im
Dunkeln befanden (Hornak 1992, Karnath und Ferber 1999). Die verkleinerte Sakka-
denamplitude wurde auf das eingeschréinkte Explorationsfeld der Neglect-Patienten
zuriickgefithrt (Karnath et al. 1998)), wodurch weniger Platz fir lange Sakkaden zur
Verfiigung steht. Dies steht jedoch im Gegensatz zu Studien, die einfache Sakkadenpara-
digmen untersucht haben. Bei diesen zeigten die Neglect-Patienten normale ipsildsionale
Sakkaden zu einzelnen salienten Objekten (Heide und Kompf 1998). Durch die unter-
schiedlichen Ergebnisse lasst sich annehmen, dass die verkleinerte Sakkadenamplitude
nicht auf ein okulomotorisches Defizit sondern vielmehr auf eine gestorte Raumwahr-

nehmung zurtickzufithren ist.

Insgesamt konnte kein signifikanter Einfluss der Stimulusbedingungen statisch, dyna-
misch und Suche auf die Sakkadenparameter und Fixationsverteilung der Neglect-
Patienten festgestellt werden. Insbesondere konnte bei den dynamischen Szenen keine
Vermehrung der Sakkaden im linken Halbfeld gefunden werden. Auch die pathologische
Verschiebung des Fixationsmedians (Karnath und Fetter 1995, Karnath et al. 1998)
bei den Neglect-Patienten konnte durch dynamische Szenen nicht reduziert geschweige
denn normalisiert werden. Genauso wenig wurde durch die dynamischen Szenen das
Explorationsfeld der Neglect-Patienten vergrofiert. Diese Ergebnisse widersprechen
der Hypothese, dass durch Présentation von dynamischen Szenen die pathologische
Rechtsverschiebung des Explorationsfeldes der Neglect-Patienten verringert werden
kann. Eine bei den gesunden Kontrollprobanden ganz leichte Verschiebung des Fixati-
onsmedians nach links spiegelt vermutlich eine rechtshemisphérale Dominanz fir die
Raumwahrnehmung wieder (Pisella et al. 2011)), wodurch das linke Halbfeld etwas mehr
betrachtet wird als das rechte. Die Kontrollprobanden mit Schlaganfall zeigen dies nicht

sondern eine leichte Abweichung des Fixationsmedians von der Mitte nach rechts. Diese
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Patienten scheinen also trotz unauffilligen Neglect-Tests eine leichte Priferenz fiir die

rechte Raumbhaélfte zu haben.

Fiir die Neglect-Patienten zeigten sich langere Fixationen in der rechten als in der
linken Bildhalfte, was unabhéngig von der Stimulusbedingung zu beobachten war. Dies
lasst die verstiarkte Aufmerksamkeit der Neglect-Patienten fiir die ipsildsionale Seite
erkennen. Sie konnen ihren Blick von den Objekten in dieser Raumhélfte nur schwer
l6sen. Auch bei der Betrachtung von bewegten Szenen konnte die ldngere Fixatonsdauer

in der rechten Bildhélfte nicht verringert werden.

Eine groflere Sakkadenamplitude bei dynamischen Szenen im Vergleich zu statischen
konnte bei allen Probandengruppen nachgewiesen werden. In einer Vorstudie (Dorr et al|
2009) konnte gezeigt werden, dass gesunde Probanden beim Betrachten von natiirlichen
Videos mehr Sakkaden mit langer und mehr Sakkaden mit kurzer Amplitude machten,
wohingegen Sakkaden mit einer dazwischenliegenden Amplitude weniger haufig als
in statischen Szenen gemacht wurden. Lange Sakkaden werden bendtigt, um schnell
zum néachsten interessanten Objekt zu springen, kurze Sakkaden fiir die Exploration
eines Objektes (Intraobjektsakkaden). Es ist also moglich, dass die Probanden durch
Aufmersamkeitsreize in den dynamischen Szenen zu grofferen Sakkadenspriingen angeregt

wurden und nicht so lange ein Objekt betrachteten.

Inwiefern bewegte Aufmerksamkeitsreize die Neglect-Patienten beeinflussten, wird in

Kapitel [4.5] genauer beschrieben.

4.4.2 Szenenkomplexitat und Neglect-Verhalten

Unabhéngig davon, ob die Szenen statisch oder dynamisch waren, ergaben die Ana-
lysen einen Zusammenhang zwischen Szenenkomplexitat und der Stérke des Neglect-
Verhaltens. Je komplexer die Szene war, wie z.B. beim Kreisverkehrvideo, desto mehr
betrachteten die Neglect-Patienten den rechten Bildrand und vernachléssigten die linke
Bildhalfte. Komplexe Szenen sind vor allem Szenen mit vielen, breit verteilten Objekten,
wie sie in unserer natiirlichen Umgebung oft vorkommen. Je einfacher die Szene war, also
auch je weniger saliente Objekte und Hintergrundinformationen sie enthielt (z.B. beim
Taubenvideo), desto geringer zeigte sich auch die pathologische Rechtsverschiebung des
Fixationsmedians der Neglect-Patienten. Eine verstarkte Rechtsverschiebung bei stér-
kerer Beanspruchung des Arbeitsgedéchtnisses konnte auch in Vorstudien nachgewiesen

werden (Sprenger et al. 2002)).

Dass die pathologische Exploration der Neglect-Patienten vom Informationsgehalt der
Szene abhéngt, spricht gegen eine reine, fixe Rechtsverschiebung der subjektiven Raum-

héalfte und somit gegen die Transformationshypothese (Ventre et al. 1984, Karnath
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1994} [Karnath 1997)) als Ursache fiir das Neglect-Syndrom. Viel besser lassen sich diese
Ergebnisse mit der Aufmerksamkeitshypothese vereinen (Kinsbourne 1970}, Kinsbour-
ne 1987)). Nach dieser Theorie konkurrieren die Objekte in beiden Raumhélften um
die Aufmerksamkeit des Neglect-Patienten (Pouget und Driver 2000). Die Aufmerk-
samkeitsprioritatenkarte integriert die Top-down- und Bottom-up-Eigenschaften aller
Objekte, um das Objekt auszuwihlen, dem als néchstes die Aufmerksamkeit zugewendet
wird (Bays et al. 2010). Bei Neglect-Patienten gewinnen die kontraldsional lokalisierten
Objekte nur dann die Aufmerksamkeit, wenn ihre Salienz viel hoher ist als die der
Objekte im ipsildsionalen Halbfeld. Ist dies der Fall, gelingt es den Neglect-Patienten
ihre Aufmerksamkeit von den ipsilasional lokalisierten Objekten zu l6sen und nach kon-
tralésional zu richten (Posner und Petersen 1990, |Schnider et al. 2011)). In einer weiteren
Studie konnte so auch nachgewiesen werden, dass die pathologische Verschiebung des
Fixationsmedians der Neglect-Patienten reduziert werden kann, indem die Salienz von
kontraldsional lokalisierten Objekten erh6ht oder die von ipsildsional gelegenen Objekten

durch Helligkeitsverdnderung vermindert wurde (Bays et al. 2010).

4.5 Einfluss von lokalen Bildeigenschaften auf die
freie Betrachtung von dynamischen und

statischen Szenen

Um herauszufinden, worin der Unterschied in der Fixationsverteilung der einzelnen
Szenen besteht, wurden verschiedene Bildeigenschaften (statischer und dynamischer
Kontrast, Farbe, Helligkeit) analysiert, die in der Literatur bereits als Aufmerksam-
keitsreize fiir gesunde Probanden beschrieben wurden (Itti und Koch 2001} [Koch und
Ullman 1985|, Wolfe und Horowitz 2004)). Fiir simtliche Kontrollprobanden zeigte sich
in der vorliegenden Arbeit eine starke Beeinflussung durch den statischen und dynami-
schen Kontrast. Sie fixierten in den Videos vor allem Regionen mit hoher dynamischer
Intensitat und in Bildern sowie Videos iiberzufillig hdufig Regionen mit einem hohen
statischen Kontrast. Ein besonderer Einfluss der Bildeigenschaften Farbe und Helligkeit
auf samtliche Kontrollprobanden konnte weder beim Betrachten der statischen noch
der dynamischen Szenen nachgewiesen werden. In beiden Bedingungen betrachteten die
Zufallsfixationen (Referenzwert) Bereiche mit einer dhnlichen oder starkeren Helligkeits-
und Farbinentsitéit. Diese Ergebnisse stimmen mit vorhergehenden Studien iiberein, die
bereits beschrieben hatten, dass die Bewegung der stérkste Reiz ist, um die Aufmerk-
samkeit von Menschen zu erregen (Wolfe und Horowitz 2004)). Dies liegt vermutlich an
der Tatsache, dass es biologisch relevant ist, schnell auf dynamische Reize zu reagieren.

Bildeigenschaften wie Farbe und Intensitat haben hingegen in natiirlichen Szenen kaum
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Einfluss auf gesunde Menschen (Itti 2005).

Auch Neglect-Patienten lieflen sich bei der freien Betrachtung von Fotos und Videos
kaum von den Merkmalen Farbe und Helligkeit beeinflussen. Sie fixierten hinsichtlich
dieser Eigenschaften Bereiche mit d&hnlicher Intensitét wie die Kontrollprobanden. Durch
statischen Kontrast wurden Neglect-Patienten weniger stark beeinflusst als Kontroll-
probanden. Bei den Neglect-Patienten unterscheidet sich der Einfluss des dynamischen
Kontrasts deutlich anhand der Lokalisation der bewegten Reize in der Szene. Rechts
von ihrem eigenen Fixationsmedian landeten die Fixationen vor allem auf Bereichen mit
einer sehr niedrigen Bewegungsintensitéit. Neglect-Patienten lielen sich also ipsilédsional
nicht von lokaler Bewegung beeinflussen. Dies kann Ausdruck einer Uberaufmerksam-
keit fiir die rechte Bildhélfte sein (Kinsbourne 1987), d.h. unabhéngig von dortigen
lokalen Bewegungsreizen wird die Szene auf dieser Seite betrachtet. Kontraldsional,
also links von ihrem eigenen Fixationsmedian, betrachten Neglect-Patienten hingegen
Bereiche mit einer sehr starken dynamischen Intensitét, die sogar stiarker war als bei den
Kontrollprobanden. Der dynamische Kontrast hat im vernachlassigten, linken Bereich
der Szene also eine hohe Attraktivitdt fiir Neglect-Patienten. Moglicherweise sehen die
Neglect-Patienten nur dorthin, wenn ein besonders starker Bewegungsreiz auftritt. Der
dynamische Kontrast der Videos fiihrte dennoch nicht zu einer Reduktion der patholo-
gischen Rechtsverschiebung der Fixationen. Dies konnte vermutlich nicht gelingen, da
die Aufmerksamkeit der Neglect-Patienten auch nur durch die geringste Bewegung im
rechten Halbfeld sofort wieder angezogen wurde, was wiederum durch die Theorie einer

Aufmerksamkeitsprioritdtenkarte unterstiitzt wird.

4.6 Top-down-Einfliisse bei visueller Suche

Der Top-down-Einfluss durch das Stellen einer Suchaufgabe kann normalerweise den
Bottom-up-Einfluss von salienten Objekte unterdriicken (Sprenger et al. 2002)). Auch
bei den fiir die vorliegende Arbeit gemessenen Kontrollprobanden konnte das Stellen
einer Suchaufgabe die Bottom-up-Einfliisse tiberkommen. Sie betrachteten, vor allem
in der Peripherie, vermehrt Regionen mit einer geringeren Salienz, in denen sie jedoch
eine hohe Chance sahen, das gesuchte Objekt zu finden. So war es ihnen zum Beispiel
moglich, die Fixation eines vorbeifahrenden Autos zu unterdriicken, wahrend sie nach
einer statischen Satellitenschiissel suchten. Diese Ergebnisse sind auch konform mit
denen aus fritheren Studien, bei denen in statischen Szenen gesucht wurde. Sie zeigten,
dass eine Aufgabenstellung die Attraktivitat von salienten Objekten unterdriicken kann
(Einhauser et al. 2008]).
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Im Gegensatz dazu lielen sich die fiir diese Arbeit gemessenen Neglect-Patienten wei-
terhin von Bottom-up-Prozessen beeinflussen und konnten somit vermutlich nicht den
Einfluss von salienten Objekten bei der Suche nach Zielobjekten unterdriicken. Be-
reiche in der rechten Bildhélfte mit einem sehr hohen statischen und dynamischen
Kontrast konnten die Aufmerksamkeit der Neglect-Patienten auch wiahrend des Top-
down-Einflusses durch eine Suchaufgabe auf sich ziehen. Bereits in fritheren Studien
wurde eine Dysfunktion der seriellen, attentiven Top-down-Suchmechanismen festge-
stellt, wohingegen die praattentive Bottom-up-Suche mehr oder weniger erhalten war
(Hildebrandt et al. 1999). Allerdings zeigte sich eine Beeinflussung sowohl der Neglect-
Patienten als auch der Kontrollprobanden durch die Bildeigenschaft Farbe in der linken
Bildhélfte. Eine Erklarung fiir dieses Phdnomen koénnte sein, dass bestimmte Farben wie
z.B. Rot eine Pop-out-Eigenschaft besitzen (Sprenger et al. 2002) und das Suchobjekt
oft mit einer bestimmten Farbe assoziiert wird, die dann anhand des Pop-out-Effekts

schneller gefunden werden kann.

Bei der Betrachtung der einzelnen Fixations- und Sakkadenparameter konnte kein si-
gnifikanter Unterschied zwischen der freien Betrachtung und der Suche in dynamischen
Szenen festgestellt werden. Diese Ergebnisse zeigen somit deutlich ein Fehlen der Top-
down-FEinfliisse auf die Neglect-Patienten beim Betrachten von dynamischen Szenen.
Einige frithere Studien, die den Effekt von Top-down-Einfliissen auf das Explorations-
verhalten der Neglect-Patienten untersucht haben, kamen zu einem dhnlichen Ergebnis
(Hildebrandt et al. 1999, [Sprenger et al. 2002). In einer Studie von Karnath und Niemei-
er (Karnath und Niemeier 2002) zeigte sich bei Suchaufgaben im Vergleich zur freien
Exploration desselben Stimulus zwar ein verdndertes Explorationsverhalten der Neglect-
Patienten am rechten Bildrand, die Exploration der linken, vernachléssigten Bildhélfte
wurde jedoch nicht durch die Verdnderung der Stimulusbedingung beeinflusst. Des Wei-
teren konnte in vorhergehenden Studien gezeigt werden, dass sich das Neglect-Verhalten
verstarkt, je mehr das Arbeitsgeddchtnis beansprucht wird (Sprenger et al. 2002)). Je
mehr Aufmerksamkeit von den Patienten gefordert wurde, um ein Zielobjekt unter Dis-
traktoren rauszusuchen, desto ungiinstiger war dies fiir die visuelle Aufmerksamkeit und
das rdumliche Explorationsverhalten der Neglect-Patienten (Sarri et al. 2009). Klinisch
entspricht dies der Beobachtung, dass Instruktionen wie zum Beispiel die eindringliche
Aufforderung, die linke Raumhilfte aufmerksam zu beachten, nicht zu einem Uberkom-
men des Neglect-Verhaltens fithrt. Daher zeigen Top-down-Ansétze in der Rehabilitation
von Neglect-Patienten auch wenig Erfolg (Kerkhoft 2003).

Insgesamt, aber vor allem in der linken Bildhélfte, fanden Neglect-Patienten weniger
Suchobjekte als Kontrollprobanden. Dieses Phdnomen wird im klinischen Alltag anhand
von Ausstreichtests genutzt, um einen Neglect zu diagnostizieren (Parton et al. 2004).

Allerdings konnte anhand der Trefferquote gezeigt werden, dass Neglect-Patienten von
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Bewegung in der linken Bildhalfte profitieren. So fanden die Patienten bewegte Such-
objekte in der linken Bildhéalfte signifikant haufiger als statische.

4.7 Studienkritik

Durch das mobile Messsystem war es moglich, die Patienten direkt am Krankenbett auf
der Station zu untersuchen und dadurch auch schwerer betroffene Patienten in einem
frithen Stadium mit in die Studie einzuschlielen. In dieser Phase ist der Neglect noch
deutlich ausgeprégt, wohingegen er im chronischen Stadium (> 6 Wochen) teil- oder

vollremittiert sein kann.

Die Anzahl der eingeschlossenen Probanden betrug 54, worunter 19 Patienten mit einem
Neglect und 12 mit einem Schlaganfall ohne Neglect waren. Eine grofiere Probandenzahl
ware wiinschenswert gewesen, um die Signifikanz der Ergebnisse zu erhohen. Dennoch
ist die vorliegende Arbeit eine der grofiten derartigen Studien. Vergleichbare, vorherge-
henden Studien untersuchten sieben (Ptak et al. 2008) bzw. zehn (Sprenger et al. 2002)
oder 15 Patienten mit Neglect (Miiri et al. 2009).

Die Studie umfasste insgesamt 18 verschiedene Stimuli. Trotz dieser zunachst gering
erscheinenden Anzahl wurden insgesamt dennoch ausreichend Versuchsdurchgiange
analysiert, um ein reproduzierbares Ergebnis zu liefern. Allerdings waren die akuten

Schlaganfall-Patienten oft zu langeren Messungen nicht in der Lage.

Die Studie verwendete komplexe Stimuli, bei der die Bildeigenschaften in den Szenen
nicht gleichverteilt waren. Da fiir die vorliegende Arbeit jedoch das Verhalten von
Neglect-Patienten in einer natiirlichen Umgebung moglichst genau untersucht werden
sollte, war es notig, unterschiedliche natiirliche dynamische Szenen zu préasentieren.
Durch geeignete neuroinformatische Analyseverfahren, wie zum Beispiel die lokalen
Analysen der Szeneneigenschaften, die in Kooperation mit dem Institut fiir Neuro- und
Bioinformatik der Universitat zu Liibeck entstanden, war es moglich, diese alltagsnahen
Stimuli sowohl unter den Patienten als auch mit einer Referenzfunktion zu vergleichen
und somit die Ungleichverteilung der Eigenschaften aufzudecken. Diese alltagsnahen
Stimuli und die neuartigen Analysen sind ein Alleinstellungsmerkmal dieser Studie im

Vergleich zu Voruntersuchungen.

4.8 Schlussfolgerung

Es ist bekannt, dass das Neglect-Syndrom mit einem starkeren Behinderungsgrad und

einem insgesamt schlechteren Rehabilitationsprozess assoziiert ist (Katz et al. 1999, |Cher
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ney et al. 2001} [Paolucci et al. 2001, Buxbaum et al. 2004). Es ist also von groBer Relevanz

gute Therapiemoglichkeiten fiir Neglect-Patienten zu entwickeln.

Die bisher bestehenden Rehabilitationsmoglichkeiten bieten jedoch nur einen vortiber-
gehenden und méafBigen Therapieerfolg (Driver und Mattingley 1998, [Bowen et al. 2002,
Kerkhoff 2003). Umso wichtiger sind die hier vorliegenden neuen Ergebnisse tiber
das Explorationsverhalten der Neglect-Patienten von dynamischen, natiirlichen Sze-
nen. Zusammen mit vorhergehenden Studien zeigen sie, dass Rehabilitationsansétze,
die vorwiegend auf Top-down-Mechanismen wie zum Beispiel externe Instruktionen
beruhen, nur einen geringen Erfolg bieten kénnen. Besser geeignet sind Techniken,
die auf dem Bottom-up-Mechanismus beruhen (Kerkhoft 2003, Parton et al. 2004,
Chokron et al. 2007). Dieser Bottom-up-Mechanismus wurde in fritheren Studien bei-
spielsweise eingesetzt, um den Patienten beim Lesen zu helfen, indem sie mithilfe
einer bewegten roten Linie durch den Text gefiihrt wurden. Von diesem Training profi-
tierten die Neglect-Patienten in der einen speziellen Aufgabe (also z.B. beim Lesen),

konnten dies jedoch nicht auf ihre natiirliche Umgebung tbertragen (Parton et all

2004).

Eine neue Rehabilitationstechnik, die das Betrachten von bewegten, natiirlichen Szenen
umfasst und dabei Bottom-up-Mechanismen nutzt, bietet die grofle Chance, dass ein
Therapieerfolg auch auf die natiirliche Umgebung tibertragen werden kann. Der Nutzen
dieser Technik konnte vermutlich durch die Auswahl von Szenen mit wenig Hintergrund-
information und vielen salienten Objekten in der linken Bildhélfte erhéht werden. Die
hier vorliegenden Daten weisen darauf hin, dass eine derartige Technik eine vielverspre-

chende Therapiemoglichkeit fiir Neglect-Patienten darstellt.
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5 Zusammenfassung

Neglect bezeichnet eine Aufmerksamkeitsstorung, die nach einer akuten rechtshirnigen
Lésion (z.B. einem Schlaganfall) auftritt und mit einer Vernachlassigung der kontralésio-
nalen Raum- und/oder Korperhélfte einhergeht, welche nicht primér durch die Stérung
der Sensorik oder Motorik erklirt werden kann. Trotz zahlreicher Therapieansétze
ist das Neglect-Syndrom mit einer schlechteren Rehabilitationsprognose assoziiert, bis

heute fehlen wirksame Therapien.

Die Frage, wie Neglect-Patienten ihre alltdgliche Umwelt visuell explorieren, wurde in
dieser Arbeit anhand von statischen (Fotos) und bewegten, visuellen Reizen (Videos)
untersucht. Speziell wurde die Hypothese iiberpriift, ob die pathologische, ipsilasio-
nale Fixationsverschiebung der Neglect-Patienten beim Betrachten von dynamischen
Alltagsszenen gegeniiber statischen Bildern verringert werden kann. Weiterhin wurde
angenommen, dass lokale Aufmerksamkeitsreize (Bewegung, Helligkeit, Farbe, Kontrast),
insbesondere lokale Bewegung, die Aufmerksamkeit fiir das vernachléssigte Halbfeld
verbessern kénnen. In Bezug auf die zugrundeliegenden Mechanismen wurde vermutet,
dass das Stellen einer Suchaufgabe (Top-down-FEinfluss) im Vergleich zum freien, nicht
aufgabenbezogenen Betrachten (Bottom-up-FEinfluss) von Szenen die Aufmerksamkeit
der Neglect-Patienten fiir die vernachléssigte Bildhélfte verbessert und in dieser mehr

bewegte als statische Suchobjekte gefunden werden.

Die Augenbewegungen von 19 Neglect-Patienten, 14 Schlaganfallpatienten ohne Ne-
glect und 21 gesunden Kontrollprobanden wurden wéhrend des freien Betrachtens von
dynamischen und statischen Szenen sowie bei der Suche in dynamischen Szenen di-
rekt am Patientenbett mit einem Eye-Tracker aufgezeichnet. Weiterhin wurden mittels
MRT-Analysen die kritischen Lésionsorte der Neglect-Patienten identifiziert. Diese
waren der Gyrus temporalis superior, das Operculum, die Insel sowie der inferiore
Parietallappen und das parietale Marklager. Fiir die Analyse des Einflusses von loka-
len Bildeigenschaften auf die Exploration der alltagsnahen Stimuli wurden spezielle
neuroinformatische Analyseverfahren in Kooperation mit dem Institut fiir Neuro- und
Bioinformatik der Universitat zu Liibeck entwickelt, welche die Fixationsverteilung
in Abhéangigkeit von den Eigenschaften Helligkeit, Farbe, statischer und dynamischer

Kontrast (Bewegung) untersuchten. Mithilfe dieses neu entwickelten Analyseverfahrens
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war es erstmals moglich, unterschiedliche Ausmafle lokaler Bewegungskontraste zu

erfassen und zu vergleichen.

Die Ergebnisse zeigen, dass dynamische Szenen von Neglect-Patienten hinsichtlich der
Fixationsverteilung und Sakkadenparameter d&hnlich betrachtet werden wie statische,
insbesondere kann die pathologische, ipsildsionale Fixationsverschiebung nicht verringert
werden. Allerdings wird die Aufmerksamkeit der Neglect-Patienten vorwiegend durch
lokale Bewegung (dynamischer Kontrast) zum Teil aber auch durch Ecken und Kanten
(statischer Kontrast) ins linke Halbfeld gelenkt. Somit hat sich die Hypothese bestatigt,
dass lokale Bewegung die Aufmerksamkeit der Neglect-Patienten im vernachlassigten
Halbfeld verbessert (Bottom-up-Einfluss). Widerlegt wurde jedoch die Hypothese, dass
dies auch durch Top-down-Einfliisse, wie das Stellen einer Suchaufgabe, moglich ist. Aller-
dings bestéatigte sich, dass Neglect-Patienten in der vernachlassigten Bildhélfte haufiger
bewegte als statische Suchobjekte finden (Top-down-Einfluss).

Die in Neuropsychologia publizierten Ergebnisse dieser Arbeit (Machner et al. 2012)
konnten erstmals zeigen, dass Neglect-Patienten von einem hohen dynamischen Kontrast
(Bewegungsreize in der visuellen Umwelt) in der kontraldsionalen Raumhaélfte bei der
Betrachtung von Alltagsszenen profitieren. Diese Erkenntnisse werden derzeit in einer

Therapiestudie umgesetzt.
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