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1 Zusammenfassung

Menschen, die unter Zwangsstorungen leiden, fiihlen sich durch Zwangsgedanken ge-
dréingt stereotype Handlungen immer wieder und exzessiv durchzufiihren. Die zugrunde lie-
genden neurobiologischen Prozesse dieser Zwangshandlung sind weitgehend unerforscht.
Informationen dariiber, welche neuronalen Korrelate mit der Beendigung der repetitiven
Zwangshandlungen einhergehen, konnten zu einem tiefer greifenderen Verstindnis der Auf-
rechterhaltung der Zwangsstorung beitragen. Theoretische Modelle postulieren, dass eine
Funktion der Zwangshandlung in der Normalisierung vormals iiberaktvierter Strukturen eines
fronto-striatalen Regelkreises liegt (Deckersbach, Dougherty, Rauch, 2006). Diese Funktion
konnte in der vorliegenden Studie erstmals direkt nachgewiesen werden. Waschzwangpatien-
ten und gesunde, entsprechend Alter, Geschlecht und Héndigkeit zugeordnete, Kontrollpro-
banden wurden gebeten, sich wihrend einer funktionellen Messung iiber prisentierte Videos
in Szenen ihres individuellen Handewaschvorgangs hineinzuversetzen. Dariiber hinaus wurde
ein Teil der Probanden erneut nach einer kognitiven Verhaltenstherapie untersucht.

Waschzwangpatienten wiesen eine reduzierte Aktivierung in fronto-striatalen Berei-
chen, vor allem den Basalganglien zum Ende des Rituals im Vergleich zum Anfang des Ritu-
als auf. Dariiber hinaus ergab sich eine reduzierte Aktivierung in der Amygdala zum Ende des
Rituals im Vergleich zu einer Phase der Symptomprovokation. Diese reduzierte Aktvierung
kann darauf hinweisen, dass Waschzwangpatienten das Zwangsritual als dysfunktionale, je-
doch effektive Methode der Emotionsregulation nutzen. Ein stirkerer Abfall der Amygda-
laaktivitdt vom Beginn zum Ende des Rituals sagte zudem eine hohere Symptomverbesserung
nach der Therapie voraus. Dariiber hinaus konnte eine verminderte Aktvierung im Nucleus
Caudatus nach erfolgreicher Verhaltenstherapie nachgewiesen werden. Dies liefert Hinweise
auf eine Normalisierung fronto-striataler Regelkreise auch durch eine Psychotherapie. Die
Befunde liefern insgesamt erste direkte Evidenz bislang nur theoretisch hergeleiteter Annah-

men iiber die neuronale Funktion der Zwangshandlung und deren Aufrechterhaltung.
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2 Theoretischer Hintergrund

2.1 Definition und Erscheinungsbild der Zwangsstorung

Jeder Mensch kennt kleine zwanghafte Gewohnheiten wie z.B. das nochmalige Kontrol-
lieren, ob der Hausschliissel tatsdchlich eingesteckt wurde. Solche Gewohnheiten beeintrich-
tigen das Alltagsleben nicht. Menschen, die unter einer Zwangsstorung leiden, fiihlen sich
hingegen durch bestimmte Gedanken getrieben, Handlungen immer wieder und exzessiv
durchzufiihren. Dies verursacht einen hohen Leidensdruck (Markarian et al., 2010), fiihrt zu
massiven Einschrinkungen im tédglichen Leben und einer geringeren Lebensqualitit
(Fontenelle et al., 2010).

Das klinische Symptombild der Zwangsstérung unterteilt sich in Zwangsgedanken und
Zwangshandlugen, welche zumeist gemeinsam auftreten. Zwangsgedanken werden definiert
als wiederholt auftretende, aufdringliche und unangemessene Gedanken, Impulse oder Vor-
stellungen, die starke Angst und Unbehagen hervorrufen. Der Betroffene erkennt, dass die
Gedanken dem eigenen Geist entsprungen sind. Patienten versuchen, diese Gedanken zu un-
terdriicken oder zu neutralisieren (American Psychiatric Association, 1994). Zur Neutralisie-
rung werden Zwangshandlungen durchgefiihrt,welche die starke Angst reduzieren und ge-
fiirchteten Ereignissen vorbeugen sollen. Diese wiederholten Verhaltensweisen oder geistigen
Handlungen stehen in keinem realistischen Bezug zu dem, was neutralisiert oder verhindert
werden soll (American Psychiatric Association, 1994).

Die Zwangsstorung beginnt in der Regel sehr friih; etwa ein Fiinftel der Patienten ist be-
reits in der Kindheit betroffen, bei den meisten Betroffenen liegt der Storungsbeginn in der
Pubertit. Dennoch liegt das durchschnittliche Ersterkrankungsalter bei 22 Jahren (Minichiel-
lo, Baer, Holland, 1990; Skoog & Skoog, 1999). Die Stérung verlduft chronisch fluktuierend
und ist gepridgt von einer geringen Spontanremissionsrate (Stewart et al., 2004). Die Lebens-
zeitpravalenz liegt in der erwachsenen Bevolkerung bei etwa 2% (Wittchen, Essau, von Zers-
sen, Krieg, Zaudig, 1992).

Das Erscheinungsbild der Zwangsstorung kann sehr unterschiedlich sein und mit diver-
sen Zwangsgedanken und Handlungen einhergehen. Es bestehen verschiedene Ansitze, diese
unterschiedlichen Erscheinungsformen in Subtypen zu clustern. Eine weit verbreitete Subty-
penklassifikation (McKay et al., 2004) unterscheidet folgende Subtypen:

- Waschzwinge (z.B. das Waschen der Hinde, bis diese blutig sind, aufgrund des

Zwangsgedankens, die Hande konnten kontaminiert sein)
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- Kontrollzwinge (eine Handlung -z.B. die Kontrolle des Herdes- wird immer wieder
wiederholt; die Handlung resultiert aus Selbstzweifeln, ob die Handlung durchgefiihrt
wurde bzw. ob sie richtig durchgefiihrt wurde)

- Horten (zwanghaftes Sammeln bzw. Anhidufen von Gegenstinden aufgrund der Unfi-
higkeit, Dinge aussortieren zu konnen)

- Symmetriezwinge (z.B. das Anordnen von Schuhen in einer perfekt gerade Linie)

Hierbei sind Wasch- und Kotrollzwéinge die am hiufigsten auftretenden Subformen (Ras-

mussen & Eisen, 1992).

2.2 Definition und Erscheinungsbild des Subtyps Waschzwang

Bei Menschen mit Waschzwiéngen beinhalten aufdringliche Zwangsgedanken in der
Regel Befiirchtungen einer Infektion mit Krankheitserregern oder einer die Kontamination
mit menschlichen oder tierischen Ausscheidungen. Dabei verursacht die Befiirchtung, dass
der Kontakt mit diesen Stoffen eine Erkrankung oder den Tod zur Folge hat, starkes Unbeha-
gen und Angst (Tolin & Meunier, 2008). Um diese Angst zu reduzieren, werden Zwangs-
handlungen durchgefiihrt, welche zumeist exzessives und ritualisiertes Handewaschen und
Duschen beinhalten. Dariiber hinaus wird der Kontakt mit einer Vielzahl vermeintlich konta-
minierter bzw. verunreinigter Gegenstiinde und Orte (z.B. Tiirklinken, Bahnhofe), wenn mog-
lich, vermieden (Niedermeier & Zaudig, 1998). Die Kontaminationsdngste beinhalten oft
nicht plausible Uberzeugungen iiber die Kontaminationen, dessen Verbreitung und Bestin-
digkeit. So konnen z.B. auch Gegenstdnde, die keinen tatsdchlichen physischen Kontakt mit
einem vermeintlich kontaminierten Objekt haben, fiir die Betroffenen trotzdem kontaminiert
sein. Eine Studie demonstrierte diese ,,Kontaminationskette®, indem ein Stift an einen konta-
minierten Gegenstand gehalten wurde. Dieser Stift wurde von einem weitern beriihrt, dieser
weitere wieder von einem anderen. Diese Prozedur wurde im Beisein des Probanden mit 12
Stiften vollzogen. Zwangspatienten empfanden dabei auch noch den 12. Stift als kontaminiert

(Tolin, Worhunsky, Maltby, 2004).

2.3 Atiologiemodelle

In den vergangenen Jahrzehnten wurden mehrere Modelle entwickelt, um die Entste-
hung und Aufrechterhaltung der Zwangsstorung zu erkldren. Jedes Modell beleuchtet dabei

einen etwas anderen Aspekt. Im Hinblick auf die therapeutische Relevanz stehen lerntheore-
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tisch-kognitive Konzepte im Vordergrund, welche im Folgenden vorgestellt werden. Neuro-

biologische Modelle werden dariiber hinaus in Kapitel 2.4.3 beschrieben.

Das Zwei-Faktoren-Modell

Das Zwei-Faktoren Modell von Mowrer wurde urspriinglich zur Erkldrung von Phobien
(also der Angst vor spezifischen Objekten oder Situationen [z.B. Spinnen, Hohe], und deren
passiven Vermeidung) entwickelt. Das Modell beschreibt die Entstehung und Aufrechterhal-
tung der Zwangssymptomatik in einem zweistufigen Lernprozess: Zunédchst wird durch klas-
sische Konditionierung eine pathologische Angstreaktion ausgebildet. Dabei wird ein ur-
spriinglich neutraler Stimulus durch die rdumlich-zeitliche Kopplung mit einem negativen
Stimulus ebenfalls angstauslosend. Im Anschluss fiihrt die Ausfithrung bestimmter Verhal-
tensweisen (z.B. exzessives Hindewaschen) nach der Konfrontation mit diesem nun angstaus-
l6senden Stimulus (z.B. Schmutz, Bakterien) zur Reduktion der Angst. Durch diese ,,aktive
Vermeidung® und dem daraus resultierenden Wegfall der negativen Konsequenz ,,Angst®
wird das Verhalten negativ verstirkt. Da sich das Zwangsverhalten also als angstreduzierend
bewihrt hat, wird es stabilisiert, aufrechterhalten und nimmt zunehmend ritualisierten Charak-
ter an. Das aktive Vermeidungsverhalten bleibt stabil aufrechterhalten, da der Zwangspatient
nie die konkrete Erfahrung machen kann, dass die von ihm befiirchteten Konsequenzen auch
ohne die Ausfithrung der Zwangshandlungen nicht eintreten wiirden. Waschzwangpatienten
konnen durch die Vermeidung nie die Erfahrung machen, sich auch an vermeintlich kontami-
nierte Gegenstdnde gewohnen zu konnen. Somit kdnnen sie nicht lernen, zwischen realistisch
sicheren und unsicheren Situation zu unterscheiden. Das Vermeidungsverhalten kann bei
Waschzwangpatienten sehr offensichtlich sein (wie hiufiges ritualisiertes Hindewaschen),
aber auch weniger offensichtlich (wie eine Person, die den Pullover iiber die Hand zieht, be-

vor sie eine Tiir 6ffnet) (Tolin et al., 2004).

Das kognitiv-behaviorale Modell

Das kognitiv-behaviorale Modell (Salkovskis, 1985) unterscheidet im Rahmen der
Zwangsproblematik zwei Komponenten: Eine Komponente fiihrt zur Erhohung von Angst
und Unruhe und eine weitere Komponente dient der Reduktion dieser Emotionen. Als Ur-
sprung der Problematik werden hier kognitive Prozesse gesehen, welche Teil des alltdglichen
und z.T. automatischen gedanklichen Ablaufs sind (z.B. ,,Ist der Herd wirklich aus*?). Diese
Gedanken stellen fiir sich genommen noch kein Problem dar, sondern sind vielmehr Gedan-
ken, die bei der Mehrheit der Menschen auftreten (Salkovskis & Harrison, 1984). Werden sie

als zwar aufdringlich, aber unnétig und unangemessen beurteilt, werden diese Gedanken
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schnell wieder vergessen und besitzen keinen Aufforderungscharakter. Zwangspatienten hin-
gegen reagieren auf die aufdringlichen Gedanken mit katastrophisierenden Fehlinterpretatio-
nen. Diese Bewertung verursacht bei dem Zwangspatienten physiologische Erregung und Un-
ruhe. Diese emotionale Reaktion impliziert Handlungsbedarf und fiihrt zur Ausfiihrung der
Zwangshandlung. Die Funktion der Zwangshandlung liegt hierbei in dem Abwenden der mit
dem aufdringlichen Gedanken verbundenen Gefahr. Kurzfristig wird die Unruhe tatsichlich
reduziert, jedoch hat die Zwangshandlung langfristig einen gegenteiligen Effekt. Je mehr der
Patient versucht, einen unangenehmen Gedanken zu unterdriicken, desto mehr festigt und
stabilisiert sich dieser Gedanke, da die Unterdriickung eine Relevanz und Richtigkeit der dys-
funktionalen Annahmen impliziert. Der Zwangspatient wird in der Wirksamkeit seines Ver-
haltens als priaventive MaBBnahme bestitigt, was den Einsatz weiterer Neutralisierungsstrate-
gien wahrscheinlicher macht. Fiir Menschen mit Waschzwéngen beinhaltet die dysfunktionale
Bewertung hautsichlich die Uberschitzung der Wahrscheinlichkeit, sich selbst oder anderen

einen Schaden zuzufiigen (Tolin et al., 2004).

2.4 Neuronale Korrelate der Zwangsstorung

Auf dem Gebiet der Forschung zu neuronalen Korrelaten der Zwangsstdrung wurden in
den letzten Jahrzehnten viele Studien durchgefiihrt, die Aufschliisse iiber die Entstehung und
Aufrechterhaltung der Zwangsstoérung liefern sollten. Dabei lassen sich grob drei Forschungs-
schwerpunkte unterteilen: Zunédchst wurden im Rahmen von Resting-State-Studien tiberdau-
ernde storungsspezifische neuronale Unterschiede zwischen Zwangspatienten und gesunden
Kontrollen untersucht. Hierzu wurden beide Gruppen im Ruhezustand (also ohne zusétzliche
Aufgabe wihrend der Messung) untersucht (z.B. Baxter et al., 1987; Lacerda et al., 2003). In
einem zweiten Forschungsschwerpunkt wurden im Rahmen von Symptomprovokationsstu-
dien spezifische neuronale Verdnderungen durch die Provokation von Zwangssymptomen
untersucht (z.B. Adler et al., 2000; Simon, Kaufmann, Miisch, Kischkel, Kathmann, 2010).
Einen letzten Forschungsschwerpunkt stellt die Untersuchung von Zwangspatienten wihrend
der Durchfiihrung kognitiver Aufgaben (z.B. go/no go Aufgaben, Roth et al., 2007a; decision
making Aufgaben, Tolin et al., 2012) dar. Im Folgenden sollen Ergebnisse dieser drei For-

schungsschwerpunkte dargestellt werden.
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2.4.1 Ergebnisse aus Resting-State- und Symptomprovokationsstudien

In Resting-State Studien wurde mittels Positronen-Emissions-Tomographie (PET; z.B.
Baxter et al., 1988; Nordahl et al., 1989) und Single-Photon-Emissions-Computertomographie
(SPECT; z.B. Rubin, Villanueva-Meyer, Ananth, Trajmar, Mena, 1992) eine Hyperaktivitit
des orbitofrontalen Cortex (OFC) bei Zwangsstorungspatienten im Vergleich zu Kontrollpro-
banden gefunden. Jedoch existieren auch vereinzelte Studien, die auf eine niedrigere Aktivitit
des OFC bei Zwangspatienten hinweisen (Busatto et al., 2000). Dariiber hinaus konnte in
mehreren Studien ein erhohter Ruhemetabolismus im Thalamus nachgewiesen werden (z.B.
Perani et al., 1995; Saxena et al., 2001). Auch existieren Befunde, die auf einen erhohten Ru-
hemetabolismus bei Zwangspatienten im Vergleich zu gesunden Kontrollen in den Ba-
salganglien hinweisen (z.B. Baxter et al., 1987; Baxter et al., 1988). Andere Untersuchen fan-
den hingegen einen niedrigeren Ruhemetabolismus (z.B. Saxena et al., 2001). Insgesamt wei-
sen die Befunde aus Resting-State-Studien auf das Vorhandensein iiberdauernder storungs-
spezifischer Veridnderungen der neuronalen Aktivitit bei Zwangspatienten im Bereich des
OFC, des Thalamus und der Basalganglien hin. Jedoch besteht bei Resting-State-Studien
grundsitzlich die Problematik, dass die kognitive Aktivitdt zwischen einzelnen Probanden,
vor allem zwischen Patienten und gesunden Kontrollen, stark variieren kann (Linden, 2008).
Dieses Problem wird durch den Einsatz von Symptomprovokationsparadigmen deutlich redu-
ziert.

Im Rahmen von Symptomprovokationsstudien wurden Zwangssymptome durch die
Verwendung von prototypischen, von Experten ausgewihlten Stimuli (z.B. Mataix-Cols et al.,
2004) oder die Verwendung individuell kritischer Ausloser (z.B. Schienle, Schifer, Stark,
Walter, Vaitl, 2005; Simon et al., 2010) induziert. Hierbei kamen vornehmlich visuelle (z.B.
Schienle et al., 2005), aber auch taktile (Adler et al., 2000) oder auditive Stimuli (Cottraux et
al., 1996) zur Anwendung. Die Probanden wurden gebeten zu bewerten, wie sehr Stimuli
Angst (Mataix-Cols et al., 2004), Zwangssymptome (Breiter et al., 1996; Rauch et al., 1994)
oder auch spezifischer ein ,,Verlangen, Zwangshandlungen durchzufiihren* (McGuire et al.,
1994) auslosten. Auch in Symptomprovokationsstudien konnte eine Hyperaktivierung im
OFC, Nucleus Caudatus und Thalamus gefunden werden (Adler et al., 2000; McGuire et al.,
1994; Rauch et al., 1994; Schienle et al., 2005; Simon et al., 2010). Dariiber hinaus konnten
erhohte Aktivierungen bei Zwangspatienten (im Vergleich zu einer neutralen Bedingung oder
im Vergleich zu einer gesunden Kontrollgruppe) im anterioreren cingulidren Cortex (ACC;
Adler et al., 2000; Breiter et al., 1996; Rauch et al., 1994) und dorsolateralen préfrontalen
Cortex (DLPFC; Adler et al., 2000; Schienle et al., 2005; Simon et al., 2010) gefunden wer-
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den. Zusitzlich wurden auch erhdhte Aktivierungen in Strukturen wie dem Hippocampus
(Adler et al., 2000; McGuire et al., 1994; Simon et al., 2010), sowie der Insula (Adler et al.,
2000; Schienle et al., 2005) und Amygdala (Breiter et al., 1996) gefunden. Teilweise wurde in
den beschriebenen Studien eine Einnahme psychopharmakologischer Substanzen als Aus-
schlusskriterium behandelt, so dass nur unmedizierte Probanden in die Stichprobe einge-
schlossen wurden. Teilweise wurden medizierte Probanden mit in die Stichprobe aufgenom-
men. Dieser Faktor muss beriicksichtigt werden, da die neuronale Aktivierung vor allem auch
in der Amygdala von der Einnahme psychopharmakologischer Medikation beeinflusst wird
(Drevets, 2003).

Insgesamt ist festzuhalten, dass die verwendeten Studiendesigns sehr heterogen waren
und auch heterogene Ergebnisse ergaben. Jedoch scheinen insgesamt von gesunden Proban-
den abweichende Aktivierungen im OFC, ACC, den Basalganglien und dem Thalamus mit
dem Auftreten von Zwangssymptomen in Verbindung zu stehen. Diese Strukturen sind ver-
bunden in neuroanatomischen Regelkreisen, auf die im folgenden Kapitel ndher eingegangen
wird. In Bezug auf die, dieser Dissertation zugrunde liegenden Thematik der Zwangshand-
lung 16sten die Stimuli zwar ein Verlangen aus, eine Zwangshandlung durchzufiihren
(McGuire et al., 1994), jedoch musste dieses Verlangen in diesen Studien unterdriickt werden.
Mit welcher neuronalen Aktivierung die Ausfithrung der Zwangshandlung einhergeht, ist bis-

lang unerforscht.

2.4.2 Neuropsychologische Befunde der Zwangsstorung

Neuropsychologische Studien liefern weitere Informationen fiir das Verstindnis der
neuronalen Mechanismen der Zwangsstorung. Im Folgenden werden Befunde beziiglich der
Beeintrachtigung verschiedener kognitiver Funktionen und damit zusammenhingende
neuronale Fehlfunktionen dargestellt. Allgemein besteht ein korrelativer Zusammenhang
zwischen der Dysfunktion im prifrontalen Kortex und kognitiven Defiziten bei
Zwangspatienten (Millet et al., 2013).

Inhibitorische Funktionen: Forscher stellten die Hypothese auf, dass eine
Zwangshandlung auch deshalb einen repetetiven Charakter besitzt, weil bei Patienten mit
Zwangsstorungen Defizite in der Inhibition vorliegen. Zur Untersuchung dieser Hypothese
kamen verschiedene Aufgaben zur Anwendung. Dabei wird bei go/no-go Aufgaben und Stop-
Signal-Aufgaben eher die motorische Inhibition untersucht, wihrend der Stroop Test eher auf
Aspekte kognitiver Inhibition (im Sinne einer Interferenzkontrolle) abzielt (Menzies et al.,

2008). Bei Go-noGo Aufgaben muss nach Go-Reizen eine Reaktion ausgefiihrt, bei noGo-
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Reizen hingegen unterdriickt werden. Da die Go-Reize liberwiegen, besteht hierbei eine starke
Reaktionstendenz. Patienten mit einer Zwangstorung machen bei diesen Aufgaben mehr
Fehler (nicht unterdriickte Reaktion auf noGo-Reize) im Vergleich zu Patienten mit einer
Panikstorung (Bannon, Gonsalvez, Croft, Boyce, 2002) und gesunden Kontrollen (Penadés et
al., 2007; Watkins et al., 2005). Auch bei der Stop-Signal Aufgabe konnten Defizite bei
Zwangspatienten im Vergleich zu gesunden Kontrollen nachgewiesen werden (Chamberlain,
Fineberg, Blackwell, Robbins, Sahakian, 2006). Bei dieser Aufgabe miissen Reaktionen,
welche beim Erscheinen peripherer Reize ausgefiihrt werden sollen, in solchen Durchgéngen
gestoppt werden, in denen auf den imperativen Reiz mit kurzer Verzogerung ein Stopp-Signal
folgt. Zwangspatienten zeigen im Vergleich zu gesunden Kontrollen eine geringere
Aktivierung wihrend der motorischen Inhibition im inferioren und medial frontalen Gyrus.
Die Symptomschwere korreliert dabei negativ mit der Aktivierung im OFC und ACC und
positiv mit der Aktivierung im Thalamus (Roth et al., 2007b). Die Autoren ziehen aus diesen
Ergebnissen auch Schlussfolgerungen in Bezug auf die Interpretation der Aktivierung fronto-
striataler Regelkreise wéhrend der Symptomprovokation. Sie vermuten, dass die frontale
Uberaktivierung einen Versuch darstellt, Symptome zu unterdriicken, welche von einer
Uberaktivitit in anderen Regionen wie dem Thalamus verursacht werden. Maltby et al. (2005)
postulieren, dass in Go-noGo Aufgaben die korrekt unterdriickten noGo-Reaktionen
Zwangshandlungen besser reprisentieren als die fehlerhaften Trials. Sie konnten zeigen, dass
nur die korrekt unterdriickten noGo-Reaktionen eine iiberhohte Aktivierung in Strukturen der
Handlungsiiberpriifung (ACC, lateraler prifrontaler Kortex) und Strukturen des
zwangsspezifischen kortiko-striato-thalamo-kortikalen Netzwerkes (OFC, Nucleus Caudatus,
Thalamus) im Vergleich zu gesunden Kontrollen ergeben. Somit konnte eine erhthte ACC
Aktivierung der Zwangshandlung insofern zugrunde liegen, indem ein “not just right” Gefiihl
entsteht, auch wenn kein tatsichlicher Fehler begangen wurde. Dies konnte dann z.B. nach
einem korrekt ausgefiihrten kurzen Handewaschvorgang dazu fiithren, dass das Handewaschen
immer wieder wiederholt werden muss.

In der Stroop-Aufgabe muss in inkongruenten Trials bei zwei konfligierenden
Reaktionstendenzen die richtige ausgewdhlt werden (Bsp. Inkongruenter Trial: Benennen der
Farbe, in der ein Wort geschrieben ist (z.B. ROT), ist erschwert, da das Wort eine andere
Farbe bezeichnet (z.B. BLAU)). Bei kongruenten Trials sind die Reaktionstendenzen nicht
konfligierend, z.B. das Wort BLAU wird in der Farbe BLAU prisentiert. Von
Zwangspatienten wurden hiufiger Fehlbenennungen begangen als von Probanden ohne

Zwangsstorung. Im Vergleich zu gesunden Kontrollen sind zudem die Reaktionszeiten bei
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inkongruenten Trials deutlich erhoht (Bannon et al., 2002; Penadés, Catalan, Andrés,
Salamero, Gastd, 2005). Bei Zwangspatienten geht das Benennen der Farbe von
zwangsrelevanten Begriffen mit einer erhohten Aktivierung in fronto-striatalen und
temporalen Regionen im Vergleich zu gesunden Kontrollen einher (van den Heuvel et al.,
2005). Diese Aktivierung war spezifisch fiir Zwangspatienten und trat nicht bei gesunden
Kontrollen und Patienten mit Panikstérungen auf.

Prozedurales Lernen: Das prozedurale Gedichtnis beinhaltet Handlungsfertigkeiten, die
hochgradig automatisiert sind. Der Erwerb solcher automatisierter Handlungsfertigkeiten wird
als prozedurales Lernen bezeichnet. Zur Untersuchung des prozeduralen Lernens kommt
zumeist die serielle Reationszeitaufgabe (serial reaction time task, SRTT) zum Einsatz. Bei
dieser Aufgabe lernen Probanden implizit eine Abfolge von Positionen eines Zielreizes auf
dem Bildschirm. Zwangspatienten zeigen Defizite im prozeduralen Lernen im Vergleich zu
gesunden Kontrollen (Deckersbach et al., 2002; Kathmann, Rupertseder, Hauke, Zaudig,
2005). Auf neuronaler Ebene werden Einbuflen im prozeduralen Lernen bei Patienten mit
umschriebenen Basalganglienldsionen beobachtet (Vakil, Kahan, Huberman, Osimani, 2000).
Bei Zwangspatienten zeigen der Hippocampus und der OFC erhohte Aktivierungen wihrend
der SRTT im Vergleich zu gesunden Kontrollen (Rauch et al., 2007).

Entscheidungsverhalten: In Studien zum Entscheidungsverhalten kam zumeist der lowa
Gambling Task zum Einsatz. Hierbei haben die Probanden die Wahl zwischen zwei
Reaktionen. Eine Reaktion bringt vereinzelt hohe Belohnungen, fiihrt in der Summe
langfristig aber zu Verlusten. Die andere geht mit kurzfristig geringen Belohnungen oder
Abziigen einher, erbringt langfristig jedoch Gewinne. Patienten mit Zwangsstorungen neigen
dazu, die erste Variante vorzuziehen (Cavallaro et al., 2003). Lasionsstudien belegen, dass
Schidigungen im orbitofronatalen Bereichen oft mit Einschrinkungen bei dem Treffen von
Entscheidungen einhergehen (Cavedini et al., 2002). Zwangspatienten fiihlen sich im
Gegensatz zu gesunden Kontrollprobanden unsicher bei Entscheidungen, selbst wenn objektiv
nur eine klare korrekte Entscheidung existiert (Stern et al., 2013). Dieses Ergebnis stimmt mit
der klinischen Phinomenologie der Erkrankung iiberein. Zwangspatienten bleiben auch dann
noch unsicher, ob ein spezifisches Ziel (z.B. Ausschalten des Herdes) erreicht wurde, wenn
klare Belege fiir das Erreichen des Ziels existieren (z.B. der visuelle Beleg, dass der Schalter
des Herdes auf ,,Aus” steht). Bei unsicheren Entscheidungen zeigen Zwangspatienten unter
anderem eine erhohte Aktivierung im ventromedialen prifrontalen Kortex, dem OFC, der
Insula und Amygdala. Diese Aktivierung konnte zu einer erhohten subjektiv empfundenen

Unsicherheit fithren, die mit Zwangsgedanken einhergeht (Stern et al., 2013).
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Fehlermonitoring: Da Menschen mit Zwangsstorungen sich bei der Beurteilung ihrer
eigenen Handlungen oft sehr unsicher sind (z.B.: Ist die Tiir wirklich abgeschlossen?), sind
auch Untersuchungen von Interesse, die die Neurobiologie von Fehlerverarbeitungsprozessen
untersuchen. Tatsidchlich weisen Zwangspatienten, wihrend sie Fehler in der Stroop-Aufgabe
machen, groere error related negativity (ERN) als gesunde Kontrollprobanden auf (Gehring,
Himle, Nisenson, 2000). Die ERN beizeichnet bei der Messung von ereigniskorrelierten
Hirnpotentialen eine negative Komponente, die etwa 50-100 ms nach einer falschen Reaktion
zu beobachten ist. Somit scheint bei Zwangspatienten entweder das Fehleralarmsystem
generell iiberaktiv, oder die Fehler werden als besonders grof8 und bedeutsam eingeschitzt.
Zwangsrituale konnten dann als Korrekturversuche nach dem Registrieren solcher Fehler
verstanden werden. Neuroanatomisch lédsst sich das Fehlermonitoring hauptsidchlich dem
ACC zuordnen (Kiehl, Liddle, Hopfinger, 2000; Ullsperger & von Cramon, 2001). Wie in
Kapitel 2.4.1 beschrieben, zeigte sich der ACC im Resting-State und wihrend
Symptomprovokation vermehrt aktiviert. Eine verdnderte Fehlerverarbeitung konnte die
Folge einer solchen ACC-Uberaktivitit sein. Insgesamt stiitzen die Ergebnisse der
Untersuchung kognitiver Aufgaben die Hypothese, dass die Zwangsstorung mit
Dysfunktionen kortiko-striato-thalamo-kortikaler Regelkreise einhergeht (siehe auch Kapitel

2.4.3).

2.4.3 Neurobiologische Modelle der Zwangsstorung

Basierend auf den in Kapitel 2.4.1.2 beschriebenen Ergebnissen neuronaler Dysfunktio-
nen bei Zwangspatienten, wurden theoretische Modelle formuliert, um die Phinomenologie
der Zwangsstorung zu erkldren. Das bis heute dominierende kortiko-striato-thalamo-kortikale
(CSTC) Regelkreismodell (Saxena, Brody, Schwartz, Baxter, 1998; Saxena & Rauch, 2000)
geht von einer Storung im Bereich frontaler Kortexregionen sowie der damit in Verbindung
stehenden thalamischen und basalgangliciren Kerngebiete aus. Hierbei ergibt sich folgende
Schleife: Der frontale Kortex steht in Verbindung mit jeweils spezifischen Projektionsgebie-
ten im Striatum (Nucleus Caudatus, Nucleus Accumbens und Putamen). Diese stehen iiber die
Strukturen Globus Pallidus und Substantia Nigra in Verbindung mit thalamischen Kerngebie-
ten, welche wiederum in reziproker Verbindung zu bestimmten kortikalen Regionen stehen
(Roth & Dicke, 2006). Innerhalb der Schleife wird ein direkter und ein indirekter Pfad postu-
liert. Der direkte Pfad verlauft vom frontalen Kortex iiber das Striatum zu dem GPi/SNr
Komplex (Globus pallidus internus/ Substantia Nigra, Pars Reticulata Komplex). Dieser

Komplex bildet die Hauptoutput Station der Basalganglien. Uber den Thalamus verlduft der
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Pfad zuriick zum Kortex (Saxena & Rauch, 2000). Der indirekte Pfad hat seinen Ursprung
ebenfalls im Kortex und verlauft iiber das Striatum. Anschlieend verlduft er aber iiber den
Globus Pallidus externus und Nucleus subthalamicus, bevor auch dieser Pfad iiber den
GPi/SNr zum Thalamus und zuriick zum Kortex verldauft. Impulse des direkten Pfades fiihren
zu einer Disinhibition des Thalamus und bilden eine positive Riickkopplungsschleife. Der
indirekte Pfad hat hingegen hemmenden Einfluss auf den Thalamus und bildet damit eine
negative Riickkopplungsschleife. Neben dieser klaren Trennung der beiden Pfade existieren
jedoch auch Hinweise darauf, dass der indirekte Pfad in Interaktion mit dem direkten Pfad
steht und somit die Verbindungen komplexer sind als in dem beschriebenen klassischen Mo-
dell angenommen (Parent & Hazrati, 1995). Allerdings sind sich die Forscher einig darin,
dass, welche Verbindungen auch immer existieren, die Aktivitit des indirekten Pfades in einer
erhohten Aktivierung des GPi/SNr resultiert, was eine Verstirkung der Hemmung auf den
Thalamus zur Folge hat. Aus diesem Grund zieht Saxena in seinem aktuellen Modell die Be-
zeichnung eines ,,indirekten Basalganglien-Kontrollsystem* vor, statt einer genauen Be-
schreibung des indirekten Pfades iiber den Globus Pallidus externus und Nucleus subthalami-
cus.

In der Summe balancieren sich im Normalfall diese exzitatorischen und inhibitorischen
Inputs fiir die thalamische Weiterverarbeitung aus. Uber diese sich ausgleichenden Effekte
auf die thalamo-kortikale Aktivierung werden die Ausiibung und Unterdriickung komplexerer
motorischer Programme ermoglicht (Baxter et al., 1996; Saxena & Rauch, 2000). Ein funkti-
onierender Regelkreis konnte somit iiber den direkten Pfad zu der Ausfithrung von fiir die
Situation addquaten Verhaltensmustern beitragen. Der Aktivierung des indirekten Pfades
konnte auf der anderen Seite aufgrund seiner Funktion der Hemmung des direkten Pfades
diese Verhaltensmuster stoppen, sobald ein anderes Verhaltensmuster sinnvoller erscheint.
Genau dies stellt jedoch fiir Patienten, die unter einer Zwangsstorung leiden, ein Problem dar.
Sie bleiben in stereotypen Verhaltensmustern hingen, ohne diese zum adidquaten Zeitpunkt
beenden zu konnen (z.B. exzessives stundenlanges Hidndewaschen statt eines kurzen Hinde-
waschvorgangs zur Reinigung der Hénde). Deshalb wird angenommen, dass bei der Zwangs-
storung eine Dominanz des direkten (exzitatorischen) Pfades vorliegt (Rauch, Whalen, Doug-
herty, Jenike, 1998) (siehe Abbildung 1). Durch die so entstehende verminderte Hemmung
des Thalamus befinden sich die reziproken kortiko-thalamischen Verbindungen, welche fiir
bewusste Inhalte und willkiirliche Handlungssteuerung zustindig sind, in einem dauerhaft
erhohten Aktivierungszustand. Eine addquate Auswahl von Verhaltensmustern kann somit

nicht mehr erfolgen. Zwangsstorungspatienten reagieren damit auf Stimuli wie Gefahr, Hygi-
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ene oder Ordnung mit stereotypen, inadiquaten Verhaltensmustern. Durch die Uberaktivie-
rung féllt es dabei schwer, in andere, addquatere Verhaltensweisen zu wechseln (Saxena

& Rauch, 2000).

Orbito- Dorsolateraler <
frontaler prafrontaler

Kortex

(+)ﬂ | |
Indirekte Regelschleife =

Inhibition Thalamus *
C) 2 ) —

Direkte Regelschleife =

Desinhibition Thalamus ﬂ
Thalamus

Abbildung 1: Pathophysiologisches Modell kortiko-striato-thalamo-kortikaler Regelkreise bei der
Zwangsstorung (nach Saxena et al., 1998).

GP ext. = Globus pallidus externus, GP int. = Globus pallidus internus (Abbildung nach Kordon,
Leplow, Hohagen, 2006)

Nucleus sub-
thalamicus

Wie in Kapitel 2.4.1 beschrieben, belegen mehrere Studien, dass Strukturen des CSTC-
Regelkreises eine besondere Bedeutung fiir die Zwangsstorung haben. In einer Meta-Analyse
(Whiteside, Port, Abramowitz, 2004) konnte im Vergleich zu gesunden Kontrollen insgesamt
eine vermehrte Aktivierung im Nucleus Caudatus und im linken orbitalen Gyrus nachgewie-
sen werden. Auch eine Studie, welche die Konnektivitit zwischen einzelnen Strukturen im
Rahmen einer Resting-State Studie untersuchte, unterstiitzt die Annahme eines kortiko-
striatalen Netzwerkes (Harrison et al., 2009). Aktuell konnte bei Méusen belegt werden, dass
eine wiederholte kortiko-striatale Stimulation zu anhaltendem zwangsdhnlichem Verhalten
(zwanghafte Fellpflege) fiihrt (Ahmari et al., 2013).

Im Folgenden soll niher auf die im CSTC-Regelkreis involvierten Strukturen eingegan-
gen werden, um die Funktion dieser Strukturen innerhalb des Regelkreises und im Erschei-
nungsbild der Zwangsstorung weiter zu verdeutlichen.

Orbitofrontaler Kortex: Der OFC kann als ein Zentrum fiir die Integration von emotio-
nalen Inhalten des limbischen Systems gesehen werden. Der OFC nimmt eine wichtige Rolle
in der Verhaltensregulation ein, weil er einschitzt welche Emotionen von zukiinftigen Ereig-
nissen ausgelost werden. Dies ist zentral fiir das zukiinftige Entscheidungsverhalten
(Krawczyk, 2002, siehe dazu auch Kapitel 2.4.2). Die Uberaktivierung des OFC bei

Zwangspatienten konnte somit zu einer griibelnden und zwanghaften Beschiftigung mit zu-



Theoretischer Hintererund 17

kiinftigen negativen Ereignissen fithren. Tatsichlich zeigen Zwangspatienten eine erhohte
Aktivierung des OFC bei Stimuli, die einen affektiv negativ besetzten Stimulus vorhersagen
(Ursu & Carter, 2009). Lisionen dieser Region fithren zu Problemen bei der Planung von
Verhalten und dem Treffen von Entscheidungen, welche auf der Einschitzung der positiven
oder negativen Konsequenz einer bestimmten Handlung basieren (Damasio, Tranel, Damasio,
1990). Bei Affen modulieren Neuronen im OFC ihre Aktivitdt in Abhéngigkeit des motivati-
onalen Wertes der Stimuli (Rolls, 2000). OFC Neuronen beim Affen weisen dariiber hinaus
speziell dann Aktivitdt auf, wenn das Tier in ein Szenario platziert wird, in dem es erwarten
kann eine Belohnung zu bekommen (Thorpe, Rolls, Maddison, 1983). Auch ist der OFC be-
teiligt, wenn schnelle Verhaltensidnderungen als Reaktion auf eine verinderte Umwelt vollzo-
gen werden miissen (Rolls, 2000). Der laterale OFC scheint eine inhibitorische Funktion zu
besitzen. Er ist wahrscheinlich aktiviert, wenn eine Antwort, die vorher mit einer Belohnung
assoziiert war, nun unterdriickt werden muss (Elliott, Dolan, Frith, 2000). Dies ldsst darauf
schlieBen, dass bei Zwangspatienten Dysfunktionen im OFC dazu fiihren, dass die Konse-
quenzen des Verhaltens falsch eingeschitzt werden, inhibitorische Defizite vorliegen und kei-
ne Verhaltensinderungen vollzogen werden konnen, was zu unkontrollierten Gedanken und
Handlungen fiihren kann (Aouizerate et al., 2004).

Anterior Cinguldrer Cortex (ACC): Der ACC besitzt zusammen mit dem angrenzenden
medialen prifrontalen Kortex zahlreiche Verbindungen mit dem OFC sowie Strukturen des
limbischen Systems (Graybiel & Rauch, 2000). Wie in Kapitel 2.4.2. beschrieben, ist der
ACC aktiviert in Situationen, die mehrere, sich widersprechende Handlungsalternativen auf-
weisen, wodurch eine hohe Wahrscheinlichkeit besteht, Fehler zu machen (Botvinick,
Nystrom, Fissell, Carter, Cohen, 1999). Abnorme Aktivierungen des ACC bei Zwangspatien-
ten konnten zu verschiedenen phianomenologischen Ausprigungen der Zwangsstorung beitra-
gen. Zum einen konnte der Prozess der Fehleridentifizierung und des Konflikt-Monitoring auf
Grund der vermehrten ACC Aktivierung verdndert sein. Zum anderen scheint die Einschiit-
zung emotionaler Konsequenzen einer Handlung beeintrichtigt zu sein. Die daraus resultie-
rende Unsicherheit konnte zu vermehrter Angst und zum Ausfiihren von Zwangshandlungen
fiihren.

Basalganglien: Zu dem Basalganglien werden anatomisch im engeren Sinne der Nu-
cleus Caudatus, Putamen und Pallidum gezéhlt. Nucleus Caudatus und Putamen bilden zu-
sammen das Striatum. Die Basalganglien bestehen aus zwei Kompartimenten: Den Strioso-
men und den Matrisomen (Graybiel, Aosaki, Flaherty, Kimura, 1994). Die Striosomen erhal-

ten Informationen aus dem OFC und ACC (Eblen & Graybiel, 1995). Der Nucleus Caudatus
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ist an der Verarbeitung kortikaler Informationen zur Initiierung von Verhalten beteiligt. Er
besitzt ebenfalls eine wichtige Funktion fiir prozedurale Lernvorgénge sowie fiir den Erwerb
neuer Gewohnheiten und Féhigkeiten, welche eine minimale bewusste Kontrolle benotigen
(Saint-Cyr & Taylor, 1992). Es wird vermutet, dass die Basalganglien Kontrolle iiber Hand-
lungen iiber antagonistische ,,push-pull® Verbindungen ausiiben. Diese Funktion ist bei hypo-
kinetischen Erkrankungen mit eingeschrinkten Bewegungen (z.B. Parkinson) und hyperkine-
tischen Krankheiten mit vermehrten unwillkiirlichen Bewegungen (z.B. Chorea Huntington
Krankheit) beeintriachtigt (Graybiel & Rauch, 2000). Auch bei der Zwangsstorung spielen
offensichtlich Dysfunktionen innerhalb des kortiko-basalgangliiren Pfades eine Rolle. Strio-
somen des Nucleus Caudatus stehen zum einen in Verbindung mit Belohnungseffekten
(Aosaki, Kimura, Graybiel, 1995; White & Hiroi, 1998). Bei Affen zeigen sie zum anderen
eine verdnderte Aktivierung unter Bedingungen, in denen repetitives, stereotypes Verhalten
gezeigt wird (Canales & Graybiel, 2000). Eine Uberaktivierung der Basalganglien konnte
somit auch repetitive, stereotype Zwangshandlungen beim Menschen hervorrufen. Eine zent-
rale Funktion des Nucleus Caudatus besteht in der Auswahl und Generierung von neuen Ver-
haltensmustern (Routinen) als Reaktion auf Informationen aus der Umwelt (Jog, Kubota,
Connolly, Hillegaart, Graybiel, 1999). Da im Kontext des prozeduralen Lernens dem Striatum
somit eine Funktion der Beendigung einer Handlung zukommt (Aouizerate et al., 2004), ist
auch hier eine Verbindung zur Pathophysiologie der Zwangsstorung anzunehmen. Wenn die
Information iiber das Ende einer Routine durch die neuronale Uberaktivitit nicht adéiquat auf
Striatumsebene vermittelt werden kann, konnte dies dazu fiihren, dass Handlungen in einer
Schleife immer wieder durchgefiihrt werden.

Thalamus: Der Thalamus setzt sich aus vielen Kerngebieten zusammen. Er verbindet
die Basalganglien mit spezifischen Regionen des Kortex (McFarland & Haber, 2002; Ray &
Price, 1993; Schell & Strick, 1984). Er wird oft auch als ,,Tor zum Bewusstsein“ bezeichnet,
da in dieser Struktur entschieden wird, welche Informationen fiir den Organismus im Moment
so wichtig sind, dass sie an den Kortex weitergeleitet und somit bewusst werden. Uber die
Verbindung mit dem ACC und dem DLPFC ist der Thalamus in emotionalen und kognitiven
Funktionen wie Aufmerksamkeit und Gedéchtnisprozessen involviert (Aouizerate et al., 2004;
McFarland & Haber, 2002). Eine Stimulierung des ventral anterioren Kerns des Thalamus
fiihrt bei Affen zu repetitivem Verhalten (Rotge et al., 2012).

Weitere an der Pathophysiologie der Zwangsstorung beteiligte Strukturen: Neben den
vorgestellten Strukturen des CSTC-Regelkreises scheinen noch weitere Strukturen an der Pa-

thophysiologie der Zwangsstorung beteiligt zu sein, vor allem wenn einzelne Subtypen ge-
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trennt voneinander untersucht werden. Der Waschzwang geht mit erhohten Aktivierungen im
Vergleich zu gesunden Kontrollprobanden in der Amygdala und Insula einher (siehe Kapitel
2.4.4). Die Amygdala spielt eine zentrale Rolle bei klinisch relevanter Furcht und Angst (z.B.
LeDoux, 2003; LeDoux, 2000; Pejic, Hermann, Vaitl, Stark, 2013). Es wird angenommen,
dass die Amygdala eine wichtige Rolle in der Pathophysiologie der Zwangsstérung spielt, da
sie eine zentrale Struktur fiir die Furchtkonditionierung darstellt (Atmaca, 2013). Die Furcht-
konditionierung stellt einen moglichen Entstehungsfaktor der Zwangsstorung dar. Eine Dys-
funktion in der Amygdala konnte auch mit der, durch Zwangsgedanken hervorgerufenen, un-
spezifischen Angst zusammenhiéngen (Aouizerate et al., 2004). Neuere Studien ergeben aber
auch Hinweise darauf, dass die Amygdala, {iber reziproke Verbindungen mit dem Nucleus
Accumbens und OFC, nicht nur an negativen Emotionen, sondern auch bei Belohnung und
motivationalen Prozessen beteiligt ist (Baxter & Murray, 2002; Everitt et al., 1999; Koob,
1999). Die Insula wird vor allem mit der Empfindung von Ekel in Verbindung gebracht (Wi-
cker et al., 2003). Patienten mit Waschzwingen empfinden stirkeren Ekel bei Stimuli mit
ekelbezogenen Inhalten als gesunde Kontrollprobanden (Broderick, Grisham, Weidemann,
2013). Es wird vermutet, dass die Insula eine entscheidende Rolle bei unangemessenen Ekel-
reaktionen (hervorgerufen durch vermeintlich kontaminierte Gegenstidnde) bei Patienten mit
Waschzwingen spielt (Stein, Arya, Pietrini, Rapoport, Swedo, 2006). Dariiber hinaus ist die
Insula jedoch auch involviert in Prozesse wie Empathieempfinden, Mitgefiihl und interperso-
nellen Eigenschaften wie Fairness und Kooperationsbereitschaft. Damit spielt die Insula auch
eine wichtige Rolle bei ,,sozialen Emotionen®, also solchen Emotionen, die bei der Interaktion
mit anderen Menschen eine Rolle spielen (Lamm & Singer, 2010). Auch wird vermutet, dass
die Insula einen ,,interozeptiven Vorhersagefehler* berechnet, der eine Diskrepanz zwischen
tatsdchlichem und antizipiertem Arousal signalisiert und subjektive Angst und Vermeidungs-

verhalten hervorruft (Paulus & Stein, 2000).

Aktuell formulieren verschiede Forschergruppen auf Basis neuerer Untersuchungen die
Idee, dass das CSTS-Modell nicht ausreicht, um die Pathophysiologie der Zwangsstorung
hinreichend zu beschreiben. So schlagen z.B. Menzies et al. (2008) vor, weitere Strukturen
wie die Amygdala sowie lateral frontale und parietale Regionen in das Modell zu integrieren.
Auch Milad & Rauch (2012) schlagen eine Erweiterung des CSTS-Modells vor: Sie nehmen
eine Beteiligung des dorsalen anterioren cingulidren Cortex (dACC) an, schlagen eine weitere
Differenzierung des OFC in medialen OFC (mOFC) und lareralen OFC (IOFC) vor und er-

ginzen einen weiteren Regelkreis: Den amygdalo-kortikalen Regelkreis. Da es sich hierbei
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jedoch um erste, noch nicht weiter validierte Modellvorstellungen handelt, wird auf diese
neuen Modell-Hypothesen im Weiteren nicht weiter eingegangen. Stattdessen wird fiir die

vorliegende Dissertation das traditionelle CSTS-Modell zugrunde gelegt.

2.4.4 Neuronale Korrelate des Waschzwangs

In neueren Studien sind Forscher dazu libergegangen, in Untersuchungen entweder nur
einen Subtyp zu untersuchen oder verschiedene Subtypen innerhalb einer Untersuchung mit-
einander zu vergleichen. Diese subtypenspezifischen Untersuchungen wurden auch aufgrund
der heterogenen Befundlage bei Symptomprovokationsstudien mit gemixten Stichproben ein-
gefithrt. Hierbei wurde die Fragestellung verfolgt, inwieweit spezifische Subtypen der
Zwangsstorung mit spezifischen Aktivierungsmustern einhergehen. Im Folgenden soll niher
auf Ergebnisse eingegangen werden, welche aus der Untersuchung des Subtyps ,,Wasch-
zwang" bzw. des Vergleichs dieses Subtyps mit anderen Subtypen hervorgegangen sind.

Van den Heuvel et al. (2004) fanden als ein Hauptergebnis in einer PET-Studie eine er-
hohte Aktivierung in der Amygdala bei 11 Waschzwangpatienten im Vergleich zu einer ge-
sunden Kontrollgruppe (N=10). Den Probanden wurden standardisierte Bilder von verunrei-
nigten Umgebungen (Symptomprovokationsstimuli) und sauberen Umgebungen (Kontrollbe-
dingung) présentiert. Die Autoren erkliren, die Hyperaktivierung der Amygdala bei Waschpa-
tienten sei konsistent mit den Annahmen einer verminderten fronto-striatalen Kontrolle dieser
Struktur, welche in einer inaddquaten Angstreaktion der Waschzwangpatienten resultiere.

Philips et al. (2000) verglichen in einer fMRT-Studie Patienten mit Waschzwingen
(N=7) und Patienten mit Kontrollzwédngen (N=7) mit altersentsprechend zugeordneten gesun-
den Kontrollprobanden (N=14; bzw. N=8 fiir Experiment 2). Die Probanden wurden in einem
ersten Experiment gebeten, allgemein ekelerregende (durch alle Probanden als ekelerregend
bewertet) und neutrale Bilder zu betrachten. In einem zweiten Experiment wurden wasch-
zwangrelevante Bilder (solche Bilder, die von den Waschzwangpatienten als ekelerregender
bewertet wurden als von gesunden Kontrollprobanden und Kontrollzwangpatienten) und neut-
rale Bilder prisentiert. Bei allen Probanden l6sten die allgemein ekelerregenden Bilder eine
erhohte Aktivierung in der Insula (und visuellen Regionen) aus, welche die Autoren mit der
Funktion der Ekelwahrnehmung dieser Struktur erkldren. Nur bei Waschpatienten war die
Insula auch bei waschzwangrelevanten Bildern aktiviert. Jedoch ergaben sich lediglich signi-
fikante Haupteffekte des Stimulusmaterials (waschzwangrelevant vs. neutral). Die Grup-
penanalyse (Waschzwangpatienten vs. gesunde Kotrollgruppe) ergab keinen signifikanten

Interaktionseffekt. Bei Patienten mit Kontrollzwéngen und gesunden Kontrollen zeigte sich
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dariiber hinaus eine erhohte Aktivierung in fronto-striatalen Regionen, welche von den Auto-
ren als Korrelat des Verlangens, eine Zwangshandlung durchzufiihren (,,urge to ritualize®),
interpretiert wurde.

In einer weiteren subtypenspezifischen fMRT-Studie wurden acht unmedizierte Wasch-
zwangpatienten untersucht und mit acht nach Geschlecht und Alter zugeordneten gesunden
Kontrollprobanden verglichen (Shapira et al., 2003). Die Probanden waren instruiert, ekeler-
regende, angstinduzierende und neutrale Bilder aus dem ,,International Affective Picture Sys-
tem* (IAPS) zu betrachten. Auch hier ergab sich eine signifikant hohere Insulaaktivierung bei
der Betrachtung von ekelerregenden Bildern im Vergleich zu neutralen Bildern bei den
Zwangspatienten und auch bei gesunden Kontrollprobanden. Im Vergleich zur gesunden Kon-
trollgruppe zeigten die Zwangspatienten dhnliche Aktivierungsmuster bei der Betrachtung
angstinduzierender Bilder. Im Gegensatz dazu ergaben sich bei ekelerregenden Bildern fiir
Zwangspatienten erhohte Aktivierungen in der rechten Insula sowie in parahippocamalen Re-
gionen und dem inferior frontalen Kortex.

Einen etwas anderen Forschungsansatz wiahlte eine weitere Forschergruppe, indem sie
nicht einzelne Subtypen untersuchte. Stattdessen untersuchte sie innerhalb einer Stichprobe
die neuronalen Korrelate von verschiedenen Symptomdimensionen (Waschsymptome, Kon-
trollsymptome und Hortsymptome, Mataix-Cols et al., 2004). Dafiir wurden 17 Zwangspati-
enten, die unter diesen drei Symptomdimensionen litten, und 17 gesunde Kontrollprobanden
instruiert, Bilder wéhrend einer fMRT-Messung zu betrachten, welche fiir die drei Symp-
tomdimensionen speziell relevant sind (Kriterium: Gegenstinde, die einen Drang auslosen,
Rituale durchzufiihren). Dariiber hinaus wurden allgemein aversive und allgemein ekelerre-
gende Bilder prisentiert. Die Probanden wurden instruiert, sich vorzustellen, dass sie je nach
Symptomdimension, 1) in Kontakt mit dem gezeigten Gegenstand kommen, ohne die Mog-
lichkeit, sich im Anschluss zu waschen (Waschsymptome), 2) nicht sicher seien, ob sie die
gezeigten Objekte ausgeschaltet bzw. abgeschlossen haben, ohne die Mdoglichkeit, dies noch
einmal zu kontrollieren (Kontrollsymptome) und 3) die gezeigten Objekte dem Probanden
gehorten und er sie wegschmeiflen miisse sowie (Horten) 4) die gezeigten Objekte beriihren
miissen (allgemein aversive Kategorie). Die Ergebnisse zeigten unterschiedliche Aktvie-
rungsmuster fiir die verschiedenen Symptomdimensionen. Im Vergleich zu gesunden Kontrol-
len ergaben sich bei den Patienten bei Bildern der ersten Kategorie (Waschsymptome) erhohte
Aktivierungen in ventromedial prifrontalen Bereichen und dem Nucleus Caudatus. Fiir Bilder
der zweiten Kategorie (Kontrollsymptome) ergaben sich erhohte Aktivierungen im Puta-

men/Globus Pallidus, Thalamus und dorsalen kortikalen Arealen und fiir Bilder der dritten
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Kategorie (Horten) erhohte Aktivierungen im préazentralen Gyrus und OFC. Die allgemein
aversive Kategorie ging mit erhdhten Aktivierungen in occipitotemporalen Regionen einher.
Zusammenfassend scheint der Subtyp des Waschzwangs vor allem mit einer neuronalen
Uberaktivierung der Insula und der Amygdala einherzugehen. Die Uberaktivierung dieser
Strukturen legt dysfunktionale neuronale Netzwerke der Emotionsverarbeitung (von Emotio-
nen wie Angst oder Ekel) nahe (Mataix-Cols et al., 2004). Jedoch ist mit der Uberaktivierung

des Nucleus Caudatus auch eine Kernstruktur des CSTC-Netzwerkes involviert.

2.5 Die Therapie der Zwangsstorung

In der medikamentdsen Therapie der Zwangsstorung kommen vor allem Serotonin-
Wiederaufnahme-Hemmer (engl. selective serotonin reuptake inhibitor, SSRI) zur Anwen-
dung. In einer Metaanalyse zeigte sich diese Gruppe anderen Gruppen (u.a. Trizyklika, MAO-
Hemmer) gegeniiber deutlich iiberlegen (Eddy, Dutra, Bradley, Westen, 2004). Durch die
Behandlung mit SSRIs kann eine Symptomreduktion von durchschnittlich 20-40% erzielt
werden (Adel, 1993). Die Effektstirke der medikamentosen Therapie liegt bei 1,18 (Eddy et
al., 2004). Allerdings wirkt die Medikation nur bei etwa 50% der Patienten. Darliber hinaus
sind sowohl die Abbruchquoten als auch die Riickfallquoten sehr hoch (Greist, Jefferson,
Kobak, Katzelnick, Serlin, 1995; Spiegel, 1995).

Im Bereich der Psychotherapie von Zwangsstorungen stellt die Exposition mit Reakti-
onsverhinderung (engl.: Exposure and response prevention, ERP) das Therapieverfahren mit
der groten empirischen Evidenz fiir die Wirksamkeit der Behandlung dar. Somit wird die
ERP als Verfahren der ersten Wahl fiir die Behandlung der Zwangsstérung empfohlen (Foa,
2010). Die Wirksamkeit psychotherapeutischer Verfahren ist in zahlreichen kontrollierten
Therapiestudien belegt (z.B. Foa et al., 2005; Franklin et al., 2011; Simpson et al., 2008). Ef-
fektstdarken liegen etwa im Bereich von 1.0 bis 1.5 (Kathmann, 2007). Vor allem bei einer
reinen ERP-Therapie konnen jedoch viele Patienten nicht von der Therapie profitieren: 50-
60% der Patienten sind als gebessert zu beurteilen, nur etwa 25% der Patienten sind nach ei-
ner ERP-Therapie remittiert (Kriterium: Y-BOCS Wert < 7, Fisher & Wells, 2005).

Im Vergleich der medikamentdsen mit der psychotherapeutischen Behandlung zeigt
sich die ERP, genau wie die Kombination von ERP und SSRIs der rein medikamentsen The-
rapie iiberlegen (Eddy et al., 2004; Foa et al., 2005). Die zusitzliche Gabe von SSRIs zur
Verhaltenstherapie scheint vor allem bei komorbid schwer depressiven Patienten und Patien-

ten mit Zwangsgedanken sinnvoll (Kathmann, 2007; Wahl & Kordon, 2005)
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Inhaltlich wird die Wirksamkeit der ERP wie folgt erklidrt: Der Patient setzt sich be-
wusst einer Konfrontation mit Objekten oder Handlugen aus, welche bei ihm starke Angst
auslosen, z.B. dem Beriithren einer vermeintlich kontaminierten Tirklinke bei einem Wasch-
zwangpatienten. Normalerweise wiirde der Patient versuchen, durch verschiedene Strategien
der Vermeidung diese Angst zu umgehen oder durch Neutralisieren (z.B. Hindewaschen) die
Angst sofort zu reduzieren. Durch diese Angstreduktion wird das Neutralisierungsverhalten
jedoch negativ verstirkt, der Patient fiihrt in folgenden zwangsauslésenden Situationen eben-
falls Zwangshandlungen aus. Dadurch ist es dem Patienten nicht moglich, die korrigierende
Lernerfahrung zu machen, dass die Angst entgegen der Erwartung des Patienten nicht ins Un-
ermessliche steigt und gefiirchtete Konsequenzen ausbleiben. An dieser Stelle setzt in der
ERP das Prinzip der Reaktionsverhinderung an: Nach der Konfrontation wird der Patient da-
rin angeleitet und unterstiitzt, die Zwangsrituale zu unterlassen. Der Patient kann so die Erfah-
rung machen, dass Angst und Unruhe zwar ansteigen, sich jedoch trotz Reaktionsverhinde-
rung nach einer gewissen Zeit reduzieren (Reinecker, 2009). In der Regel werden solche Kon-
frontationen zunichst therapeutengeleitet, dann in der Folge vom Patienten zwischen den the-
rapeutischen Terminen zunehmend alleine durchgefiihrt. Je nach Thematik kann der Patient
sich den Reizen in der Realitét (in vivo) oder auch nur in der Vorstellung (in sensu) aussetzen.
Dabei ist jeweils ein massiertes Vorgehen moglich, bei dem der Patient sich direkt mit den am
meisten gefiirchtetsten Reizen auseinandersetzt, oder ein graduiertes Vorgehen, bei dem ver-
teilte Ubungen anhand einer Hierarchie stattfinden.

Uber die ERP hinaus werden auch kognitive Aspekte in die Verhaltenstherapie der
Zwangsstorung integriert (kognitive Verhaltenstherapie, KVT). Hierbei werden die dem
Zwang zugrunde liegenden kognitiven Ereignisse, Prozesse und Strukturen zum Gegenstand
der Therapie gemacht. Inhalte einer kognitiven Therapie konnen z.B. eine psychoedukative
Informationsvermittlung sowie die Vermittlung eines plausiblen Erkldarungsmodells sein.
Aber auch die Differenzierung von Gedanken und Handlungen (Durchbrechung der Vermi-
schung zwischen Gedanken und Handlung im Sinne einer ,,thought-action-fusion*: ,,Wenn ich
xy oft denke — auch wenn ich es gar nicht will — dann kénnte ich es vielleicht auch tun®) oder
die Verdnderung von Bedeutungen und Bewertungen der Zwangsgedanken konnen Inhalte
der KVT darstellen (Reinecker, 2009). Ruhmland und Margraf fanden in einer Metaanalyse,
in der 23 Studien in die Analyse eingeschlossen wurden, dass die kognitive Verhaltensthera-

pie (also die Kombination von ERP und kognitiver Therapie) im Vergleich zur reinen ERP
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und auch im Vergleich zur reinen kognitiven Therapie die besten Ergebnisse erzielte (Ruhm-

land & Margraf, 2001).

2.6 Neuronale Verinderungen durch die Therapie der Zwangsstorung

Die Fragestellung, welche neuronalen Veridnderungen mit einer Symptomreduktion ein-
hergehen, war in den letzten Jahrzehnten Teil der Zwangsforschung. Dabei wird eine Symp-
tomreduktion zum einen durch Verhaltenstherapie und zum anderen durch medikamentdse

Therapie erzielt.

2.6.1 Neuronale Verinderungen durch medikamentose Therapie

Mehrere Studien untersuchten, inwiefern eine erfolgreiche medikamentdse Therapie mit
Selektiven Serotonin-Wiederaufnahmehemmern (SSRIs) mit einer Reduktion der neuronalen
Aktivierung in zwangsrelevanten Strukturen einhergeht. Hierbei wurden zumeist Patienten
unterschiedlicher Subtypen gemeinsam untersucht. In einer SPECT-Studie wurden 26 Patien-
ten vor und nach einer 6-monatigen Therapie mit dem SSRI Sertralin untersucht (Hendler et
al., 2003). Nach dieser Therapie wurden die Patienten in Responder (mehr als 30% Verbesse-
rung im Y-BOCS) und Non-Responder (weniger als 30% Verbesserung im Y-BOCS) unter-
teilt. Responder zeigten im Vergleich zu Non-Respndern wihrend einer Symptomprovokation
nach der Therapie eine geringere Aktivierung im dorsal-caudalen anterioren Cingulum und
eine hohere Aktivierung im Nucleus Caudatus. Im pre-post treatment Vergleich ergaben sich
signifikante neuronale Verdnderungen nur bei den Respondern (hohere Aktivierung im ante-
rioren tempralen Cortex und prifrontalen Cortex). Auch Saxena et al. (1999) konnten neuro-
nale Verinderungen durch eine medikamentdse Therapie (8-12 Wochen Einnahme des SSRIs
Paroxetin) nachweisen. Bei Respondern zeigte sich ein signifikant geringerer Glucose-
Metabolismus im anterolateralen OFC und Nucleus Caudatus. Dariiber hinaus sagte ein ge-
ringerer Metabolismus im OFC vor der Therapie eine groere Verbesserung der Symptomatik
vorher. Sanematsu et al. (2010) verfolgten die Hypothese, dass iiber fronto-striatale Struktu-
ren hinaus auch neuronale Verdnderungen mit posterioren Strukturen mit einer erfolgreichen
medikamentdsen Therapie einhergehen. In einer Studie wurden 17 Patienten 12 Wochen mit
dem SSRI Fluvoxamin behandelt. Vor der Therapie wurde eine fMRT-Messung mit einem
Symptomprovokationsdesign durchgefiihrt. Die Aktivierung im Cerebellum und superioren
temporalen Gyrus (STG) vor der Therapie war positiv korreliert mit einer Symptomreduktion.

Rauch et al. (2002) untersuchten neun Patienten mit Waschzwingen mittels PET im Rahmen
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eines Symptomprovokationsdesigns vor einer 12-wochigen medikamentdsen Therapie mit
Fluvoxamin. Ziel dieser Studie war es, Strukturen zu identifizieren, bei denen die Aktivierung
vor der Therapie korrelativ mit einer erfolgreichen Therapie (erhoben iiber die prozentuale
Verdnderung im Y-BOCS) einherging. Auch hier zeigte sich, dass geringere rCBF Werte im
OFC und hohere Werte im posterioren cinguldren Cortex (PCC) ein besseres Ansprechen auf
die Therapie vorhersagen konnten. Insgesamt zeigt sich also eine eher heterogene Datenlage.
Jedoch scheinen vor allem verinderte Aktivierungen des Nucleus Caudatus sowie frontaler

Bereiche mit einer Symptomverbesserung einherzugehen.

2.6.2 Neuronale Verinderungen durch kognitive Verhaltenstherapie

Die ersten drei Studien zu hirnfunktionellen Verdnderungen unter Psychotherapie wur-
den mittels PET und eines Resting-State Designs durchgefiihrt. Alle drei Studien verwendeten
dasselbe Design. Baxter et al. (1992) fanden eine signifikante Verringerung des Glukoseme-
tabolismus im rechten Nucleus Caudatus nach erfolgreicher 8-12-wochiger KVT (Kriterium:
Gesamtverbesserung [Item 18 im Y-BOCS] wurde als ,,viel besser” oder ,,sehr viel besser*
eingeschitzt). Diese Verringerung war hoher als die Verdnderungen, die sich bei Nonrespon-
dern in Bezug auf die KVT und bei gesunden Kontrollen zeigten. Schwartz et al. (1996) kom-
binierten ihre Datensédtze mit denen von Baxter et al. und konnten zeigen, dass sich prithera-
peutisch vorliegende Korrelationen zwischen rechtem OFC, Nucleus Caudatus und Thalamus
nach erfolgreicher KVT reduzierten. Der Stichprobenumfang bei beiden Studien war aller-
dings gering (jeweils N=9). In einer dritten Studie (Brody et al., 1998) konnte gezeigt werden,
dass eine pritherapeutisch hohere Aktivierung des OFC (welche einhergeht mit einer schwe-
reren Symptomatik) einen besseren Erfolg der KVT, jedoch eine schlechtere Wirkung der
Pharmakotherapie vorhersagt. Brody und Kollegen schlussfolgerten daraus, dass eine schwe-
rere Symptomatik besser psychotherapeutisch als pharmakotherapeutisch zu behandeln ist.
Eine Verringerung der Aktivitidt des Nucleus Caudatus nach der Therapiephase konnte auch
mittels der ,,Xenon inhalation method* bei Erwachsenen (Nakatani et al., 2003), nicht aber
mittels Single-voxel proton magnetic resonance spectroscopic (1H-MRS) bei Kindern (Bena-
zon, Moore, Rosenberg, 2003) gefunden werden. Saxena et al. konnten im Gegensatz zu den
bisher beschriebenen Studien zeigen, dass eine erfolgreiche kognitive Verhaltenstherapie
nicht nur mit verringerten Aktivierungen, sondern auch mit zunehmender Aktivierung einher-
geht (Saxena et al., 2009). Er untersuchte im Rahmen einer PET-Studie, welche Verdnderun-
gen mit einer intensiven 4-wochigen KVT einhergehen. 10 Patienten nahmen fiir diese Studie

jeweils an 5 Tagen der Woche an einer 90-miniitigen Einzeltherapie teil. Im Vergleich zu



Theoretischer Hintererund 26

einer gesunden Kontrollgruppe zeigte sich bei Zwangspatienten ein signifikant reduzierter
thalamischer Metabolismus nach der KVT, aber auch ein signifikanter Anstieg im dorsalen
anterioren Cingulum. Diese erhohte Aktivierung wird von den Autoren im Sinne einer stirke-
ren Emotionsregulation (Neubewertung und Unterdriickung negativer Emotionen) interpre-
tiert. Yamanishi et al. (2009) untersuchten mittels SPECT zum ersten Mal eine grofere Stich-
probe vor und nach einer Verhaltenstherapie. 45 Zwangspatienten nahmen an einer 12-
wochigen Verhaltenstherapie teil. Responder zeigten nach der Therapie signifikant geringere
rCBF-Werte im medialen prifrontalen Cortex und mittleren frontalen Gyrus im Vergleich zu
Nonrespondern. Vor der Therapie zeigten sich keine signifikanten Unterschiede zwischen
diesen beiden Gruppen. Dariiber hinaus zeigte sich bei den Respondern eine signifikante Kor-
relation zwischen dem rCBF im OFC mit der Verinderung im Y-BOCS-Wert. In der bislang
einzigen Therapieevaluationsstudie mittels fMRT wurde eine kognitive- (Stroop-Test) und
eine Symptomprovokationsaufgabe vor und nach ERP bzw. Pharmakotherapie durchgefiihrt
(Nakao et al., 2005). Nach der Therapie zeigte sich eine geringere Aktivierung von OCD-
relevanten Gehirnarealen bei Symptomprovokation (OFC, DLPFC, ACC). Allerdings konnten
hier beide Gruppen (ERP und Pharmakotherapie) aufgrund zu geringer Stichprobengréf3en
(N=6 bzw. N=4) nur gemeinsam und nicht getrennt voneinander ausgewertet werden, so dass
die Aussagekraft der Ergebnisse stark eingeschrinkt ist. Des Weiteren gelang die Symptom-
provokation nur unzureichend, was sich in sehr geringen Angstbewertungen niederschlug.
Dies ist wahrscheinlich damit zu erklédren, dass die Probanden sich lediglich zwangsrelevante
Worter vorstellen mussten und nicht wie bei anderen Symptomprovokationsstudien (z.B.
Schienle et al., 2005; Simon et al., 2010) zwangsrelevante Bilder sahen.

Insgesamt lésst sich also festhalten, dass sowohl eine medikamentdse Therapie als auch
eine Verhaltenstherapie mit einer Reduktion der Aktivierung in fiir die Zwangsstérung rele-
vanten und vor der Therapie iiberaktivierten Gehirnarealen einhergeht. Vor allem der Nucleus
Caudatus und der OFC sind Strukturen, in denen wiederholt eine verringerte Aktivierung
nach erfolgreicher Therapie gefunden werden konnte. Dies wird von den Autoren als Effekt
der Normalisierung vormals iiberaktivierter Gehirnareale interpretiert. Der Effekt der beiden
Therapiearten (Medikation und Psychotherapie) scheint also dhnlich, wohingegen die dahin-

terstehenden Mechanismen natiirlich unterschiedlich sind (Linden, 2008).

2.7 Befundlage der Zwangshandlung

Wie im Kapitel 2.4.1 beschrieben, wurden im Rahmen der Zwangsforschung mit bild-

gebenden Verfahren zahlreiche Studien durchgefiihrt, in denen mit Hilfe von Symptomprovo-
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kationsdesigns Zwangssymptome (also Zwangsgedanken und ein daraus resultierender Drang
zur Ritualausfiihrung) induziert wurden. In Bezug auf den Symptomkomplex der Zwangs-
handlungen wurde also zwar ein Drang zur Ritualausfithrung hergestellt, jedoch mussten die
Probanden diesen Drang wihrend der Untersuchung unterdriicken. Untersuchungen, die mit-
tels bildgebender Verfahren die neuronalen Korrelate der Zwangshandlung zum Forschungs-
thema machten, existieren bislang nicht. Hierbei erscheint jedoch vor allem die Frage interes-
sant, ob eine spezifische neuronale Aktivierung mit der Beendigung des ritualisierten und
repetitiven Zwangsrituals einhergeht. Hierbei sind mehrere Mechanismen denkbar, die im
Folgenden vorgestellt werden sollen.

Zunichst wire es denkbar, dass das Zwangsritual neuronale Uberaktivierungen in fron-
to-striatalen Regionen auf ein NormalmaB reduziert. In theoretischen Modellen wird ein sol-
cher Zusammenhang vermutet (Deckersbach et al., 2006), dieser konnte jedoch bislang nicht
experimentell bestitigt werden. Indirekte Hinweise hierzu ergeben sich aus subjektiven Be-
richten von Zwangspatienten (Salkovskis, Thorpe, Wahl, Wroe, Forrester, 2003; Wabhl,
Salkovskis, Cotter, 2008) und peripherphysiologischen Daten (z.B. Hodgson & Rachman,
1972). Diese stiitzen insgesamt die in Kapitel 2.3 vorgestellten &dtiologischen Modelle, welche
davon ausgehen, dass die Durchfithrung einer Zwangshandlung (Neutralisieren) zu einer Re-
duktion von Anspannung und Angst fiihrt (Lerntheoretisch: Negative Verstirkung durch den
Wegfall einer negativen Konsequenz). Diese Hypothese wurde direkt in einem Experiment
iiberpriift, in welchem zwei verschiedene Bedingungen miteinander verglichen wurden: In
beiden Bedingungen wurden Zwangspatienten ihre individuellen aufdringlichen Gedanken
vorgespielt. In der ersten Bedingung waren die Probanden im Anschluss instruiert, diese auf-
dringlichen Gedanken (durch Zwangshandlungen) zu neutralisieren. In einer zweiten Bedin-
gung wurden Probanden gebeten, sich von den aufdringlichen Gedanken durch Riickwirts-
zdhlen abzulenken. Durch das Neutralisieren reduzierte sich das Unbehagen, welches durch
die aufdringlichen Gedanken induziert wurde, signifikant stirker als durch Ablenkung
(Salkovskis et al., 2003). Welche peripherphysiologischen Veridnderungen mit der Durchfiih-
rung von Zwangsritualen einhergehen, wurde in den 70er Jahren des letzten Jahrhunderts un-
tersucht. Neuere Untersuchungen existieren hierzu nicht. In einer Studie mit 12 Wasch-
zwangspatienten konnte gezeigt werden, dass die Beriihrung eines vermeintlich kontaminier-
ten Gegenstandes mit einem signifikanten Anstieg des subjektiven Angstempfin-
dens/Unbehagens) und einem tendenziellen Anstieg der Herzfrequenzvariabilitit einhergeht
(Hodgson & Rachman, 1972). Ein anschlieBendes Waschritual fiihrte zu einer signifikanten

Reduktion der Angst / des Unbehagens und auch zu einer Reduktion in der Herzfrequenzvari-
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abilitdt; allerdings zeigte sich diese Reduktion nur im Trend und nicht als signifikantes Er-
gebnis. Auch wurde in dieser Studie keine Kontrollgruppe als Vergleich herangezogen, so
dass keine spezifischen Aussagen fiir Waschzwangpatienten getroffen werden konnen. Diese
Einschriankung gilt nicht fiir eine sieben Jahre spiter durchgefiihrte Studie (Hornsveld,
Kraaimaat, van Dam-Baggen, 1979). Hier wurden in einem &hnlichen Versuchsdesign 6
Waschzwangpatienten mit 12 psychiatrischen Kontrollen, die nicht unter Zwangsstorungen
litten, verglichen. Als abhédngige Variablen wurden die subjektiv berichtete Angst sowie die
peripherphysiologischen Malle Herzrate und Hautleitfdhigkeit erhoben. Dariiber hinaus wurde
das Hindewaschritual mit einer Videokamera aufgezeichnet. Das Beriihren eines beschmutz-
ten Objektes fiihrte zu einem Anstieg in der subjektiv empfundenen Angst und auch in den
autonomen Reaktionen. Allerdings wurde dieser Anstieg sowohl bei den Waschzwangpatien-
ten als auch bei psychiatrischen Kontrollen gefunden. Dariiber hinaus fiihrte das anschlieBen-
de Hindewaschen nur zu einer Reduktion der subjektiv empfundenen Angst, nicht aber zu
einer signifikanten Verdnderung der autonomen Reaktionen (Herzrate und Hautleitfdhigkeit).
Auch die Angstreduktion wurde fiir beide Gruppen (Waschzwangpatienten und Kontrollen)
gefunden. Ein moglicher Grund fiir die nicht gefundenen Unterschiede zwischen Patienten—
und Kontrollgruppe konnte in der verwendeten Symptomprovokation liegen. Alle Probanden
wurden im Vorfeld gebeten, verschiedene verschmutze Objekte in eine Rangreihe zu bringen.
Fiir die Symptomprovokation wurden fiir beide Gruppen Objekte derselben Hierarchiestufe
verwendet. Es ist davon auszugehen, dass die Kontrollgruppe deshalb insgesamt aversivere
Objekte erhielten als die Patientengruppe, so dass ein dhnlicher Anstieg der Angst bei selber
Hierarchiestufe durchaus nachvollziehbar ist. Dariiber hinaus fehlt auch in dieser Untersu-
chung der Vergleich mit einer gesunden Kontrollgruppe. In einem Experiment mit 11 Kon-
trollzwangpatienten, wiederum mit einer Symptomprovokation und der Durchfiihrung eines
anschliefenden Zwangsrituals als Versuchsdesign, fithrte die Durchfithrung des Zwangsritu-
als ebenfalls zu einem signifikanten Abfall der subjektiv empfundenen Angst und des Drangs
zur Ritualausfithrung (Rachman, de Silva, Roper, 1976). Auch bei gesunden Probanden konn-
ten dhnliche Effekte der Angstreduktion durch Neutralisierungsverhalten gefunden werden
(Rachman, Shafran, Mitchell, Trant, Teachman, 1996). Die Autoren erkliren, dass solch ein
Neutralisierungsverhalten dem Ausfiihren von Zwangsritualen bei Patienten mit Zwangssto-
rungen dhnelt. Sie fiihrten eine Studie durch, in welcher 63 Studenten mit erhohten ,,thought
action fusion“ (TAF)-Werten (also einer erhohten Uberzeugung, dass das, was man denkt,
auch wirklich eintrifft) untersucht wurden. Die Probanden waren instruiert, angstinduzierende

Gedanken (wie ,,Ich hoffe, dass x einen Autounfall hat*) aufzuschreiben. Die Héilfte der Pro-
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banden durfte diese Niederschrift im Anschluss ,,neutralisieren* (z.B. durch Zerreilen des
Zettels). Diese Neutralisierung reduzierte die Angst und den Drang zur Neutralisierung deut-
lich im Vergleich zu der Gruppe, welche kein Neutralisierungsverhalten zeigen durfte. Aller-
dings ergab sich der gleiche Effekt einer Angstreduktion in der zweiten Gruppe durch 20-
miniitiges Warten. Van den Hout et al. (2001) konnten die Ergebnisse mit gesunden Proban-
den replizieren, welche nicht hinsichtlich erhohter TAF-Werte selektiert waren.

Zusammengefasst sprechen die bisher vorgestellten Ergebnisse dafiir, dass durch
Zwangsrituale Angst und Unbehagen reduziert werden konnen. Bei peripherphysiologischen
Messungen sind die Ergebnisse uneinheitlicher. Insgesamt scheint auch hier eine Reduktion
autonomer Reaktionen wahrscheinlich. Vor allem bei Waschzwangpatienten konnten hier
bislang jedoch keine signifikanten Verdnderungen nachgewiesen werden. Allerdings ist so-
wohl die Zahl der Untersuchungen als auch die Stichprobengrof3e innerhalb der Untersuchun-
gen zu gering, um abschlieBende Aussagen treffen zu konnen.

Neben den Belegen einer Reduktion von Angst und Unbehagen durch das Waschritual
verfolgten Wahl et al. (2008) die Fragestellung, welche Kriterien auf kognitiver Ebene erfiillt
sein miissen, damit Waschzwangpatienten ihr exzessives und ritualisiertes Waschritual been-
den konnen. Hierzu wurden Waschzwangpatienten (sowie Patienten mit anderen Zwangs-
symptomen und gesunde Kontrollen) mittels Fragebdgen und Interviews iiber ihre Waschritu-
ale befragt. Dariiber hinaus wurde im experimentellen Setting ein Waschritual durchgefiihrt.
Im Vergleich zu den Kontrollgruppen verwendeten Waschzwangpatienten insgesamt signifi-
kant haufiger subjektive Kriterien, um zu bestimmen, wann das Waschritual beendet werden
kann, und bewerteten diese Kriterien als wichtiger.

Auch im Rahmen von Symptomprovokationsstudien wurden Vermutungen iiber die
neuronalen Korrelate der Zwangshandlung aufgestellt. So wurde z.B. angenommen, dass eine
erhohte Aktivierung in den Basalganglien wihrend der Symptomprovokation mit dem Drang
zur Ritualausfithrung und dem Bemiihen der Zwangspatienten, diesem Drang zu widerstehen,
in Verbindung steht (Breiter & Rauch, 1996; Breiter et al., 1996; McGuire et al., 1994).
Cottraux et al. (1996) stellten einen niedrigeren regionalen cerebralen Blutfluss (rCBF) in
den Basalganglien und im Thalamus bei Zwangspatienten im Vergleich zur Kontrollgruppe
fest. Dieses Ergebnis wich von bisherigen Befunden ab, in denen Zwangspatienten eine er-
hohte Aktivierung in diesen Regionen im Vergleich zu gesunden Kontrollen zeigten. Die Au-
toren fiihrten die niedrigere Aktivierung der Basalganglien darauf zuriick, dass die Patienten
wihrend der PET-Messung verdeckte Rituale ausgefiihrt haben. Einzelne Patienten hatten von

einer Ritualausfithrung wihrend der Untersuchung berichtet. Auch Cottraux et al. (1996)
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schlussfolgerten daraus, dass eine Hyperaktivitidt der Basalganglien ein Korrelat der Unter-
driickung der Ritualausfithrung ist. Somit lieBe sich in Bezug auf die neuronale Aktivierung
wihrend der Ritualausfiihrung weiter schlussfolgern, dass sich die Hyperaktivitdt zum Ende
des Rituals reduzieren sollte, da das Ritual durchgefiihrt wurde und somit nicht mehr unter-
driickt werden muss.

Eine weitere Hypothese zur Erkldrung der Beendigung der Zwangshandlung stellt die
Doppelverstarkerhypothese dar (Sieg & Scholz, 2001). Diese besagt, dass die Durchfithrung
der Zwangshandlung nicht nur mit einer Reduktion negativer Gefiihle und Anspannung ein-
hergeht. Dariiber hinaus postuliert diese Hypothese einen Anstieg positiver Emotionen zum
Ende des Rituals. So vermutet auch Aouizerate et al. (2004), dass es sich wie eine Art der
Belohnung anfiihlt, das Zwangsritual zu beenden. Diese Hypothese lédsst sich gut verbinden
mit der Konzeptionalisierung der Zwangsstorung als Verhaltenssucht (Denys, Zohar, Westen-
berg, 2004; Holden, 2001). Demnach kann die Zwangshandlung aufgrund des belohnenden
Effekts, welcher der Reduktion von Anspannung folgt, als suchterzeugend betrachtet werden
(Figee et al., 2011). Hier wird somit eine &tiologische Néihe zur Sucht und spezieller auch zu
stoffgebundenen Siichten hergestellt. Bei stoffgebundenen Siichten (z.B. Nikotinabhingig-
keit) aktivieren mit der Sucht assoziierte Stimuli (z.B. eine Zigarette) auf neuronaler Ebene
das Belohnungssystem (Diekhof, Falkai, Gruber, 2008). Der Nucleus Accumbens stellt dabei
eine wichtige Kernstruktur dieses Belohnungssystems dar. Unterteilt man die Suchthandlung
in einzelne Phasen, so zeigt sich fiir Raucher bei der Endphase des Rauchvorgangs eine Deak-
tivierung des Belohungssystems, wohingegen der Beginn des Rauchvorgangs mit einer Akti-
vierung des Belohungssystems einhergeht (Stippekohl et al., 2010). Dieses Ergebnis konnte
umgekehrt auf die Zwangsstorung zutreffen. Bei Rauchern geht vor allem der Beginn des
Rauchvorgangs mit einem belohnenden Effekt einher, da hier das vorherige Craving reduziert
wird. Anders geht bei Zwangspatienten der Beginn der Zwangshandlung mit hoher Anspan-
nung und Angst und das Ende mit Erleichterung und gegebenfalls einem Belohnungsgefiihl
einher (Figee et al., 2011; Salkovskis et al., 2003). Der belohnende Effekt der Ritualbeendi-
gung konnte somit mit einer Aktivierung des Nucleus Accumbens einhergehen.

Zusammengefasst geht die Durchfiihrung des Zwangsrituals mit einer Reduktion von
Angst und Anspannung einher. Aufgrund bisheriger Befunde aus Symptomprovokationsstu-
dien ist auch eine Reduktion der Aktivierung vormals hyperaktivierter Gehirnstrukturen
wahrscheinlich, welche dann eine Beendigung des Rituals ermoglichen konnte. Fiir den
Waschzwang sind diese Hyperaktivierungen vor allem in emotionsverarbeitenden Strukturen

(Amygdala und Insula), aber auch Strukturen des CSTC-Regelkreises zu finden. Somit wire
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in Bezug auf die Zwangshandlung eine Hyperaktivierung zu Beginn des Rituals und eine Re-
duktion dieser Hyperaktivierung zum Ende des Rituals zu vermuten. Ebenso konnte die Ritu-
albeendigung aufgrund seines belohnenden Effektes jedoch auch mit einer Aktivierung des

Belohnungssystems einhergehen.

2.8 Die Verwendung von Videos und Bewegungsbeobachtung wiihrend der
funktionellen Bildgebung

Bislang wurde, wie bereits erldutert, keine bildgebende Untersuchung durchgefiihrt,
welche die Zwangshandlung in das Zentrum der Untersuchung stellte. Dies liegt zum Teil
auch daran, dass die Durchfiihrung einer Zwangshandlung wihrend einer bildgebenden Mes-
sung aufgrund der technischen Gegebenheiten der Untersuchungsverfahren nicht méglich ist.
Zum einen verhindert die liegende Position das Ausfiihren vieler Zwangshandlungen. Zum
anderen verursachen Bewegungen Bewegungsartefakte, welche eine Auswertung der funktio-
nellen Bildgebung in groBen Teilen unmoglich machen wiirde. Eine Moglichkeit, die
Zwangshandlung trotzdem wéhrend einer funktionellen Bildgebung zu untersuchen, liegt in
dem Konzept der Bewegungsbeobachtung und dem Einsatz von Videos.

Die Verwendung von Videos: Wie in Kapitel 2.4 erlautert, kamen bereits verschiedene
Verfahren (taktile, auditive und visuelle Stimuli) zum Einsatz, um die neuronalen Korrelate
der Zwangsstorung zu untersuchen. Im Bereich der visuellen Stimuli wurden bislang aus-
schlieBlich Bilder verwendet, um stérungsspezifische Symptome zu induzieren. Jedoch wird
aktuell der Einsatz von Videos als eine weitere vielversprechende Methode diskutiert. In einer
ersten Pilotstudie wurde die Verwendung von Bildern und Videos im Hinblick auf die Eig-
nung als Stimulusmaterial in bildgebenden Untersuchungen untersucht (Simon, Kischkel,
Spielberg, Kathmann, 2012). Hierbei wurden 13 Zwangspatienten und 13 gesunden Kontroll-
probanden zwangsrelevante, allgemein aversive und neutrale Videos und Bilder présentiert.
Die Probanden wurden gebeten, die Stimuli hinsichtlich hervorgerufener (symptombezoge-
ner) Angst sowie Valenz und Arousal zu bewerten. Die Autoren konnten zeigen, dass die Vi-
deos im Vergleich zu den Bildern eine hohere symptombezogene Angst auslosten. Auch bei
anderen psychischen Erkrankungen wie der spezifischen Phobie (z.B. Straube, Glauer, Dilger,
Mentzel, Miltner, 2006) oder der posttraumatischen Belastungsstorung (z.B. Geracioti et al.,
2008) kamen bereits Videos im Rahmen von Symptomprovokationsstudien erfolgreich zum
Einsatz. Insgesamt scheint der Einsatz von Videos sinnvoll, da bewegte Bilder eher der alltig-

lichen Erfahrung von Zwangspatienten entsprechen als statische Bilder. Somit sind Videos
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eher geeignet, realitdtsnahe Angstlevel zu induzieren. Dies scheint fiir Symptomprovokations-
studien zu gelten, noch viel mehr jedoch fiir die Untersuchung der Zwangshandlung, da es
sich hierbei per Definition um ein dynamisches Geschehen handelt. Somit scheint bei der Un-
tersuchung der Zwangshandlung der Einsatz von Videos die 6kologisch validere Stimulusva-
riante zu sein.

Bewegungsvorstellung und Bewegungsbeobachtung: Bei der Bewegungsvorstellung er-
halten Probanden die Instruktion, sich eine spezifische Handlung genau vorzustellen, ohne
dabei die Handlung tatsdchlich durchzufiihren (Lorey et al., 2009; Lorey et al., 2013; Lorey et
al., 2010; Munzert & Zentgraf, 2009). Es konnte gezeigt werden, dass die Bewegungsvorstel-
lung und die Bewegungsdurchfithrung sehr dhnliche neuronale Reprisentationen aufweisen
(Jeannerod, 2001, Jeannerod, 1994). Jeannerod (2001) postulierte daraus das Konzept der
funktionellen Aquivalenz zwischen der Vorstellung und der Ausfiihrung einer Handlung. Eine
Uberlappung der neuronalen Repriisentation wurde dariiber hinaus auch zwischen der Bewe-
gungsbeobachtung und der Bewegungsdurchfiihrung nachgewiesen (Pilgramm et al., 2010;
Pilgramm, Lorey, Stark, Munzert, Zentgraf, 2009; Zentgraf et al., 2005). Bei der Bewegungs-
beobachtung unterstiitzt eine externe Prisentation der Bewegung, z.B. iiber ein Video, den
Simulationsprozess. Dieses Konzept konnte auch zur Untersuchung der Zwangshandlung

wihrend der funktionellen Bildgebung gut geeignet sein.

2.9 Vorstellung der durchgefiihrten Studie

Das Wissen iiber die neuronalen Mechanismen der Zwangshandlung kann ein tiefgrei-
fenderes Verstdndnis dieser Storung ermoglichen. So kann die Kenntnis dariiber, ob und wie
sich neuronale Aktivierungen wihrend der Zwangshandlung veridndern und vor allem, ob eine
bestimmte neuronale Aktivierung mit der Beendigung der lang andauernden, repetitiven
Zwangshandlung in Verbindung gebracht werden kann, einen wichtigen Beitrag fiir das Ver-
standnis vor allem der Aufrechterhaltung der Zwangsstorung liefern. Die vorliegende Studie
sollte deshalb die neuronalen Prozesse wihrend der Ritualausiibung untersuchen. Dariiber
hinaus sollte untersucht werden, wie sich diese neuronalen Prozesse durch eine Symptomre-
duktion (nach einer kognitiven Verhaltenstherapie) verdndern. Erstmals war hierbei die Un-
tersuchung der Ritualausiibung wihrend einer funktionellen Untersuchung durch die Verwen-
dung eines innovativen Imaginationsparadigmas moglich. Dabei wurde die Zwangshandlung
(sowie eine vorangegangene Symptomprovokation) wihrend der funktionellen Bildgebung

imaginativ von den Probanden durchgefiihrt. Um eine prézise und zwischen den Probanden
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vergleichbare imaginative Ausfithrung sicherzustellen, wurden Videos von prototypischen
Sequenzen der Zwangshandlung (Beginn, Mitte, Ende der Handlung) und einer Symptompro-
vokation prisentiert. Da Zwangsrituale hoch individuelle, ideosynkratische Handlungen dar-
stellen (Wahl et al., 2008), wurden jeweils Videos der individuellen Zwangsrituale verwendet.
Um Konfundierungen aufgrund der unterschiedlichen neuronalen Aktivierung verschiedener
Subtypen auszuschlieBen, wurde die Studie ausschlieBlich mit Waschzwangpatienten durch-
gefiihrt. Der Subtyp Waschzwang wurde ausgewihlt, da es sich beim Hindewaschen um ein
universelles Verhalten handelt, das von jedem Menschen durchgefiihrt wird (Wahl et al.,
2008). Dies ermoglichte den Vergleich mit einer gesunden Kontrollgruppe, so dass Aussagen
iber die zwangsspezifische neuronale Aktivitit getroffen werden konnten. Basierend auf der
vorgestellten Literatur, wurde erwartet, dass die (imaginative) Durchfithrung des Zwangsritu-
als mit einer Normalisierung von neuronaler Uberaktivierung einhergeht. Diese wurde in den
Strukturen erwartet, welche mit der Pathophysiologie des Waschzwangs in Verbindung ste-
hen (Amygdala, Insula sowie Strukturen des CSTC-Regelkreises). Dariiber hinaus wurde ge-
testet, ob das Ende des Rituals mit einer Aktivierung des Belohnungssystems einhergeht. In
einer zweiten Analyse wurde untersucht, inwiefern sich die neuronale Aktivierung wihrend

der Zwangshandlung nach einer erfolgreichen Psychotherapie verindert hat.
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2.10 Hypothesen

Fragestellung 1:
Welche Effekte hat die imagindre Ritualausfiithrung, induziert durch das Betrachten individu-
eller Waschritualvideos, auf subjektiver (Valenz und Erregung) und neuronaler Ebene? Wie

unterscheiden sich hierbei Waschzwangpatienten von gesunden Kontrollen?

Hypothese 1

Subjektive Ebene: In Bezug auf die empfundene Valenz und Erregung wird eine Reduktion
innerhalb der Erregungsratings sowie eine Erhohung der Valenz iiber die einzelnen Phasen
des Zwangsgeschehens (Symptomprovokation, Beginn, Mitte und Ende des Rituals) hinweg
erwartet. Dariiber hinaus wird erwartet, dass sich die empfundene Valenz und Erregung wih-
rend der Phasen Symptomprovokation, Beginn und Mitte signifikant von der Valenz und Er-
regung wihrend des Betrachtens eines neutralen Kontrollvideos unterscheidet. Hingegen wird
erwartet, dass sich das Ende des Rituals nicht signifikant in Valenz und Erregung vom Be-

trachten eines neutralen Kontrollvideos unterscheidet.

Hirnphysiologische Ebene: In Bezug auf die hirnphysiologische Aktivierung wird eine Re-
duktion der Aktivierung im Sinne einer Normalisierung vormals iiberaktivierter Strukturen
iber die einzelnen Phasen des Zwangsgeschehens (Symptomprovokation, Beginn, Mitte und
Ende des Rituals) hinweg erwartet.

e Dabei wird zunédchst angenommen, dass die Symptomprovokation mit einer Aktivie-
rung der Amygdala und Insula aber auch der Basalganglien (Nucleus Caudatus, Glo-
bus Pallidum, Putamen), dem Thalamus sowie dem Orbitofrontalen Cortex und Ante-
rior Cinguldren Cortex einhergeht. Diese Aktivierung wird bei Waschzwangpatienten,
nicht aber bei gesunden Kontrollen erwartet.

e Die Reduktion der Aktivierung wird in denselben Strukturen (Amygdala, Insula, Ba-
salganglien, Thalamus, OFC, ACC) erwartet. Dies sollte sich in einer hoheren Akti-
vierung wihrend der Symptomprovokation und des Beginns des Rituals im Vergleich
zum Ende des Rituals zeigen. Es wird angenommen, dass eine Reduktion der neurona-
len Aktivierung ausschlieBlich bei Zwangspatienten, nicht aber bei gesunden Kontrol-
len vorliegt, so dass sich diese beiden Gruppen signifikant in den beschriebenen Ver-
gleichen voneinander unterscheiden. Da eine Einnahme psychopharmakologischer

Medikation die neuronale Aktivierung reduziert, sollte dieser Gruppenunterschied
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groBer sein, wenn nur unmedizierte Zwangspatienten mit einer gesunden Kontroll-
gruppe verglichen werden, als wenn auch medizierte Zwangspatienten in die Stich-

probe eingeschlossen werden.

Hypothese 2

Es wird erwartet, dass die beschriebene Reduktion nur durch die imaginére Ritualausfiihrung,

nicht aber durch eine gleich lange andauernde Wartezeit erzielt werden kann. Dies gilt fiir

Zwangspatienten, nicht aber fiir gesunde Kontrollen, so dass fiir diese kein Unterschied zwi-

schen imagindrem Ausfiihren eines Handewaschens und einer entsprechend langen Wartezeit

bestehen sollte.

Subjektive Ebene: Deshalb wird in Bezug auf die empfundene Valenz und Erregung
ein Interaktionseffekt im Sinne eines signifikanten Unterschiedes zwischen imaginérer
Ritualausfiihrung und Wartezeit innerhalb der Patientengruppe, nicht aber innerhalb
der Kontrollgruppe erwartet.

Hirnphysiologische Ebene: Auf neuronaler Ebene wird erwartet, dass bei Zwangspati-
enten eine signifikant geringere Aktivierung wihrend der Endphase des Rituals im
Vergleich zu einer dquivalent langen Wartezeit vorliegt. Auch hier wird erwartet, dass
dieser Unterschied bei Zwangspatienten, nicht aber bei gesunden Kontrollen zu finden

ist.

Hypothese 3

Dariiber hinaus soll in Bezug auf die vorgestellte Doppelverstiarkerhypothese getestet werden,

ob das Ende des Rituals mit einer vermehrten Aktivierung des NAcc einhergeht,

Es wird erwartet, dass bei Zwangspatienten das Ende des Rituals mit einer hoheren
Aktivierung des NAccs im Vergleich zu der Phase des Beginns (sowie der Symptom-
provokation) einhergeht. Diese Aktivierung des NAccs wird ausschlieBlich bei
Zwangspatienten, nicht aber bei gesunden Kontrollen erwartet, so dass sich die beiden

Gruppen signifikant voneinander unterscheiden sollten.

Fragestellung 2:

Wie verdndern sich die beschriebenen neuronalen Korrelate durch eine Symptomreduktion

nach einer kognitiven Verhaltenstherapie? Welche Veridnderungen ergeben sich auf subjekti-

ver Ebene?
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Hypothese 1

Subjektive Ebene: Es wird erwartet, dass sich in Bezug auf Valenz und Erregung die beiden
Messzeitpunkte (1) vor und (2) nach der Therapie voneinander unterscheiden. Wihrend der
Phasen der Symptomprovokation, des Beginns und der Mitte des Rituals sollte nach erfolgrei-
cher Therapie eine signifikant niedrigere Erregung und hohere Valenz vorliegen als vor der
Therapie.

Hirnphysiologische Ebene: Es wird erwartet, dass die Therapie in einer Normalisierung der
Aktivierung in vormals iiberaktivierten neuronalen Strukturen (Amygdala, Insula, CSTC-
Netzwerk) resultiert. Somit wird wéihrend der Phasen Symptomprovokation sowie Beginn und
Mitte des Rituals eine verminderte Aktivierung in diesen Strukturen nach der Therapie im
Vergleich zu vor der Therapie erwartet. Dariiber hinaus wird angenommen, dass der beschrie-
bene Abfall in der neuronalen Aktivierung iiber die zwangsrelevanten Phasen hinweg nach
erfolgreicher Verhaltenstherapie nicht mehr vorliegt, so dass sich die Verldaufe vor und nach
der Therapie signifikant voneinander unterscheiden. Im Einzelnen wird deshalb eine signifi-
kant hohere neuronale Aktivierung vor der Therapie erwartet, wenn die Phase der Symptom-
provokation mit der Endphase bzw. der Beginn des Rituals mit der Endphase verglichen wird.
Diese hohere Aktivierung wird sowohl in der Amygdala und Insula als auch in den Strukturen

des CSTC-Netzwerkes erwartet.

Hypothese 2
Als explorative Fragestellung soll dariiber hinaus untersucht werden, in welchen Strukturen
die neuronale Aktivierung vor der Therapie einen Therapieerfolg im Sinne einer Symptomre-

duktion vorhersagen kann.
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3 Methode

3.1 Stichprobe

Die Rekrutierung der Zwangspatienten (Patientengruppe, PG) erfolgte mittels ver-
schiedener Beitrdge in Zeitschriften, Zeitungen und im Radio. Zusitzlich wurden Briefe mit
Informationen iiber die Studie an niedergelassene Arzte versendet. AbschlieBend wurde eine
Rundmail an Studenten und Mitarbeiter der Universitit geschickt. Die Probanden fiir eine
gesunde Kontrollgruppe wurden ebenfalls iiber eine Rundmail sowie iiber Aushinge und Zei-
tungsanzeigen rekrutiert.

Insgesamt nahmen in der Patientengruppe 20 Patienten (12 weiblich) mit der Primér-
diagnose Zwangsstorung nach DSM-IV (APA, 1994 American Psychiatric Association, 1994)
und 20 gesunde, entsprechend Alter, Geschlecht und Héndigkeit zugeordnete, Kontrollpro-
banden an der Untersuchung teil. Das Alter der Patientengruppe lag zwischen 18 und 48 Jah-
ren (M=30,88; SD=7,54). Insgesamt waren 45 Probanden an der Studie interessiert. Im Rah-
men der Probandenauswahl (siehe 2.2) stellte sich fiir 25 Patienten heraus, dass entweder die
Einschlusskriterien nicht erfiillt wurden oder eines der Ausschlusskriterien zutraf.

15 Patienten der untersuchten Patientenstichprobe waren unmediziert, vier wurden mit
Selektiven Serotonin-Wiederaufnahmehemmern (SSRI) und ein Patient mit einem Selektiven
Serotonin-Noradrenalin-Wiederaufnahmehemmer (SSNRI) behandelt. Drei Patienten litten
zusitzlich zu der Primirdiagnose Zwangsstorung an einer weiteren komorbiden Achse I St6-
rung nach DSM-1V (Soziale Phobie (N=1), Spezifische Phobie (N=1) und Dysthymia (N=1);
ein Patient litt unter zwei zusitzlichen komorbiden Achse I Storungen (Soziale Phobie und
Depression).

12 der 20 Patienten (8 weiblich) nahmen im Anschluss an die erste Untersuchung (im
Folgenden als T1 bezeichnet) im Rahmen der Studie eine kognitive Verhaltenstherapie (31
Sitzungen) in Anspruch. Im Anschluss an diese Therapie nahmen diese Probanden erneut an
einer funktionellen Kernspinuntersuchung teil (im Folgenden als T2 bezeichnet). Zwei dieser
Probanden waren mediziert. Sie wurden gebeten, die Medikation stabil zu halten, bis alle Un-
tersuchungen abgeschlossen waren. Eine Auflistung der die Probandenzahlen zu den einzel-
nen Projektzeitpunkten ist in Tabelle 1 aufgefiihrt.

Das Alter der Kontrollgruppe lag zwischen 18 und 48 Jahren (M = 30,94; SD = 7,78).
12 der Kontrollprobanden nahmen nach einer 4-monatigen Wartezeit erneut an der Untersu-

chung teil (72).
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Tabelle 1: Ubersicht iiber die Anzahl der Probanden in der Patientengruppe und Kontroll-
gruppe zu den jeweiligen Projektphasen

Studienteilnehmer

Patientengruppe

Gesunde Kontrollen

Telefonscreening: N =49

Telefonscreening: N = 45

\ 4 \ 4
Teilnahme Voruntersu- Teilnahme Voruntersu-
chung: N =32 chung: N =30
\ 4 \ 4

Teilnahme T1: N =20

Teilnahme T1: N =22

A 4

Teilnahme
Therapie: N = 12

A 4

v

Teilnahme T2: N =12

Teilnahme T2: N =12

3.2 Probandenauswahl

Die Probandenauswahl der Patientengruppe erfolgte in einem mehrstufigen Verfahren.

Zunichst wurde mit interessierten Probanden ein Telefoninterview durchgefiihrt. Hier wurden

erste Informationen iiber die Studie vermittelt und es erfolgte eine erste Erfragung der aktuel-

len Symptomatik. Da nur Patienten mit Waschzwingen (Zwangsstorung als primére Diagnose

mit einem Waschzwang als dominantem Zwang) in die Stichprobe mit aufgenommen werden

sollten, wurden die wichtigsten Kriterien diesbeziiglich (Durchfiihren regelméfBiger Waschri-

tuale [Dauer, Haufigkeit], Angst und/oder Ekel vor bestimmten Objekten, von denen eine

Verunreinigung oder Infektion ausgehen konnte etc.) abgefragt. Dariiber hinaus erfolgte eine

Abklidrung der wichtigsten potentiell vorliegenden Ausschlusskriterien zur Teilnahme an der

Studie, zum einen in Bezug auf die magnetresonanztomographische Messung und zum ande-

ren in Bezug auf die Symptomatik (z.B. Einnahme von Medikation mit Ausnahme von SSRIs

und SNRIs und bestimmte komorbide Diagnosen).
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Zur weiteren Abklidrung der Ein -und Ausschlusskriterien wurde in einer weiteren Sit-
zung das Strukturierte Klinische Interview fiir DSM-1V (SKID-1 Wittchen, Wunderlich,
Gruschwitz, Zaudig M., 1997; SKID-II Fydrich, Renneberg, Schmitz, Wittchen, 1997) durch-
gefiihrt. Hier wurde die Diagnose der Zwangsstorung gestellt und sichergestellt, dass keine
komorbiden psychischen Erkrankungen vorliegen, welche als Ausschlusskriterium fiir die
Teilnahme an der Studie definiert wurden (siehe Tabelle 2). Eigenschaften und Schwere der
Zwangssymptome wurden dariiber hinaus mit der Yale-Brown Obsessive-Compulsive Scale
(Y-BOCS, Goodman et al., 1989a) und Symptom Checklist (Goodman et al., 1989b) sowie
dem Obsessive-Compulsive Inventory-Revised (OCI-R; engl.: Foa, Kozak, Salkovskis, Coles,
Amir, 1998, deutsch: Gonner, Leonhart, Ecker, 2007) erfasst. Nur Patienten mit einer klinisch
relevanten Symptomschwere im Y-BOCS (Wert > 16) und der “Waschen”-Subskala im OCI-
R (Wert > 3) sowie Symptomen der Kategorie ,,Reinigungs-Wasch-Zwinge* als Hauptsymp-
tom in der Y-BOCS Checkliste wurden in die Studie aufgenommen. Zur genauen Beschrei-
bung der einzelnen Untersuchungstermine und der verwendeten Messinstrumente siehe 2.5
bzw. 2.4. Eine ausfiihrliche Auflistung aller Ein -und Ausschlusskriterien ist in Tabelle 2 zu

finden.
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Tabelle 2. Einschluss- und Ausschlusskriterien.

Patientengruppe

Einschlusskriterien

Alter: 18-69 Jahre

Zwangsstorung als primdre DSM-1V Diagnose; Waschzwang als dominanter Zwang

Gesamtwert in der Yale-Brown Obsessive-Compulsive Scale > 16

Gesamtwert bei der “Waschen”-Subskala im OCI-R > 3

Dauer der Erkrankung > 1 Jahr

Symptome der Kategorie ,,Reinigungs-Wasch-Zwinge* als Hauptsymptom in der Y-BOCS
Checkliste

Ausschlusskriterien

Neurologische Erkrankungen

Achse I (DSM-1IV): Vorliegen einer Diagnose Manie oder Schizophrenie (aktuell und in der
Vergangenheit), aktuelle schwere depressive Episode oder posttraumatische Be-
lastungsstorung, Alkohol- oder Substanzabhingigkeit in den letzten 6 Monaten

Achse II (DSM-IV): Vorliegen einer schizoiden-, paranoiden-, antisozialen- oder Border-
linepersonlichkeitsstorung

Suizidalitét

Instabile Medikamenteneinnahme im vergangenen Monat (SSRI, SNRI)

Jegliche Einnahme psychopharmakologischer Medikation mit Ausnahme von SSRIs und
SNRIs

Kontrollgruppe

Ausschlusskriterien

Neurologische Erkrankungen

Jegliche DSM-1V Diagnose im Erwachsenenalter (Achse I und II)
Jegliche Einnahme psychopharmakologische Medikation
Uberschreitung eines Cut-Offs in den Unterskalen des OCI-R
Berufsbedingtes regelmifBiges und ritualisiertes Hindewaschen

Zur Auswahl der Kontrollprobanden wurde fiir jeden Teilnehmer der Patientengruppe
eine Kontrollperson (Stichprobenpartner) nach den Variablen Alter, Geschlecht und Héndig-
keit ausgewihlt. Beim Alter wurde ein Altersrange von +/- zwei Jahren um das Alter der je-
weiligen Person der Patientengruppe verwendet. Ausschlusskriterien der Kontrollgruppe sind
ebenfalls in Tabelle 2 zu finden.

Die Studie wurde in Ubereinstimmung mit den ethischen Richtlinien der Abfassung
von Helsinki (World Medical Association, 2000) durchgefiihrt. Es lag ein positives Ethikvo-
tum der lokalen Ethikkommission vor. Die Teilnahme an der Studie wurde mit zehn Euro pro

Stunde vergiitet.
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3.3 Stimuli und Versuchsdesign

Wihrend der fMRT-Messung wurden den Probanden Ausschnitte ihres individuellen
Waschrituals préasentiert. Diese beinhalteten eine Symptomprovokationsphase sowie die Pra-
sentation des Anfangs, der Mitte und des Ende des Waschrituals. Probanden der Patienten-
und Kontrollgruppe durchliefen das gleiche Versuchsdesign, wobei Probanden der Kontroll-
gruppe den Symptomprovokationsgegenstand ihres jeweiligen Stichprobenpartners erhielten.
Die Erstellung dieser Stimuli sowie das genaue Versuchsdesign werden im Folgenden vorge-

stellt.

3.3.1 Stimuli-Erstellung

Auswahl des Symptomprovokationsgegenstandes: Zur Erstellung des Symptomprovo-
kationsvideos wurde mittels eines Selektionsbogens ein Gegenstand ausgewihlt, der bei dem
Patienten einen starken Drang zur Ritualausfithrung ausloste. In dem Selektionsbogen (Be-
wertungsbogen Symptomprovokation, siehe Anhang IV) waren 10 Gegenstinde abgebildet
(sieche Abbildung 2), welche die Probanden beziiglich der Auslosung eines Drangs zum Hén-
dewaschen bewerten sollten. Die Bewertung erfolgte auf einer 5-stufigen Antwortskala
(0=,,gar nicht* bis 4=,,sehr stark®, wobei ein starker Drang zur Ritualausfithrung dem Wert 3
entspricht). Die Gegenstidnde in dem Fragebogen wurden sowohl verbal beschrieben als auch
visuell préasentiert. Beim Vorliegen mehrerer mit 3=, stark “ bewerteten Gegenstinden wurde
per Losverfahren ein Gegenstand ausgewdébhlt.

Erstellung der Videos: Zur Erstellung der Videos wurden die Probanden beim Beriih-
ren des Symptomprovokationsgegenstandes und beim anschlieBenden Héndewaschen mit
einer digitalen Videokamera (Sony HDR-SR12E) aufgenommen. Die Aufzeichnung der
Symptomprovokation und des Waschrituals erfolgte in zwei verschiedenen Rdumen des Ben-
der Institute of Neuroimaging (BION), um Kontexteffekte zu verhindern. Die Kamerapositio-
nierung (Position und Einstellung des Stativs in Hohe und Drehwinkel) sowie die Kameraein-
stellung (Beleuchtung, Weillabgleich usw.) wurden standardisiert durchgefiihrt. Zur weiteren
Standardisierung trugen alle Probanden bei der Videoerstellung ein schwarzes T-Shirt. Die
Kameraposition wurde so ausgewdhlt, dass Riicken und Hénde des Probanden im Videoaus-
schnitt zu sehen waren. Das Waschbecken zur Durchfithrung des Waschrituals wurde vor der
Videoerstellung desinfiziert und gereinigt und frische Papierhandtiicher wurden auf einer Ab-
lage ausgelegt. Um eine moglichst hohe Vergleichbarkeit mit einem alltidglichen Waschritual

herzustellen, wurde dem Probanden die Seife bereitgestellt, welche dieser auch im Alltag
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verwendet (Fliissigseife oder feste Seife; erfragt im Teilnehmerbogen (Kapitel 2.5.2, Anhang
III)). Fiir die Probanden der Kontrollgruppe wurde die Seifenart des entsprechenden Stichpro-
benpartners verwendet. Wihrend der Aufzeichnung der Symptomprovokation war der Ver-
suchsleiter mit dem Probanden im Raum, um dem Probanden Start-und Endpunkt der Beriih-
rung (nach 20 Sekunden) anzugeben. Der Proband war instruiert, den Gegenstand mit beiden
Hénden vollstindig zu greifen. Wihrend der Aufzeichnung des Waschrituals war der Ver-

suchsleiter nicht im Raum. Der Proband konnte die fiir ihn notwendige Zeit im Raum ver-

bringen, um sich die Hinde zu waschen.

Abbildung 2: Fiir die Symptomprovokation verwendete Objekte

Erstellung der Stimuli aus den Videos: Die Videos wurden am PC mittels des Pro-
gramms Virtual Dub 1.8.8 in einzelne Szenen von jeweils 15 Sekunden Linge geschnitten.
Dabei wurde ein Symptomprovokationsvideo (S) sowie drei Videos des Handewaschens: Be-
ginn (B), Mitte (M) und Ende (E) erstellt. Die Auswahl der Videoszenen erfolgte standardi-
siert nach folgendem Vorgehen:

* Beginn: Startpunkt = eine Sekunde vor der ersten Handlung; Dauer: 15 Sekunden

= Ende: Startpunkt = 2 Sekunden vor Schlieen des Wasserhahns; Dauer: 15 Sekunden

* Mitte: (Endpunkt des Endvideos minus Startpunkt des Beginnvideos) /2 + 7,5 Sekun-
den

Zusitzlich wurde ein 15-sekiindiges Kontrollvideo (K) erstellt, welches animierte, sich
bewegende Wiirfel beinhaltete. Dieses wurde fiir alle Probanden als Kontrollvideo verwendet.
Die Préasentation von neutralen Wiirfeln sollte sicherstellen, dass das Kontrollvideo keinerlei

waschzwangrelevante Assoziationen hervorrief.
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3.3.2 Versuchsdesign

Wihrend der fMRT-Messung wurden die individuellen Videos im Rahmen eines
Blockdesigns présentiert. Ein Trial bestand aus den 4 zwangsbezogenen Videos ,,Symptom-
provokation® (S), ,,Beginn®“ (B), ,,Mitte” (M) und ,,Ende* (E) des Waschrituals sowie des
neutralen Kontrollvideos. Die Videos wurden in nicht randomisierter Reihenfolge dargeboten
(siche Abbildung 3). Die nicht randomisierte Reihenfolge wurde aufgrund der speziellen
Stichprobe gewihlt, da fiir Waschzwangpatienten die Zwangshandlung ritualisierten Charak-
ter besitzt, welcher sich auch in einer exakten Abfolge einzelner Handlungen widerspiegelt
(Wahl et al., 2008). Nach jedem Video wurden die Probanden gebeten, die aktuell empfunde-
ne Valenz und Erregung mittels einer computerbasierten Version das Self-Assessment Ma-
nikin (SAM, Bradley & Lang, 1994) auf zwei neunstufigen Skalen einzuschitzen (sieche Ab-
bildung 4 und 5). Hierbei wurde die jeweilige Ratingskala bis zur Bestidtigung der Eingabe
durch den Probanden prisentiert, maximal jedoch fiir 5 Sekunden. Wurde in dieser Zeit kein
Rating bestitigt, wurde dieses Rating als ,,fehlend gewertet. Zu Beginn und zum Ende jedes
Trials erschien ein Fixationskreuz, wobei die Prisentationsdauer zufillig zwischen 0 und 2,25
Sekunden bzw. 2,75 und 5 Sekunden variierte (Jitter), so dass sich die Zeiten zusammen auf 5

Sekunden addierten.

Kontrollvideo

Symptomprovokation

Experimental- )
bedingung -l

15.Sek, 1

L]
Habituations-
kontroll- 3
bedingung ¢

Abbildung 3: Schematische Darstellung jeweils eines Trials: Experimentalbedingung und
Habituations-Kontrollbedingung. Anmerkung: der SAM (Valenz und Arousal) wurde nach
jedem Video in den 10 Sekunden durchgefiihrt und ist hier nicht abgebildet.

Zur Kontrolle moglicher Habituationseffekte wurden bei vier der insgesamt zehn Tri-
als die Waschszenen (,,B%, ,,M*“ und ,,E*) durch ein Fixationskreuz ersetzt (im Folgenden be-
zeichnet mit ,,Bx“, ,Mx* und ,,Ex*). Die Prdsentationsdauer des Fixationskreuzes entsprach
jeweils der Préasentationsdauer der Waschszenen (15 Sekunden). Das Valenz- und Erregungs-
rating blieb bestehen (siehe Abbildung 3). Dieser Trial wird im Folgenden als ,,Habituations-

Kontroll-Trial®, die darin enthaltenen Fixationskreuzphasen (,,Bx*, ,,Mx* und ,,Ex*) als Habi-
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tuations-Kontrollbedingung bezeichnet. Die Prisentation der Trials (Experimentaltrials und

Habituationskontroll-Trial) erfolgte ebenfalls in einer festgelegten Reihenfolge.

N N Y o I O B O B O B

sehr sehr
unangenehm angenehm

+—— GEFUHL —8M88

Abbildung 4: Rating der Valenz (Gefiihl) von ,,sehr unangenehm* bis ,,sehr angenehm‘ mit-
tels des Self-Assessment Manikin (SAM, Bradley & Lang, 1994)

i

OO0 0mO00 0

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

ERREGUNG ——

Abbildung 5: Rating der Erregung von ,,ruhig und entspannt® bis ,,sehr aufgeregt mittels des
Self-Assessment Manikin (SAM, Bradley & Lang, 1994)

3.4 Messverfahren

3.4.1 Subjektive MaBe: Fragebogen und Interviews

Im Rahmen der Studie wurden die Probanden gebeten, verschiedene Fragebdgen aus-

zufiillen und Fragen in Interviews zu beantworten. Neben mehreren standardisierten Fragebo-
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gen kamen auch speziell fiir die Studie entwickelte Fragebogen zur Evaluierung der Ritual-

ausfithrung zum Einsatz.

3.4.1.1 Standardisierte Fragebogen

The Edinburgh Inventory of Handedness (EHI, Oldfield, 1971)

Der EHI erfasst die Handpriferenz der Probanden durch die Einschitzung der Hén-
digkeit bei zehn Téatigkeiten (z.B. Schreiben, Zihneputzen). Die priferierte Hand beim Aus-
fiihren der jeweiligen Tétigkeiten wird dabei mit zwei Kreuzen (++) markiert. In dem Fall,
dass der Proband bei einer Tatigkeit unentschieden ist, trigt er je ein Kreuz (+) fiir jede Hand

ein.

Obsessive-Compulsive Inventory-Revised (OCI-R, Foa et al., 1998; Gonner et al., 2007)
Die neueste Fassung dieses Fragebogens, der Obsessive-Compulsive Inventory-
Revised, stellt eine verbesserte und verkiirzte Fassung des Obsessive-Compulsive Inventory
dar. Seit 2007 existiert fiir dieses Verfahren auch eine deutsche Version (Gonner et al., 2007).
Hierbei handelt es sich um ein Selbstbeurteilungsinstrument zur Erfassung der Schwere von
Symptomen einer Zwangsstorung. Hierbei wird eine Summe innerhalb der folgenden 6 Sub-
skalen gebildet: Waschen, Kontrollieren, Ordnen, Horten, Mentales Neutralisieren und
Zwangsgedanken. Insgesamt umfasst der OCI-R 18 Items. Probanden werden aufgefordert,
die in den jeweiligen Items beschriebenen Verhaltens-und Erlebnisweisen danach zu beurtei-
len, wie stark sie dadurch eine Beeintrichtigung bzw. einen Leidensdruck im vergangenen
Monat empfanden. Hierfiir steht eine fiinfstufige Antwortskala (0=,,gar nicht* bis 4=,sehr
stark®) zur Verfiigung. Neben der Bildung der Summen fiir die einzelnen Subskalen, einer
Gesamtsumme und einer daraus resultierenden Cut-Off-Entscheidung konnen mittels ver-

schiedener Normtabellen auch Prozentringe ermittelt werden.

State-Trait-Angstinventar (STAI; Laux, Glanzmann, Schaffner, Spielberger, 1981;
Spielberger, Gorsuch, & Lushene, 1970)

Der STAI basiert auf der Unterscheidung von Angst als Zustand, welche in seiner In-
tensitét tiber Zeit und Situation hinweg variiert (State-Angst) und Angst als relativ iiberdau-
erndes Personlichkeitsmerkmal (Trait-Angst). Zwei Skalen im STAI dienen der Erfassung
von Angst unter diesen beiden Aspekten (STAI-Trait und STAI-State). Die State-Angstskala

besteht aus 20 Items, bei denen der Proband beurteilen soll, wie er sich in diesem Moment
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fiihlt (z.B.: ,,Ich bin beunruhigt®, ,.ich bin aufgeregt™). Die Beantwortung erfolgt auf einer 4-
stufigen Skala (1=, liberhaupt nicht* bis 4=,,sehr*). Die Trait-Angstskala besteht ebenfalls aus
20 Items, bei denen der Proband beurteilen soll, wie er sich im Allgemeinen fiihlt (z.B. ,,Ich
mache mir zu viele Gedanken iiber unwichtige Dinge*). Auch hier erfolgt die Beantwortung
auf einer 4-stufigen Skala (1=,fast nie* bis 4=, ,fast immer*). Es liegen T-, Stanine- und Pro-
zentrang-Werte fiir die Trait-Angst sowie Referenzwerte fiir studentische und fiir verschiede-

ne klinische Gruppen vor. Die interne Konsistenz betragt o = .90 fiir beide Skalen.

Beck Depressions-Inventar I1 (BDI-II; Beck, Steer, Brown G.K, 1996; Hautzinger, Kel-
ler, Kiihner, 2006)

Das BDI-II ist ein Instrument zur Beurteilung der Schwere einer Depression. Zu 21
Symptomen der Depression werden jeweils 4 Aussagen vorgegeben. Der Proband wihlt die
Aussage aus, welche am besten die vergangenen beiden Wochen beschreibt. Jeder der 4 Aus-
sagen ist ein Wert zugeordnet (1-4), so dass eine Gesamtsumme gebildet werden kann. Cut-
Off Werte fiir die Ausprigung der depressiven Symptomatik sowie Prozentriinge fiir depres-
sive Patienten und Gesunde liegen vor. In Bezug auf die Reliabilitit wurden folgende Werte
(Cronbachs Alpha) ermittelt: Depressive Patienten in Behandlung (N = 288) o =.93, Patienten
mit primér anderen psychischen Stérungen (N = 123) a =.92, Gesunde (N = 582) a =.90.

World Health Organization Quality of Life- BREF (WHOQOL-BREF;Angermeyer,
Kilian, Matschinger, 2000)

Dieses ist eins von zwei deutschsprachigen Versionen der WHO-Instrumente zur in-
ternationalen Erfassung von Lebensqualitit. Der WHOQOL-BREEF ist eine Kurzversion des
WHOQOL-100 und beinhaltet 26 Items, welche die Dimensionen Physisches Wohlbefinden,
Psychisches Wohlbefinden, Soziale Beziehungen und Umwelt erfassen. Die Beantwortung
erfolgt auf einer 5-stufigen Skala (je nach Item unterschiedliche Kodierung innerhalb der Ska-
la). Die interne Konsistenz (Cronbachs Alpha) der Subskalen des WHOQOL-BREEF liegt zwi-
schen a = .57 und a = .88. Es liegen altersgestaffelte Referenzwerte fiir den Altersbereich 18

bis iiber 85 Jahre vor.

Fragebogen zur Erfassung der Ekelempfindlichkeit (FEE; Schienle, Walter, Stark,
Vaitl, 2002)
Dieser Fragebogen ist ein Instrument zur Erfassung der Ekelempfindlichkeit. Er bein-

haltet 37 Items, welche fiinf Skalen bilden: Tod, Korperausscheidungen, Hygiene, Verdorbe-
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nes und orale Abwehr. Probanden werden gebeten einzuschitzen, wie sehr die jeweils be-
schriebenen Situationen fiir sie eklig wiren (z.B. ,,Sie beillen in eine gegrillte Heuschrecke®).
Die Beantwortung erfolgt auf einer 5-stufingen Skala (0=,nicht eklig“ bis 4=,sehr eklig®).
Die interne Konsistenz des FEE (Cronbachs Alpha) liegt bei o =.90.

Stop Signals Questionnaire (SSQ; Myers, Fisher, Wells, 2009)

Der SSQ wurde im Rahmen dieser Studie ins Deutsche iibersetzt und diente vor allem
einer exploratorischen Fragestellung fiir eine im Rahmen dieser Studie entstandene Diplom-
arbeit. Bei diesem Fragebogen handelt es sich um ein Verfahren zur Erfassung der Bedeut-
samkeit verschiedener Kriterien, die bei der Beendigung von Ritualen verwendet werden. Die
Probanden werden hierbei gebeten, bei insgesamt 12 Kriterien die Bedeutsamkeit als Signal
fiir die Beendigung ihrer Rituale zu beurteilen (0=,,gar nicht wichtig® bis 4=, duBerst wich-
tig®). Zusitzlich zur Bildung eines Gesamtsummenwertes konnen die Summenwerte folgen-
der Subskalen ermittelt werden: 1) Anwesenheit oder Abwesenheit von Gedanken oder Ge-

fiihlen, 2) ideosynkratische Regeln, 3) vollstindige oder perfekte Durchfithrung der Rituale.

3.4.1.2 Interviews

Yale-Brown Obsessive-Compulsive Scale (Y-BOCS, Goodman et al., 1989a; Goodman et
al., 1989b)

Dieses halbstrukturierte Interview dient dazu, den Schweregrad und die Art der Symp-
tome bei Patienten mit Zwangsstorungen einzuschitzen. Es handelt sich um ein Fremdrating-
Verfahren, in welchem der Interviewer auf Grundlage des Berichtes des Patienten eine klini-
sche Beurteilung vornimmt. Das Interview besteht aus zwei Teilen. In dem ersten Teil werden
mittels einer Symptomcheckliste, in welcher verschiedene Symptome aus den Bereichen
Zwangsgedanken und Zwangshandlungen aufgelistet sind, Inhalte aktueller Zwangsgedanken-
und Handlungen als Zielsymptome definiert. Der zweite Teil des Interviews dient der Erfas-
sung des Schweregrades der im ersten Teil definierten Zielsymptome. Dabei werden im Inter-
view fiir die beiden Subskalen ,,Zwangsgedanken“ und ,,Zwangshandlugen®“ getrennt die
Schwere der Zwangssymptomatik in Hinblick auf den Zeitaufwand, die Beeintrdchtigung im
Alltag, den Leidungsdruck, den eingesetzten Widerstand und die empfundene Kontrolle iiber
die Symptomatik eingeschitzt. Dariiber hinaus wird die Einsicht in die Zwangsgedanken und
-handlungen und die Vermeidung einschitzt. Auf Basis des Interviews wird jedes Item auf

einer 5-stufingen Skala (0=,,nicht vorhanden* bis 4=, ,extrem‘) bewertet. Der Gesamtschwere-
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grad ergibt sich aus der Summe der einzelnen Items. Zusétzlich existieren weitere Items, wel-
che jedoch nicht in die Beurteilung des Schweregrades mit eingehen (Ausmaf} von Entschei-
dungsschwierigkeiten, das Vorliegen von iibertriebenem Verantwortungsgefiihl, anhaltender
Langsamkeit/Tragheit und pathologischem Zweifeln sowie je einem Item zur Einschidtzung
des Gesamtschweregrades sowie der Gesamtverbesserung (bei mehrmaliger Durchfiihrung)
und der Reliabilitét (z.B. im Hinblick auf die Kooperation und Kommunikationsfihigkeit des
Patienten). Insgesamt umfasst der zweite Teil des Y-BOCS Interviews somit 19 Items. Fiir die
Studie wurde die deutsche Version des Interviews von Hand und Biittner-Westphal (Hand &

Biittner-Westphal, 1991) verwendet.

Strukturiertes Klinisches Interview fiir DSM-IV (SKID-I Wittchen et al., 1997 und
SKID-II Fydrich et al., 1997)

Dieses strukturierte Interview ist in zwei Teile gegliedert: Das SKID-I dient der Erfas-
sung und Diagnostik psychischer Storungen, wie sie im DSM-IV auf Achse I definiert wer-
den. Dariiber hinaus werden Kodierungsmoglichkeiten fiir die Beurteilung von Achse III
(korperliche Storungen) und Achse V (Psychosoziales Funktionsniveau) angeboten. Folgende
DSM-IV-Diagnosen konnen im SKID-I beurteilt werden: Affektive Storungen, psychotische
Storungen, Storungen durch psychotrope Substanzen, Angststorungen, somatoforme Storun-
gen, Essstorungen und Anpassungsstorungen. Der zweite Teil des Interviews (SKID-II) dient
der Diagnostik der zehn auf Achse-II sowie der zwei im Anhang des DSM-1IV aufgefiihrten
Personlichkeitsstorungen. Das SKID-II ist ein zweistufiges Verfahren. Es besteht aus einem
Fragebogen, dessen 117 Items die Kriterien des DSM-IV reprisentieren und einem nachfol-
genden Interview. In diesem Interview werden nur noch diejenigen Fragen gestellt, welche im

vorherigen Fragebogen mit ,,ja* beantwortet wurden.

3.4.1.3 Evaluierung der Ritualausfiihrung

Im Folgenden werden die Fragebogen zur Evaluierung der Ritualausfithrung vorge-
stellt. Dabei wird jeweils die Version der Patientengruppe beschrieben. Die leicht abgeédnder-

ten Versionen der Kontrollgruppe sind in Anhang IXa bis XIa zu finden.

Nachbefragung Videoerstellung
Unmittelbar nach der Videoerstellung (siehe 2.3.1) wurden die Probanden gebeten, die
empfundene Valenz und Erregung wihrend der Beriihrung des Gegenstandes und der unter-

schiedlichen Abschnitte des anschlieBenden Waschrituals (Beginn, Mitte und Ende) mittels
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einer Papierversion des SAM (Bradley & Lang, 1994)zu beurteilen. Dariiber hinaus wurde
das Ausmal} des Drangs zur Ritualausfithrung nach der Beriithrung des Gegenstandes sowie
die erlebte Angst und der erlebte Ekel in den jeweiligen Abschnitten (Beriihrung des Gegen-
standes, Beginn, Mitte und Ende des Rituals) erfragt (Antwortskala: O=,,gar nicht* bis 4=,,sehr
stark). Auch wurde erfragt, wie sehr das durchgefiihrte Waschritual den Waschritualen &h-
nelte, welche die Probanden gewohnlich in ithrem Alltag durchfiihren (Antwortskala: O=,,gar
nicht” bis 3=,,nahezu identisch®). Zum Ende enthielt der Fragebogen weitere offene Fragen

(sieche Anhang XI).

Nachbefragung nach Waschritual zu Hause

In diesem Fragebogen stimmten die Items mit dem ersten Teil des Fragebogens
»Nachbefragung Videoerstellung® tiberein (Einschidtzung von Valenz und Erregung). Die Be-
urteilung bezog sich hierbei jedoch auf ein zu Hause durchgefiihrtes Waschritual. Zum Ende

enthielt auch dieser Fragebogen weitere offene Fragen (sieche Anhang X).

Nachbefragung nach der fMRT-Messung

Zusitzlich zu der direkten Beurteilung der empfundenen Valenz und Erregung jeweils
nach der Prisentation der Videoausschnitte wihrend der fMRT-Messung erfasste dieser Fra-
gebogen weitere Emotionen, welche durch das Hineinversetzen in die jeweiligen Videose-
quenzen (Symptomprovokation, Beginn, Mitte und Ende des Waschrituals sowie neutrales
Kontrollvideo) hervorgerufen wurden. Dabei wurde die erlebte Ekel-, Angst-, Anspannungs-
und Wohlgefiihlintensitét erfragt (Antwortskala: 0 = ,,gar nicht* bis 4 = ,;sehr stark®). Dar-
iiber hinaus wurde die Intensitdt weiterer, allgemein beim Betrachten der Videoausschnitte
empfundener Emotionen (Scham, Traurigkeit, Uberraschung und Wut) erfragt. Um Einfliisse
der realen Umgebung zu erfassen, wurde zusitzlich die Ekel-, Angst-, Anspannungs- und
Wohlgefiihlsintensitit, die durch die reale Umgebung hervorgerufen wurde, erfragt. Eine wei-
tere Frage diente der Einschitzung, wie gut es gelungen war, sich in die jeweilige Situation,
die in den Videoausschnitten zu sehen war, hineinzuversetzen (Antwortskala O=,,gar nicht*
bis 4=,,sehr gut*). Dariiber hinaus wurde der Drang zum Héndewaschen eingeschitzt, der
durch das Hineinversetzen in die Symptomprovokationsszene hervorgerufen wurde. Auch

dieser Fragebogen endete mit einigen offenen Fragen (sieche Anhang XI).



Methode 50

3.4.2 Messung mittels funktioneller Magnet-Resonanz-Tomographie

Die vorliegende Studie wurde mit Hilfe eines 1,5 Tesla Kernspintomographen der
Firma Siemens mit Quantum Gradientensystem unter Verwendung einer Standardkopfspule
durchgefiihrt. Die Stimuli wurden iiber einen Projektor auf eine hinter dem Scanner platzierte
Leinwand projiziert. Der Proband konnte die Projektionsfliche iiber einen an der Kopfspule
befestigten Spiegel mit einer Grofle von 4,6 x 3,5 cm sehen. Die Darbietung der Stimuli er-
folgte computerbasiert mit dem Programm Presentation (Version 12.2; Neurobehavioral
Systems, Albany, CA).

Vor und nach der Therapie wurden jeweils eine anatomische und eine funktionelle
Messung durchgefiihrt. Zu Beginn beider Messungen wurde die Kopfposition im Scanner
iber einen Localizer ermittelt. Dieser bestimmt, T1-gewichtet, die Position des Kopfes im
Scanner. Anhand dieser Schnitte wurde in den anatomischen Messungen das Field of View
(FoV) fiir die darauf folgende anatomische Messung ausgerichtet. Die anatomischen Messun-
gen beinhalteten die Aufnahme eines dreidimensionalen T1-gewichteten Datensatzes mittels
MP-RAGE (magnetized prepared repidly aquired gradient echo). Hierbei wurden 160 sagitta-
le Schnitte von jeweils 1 mm Dicke erstellt. Die funktionellen Messungen begannen ebenfalls,
wie beschrieben, mit dem Localizer zur Bestimmung der Kopfposition. Im Anschluss wurde
ein kurzer Tastentest durchgefiihrt, um die korrekte Funktion der Tastatur, mit welcher der
Proband wihrend der Messung seine Ratings festhalten sollte, zu iiberpriifen. Zur Magnet-
feldhomogenisierung folgte im Anschluss ein Shim. In einem anschlieBenden Lautstédrketest
wurde die Lautstirke des iiber Kopfhorer iibertragenen Tons individuell so eingestellt, dass
der Proband die Waschgerdusche wihrend der Messung gut horen konnte. Hierzu wurde der
Ton der Waschszene ,,Beginn® eingespielt und wihrenddessen eine erste kurze EPI-Sequenz
gestartet, um eine identische Hintergrundlautstiarke wie in der folgenden Messung herzustel-
len. Darauf folgte die fieldmap-Messung, mit welcher die technisch bedingte Inhomogenitét
des BO-Feldes erfasst wurde. Diese Daten dienten zur spiteren Korrektur von geometrischen
Verzerrungen und moglichen Signalausfillen. Die Planung der Schichtfithrung erfolgte ma-
nuell entlang des orbitofrontalen Kortex und in transversaler Orientierung anhand der Auf-
nahmen des Loacalizers. Im Anschluss folgte die Hauptuntersuchung, welche mit einer T2*-
gewichteten EPI-Sequenz gemessen wurde. Die Schichtplanung wurde aus der fieldmap-
Messung iibernommen. In dieser funktionellen Messung wurde das Gehirn in 25 Schichten
von jeweils fiinf Millimeter Dicke unterteilt. Zur Messung einer Schicht wurden 100 ms bend-
tigt, so dass alle 2,5 Sekunden das gesamte Gehirn neu erfasst werden konnte. Somit betrug

die TR (Time of Repetition) 2,5 s, die TE (Time of Echo) 55 ms. Der Flipwinkel betrug 90°,
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das FoV 192 mm, ein Voxel war 3 x 3 x 5 mm grof3. Die EPI-Messung erfolgte in einer
Messzeit von insgesamt 22,53 Minuten, in der insgesamt 549 Volumen aufgenommen wur-

den.

3.5 Prozedur

3.5.1 Allgemeine Ubersicht

Im Rahmen der Studie nahmen alle Probanden der Patientengruppe zu T1 an vier Un-
tersuchungsterminen teil. Ein Teil dieser Probanden (N=12) erhielt im Anschluss eine kogni-
tive Verhaltenstherapie. AnschlieBend wurden mit diesen Probanden die Untersuchungen
wiederholt (T2). Im Folgenden werden die Inhalte der Untersuchungen sowie der kognitive
Verhaltenstherapie nédher erldutert. Insgesamt bilden die beschriebenen Untersuchungen ein
Teilprojekt eines groBeren Projektes, in der die Probanden an einer weiteren Untersuchung
teilgenommen haben (siehe Baioui et al., 2013a; Baioui et al., 2013). Die dazugehérige funk-
tionelle Kernspinuntersuchung fand im Vorfeld an die Videoerstellung fiir die hier beschrie-

bene Untersuchung (siehe 2.5.2) statt.

3.5.2 Versuchsablauf T1

Vor dem ersten Termin wurde mit allen Probanden ein telefonisches Auswahlgesprich
durchgefiihrt (siehe 2.2). Im Folgenden werden zunichst die Untersuchungstermine der Pati-
entengruppe beschrieben. Im Anschluss wird auf die Unterschiede innerhalb der Termine bei
der Kontrollgruppe eingegangen.

Erster Untersuchungstermin: Der erste Termin beinhaltete das Ausfiillen von Frage-
bogen und das Y-BOCS Interview. Zu Beginn dieses Termins erhielten die Probanden ein
Informationsblatt, mit welchem sie iiber Ablauf und Inhalt der Untersuchung informiert wur-
den (siche Anhang I) sowie eine Einverstdndniserkldrung zur Teilnahme an der Untersuchung
(siehe Anhang II). Im Anschluss wurde den Probanden ein Teilnehmerbogen vorgelegt, in
dem allgemeine Angaben zur Person und zur Symptomatik abgefragt wurden (sieche Anhang
III). Es folgten das Y-BOCS Interview sowie die Ausgabe von drei Fragebogen (SSQ, BDI-II,
EIH). Zusitzlich wurden die Probanden gebeten, den Bewertungsbogen zur Symptomprovo-
kation auszufiillen (sieche Anhang IV). Zum Abschluss dieses Termins wurde die anatomische
Messung durchgefiihrt, um den Probanden die Mdéglichkeit zu geben, sich bereits bei diesem

Termin an den Magnetresonanztomographen und dessen Umgebung zu gewohnen. Im Vor-
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feld der Messung erhielten die Probanden ein Informationsblatt iiber funktionelle Kernspin-
tomographie und bestitigten mit ihrer Unterschrift die Einwilligung in die Untersuchung mit-
tels funktioneller Kernspintomographie sowie dass keine Kontraindikationen fiir eine solche
Messung vorliegen (sieche Anhang V). Nach der Messung erhielten die Probanden den SKID-
II Fragebogen mit der Bitte, diesen bis zum néchsten Termin auszufiillen.

Zweiter Untersuchungstermin: Im zweiten Untersuchungstermin wurde das SKID-
Interview (SKID I&II) durchgefiihrt. Das Interview fiihrte einer der beiden Versuchsleiter (J.
Pilgramm oder A. Baioui, per Zufall ausgewihlt). Um eine unabhingige Diagnosestellung im
Rahmen des SKID-Interviews von der Einschitzung des Schweregrades der Zwangsstorung
im Rahmen des Y-BOCS Interviews zu gewdhrleisten, wurde sichergestellt, dass SKID-
Interview und Y-BOCS Interview jeweils vom anderen Versuchsleiter durchgefiihrt wurden.
Bei diesem Termin wurde aulerdem der BSI Fragebogen von den Probanden ausgefiillt.

Dritter Untersuchungstermin: Nach Erhalt eines Informationsblattes fiir den aktuellen
Untersuchungstermin (siehe Anhang VI) erfolgte die Videoerstellung, die bereits in Kapitel
2.3 erldutert wurde. Vor der Videoerstellung erhielten die Probanden eine Instruktion (siehe
Anhang VII), in welcher der Ablauf der Videoerstellung erldutert wurde und in der die Pro-
banden gebeten wurden, ihr Befinden zum aktuellen Zeitpunkt auf den Dimensionen Valenz
und Erregung mit Hilfe des SAMs zu beurteilen. Unmittelbar nach der Videoerstellung erhiel-
ten die Probanden einen Debriefingfragebogen (,,Nachbefragung Videoerstellung*) und den
SSQ. Zum Abschluss erhielten die Probanden den Fragebogen ,,Nachbefragung nach Wasch-
ritual zu Hause* und wurden gebeten, diesen nach der Ausfiihrung eines typischen Waschri-
tuals zu Hause auszufiillen.

Vierter Untersuchungstermin: Am vierten Untersuchungstermin wurde die fMRT-
Messung durchgefiihrt. Nach Erhalt eines Informationsblattes (siehe Anhang VIII), in wel-
chem der Ablauf des aktuellen Termins beschrieben wurde, und einem spezifischen Informa-
tionsblatt zur Ubungsphase und der fMRT-Messung folgte eine Ubungsphase an einem PC
auBlerhalb des Scanners, in der die Probanden mit den Videosequenzen (jeweils einmal Trial a
und Trial b) und der anschlieenden Ratingprozedur mittels Tastatur (Verwendung von 3 Tas-
ten mit den Funktionen: Nach links gehen, nach rechts gehen und Bestitigung) vertraut ge-
macht wurden. Die Probanden waren instruiert, sich in die jeweils prédsentierte Situation hin-
einzuversetzen. Nach der Einwilligung in die Untersuchung auf dem Informationsblatt fiir
fMRT Untersuchungen (siehe ,,erster Untersuchungstermin®) folgte die eigentliche Untersu-
chung im Scanner. Mittels einer Augenkamera wurde sichergestellt, dass die Probanden die

prasentierten Stimuli betrachteten und nicht die Augen aufgrund der aversiven Stimuli oder
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Miidigkeit schlossen. Es folgten Localizer, Tastentest, Lautstirketest, fieldmap und die EPI-
Sequenz, wie in Kapitel 2.4.2 beschrieben. Den Abschluss dieses Termins bildeten das
Austiillen des ,,Nachbefragungsbogens fMRT* (sieche Anhang XI) sowie der weiteren Frage-
bogen: OCI-R, STAI, whoqol-bref und FEE. Den Probanden, die keine psychotherapeutische
Behandlung erhielten, wurde die Aufwandentschidigung ausgezahlt und die Probanden wur-
den verabschiedet. Probanden, die an der Therapie teilnahmen, wurden informiert, dass sich
der behandelnde Therapeut zwecks Terminabsprache telefonisch bei ihnen melden werde.

Die Probanden der Kontrollgruppe durchliefen dasselbe Untersuchungsdesign mit fol-
genden Abweichungen: In der Kontrollgruppe wurde das Y-BOCS Interview nicht durchge-
fiihrt. Auch erhielten diese Probanden nicht die Aufgabe, ein Hindewaschritual zu Hause zu
bewerten. Dariiber hinaus wurden die Inhalte der Untersuchung in zwei, statt wie in der Pati-
entengruppe in vier Terminen durchgefiihrt. So fand am ersten Termin das SKID Interview
und das Ausfiillen der verschiedenen Fragebogen (EIH, BSI, SSQ, BDI-II, Bewertungsbogen
Symptomprovokation) statt. Dariiber hinaus fanden an diesem Termin die anatomische Mes-
sung sowie die Videoaufnahme statt. Die fMRT-Messung, inklusive Probedurchlauf aufer-
halb des Scanners, fanden an einem zweiten Termin statt. Im Anschluss an die Messung wur-
den die Probanden im zweiten Termin gebeten, die ausstehenden Fragebdgen (whoqol-bref
und FEE) auszufiillen. Inhaltlich wurde den Probanden der Kontrollgruppe vermittelt, dass es
sich um eine Studie iiber die Wahrnehmung von Videos handeln wiirde, die sich inhaltlich um
das Hindewaschen bzw. um den Drang zum Héidndewaschen drehen wiirden (fiir Unterschiede

innerhalb der Informationsblitter der Kontrollgruppe siehe Anhinge XlIa bis XIIla).

3.5.3 Kognitive Verhaltenstherapie

3.5.3.1 Therapeutenteam

Die Verhaltenstherapie im Rahmen der Studie wurde von 10 Therapeuten durchge-
fiihrt. Diese befanden sich entweder im Weiterbildungsstudiengang Psychologische Psycho-
therapie (Schwerpunkt Verhaltenstherapie) der Justus-Liebig-Universitit Giellen (N=8) oder
hatten die Weiterbildung bereits abgeschlossen (N=2). Alle Therapeuten waren mindestens

ein Jahr mit der Durchfiithrung von Verhaltenstherapien vertraut.
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3.5.3.2 Training der Therapeuten

Vor der Durchfiihrung der Verhaltenstherapien wurden alle Studientherapeuten in der
Therapie von Waschzwiéngen trainiert. Das Training beinhaltete einen Theoriekurs sowie
mehrere Ubungseinheiten, in denen die Inhalte durchgefiihrten Manualtherapie (siehe 2.5.3.4)
besprochen und in Rollenspielen eingeiibt wurden. Dariiber hinaus nahmen die Therapeuten
an einem Ubungstermin mit einem ehemaligen Waschzwangpatienten teil, in der noch einmal

auf Besonderheiten im Umgang mit Waschzwangpatienten eingegangen wurde.

3.5.3.3 Formaler Aufbau der Therapie

Die Therapie gliederte sich in 2 Teile: Zunédchst wurden sechs probatorische Sitzungen
durchgefiihrt. Im Anschluss folgten 25 therapeutische Sitzungen. Eine Sitzung dauerte 50
Minuten. Pro Woche wurden zwei Sitzungen entweder in zwei Einzelstunden oder einer Dop-
pelstunde (v.a. fiir Expositionssitzungen; siehe 2.5.3.4) durchgefiihrt. Mindestens jede vierte
Sitzung wurde im Rahmen einer studienspezifischen Gruppensupervision supervidiert. Die

Therapien wurden von der jeweiligen Krankenkasse der Patienten finanziert.

3.5.3.4 Inhalte der kognitiven Verhaltenstherapie

Im Rahmen der Studientherapien orientierten sich die Therapeuten an einem fiir die
Studie erstellten Therapiemanual. Dieses Manual basierte hauptsidchlich auf der vorgeschla-
genen Gliederung und den Inhalten des Therapiemanuals ,,Kognitive Verhaltenstherapie bei
Zwangsstorungen: Ein Therapiemanual® (Lakatos, 2007). Dariiber hinaus wurden Inhalte und
Arbeitsmaterialien weiterer Therapiemanuale (Ambiihl & Meier, 2003; Oelkers & Hautzinger,
2007; Terbrack & Hornung, 2004; Tolin et al., 2012) integriert. Die Therapeuten wurden in-
struiert, sich soweit wie moglich an den vorgegebenen Therapieplan zu halten. Jedoch war es
den Therapeuten jederzeit moglich, von dem Plan abzuweichen, sobald es fiir die Therapie
und den Patienten als sinnvoll und notwendig erachtet wurde.

Der Therapieplan beinhaltete folgende Therapiephasen:

1. Probatorische und Anfangsphase (6 Sitzungen): In dieser Phase stand zum einen der
Beziehungsaufbau, zum anderen die Exploration der Zwangssymptomatik und Ent-
wicklung der Storung im Vordergrund. Dariiber hinaus wurden die allgemeinen Le-
bensumstinde, weitere Problembereiche sowie die lebensgeschichtliche Entwicklung
erfragt. Im Rahmen einer Verhaltensanalyse wurden die einzelnen Komponenten des

Zwangsverhaltens (Auslosende Bedingungen, Kognitionen, Emotionen, korperliche
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2.

4,

Reaktionen, Zwangshandlungen sowie kurzfristige und langfristige Konsequenzen)
genauer analysiert. Wenn moglich, wurde im Rahmen einer Verhaltensbeobachtung
der Waschzwang genauer exploriert. Zur Vorbereitung der spiteren Expositionen
wurde dariiber hinaus eine ,,Verschiebung der Problemdefinition* angestrebt. Hier
wurde mit dem Patienten erarbeitet, dass die Inhalte der Zwangsgedanken kein objek-
tives Problem (z.B. die Gefahr einer Kontamination) bedeuten, sondern vielmehr ein
subjektives Problem (einen aufdringlichen Gedanken und ein Gefiihl der Unruhe und
Angst haben; siehe auch Kap. 2.2.2) darstellten. Zum Ende der probatorischen Phase
wurde die Funktion der Zwinge eruiert, ggf. relevante Bezugspersonen in den thera-
peutischen Prozess einbezogen sowie Ziele fiir die bevorstehende Verhaltenstherapie

definiert.

Kognitive Vorbereitung der Exposition (3 Sitzungen): In diesen Sitzungen wurde ein
plausibles Erkldarungsmodell (vor allem auf Basis des kognitiven Modells, Salkovskis,
1985) mit den Patienten entwickelt und daraus ein plausibles Expositionskonzept erar-
beitet. Wenn sich der Patient fiir die Exposition entscheiden konnte, wurden die ERP
Ubungen geplant. Hierzu wurde eine Zwangshierarchie erstellt, in der der Patient ver-
schiedene, bislang mit Angst und Vermeidung verbundene Handlungen definierte
(z.B. eine Tiirklinke in die Hand nehmen, den Ful3boden mit der Hand beriihren) und

diese nach der Stirke der Angst in eine Hierarchie einteilte.

. Therapeutengeleitete und eigenstindige Expositionen (8 Sitzungen): In dieser Phase

wurden Expositionen zunichst therapeutengeleitet und in der Folge eigenstindig
durchgefiihrt. Hierbei wurde mit einer mittelschweren Situation der Angsthierarchie
begonnen, die gut kontrollierbar und - wenn moglich - im Therapiesetting herstellbar
war. Die Patienten setzten sich diesen Situationen aus und unterlieBen dabei die
Zwangsrituale (flir eine genaue Beschreibung des Verfahrens ,,Exposition mit Reakti-

onsverhinderung® siehe Kapitel 1.3.2.).

Kognitive Umstrukturierung und weitere Exposition im Selbstmanagement (6 Sitzun-
gen): In der vierten Phase der Therapie wurden die eigenstidndigen Expositionsiibun-
gen und etwaige Probleme besprochen. Dariiber hinaus wurde zunéchst ein Entste-
hungsmodell der Stérung auf dem Hintergrund der Lebensgeschichte entwickelt. Im
Anschluss folgte die kognitive Umstrukturierung der dem Zwang zugrundeliegenden,
individuellen dysfunktionalen Uberzeugungen (z.B. Verantwortlichkeiten, Wahr-

scheinlichkeiten, siehe auch Abschnitt ,.kognitive Therapie* in Kapitel 1.3.2.).
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5. Bearbeitung weiterer Problembereiche und weitere Exposition im Selbstmanagement
(5 Sitzungen): In diesem Teil der Therapie stand die Bearbeitung der im Einzelfall je-
weils noch wichtigen Probleme im Vordergrund (z.B. Selbstwertproblematiken,
Durchsetzungsfihigkeit). Hier ging der Therapeut mit spezifischen Techniken auf die
jeweiligen Probleme ein. Dariiber hinaus wurde auch in dieser Phase die eigenstindige

Exposition fortgesetzt und in den Therapiestunden vor- und nachbesprochen.

6. Riickfallprophylaxe, Vorbereitung auf das Therapieende und Abschluss der Therapie
(2 Sitzungen): Diese Phase galt der Rekapitulation der in der Therapie erlernten Stra-
tegien zur Bewiltigung der Zwinge und allgemeiner Problemlosefertigkeiten. Dariiber
hinaus wurden Moglichkeiten zur Identifikation potentieller Riickfallsituationen und
ein Vorgehen bei Riickfillen besprochen. Diese Phase wurde an das Ende der Thera-
pie gestellt. Wurde die Therapie iiber die 25 Studientherapiestunden fortgesetzt, er-
folgte sie nicht in der 24. und 25. Therapiesitzung, sondern in den tatsdchlich letzten

Sitzungen.

3.5.4 Versuchsablauf T2

Die Untersuchungen zu T2 waren inhaltlich mit denen zu T1 identisch. Dieselben Fra-
gebogen und Messungen wurden erneut durchgefiihrt. Allerdings wurde nicht erneut ein Vi-
deo erstellt. Stattdessen wurden die individuellen Videos, welche zu T1 aufgenommen wur-
den, verwendet. Die Untersuchungsinhalte wurden auf zwei Termine aufgeteilt.

Erster Untersuchungstermin: Bei diesem Untersuchungstermin erhielten die Proban-
den ein Informationsblatt iiber die vorgesehenen Untersuchungen (sieche Anhang XII). Dar-
iiber hinaus wurden sie gebeten, einen erneuten Teilnehmerbogen (siehe Anhang XIII) auszu-
fiillen, in dem vor allem Informationen iiber die Therapie erfragt wurden. Nach dem darauf
folgenden Y-BOCS Interview wurden erginzend die Fragebogen OCI-R und SSQ ausgefiillt.
Anschlielend folgte die anatomische Messung (sowie die Messung des oben erwéhnten Part-
nerprojektes auf das hier nicht weiter eingegangen wird):

Zweiter Untersuchungstermin: An diesem Termin wurde nach dem Erhalt eines weite-
ren Informationsblattes (sieche Anhang XIV) die fMRT-Messung durchgefiihrt. Anschliefend
folgten weitere Fragebogen: Ein Nachbefragungsbogen sowie der STAI, BDI-II, BSI,
whogqol-bref und FEE. AnschlieBend wurde die Aufwandsentschidigung ausgezahlt und die

Probanden wurden verabschiedet.
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3.6 Statistische Analysen

3.6.1 Subjektive Daten

Die Analyse der subjektiven Daten erfolgte mit dem Programm SPSS (Version 19).
Zur Analyse der Unterschiede in den demographischen Daten (z.B. Alter) und Fragebogen-
werten zwischen der Patienten- und Kontrollgruppe wurden two-sample t-tests durchgefiihrt.
Folgende Faktoren wurden dariiber hinaus fiir die Analyse der subjektiven Daten im Rahmen
verschiedener Varianzanalysen definiert:
1: Designspezifische Bedingungen
- experimentelle Bedingung: S, B, M, E
- Experimentalbedingung (B,M,E) vs. Habituations-Kontrollbedingung (Bx,Mx,Ex)
- experimenteller Zeitpunkt: B/Bx, M/Mx, E/Ex (Erlauterung: B und Bx, M und Mx
sowie E und Ex wurden innerhalb eines Trials jeweils zu
dem gleichen Zeitpunkt prisentiert)
2: Gruppe: Patientengruppe vs. Kontrollgruppe
3: Setting der Zwangshandlung: Natiirlich (zu Hause), Standardisiert (Videoerstel-
lung), Hineinversetzen (wihrend des Experiments)

4: pri/post: T1 vs. T2

Uberpriifung der gewdhlten Operationalisierung: Zur Uberpriifung, ob die gewihlte
Operationalisierung (Videoerstellung, Prisentation der Videos) geeignet war, die Zwangs-
handlung addquat widerzuspiegeln, wurde eine 4 (experimentelle Bedingung: S, B, M, E) x 3
(Setting der Zwangshandlung: Natiirlich, Standardisiert, Hineinversetzen) Varianzanalyse
(engl.: Analysis of variance, ANOVA) fiir die Valenz- und Erregungsratings der Patienten-
gruppe berechnet. In diese Analyse gingen pro unterschiedlichem Setting der Zwangshand-
lung eine unterschiedliche Anzahl an Probanden der Patientengruppe ein: Natiirlich: N=16,
Standardisiert: N=20, Hineinversetzen: N=19. Die unterschiedliche Anzahl kam dadurch zu-
stande, dass vier Patienten die Hausaufgabe nicht durchfiihrten und ein Proband sich mit dem
Rating wihrend der fMRT-Messung iiberfordert fiihlte. Diese Probandenzahl gilt auch fiir die
im Folgenden erlduterten ANOVAS, welche den Faktor ,,Setting der Zwangshandlung *“ bein-
halten.

T1: Zur Evaluierung der Ritualausfiihrung wurden Unterschiede in den Valenz- und
Erregungsratings wihrend der Videoprisentation zwischen Patienten und gesunden Kontrol-

len im Rahmen einer 4 (experimentelle Bedingung: S, B, M, E) x 2 (Gruppe: PG vs. KG)
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ANOVA untersucht. Dariiber hinaus wurde in two sample t-tests das neutrale Kontrollvideo
mit den vier experimentellen Bedingungen verglichen. Fiir einen Vergleich der experimentel-
len Bedingungen mit den Habituations-Kontrollbedingungen wurde eine 4 (experimenteller
Zeitpunkt: B/Bx, M/Mx, E/Ex) x 2 (Bedingung: Experimentalbedingung (B,M,E) vs. Kon-
trollbedingung (Bx,Mx,Ex)) x 2 (Gruppe: PG vs. KG) ANOVA gerechnet. Zusitzlich wurde
in Bezug auf die Angst- und Ekelratings jeweils eine 4 (experimentelle Bedingung: S, B, M,
E) x 2 (Setting der Zwangshandlung: Standardisiert vs. Hineinversetzen) ANOVA gerechnet.

Prd-Post-Vergleich: Zunéachst wurden die Fragebogen- und Interviewdaten mittels t-
tests fiir gepaarte Stichproben analysiert. Zur statistischen Analyse der Verdnderungen in der
Evaluierung der Ritualausfiihrung wurde fiir die Erregungs- und Valenzratings sowie fiir die
Ekel- und Angstratings der Patientengruppe eine 4 (Experimentelle Bedingung: S, B, M, E) x
2 (prd/post: T1 vs. T2) ANOVA gerechnet.

Fiir alle ANOV As wurde eine Greenhouse-Geisser Korrektur vorgenommen, wenn die
Annahme der Sphirizitit verletzt wurde, und ggf. addquate post-hoc tests ergénzend an die

ANOVAs angeschlossen.

3.6.2 Hirnphysiologische Daten

Die fMRT-Daten wurden mittels SPM8-Software (Statistical Parametric Mapping;
Welcome Department of Cognitive Neurology, London, UK) analysiert, welches in
MATLAB (The Mathworks, Inc. Natic, MA, USA, Version R2007b) implementiert ist. Die
Datenanalyse untergliederte sich in das Preprocessing, First-Level und Second Level Analyse.

Preprocessing: Die Vorverarbeitung der Daten erfolgte in fiinf Arbeitsschritten: BO-
Unwarping, Realignment, Slice-Time Korrektur, Normalisierung und Smoothing. Zunichst
wurden in einem Schritt das Realignment und BO-Unwarping durchgefiihrt. Das Realignment
stellt eine Bewegungskorrektur dar, in welcher alle Volumen auf das mittlere gemessene Vo-
lumen hinsichtlich Bewegungsartefakten durch eine starre Bewegungstransformation (rigid
body transformation) bereinigt werden. Hierbei werden Verschiebungen sowie Rotationen
entlang der x-, y- und z-Raumachsen durch den Vergleich mit dem Referenzbild erfasst. Die
so geschitzten Bewegungsparameter gehen als Kovariaten in das Auswertungsmodell mit ein.
AbschlieBend wird aus den entstandenen bewegungskorrigierten Volumen einer Person ein
Mittelwert erstellt. Das BO-Unwarping dient der Korrektur von Signalverdnderungen und
Verzerrungen in Phasenkodierrichtung, welche aufgrund der Inhomogenitit des BO-Feldes
auftreten. Im Anschluss wurde eine Slice-Time-Korrektur durchgefiihrt. Bei der funktionellen

Magnetresonanztomographie wird das Gehirn schichtweise sukzessiv aufgenommen. Die dar-
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aus resultierende Zeitdifferenz zwischen den Aufnahmen der verschiedenen Schichten wurde
mit der Slice-Time-Korrektur ausgeglichen. Am Ende dieses Arbeitsschrittes reprédsentierte
jede Schicht eines Volumens denselben Zeitpunkt. Dabei entspricht ein Volumen einer Auf-
nahme von allen 25 Schichten. Um spitere Gruppenvergleiche zu erméglichen, wurden die
Bilddaten im néchsten Schritt einer Normalisierung unterzogen. Hierbei wurden die individu-
ellen Gehirne in den Standardraum des Montreal Neurological Standard Brain (MNI-Brain)
projiziert. Zur Anpassung an das standardisierte Gehirn wurden die aufgenommenen funktio-
nellen Daten mittels einer nichtlinearen Transformation in den Standardraum iibertragen. Im
letzten Schritt, dem Smoothing, wurde das Signal-Rausch-Verhiltnis verbessert. Hierzu wur-
den alle funktionellen Bilder mit Hilfe eines isotropen Gaul3’schen Kernels geglittet. Die
Spannweite des Kernels (FWHM= engl. full width half model) betrug 9 mm.

First-Level-Analyse und Second-Level-Analyse: In der First-Level-Analyse wurden die
vorverarbeiteten funktionellen Daten zunéchst individuell fiir jede Versuchsperson analysiert.
Dabei wurden entsprechend der in den Fragestellungen 1.1 und 1.2 formulierten Hypothesen
(siehe Kapitel 2.10) verschiedene Kontraste berechnet (sieche Tabelle 3 und 4), welche im An-
schluss in die Second-Level-Analyse iibernommen wurden. Es wurde ein Allgemeines Linea-
res Modell (ALM) angewendet. In das ALM gingen die Voxelzeitreihen als AVs und folgen-
de Regressoren ein: Die Phasen des Zwangsgeschehens ,,S“, ,,B*; ,M*“ und ,,E“ sowie das
Kontrollvideo (,,K*), die Kontrollbedingungen ,,Bx*, ,,Mx*, ,,Ex* und das Rating von Valenz
und Erregung (,,R*). Dariiber hinaus wurden die aus dem Realignment gewonnenen Bewe-
gungsparameter als zusdtzliche Kovariaten in das Modell aufgenommen. Um den Einfluss
von plotzlichen Kopfbewegungen wihrend der funktionellen Messung zu minimieren, wurde
ein weiteres Bewegungskorrekturverfahren angewandt. Hierbei wurden Ausreilervolumen
identifiziert, basierend auf dem Vergleich jedes Volumens mit seinen beiden Nachbarn in
einer bewegungskorrigierten Zeitreihe. Diese Volumen wurden als zusitzlicher Regressor in
das first-level Modell aufgenommen. Als Basisfunktion wurde die himodynamische Reaktion
(engl. Hemodynamic Response Function = HRF) zugrunde gelegt, welche eine idealtypi-
sche BOLD-response widerspiegelt.

In der Second-Level-Analyse wurden zur Analyse der Hypothesen von Fragestellung 1
zum einen die Daten der PG und KG getrennt mittels one-sample-t-tests und zum anderen
vergleichend in einem two-sample-t-test analysiert. Um eine {iberméBig hohe Anzahl an Kon-
trasten zu vermeiden, wurde die experimentelle Bedingung ,,Mitte des Rituals* fiir diese Fra-
gestellung nicht in die Analysen mit eingeschlossen. In Bezug auf die Fragestellung 2 konnten

aufgrund der Daten der Fragestellung 1 gerichtetere Hypothesen formuliert werden. Deshalb



Methode 60

gingen hier nur noch die Kontraste der First-Level-Analyse ein, welche einen Abfall der Ak-
tivierung iiber das Zwangsgeschehen hinweg widerspiegeln (siehe Tabelle 4). Hier wurden
zunichst in einem one-sample t-test die Daten der Patientengruppe zu T2 ausgewertet. Mittels
eines paired t-test wurden dariiber hinaus die Daten der Messzeitpunkte T1 und T2 verglichen
(sowohl T1>T2 als auch T2>T1). Zusitzlich wurden korrelative Zusammenhinge zwischen

den Betas der Kontraste zu T1 mit der Symptomverbesserung nach der Therapie berechnet.

Tabelle 3: Fiir Fragestellung 1 berechnete Kontraste in der First-Level-Analyse.

Fragestellung 1 Erlauterung
S>K Experimentelle Bedin-
B>K gungen im Vergleich zur
M>K neutralen Kontrollbedin-
E>K gung
S>B
B>S
SSE Vergleich der experimen-

tellen Bedingungen un-

E>S tereinander
B>E
E>B
B>Bx
Bx>B
M>Mx Vergleich der experimen-
Mx>M tellen Bedingungen mit
E>Ex der Habituations-
Ex>E Kontrollbedingung
(B>Bx)-(E>Ex)
(Bx>B)-(Ex>E)

Bei allen Analysen wurden Region of Interest Analysen durchgefiihrt (unkorrigiert,
threshold: a=.05, extent threshold: k=0). Dabei wurden als Regions of Interest (ROI) die
Amygdala und Insula als Regionen gewihlt, da bei Waschzwangpatienten eine Symptompro-
vokation mit einer Uberaktivierung in diesen Strukturen einhergeht. Somit scheinen diese
Strukturen mit der Pathophysiologie des Waschzwangs eng verbunden. Dariiber hinaus wer-
den die Kerngebiete des CSTC-Netzwerkes: Basalganglien (Nucleus Caudatus, Globus Palli-
dum, Putamen) Thalamus, Orbitofrontaler Cortex und Anterior Cingulidrer Cortex als RIOs
aufgenommen, da diese Strukturen im Allgemeinen mit der Pathophysiologie des Zwangs in
Verbindung stehen. Spezifisch fiir die Fragestellung 1 wurde dariiber hinaus der Nucleus Ac-
cumbens als Kernstruktur des Belohnungssystems mit in die ROI-Analysen aufgenommen.
Um das Signifikanzniveau an multiples Testen anzupassen, wurde eine family wise error Kor-

rektur (FWE-Korrektur) vorgenommen.
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Tabelle 4: Fiir Fragestellung 2 berechnete Kontraste in der First-Level-Analyse.

Fragestellung 2

Erlauterung

(B>Bx)-(E>Ex)

S>K Experimentelle Bedin-
B>K gungen im Vergleich zur
M>K neutralen Kontrollbedin-
E >K gung

S>B Vergleich der experimen-
S>E tellen Bedingungen un-
B>E tereinander

B>Bx Vergleich der experimen-
M>Mx tellen Bedingungen mit
E>Ex der Habituations-

Kontrollbedingung
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4 Ergebnisse

Bei der Vorstellung der Ergebnisse werden zunéchst jeweils auf die subjektiven Daten
(Ergebnisse der Fragebogendaten und Valenz- und Erregungsratings wihrend der fMRT-
Messung) in Bezug auf die in Kapitel 2.10 formulierten Hypothesen vorgestellt. Anschlieend
wird auf die funktionellen Korrelate in Bezug auf diese Hypothesen eingegangen. Dabei
werden jeweils zunidchst die Ergebnisse zu T1 (Fragestellung 1) und im Anschluss die ver-

gleichenden Pri-Post Ergebnisse (Fragestellung 2) dargestellt.

4.1 Subjektive Daten

4.1.1 Datenlage vor der Therapie (T1)

4.1.1.1 Demographische Daten und Fragebogendaten

In Bezug auf Alter, Geschlecht, Familienstand und Héndigkeit wurden keine signifi-
kanten Unterschiede zwischen Probanden der Patienten- und Kontrollgruppe gefunden (alle p
>.05). Die Fragebogenwerte fiir Depressivitidt (BDI-II), Angst (STAI-T) und Ekelsensitivitiit
(FEE) zeigen jeweils signifikant hohere Werte fiir die Patienten- im Vergleich zur Kontroll-
gruppe. Der durchschnittliche Gesamtwert im Y-BOCS weist bei der Patientengruppe auf eine
moderate Symptomschwere hin (M=23,7; SD=4,98). Eine Ubersicht aller relevanten soziode-

mographischen und klinischen Daten ist in Tabelle 5 abgebildet.



Ergebnisse

63

Tabelle 5. Demographische und klinische Daten der Patienten- und Kontrollgruppe.

PG KG Gruppen-

Variable (N=20) (N=20) vergleich *
Demographische Daten
Geschlecht

(minnlich/weiblich) 8/12 8/12 n.s.
Familienstand

alleinstehend 13 14

verheiratet/in Beziehung 6 6

geschieden/getrennt 1 0 n.s.
Alter in Jahren, M (SD) 30,88 (7,5) 30,94 (7,8) n.s.
Héndigkeit

(rechts/links) 19/1 19/1 n.s.
Klinische Daten
Y-BOCS gesamt, M (SD) 23,70 (4,98) - -
Y-BOCS Zwangsgedanken, M (SD) 11,60 (2,8) - -
Y-BOCS Zwangshandlungen, M (SD) 12,10 (2,46) - -
Summe BDI-II, M (SD) 14,90 ( 9,06) 3,80 (3,2) T=5,16*
Summe STAI-T, M (SD) 50,50 (11,89) 34,55 (7.,4) T=5,10%
Summe FEE, M (SD) 101,80 (23,14) 76,55 (16,76) T=3,95%
OCI-R

Gesamt, M (SD) 28,05 (13,17) 3,70 (3,34) T=8,01*

Uber Cut-Off 20 0

OCI-R ,,Waschen®, M (SD)) 8,40 (2,64) 0,30 (0,66) T=13,30*
Erkrankungsdauer in Jahren, M (SD) 11,44 ( 8,3) - -

Ritualisiertes Hindewaschen:
Haufigkeit pro Tag, M (SD)

Dauer pro Ritual in Minuten, M (SD)

28,25 (18,59) -
4,65 (4,02) -

PG: Patientengruppe; KG: gesunde Kontrollgruppe; Y-BOCS: Yale-Brown Obsessive-
Compulsive Scale; BDI-II: Beck Depression Inventar II; STAI-T: Trait Version der State-
Trait Angst Inventar; FEE: Fragebogen zur Erfassung der Ekelempfindlichkeit; OCI-R: Ob-
sessive—Compulsive Inventory-Revised; M: Mittelwert, SD: Standardabweichung

“es wurden t-tests fiir unabhingige Stichproben gerechnet

#p<.001

4.1.1.2 Subjektives Erleben der experimentellen Situation

Probanden der Patientengruppe gaben an, dass das ritualisierte Hindewaschen wih-

rend der Videoerstellung (,,standardisiertes* Hindewaschen) vergleichbar mit dem ,,natirli-

chen® ritualisierten Hindewaschen war (M=2.4; SD=0,8, Skala: 0=,,gar nicht“ bis 3=,,nahezu

identisch®). Die Beriihrung des Symptomprovokationsgegenstandes induzierte, wie vorgese-

hen, einen ,,starken Drang zur Ritualausfithrung” (M=3,1; SD=0,9, Skala: 0=,,gar nicht* bis
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4=, sehr stark®; 3=, starker Drang zur Ritualausfiihrung®). Allerdings verursachte das Hinein-
versetzen in die Symptomprovokationsszene wihrend der fMRT-Messung lediglich einen
mittleren Drang zur Ritualausfithrung (M=1,8; SD=1,1, Skala: O=,gar nicht* bis 4=, sehr
gut“). Dariiber hinaus verursachte die experimentelle Umgebung (fMRT-Scanner) bei den
Probanden der Patientengruppe ebenfalls einen ,,geringen‘ bis ,,mittleren* Drang zur Ritual-
ausfithrung (M=1,4; SD=1,2, Skala: 0=,,gar nicht* bis 4=,sehr stark). Auch verursachte die
experimentelle Umgebung durchschnittlich ,,wenig“ Ekel (M=1,0; $D=0,97) und Angst
(M=1,1; SD=0,97) jedoch eine ,,mittlere” Anspannung (M=1,9; SD=1,12) (Skalen fiir Ekel,
Angst und Anspannung jeweils: Skala: 0=,,gar nicht* bis 4=,,sehr stark*). Die Probanden be-
richteten, dass sie sich insgesamt wihrend der fMRT-Messung “mittel” bis “gut” in die pra-
sentierten Szenen hineinversetzen konnten (PG: M=2,5; SD=0,8; KG: M=2,9,; SD=0,7; Skala:
0=,,gar nicht* bis 4=,,sehr gut*).
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Abbildung 6: Valenzratings der Patientengruppe (PG) und gesunden Kontrollgruppe (KG)
der einzelnen experimentellen Bedingungen (Symptomprovokation ,,S“, Beginn ,,B*“-, Mitte
»M“- und Ende ,,E“ des Rituals) zu den unterschiedlichen Erhebungsszeitpunkten (zu Hause:
»Natiirlich®, wihrend der Videoerstellung: , Standardisiert“ und wihrend der fMRT-
Messung: ,,Hineinversetzen). (Anmerkung: fiir die Kontrollgruppe wurde der Erhebungs-
zeitpunkt zu Hause: ,,Natiirlich* nicht bewertet).
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Abbildung 7: Erregungsratings der Patientengruppe (PG) und gesunden Kontrollgruppe
(KG) der einzelnen experimentellen Bedingungen (Symptomprovokation ,,S*, Beginn ,,B*“-,
Mitte ,,M*“- und Ende ,,E* des Rituals) zu den unterschiedlichen Erhebungsszeitpunkten (zu
Hause: ,,Natiirlich®, wihrend der Videoerstellung: ,,Standardisiert” und wihrend der fMRT-
Messung: ,,Hineinversetzen). (Anmerkung: fiir die Kontrollgruppe wurde der Erhebungs-
zeitpunkt zu Hause: ,,Natiirlich* nicht bewertet).

Die Valenz- und Erregungsratings der Phasen des Zwangsgeschehens in den drei un-
terschiedlichen Settings sind in Abbildung 6 und Abbildung 7 abgebildet. Eine 4 (experimen-
telle Bedingung: S, B, M, E) x 3 (Setting der Zwangshandlung: Natiirlich, Standardisiert, Hin-
einversetzen) ANOVA zeigte einen signifikanten Haupteffekt der experimentellen Bedingun-
gen fiir die Valenz- (F342=42,89; p<.001) und Erregungsratings (F342=49,05, p<.001). In
Bezug auf die Valenzratings wurde kein Haupteffekt des Faktors ,,Setting der Zwangshand-
lung® (F228=3,21; p>.05) oder Interaktionseffekt (£(6,84)=0,90; p>.05) gefunden. Somit
unterscheidet sich die empfundene Valenz wihrend der Zwangshandlung innerhalb der drei
verschiedenen Settings nicht signifikant voneinander. In Bezug auf die Erregungsratings wur-
de sowohl ein Haupteffekt fiir den Faktor ,,Setting der Zwangshandlung® (F(228= 6,51 p<.05)
als auch ein signifikanter Interaktionseffekt (F(¢s4)=42,89; p<.05) gefunden. Post-hoc tests
ergaben hohere Erregungsratings wéhrend der Settings ,,Hineinversetzen* und ,,Standardi-
siert im Vergleich mit dem Natiirlichen Ritual (alle p<.05 unkorrigiert). Wurde allerdings

eine Korrektur fiir multiples Testen durchgefiihrt, blieben diese Unterschiede nicht bestehen.
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Abbildung 8: Ekelratings der Patientengruppe (PG) und gesunden Kontrollgruppe (KG) der
einzelnen experimentellen Bedingungen (Symptomprovokation ,,S*, Beginn ,,B“-, Mitte ,,M‘-
und Ende ,,E* des Rituals) zu den unterschiedlichen Erhebungszeitpunkten (wéhrend der Vi-
deoerstellung: ,,Standardisiert” und wéhrend der fMRT-Messung: ,,Hineinversetzen).

In Bezug auf die Angst- und Ekelratings wurde jeweils eine 4 (experimentelle Bedin-
gung: S, B, M, E) x 2 (Setting der Zwangshandlung: Standardisiert vs. Hineinversetzen) A-
NOVA gerechnet. Bezogen sowohl auf die Ekelratings als auch auf die Angstratings ergab
sich hier ein signifikanter Haupteffekt des Faktors ,.experimentelle Bedingung* (Ekel:
F3,152=29,40; p<.001; Angst: F(3,152=9,92; p<.001), nicht aber des Faktors ,,Setting der
Zwangshandlung* (F(1,152=0,61; p>.05) und auch keine signifikante Interaktion (F3,152=0,69;
p>.05). Somit unterscheiden sich auch in Bezug auf die empfundene Angst und den empfun-
denen Ekel die beiden Settings ,,Standardisiert” und ,,Hineinversetzen” nicht signifikant von-
einander (siche Abbildung 8 bzw. Abbildung 9).

Zusammenfassend scheint die Operationalisierung iiber das imaginative Hineinverset-
zen in die Zwangshandlung unter Zuhilfenahme individueller Videosequenzen eine geeignete
Methode zur Untersuchung der Zwangshandlung zu sein. Das durchgefiihrte Waschritual
wihrend der dem Stimulusmaterial zugrunde liegenden Videoerstellung wurde von den Pro-
banden als vergleichbar mit der prototypischen Zwangshandlung eingeschétzt. Dariiber hinaus
gelang es den Probanden relativ gut, sich in die wihrend der fMRT-Messung prisentierten
Szenen hineinzuversetzen. Auch in Bezug auf die empfundene Valenz und Erregung wéhrend
des Zwangsgeschehens unterschieden sich die verschiedenen Settings: (1) Natiirliche und (2)

Standardisierte Bedingungen sowie (3) Hineinversetzen in die Zwangshandlung nicht signifi-
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kant voneinander. Ebenso unterscheiden sich die standardisiert durchgefiihrte Zwangshand-
lung und das Hineinversetzen in die Zwangshandlung nicht signifikant in Bezug auf die emp-
fundene Angst und den empfundenen Ekel. Allerdings verursachte zwar das reale Beriihren
des Symptomprovokationsgegenstandes wihrend der Videoerstellung wie vorgesehen einen
starken Drang zur Ritualausfiihrung, jedoch das Hineinversetzen in die Symptomprovokati-

onsszene wihrend der fMRT-Messung lediglich einen mittleren Drang.
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Abbildung 9: Angstratings der Patientengruppe (PG) und gesunden Kontrollgruppe (KG) der
einzelnen experimentellen Bedingungen (Symptomprovokation ,,S, Beginn ,,B*“-, Mitte ,,M ‘-
und Ende ,,E“ des Rituals) zu den unterschiedlichen Erhebungszeitpunkten (wihrend der Vi-
deoerstellung: ,,Standardisiert* und wihrend der fMRT-Messung: ,,Hineinversetzen).

4.1.1.3 Evaluierung der Ritualausfiihrung

Zur Evaluierung der Ritualausfithrung wurden zunichst die Unterschiede zwischen
Patienten- und Kontrollgruppe in den Valenz- und Erregungsratings wihrend der fMRT-
Messung mittels einer 4 (experimentelle Bedingung: S, B, M, E) x 2 (Gruppe: PG vs. KG)
ANOVA berechnet. In Bezug auf die Valenzratings ergab sich jeweils ein signifikanter
Haupteffekt des Faktors ,,experimentelle Bedingung® F3,34=10,21; p<.001) und “Gruppe”
F1,148=87,65; p<.001) und kein signifikanter Interaktionseffekt (F(3,148)=1,514; p>.05). Post-
hoc t-tests ergaben, dass Probanden der Patientengruppe die experimentellen Bedingungen
“S”, “B” und “M” als aversiver bewerteten als die Kontrollgruppe (alle p,,,<.05) (sieche Ab-
bildung 6). Innerhalb der Patientengruppe unterschied sich das Valenzrating wéhrend ,,S*,
,»B“und ,,M* signifikant von der Bedingung ,,E* (alle p.,,<.05). In Bezug auf die Erregungs-

ratings ergab sich ebenfalls ein Haupteffekt der beiden Faktoren ,,experimentelle Bedingung
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F3,148=6,68; p<.001) und “Gruppe” F143=172,151; p<.001) und kein signifikanter Interak-
tionseffekt (F(3,148=2,15; p>.05). Post-hoc t-tests ergaben, dass Probanden der Patientengrup-
pe alle experimentellen Bedingungen als erregender bewerteten als die Kontrollgruppe (alle
Peorr <-05) (siche Abbildung 7). Innerhalb der Patientengruppe unterschied sich das Erre-
gungsrating wéihrend ,,S%, ,,B“ und ,,M*, dquivalent zu den Valenzratings, signifikant von der
Bedingung ,,E“ (alle p.,,<.05).

In der Patientengruppe bewerteten die Probanden das Kontrollvideo als neutral in der
Valenz (M=5,70; SD=1,69) und nur leicht erregend (M=3,41; SD=1,61). Sie bewerteten das
Kontrollvideo als signifikant angenehmer und signifikant weniger erregend als das Symptom-
provokationsvideo (Valenz: T(3=-8,41; p<.01; Erregung: T(15=-6,95; p<.001) sowie das Vi-
deo von Beginn (Valenz: T{;5=-3.9; p<.01; Erregung: T(13=4,60; p<.001) und Mitte (Valenz:
T18=3.80; p<.0l; Erregung: T(15=3,98; p<.01), nicht aber als das Video des Endes des
Waschrituals (Valenz: 7(15=0,63; p>.05, Erregung: T(13y=1,50; p>.05). Patienten- und Kon-
trollgruppe unterschieden sich nicht signifikant in der Bewertung des Kontrollvideos in Bezug
auf die Valenz (737y=-1,33; p>.05), wohl aber in der Erregung (7(37)=3,46; p<.01). Dies lasst
unter Umstéinden auf eine generell hohere Erregung der Patientengruppe wihrend der Unter-
suchung schlie3en.

Zum Vergleich der Experimentalbedingung mit der Habituations-Kontrollbedingung
wurde jeweils fiir die Valenz- und Erregungsratings eine 4 (experimenteller Zeitpunkt: B/BX,
M/Mx, E/Ex) x 2 (Bedingung: Experimentalbedingung (B,M,E) vs. Kontrollbedingung
(Bx,Mx,Ex)) x 2 (Gruppe: PG vs. KG) ANOVA gerechnet. Hierbei ergab sich fiir die Valenz-
ratings ein signifikanter Haupteffekt fiir die Faktoren ,experimenteller Zeitpunkt*
(F2,222=3,26; p<.05) und ,,Gruppe* (F(1.222=90,98; p<.001) sowie ein Trend fiir den Faktor
“Bedingung” (F(1222=3,36; p=.068). Es ergaben sich keinerlei signifikante Interaktionen. Fiir
die Erregungsratings ergab sich ein signifikanter Haupteffekt fiir den Faktor ,,Gruppe*
(F(1222=219,19; p<.001), jedoch lediglich ein Trend fiir den Faktor ,.experimenteller Zeit-
punkt (F2202=3,02; p=.051) und kein Haupteffekt fiir den Faktor ,,Bedingung ‘. Ebenso
ergaben sich keinerlei signifikante Interaktionen. Damit lédsst sich festhalten, dass sich die
Hypothese eines Interaktionseffektes im Sinne eines signifikanten Unterschiedes zwischen
Experimental- und Kontrollbedingung innerhalb der Patientengruppe, nicht aber innerhalb der
Kontrollgruppe, nicht bestitigen lieB.

Zusammenfassend ergab sich also wie erwartet eine Reduktion in der Erregung und
eine Steigung der Valenz iiber das Ritual hinweg. Dabei scheint vor allem das Ende des Ritu-

als von besonderer Bedeutung, da sich innerhalb der Patientengruppe dieser Teil signifikant
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von allen anderen Teilen unterscheidet. Hier scheint eine Angleichung an die Kontrollgruppe
erreicht: Das Hineinversetzen in die Szenen der Symptomprovokation, des Beginns und der
Mitte des Rituals bewerteten Probanden der Patientengruppe als signifikant aversiver als die

Kontrollgruppe, nicht aber das Hineinversetzen in die Endszene.

4.1.2 Pri-Post-Vergleich (T1 vs. T2)

4.1.2.1 Verianderung in den Fragebogen- und Interviewdaten

Fiir die 12 Probanden der Patientengruppe, welche nach T1 im Rahmen der Studie ei-
ne Verhaltenstherapie in Anspruch nahmen, ergaben sich folgende Verinderungen zwischen
T1 und T2: In sdmtlichen zwangsbezogenen Fragebogen und Interviewdaten (Y-BOCS: Ge-
samtsumme, Summe der Skala Zwangsgedanken, Summe der Skala Zwangshandlungen;
OCI-R: Gesamtsumme, Summe der Subskala ,,Waschen) ergaben sich Verbesserungen zu
T2 im Vergleich zu T1. Auch die Héufigkeit und Dauer des ritualisierten Hiandewaschens
reduzierte sich signifikant. Jedoch iiberschritten 4 der 12 Probanden auch nach der Therapie
den Cut-Off fiir eine klinisch relevante Zwangsstorung im Y-BOCS. Alle Probanden iiber-
schritten zu diesem Zeitpunkt den Cut-Off fiir die Subskala ,,Waschen* im OCI-R. Die nicht
direkt zwangsbezogenen Fragebogendaten (BDI-II, STAI-T und FEE) unterschieden sich
nicht signifikant vor und nach der Therapie (siehe Tabelle 6). Auch im WHO-QOL BREF
zeigten sich keine signifikanten Verdnderungen innerhalb der 4 Subskalen (Physisches Wohl-
befinden T1: M=14,05 (SD=3,34), T2: M=14,81 (SD=3,93); Psychisches Wohlbefinden: T1:
M=11,17 (§D=3,56), T2: M=13,00 (SD=3,83); Soziale Beziehungen: T1: M=12,22 (SD=3,72),
T2: 13,67 (SD=3,82) und Umwelt: T1: M=14,21 (SD=2,81); T2: M=14,83 (SD=2,20)). Eine
differenzierte Auflistung iiber die Veridnderung der wichtigsten Parameter (Y-BOCS, Dauer

und Héaufigkeit des Handewaschen) fiir jeden Patienten ist in Tabelle 7 aufgefiihrt.
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Tabelle 6. Pria-Post Verdanderungen in den Fragebogendaten und Interviews.

T1 T2

Variable (N=12) (N=12) t-test”
Y-BOCS gesamt, M (SD) 23,08 (4,79) 15,58 (7,45) T=4,74*

Uber Cut-Off 12 4
Y-BOCS Zwangsgedanken, M (SD) 11,33 (2,67) 7,58 (3,42) T=4,07*
Y-BOCS Zwangshandlungen, M (SD) 11,75 (2,46) 8,00 (4,18) T=4,54%*
Summe BDI-II, M (SD) 14,83 (8,76) 13,58 (10,50) n.s.
Summe STAI-T, M (SD) 52,58(11,94) 48,83 (11,96) n.s.
Summe FEE, M (SD) 100,33 (20,30) 92,67 (19,57) n.s.
OCI-R

Gesamt, M (SD) 28,08 (12,63) 20,50 (12,06) T=3,45%

Uber Cut-Off 12 12

OCI-R ,,Waschen“, M (SD) 8,33 (2,74) 1,17 (3,10) T=2,72*
Ritualisiertes Hindewaschen:

Haufigkeit pro Tag, M (SD) 28,86 (20,11) 17,36 (16,30) T=2,22*

Dauer pro Ritual in Minuten, M (SD) 5,09 (4,32) 2,14 (2,27) T=2,56*

Y-BOCS: Yale-Brown Obsessive-Compulsive Scale; BDI-II: Beck Depression Inventar II;
STAI-T: Trait Version der State-Trait Angst Inventar; FEE: Fragebogen zur Erfassung der
Ekelempfindlichkeit; OCI-R: Obsessive—Compulsive Inventory-Revised; M: Mittelwert, SD:
Standardabweichung

*es wurden t-tests fiir gepaarte Stichproben gerechnet
*p<.05

Innerhalb der Therapie fithrten die Patienten im Durchschnitt 3,6 geleitete Expositio-
nen (SD=2,17) und 8,5 eigenstindige Expositionen (SD=6,55) durch (Angaben von 2 Patien-
ten fehlen). In der Beziehung zum Therapeuten fiihlten sich die Patienten durchschnittlich
»wohl“ 5,42 (§D=0,67; maximal moglicher Wert: 6= ,,sehr wohl*). Die Therapieziele wurden
iber eine Frage nach der Erreichung der Therapieziele erfasst. Die Patienten gaben im Durch-
schnitt an, die Therapieziele mittelgut erreicht zu haben (M=3,25, SD=2,00; maximal mogli-
cher Wert: 6= ,,sehr gut®). Dariiber hinaus empfanden sie im Durchschnitt eine leichte Ver-
besserung seit Beginn der Therapie (M=4,50; SD=1,17; maximal mdglicher Wert: 6= ,,starke
Verbesserung*).

Zusammengefasst ergab sich im Mittel eine signifikante Verbesserung der Symptoma-
tik nach der Therapie. Damit einhergehend reduzierte sich auch die Hiufigkeit und Dauer des
ritualisierten Handewaschens im Mittel signifikant. In den dariiber hinaus erfassten Mallen
Ekelsensitivitidt, Angstsensitivitit und Depression ergaben sich keine signifikanten Veridnde-
rungen. Wie vorgesehen, wurden in der Therapie geleitete und eigenstindige Expositionen
durchgefiihrt. Es gelang den Therapeuten gut, eine therapeutische Beziehung zu den Patienten
aufzubauen. Diese fiihlten sich in der Beziehung wohl. Allerdings gaben die Probanden im

Mittel an, ihre Therapieziele lediglich mittelgut erreicht zu haben.
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Tabelle 7. Ubersicht iiber die Verinderungen zwischen T1 und T2 fiir alle 12 Patienten (Y-
BOCS Werte, Haufigkeit und Dauer des Hindewaschens).

T1 T2
prozentuale | Hiufigkeit Haiufigkeit
Summe | Summe Verinde- Hindewa- Héndewa-

Y-BOCS | Y-BOCS rung schen Dauer schen Dauer
T1 T2 (Y-BOCS) (pro Tag) (Min.) (pro Tag) (Min.)
22 12 45% 35 10 10 3
20 20 0% 70 1 60 1
19 7 63% 60 10 bis 20 3 5
18 11 39% 10 1 10 1
19 10 47% 25 1 bis 2 15 0,5
18 9 50% 35 7 25 1
22 16 27% 5 5 0 0
28 23 18% 20 5 25 2
30 10 67% 20 5 bis 30 8 2
30 30 0% 10 bis 50 2 bis 5 k.A. k.A.
22 13 41% 5 bis 40 0,5 20 0,5
29 26 10% 20 4 15 7,5

4.1.2.2 Verinderungen in der Evaluierung der Ritualausfiihrung

In Bezug auf Verdnderungen in der Evaluierung der Ritualausfithrung wurde in der

Patientengruppe eine 4 (Experimentelle Bedingung: S, B, M, E) x 2 (prd/post: T 1 vs, T2)

ANOVA fiir die Erregungs- und Valenzratings gerechnet. Fiir die Erregungsratings ergab sich

ein signifikanter Haupteffekt fiir den Faktor ,,Experimentelle Bedingung“ (F330=7,95;

p<.01), jedoch kein Haupteftekt fiir den Faktor ,,prd/post“ (Fq 10=1,40; p>.05) und keine In-

teraktion (F330=1,88; p>.05). Dieselben Berechnungen wurden durchgefiihrt fiir die Proban-

den, bei welchen nach der Therapie keine klinisch relevante Zwangsstorung mehr vorlag (Y-

BOCS Wert £16). Hierbei ergab sich ein signifikanter Haupteffekt fiir Faktor ,,Experimentelle

Bedingung “ (F3.15=5,14; p<.05) und fiir den Faktor ,, prd/post” (F3.15=4,48; p<.05) sowie

ein signifikanter Interaktionseffekt (F,15=4,48; p<.05). Post hoc t-tests fiir gepaarte Stich-

proben ergeben ein signifikant hoheres Rating der Erregung fiir die experimentelle Bedingung

,»Mitte® zu T1 im Vergleich zu T2 (T)=2,62; p<.05).
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Abbildung 10. Erregungsratings (Mittelwert, Standardabweichung) der Patientengruppe
(N=8) vor (T1) und nach (T2) der Therapie; S: Symptomprovokation, B: Beginn, M: Mitte, E:
Ende.

Fiir die Valenzratings ergab sich fiir die Gesamtstichprobe (N=12) ebenfalls ein signi-
fikanter Haupteftekt fiir den Faktor ,,Experimentelle Bedingung“ (F330=13.43; p<.001), aber
auch ein signifikanter Haupteffekt fiir den Faktor ,,Messzeitpunkt“ (F31,10=13.35; p<.01) und
keine Interaktion (F330=1.23; p>.05). In post hoc t-tests fiir gepaarte Stichproben unterschie-
den sich die experimentellen Bedingungen Symptomprovokation, Beginn und Mitte signifi-
kant zwischen den beiden Messzeitpunkten (alle p<.05), nicht jedoch die Bedingung Ende.
Werden nur die Probanden in die Auswertung eingeschlossen, welche nach der Therapie ei-
nen Y-BOCS Wert <16 aufwiesen, so bleiben diese Ergebnisse bestehen.

Eine Abbildung der Valenz- und Erregungsratings ist in Abbildung 10 bzw. 11 zu fin-

den.
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Abbildung 11. Valenzratings (Mittelwert, Standardabweichung) der Patientengruppe (N=38)
vor (T1) und nach (T2) der Therapie; S: Symptomprovokation, B: Beginn, M: Mitte, E: Ende.

In Bezug auf die Bewertung von Angst und Ekel wihrend der verschiedenen experi-
mentellen Bedingungen wurde ebenfalls eine 4 (Experimentelle Bedingung: S,B,M,E) x 2
(prd/post: T1 vs. T2) ANOVA gerechnet. In Bezug auf die Angstratings ergab sich ein signi-
fikanter Haupteftekt fiir den Faktor ,,pra/post* (F(; 33=6,83; p<.001), jedoch kein signifikanter
Haupteffekt fiir den Faktor ,,Experimentelle Bedingung* (F3s=2,12; p>.05) und keine signi-
fikante Interaktion (F3g5=0,53; p>.05). In Bezug auf die Ekelratings ergab sich hingegen ein
signifikanter Haupteffekt fiir den Faktor ,,Experimentelle Bedingung* (F3s8=5.12; p<.01)
jedoch kein signifikanter Haupteffekt fiir den Faktor ,,prd/post (F(1 33=1.03; p>.05) und kei-
ne signifikante Interaktion (F3 33)=0.18; p>.05).

4.2 Funktionelle Daten

Im Folgenden wird auf die funktionellen Ergebnisse im Hinblick auf die in Kapital
2.10 formulierten Hypothesen eingegangen. Dabei werden zunichst die Ergebnisse von T1
(Fragestellung 1) und im Anschluss die Ergebnisse von T2 und dem pri-post Vergleich (Fra-
gestellung 2) dargestellt.

4.2.1 Datenlage vor der Therapie (T1)

In Bezug auf die in Fragestellung 1 formulierten Hypothesen werden zunichst zur all-
gemeinen Ubersicht die Ergebnisse der Kontraste zwischen den experimentellen Bedingungen
mit der neutralen Kontrollbedingung dargestellt. Im Anschluss werden die Ergebnisse des

Vergleichs der einzelnen experimentellen Bedingungen untereinander erldutert. Zum Schluss
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wird auf den Vergleich der experimentellen Bedingungen mit der jeweiligen Habituations-
Kontrollbedingung eingegangen.

Alle signifikanten Ergebnisse werden jeweils in einer Tabelle dargestellt und im Text
erldutert. Dariiber hinaus wird auf spezifische Trends (p<0.1) im Text eingegangen, welche

den formulierten Hypothese entsprechen.

4.2.1.1 Experimentelle Bedingungen im Vergleich zur neutralen Kontrollbedingung

Alle in diesem Abschnitt aufgefiihrten signifikanten Ergebnisse sind in Tabelle 8 und
Tabelle 9 aufgefiihrt. Zunédchst werden Ergebnisse vorgestellt, welche medizierte Probanden
einschlieBen. Im Vergleich zu dem neutralen Kontrollvideo ergab sich in der Patientengruppe
eine signifikant hohere Aktivierung wéhrend der ,,Symptomprovokation® in der rechten
Amygdala, wéahrend des ,,Beginns des Waschrituals* im OFC (bilateral) und dem rechten Pu-
tamen. Wiahrend der ,,Mitte des Rituals* ergab sich eine signifikante Aktivierung im OFC
(bilateral) sowie in der linken Insula und im rechten Pallidum. Zu dieser Phase zeigten jedoch
auch die gesunden Kontrollen signifikant hohere Aktivierungen im Vergleich zum neutralen
Kontrollvideo (Nucleus Caudatus, Putamen, Thalamus). Im Vergleich zu der Bedingung ,,En-
de des Rituals® wurden keine signifikanten Aktivierungsunterschiede zu der Kontrollbedin-
gung in der Patientengruppe gefunden. Hier zeigte sich im Thalamus (bilateral) jedoch eine
signifikante Aktivierung in der Kontrollgruppe. In dem Vergleich zwischen Patienten- und
Kontrollgruppe wurden keine signifikanten Aktivierungsunterschiede in den beschriebenen
Kontrasten (S>K, B>K, M>K, E>K) gefunden. Jedoch ergab sich fiir die Symptomprovoka-
tion als Trend eine hohere Aktivierung in der rechten Amygdala in der Patienten- im Ver-

gleich zur Kontrollgruppe (Kontrast S>K; MNI: x, y, z: 21,-10,-17; t =2.62; pcor=.069).
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Tabelle 8. Neuronale Aktivierung in der Patienten- und Kontrollgruppe bei dem Vergleich
der experimentellen Bedingungen mit der neutralen Kontrollbedingung.

PG (N=20) KG (N=20) PG>KG
MNI MNI MNI
Kontrast ROI Seite x Y z tmax p X y z tmax P X X z tmax p

S>K  Amygdala R 27 -7 -20 3,53 .021
B>K  OFC L -36 26 -5 4,92 .006

OFC R 42 32 -14 3,79 .037

Putamen R 24 5 -11 433 .014
M>K  OFC L -39 29 -17 4,05 .028

OFC R 27 26 -17 5,14 .003

Insula L -39 2 -5 3,74 .034

Pallidum R 18 -1 -2 3,81 .013

Ncl. Caud. L -15 -1 22 3.51 .037

Ncl. Caud R 18 -4 22 3.53 .039

Putamen L -21 2 -5 3.60 .047

Thalamus L -18 -28 13 4.62 .011

Thalamus R 15 -7 13 4.82 .008
E>K  Thalamus L -12 -22 16 4.94 .005

Thalamus R 6 -19 16 4.12 .022

Die Schwelle lag bei p <.05 (family wise error korrigiert; small volume Korrektur entsprechend
SPMS). Alle Koordinaten sind im Montreal Neurological Institute Raum dargestellt. L: linke Seite, R:
rechte Seite, tmax: maximaler t-Wert, S=Symptomprovokation, M=Mitte, B=Beginn, E=Ende,
K=Kontrollvideo.

Werden die Patienten aus der Auswertung ausgeschlossen, welche zur Behandlung der
Zwangssymptomatik medikamentds behandelt wurden (N=5), bleiben die Ergebnisse fiir die
Patientengruppe weitgehend bestehen (siehe Tabelle 9).

Insgesamt ldsst sich festhalten, dass sich fiir beide Auswertungen (mit und ohne medi-
zierten Probanden) die beiden Gruppen nicht signifikant voneinander unterscheiden. Wihrend
des Rituals (Beginn und Mitte) sind in der Patientengruppe Strukturen des CSTC-Netwerkes
sowie die Insula aktiviert. Wie erwartet, unterscheidet sich die Aktivierung wihrend des En-

des des Rituals nicht signifikant von der Aktivierung wéhrend des neutralen Kontrollvideos.
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Tabelle 9. Neuronale Aktivierung der unmedizierten Zwangspatienten und entsprechenden
Stichprobenpartnern bei dem Vergleich der experimentellen Bedingungen mit der neutralen
Kontrollbedingung.

PG (N=10) KG (N=10)
MNI MNI

Kontrast ROI Seite X y z tmax p X y z tmax p
S>K Amygdala R 30 -4 -23 3,98 .016

OFC -36 32 -20 4,70 .019

OFC 12 29 -23 475 .015

Putamen -21 2 -8 3,92 .046
B>K OFC -36 26 -5 4,33 .033

Insula -39 -1 1 3,98 .038
Thalamus 6 -31 7 4,13 .045

L
R
L
L
M>K OFC R 27 26 -17 421 .033
L
R
E>K Thalamus L -9 -19 13 4,24 .031

Die Schwelle lag bei p <.05 (family wise error korrigiert; small volume Korrektur entsprechend
SPMS). Alle Koordinaten sind im Montreal Neurological Institute Raum dargestellt. L: linke Seite, R:
rechte Seite, tmax: maximaler t-Wert, S=Symptomprovokation, M=Mitte, B=Beginn, E=Ende,
K=Kontrollvideo.

4.2.1.2 Uberpriifung der Normalisierung neuronaler Uberaktivierung
4.2.1.2.1 Vergleich der experimentellen Bedingungen untereinander

Aufgrund der hohen Anzahl von Kontrasten wurde die experimentelle Bedingung
»Mitte des Rituals* fiir diese Analyse nicht in die Kontrastbildung mit einbezogen. Diese Pha-
se wurde herausgenommen, da die groBten Aktivierungsunterschiede zwischen der Phase der
Symptomprovokation bzw. des Beginns des Rituals im Vergleich mit dem Ende des Rituals
erwartet wurden. Alle in diesem Abschnitt aufgefiihrten signifikanten Ergebnisse sind in Ta-
belle 10 (Gesamtstichprobe) bzw. Tabelle 11 (unmedizierte Probanden und deren Stichpro-
benpartner) aufgefiihrt.
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Tabelle 10. Neuronale Aktivierung in der Patienten- und Kontrollgruppe bei dem Vergleich

der experimentellen Bedingungen untereinander

PG (N=20) KG (N=20) PG>KG
MNI MNI MNI

Kontrast ROI Seite X y z tmax p Xy z tmax p X x z tmax p
B>S  Thalamus L -18  -28 1 6,70 .000
ACC R 21 44 7 4,37 .031

S>E  Amygdala L -24 -4 -26 4,72 .002 24 -4 -26 4,13 .002

Amygdala R 24 -7 -23 4,57 .003 27 -7 -23 3,03 .031
Putamen L -27 -4 -5 3,55 .045
Putamen R 27 11 1 3,86 .028
ACC L -6 50 4 4,38 .029
B>E Ncl. Caud. R 15 5 13 3,31 .049
Putamen R 27 8 -8 4,21 .014

Die Schwelle lag bei p <.05 (family wise error korrigiert; small volume Korrektur entsprechend
SPMS). Alle Koordinaten sind im Montreal Neurological Institute Raum dargestellt. L: linke Seite, R:
rechte Seite, tmax: maximaler t-Wert, S=Symptomprovokation, B=Beginn, E= Ende.

Beim Vergleich der experimentellen Bedingungen untereinander ergab sich fiir die Pa-
tientengruppe eine signifikant hohere Aktivierung wihrend des Beginns des Rituals im Ver-
gleich zur Symptomprovokation im linken Thalamus und rechten ACC (Kontrast B>S) sowie
fiir den Kontrast B>E im rechten Nucleus Caudatus und rechten Putamen. Dariiber hinaus
ergab sich fiir den Kontrast S>E eine signifikante Aktivierung in der Amygdala (bilateral,
sieche Abbildung 12), dem Putamen (bilateral) und dem linken ACC. Fiir die gesunde Kon-
trollgruppe ergaben sich keinerlei signifikante Aktivierungsunterschiede innerhalb der be-
schriebenen Kontraste. Im Vergleich der Patientengruppe mit der Kontrollgruppe zeigte die

Patientengruppe eine hohere Aktivierung fiir den Kontrast $>FE in der Amygdala (bilateral).
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Abbildung 12: Kontrastschitzer fiir die Bedingungen ,,S“= Symptomprovokation, ,,B“= Be-
ginn; ,,M“= Mitte, ,,E“= Ende in der rechten und linken Amygdala fiir die Experimental- und

Kontrollgruppe.

Tabelle 11. Neuronale Aktivierung der unmedizierten Patienten und jeweiligen Stichproben-
partner bei dem Vergleich der experimentellen Bedingungen untereinander.

PG (N=15) KG (N=15) PG>KG
MNI MNI MNI
Kontrast ROI Seite  x y z tmax p X y z tmax p X X z tmax p
B>S Thalamus L -18  -28 1 5,43 .007
Pallidum L -21 -7 4 2,88 .042
Putamen L 24  -10 10 3,27 .045
ACC R 21 44 7 5,04 .023 21 44 7 3,97 .025
S>E Amygdala L -24 -4 -26 4,32 .008 -24 -4 -26 3,64 .009
Amygdala R 27 -7 20 4,58 .007 27 -7 -23 3,28 .023
Ncl. Caud. L -9 8 13 3,61 .042 -9 11 13 3,27 .035
Ncl. Caud. R 6 14 1 5,46 .003
Putamen R 21 8 -8 4,29 .024 21 8 -5 3,39 .041
ACC R 0 50 10 5,45 .012
B>E Thalamus L -12 -31 1 4,64 .018
Ncl. Caud. R 15 5 13 3,63 .043
Pallidum R 15 5 -5 2,80 .042
Putamen R 21 8 -8 424 .025 21 8 -8 3,563 .022

Die Schwelle lag bei p <.05 (family wise error korrigiert; small volume Korrektur entsprechend
SPMS). Alle Koordinaten sind im Montreal Neurological Institute Raum dargestellt. L: linke Seite, R:
rechte Seite, tmax: maximaler t-Wert, S=Symptomprovokation, B=Beginn, E= Ende.
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Insgesamt scheint es also zunichst, dass die in der Patientengruppe gefundenen Akti-
vierungsunterschiede nicht spezifisch fiir Zwangspatienten sind. Nur fiir den Aktivierungsun-
terschied in der Amygdala im Kontrast $>F unterscheiden sich PG und KG signifikant vonei-
nander. Allerdings dndert sich die Datenlage deutlich, wenn die Patienten aus der Auswertung
ausgeschlossen werden, welche zur Behandlung der Zwangssymptomatik medikamentos be-
handelt wurden (N=5). In Bezug auf die vor allem interessierenden Kontraste S>FE und B>E
ergaben sich dann folgende Aktivierungsunterschiede zwischen Patienten und Kontrollgrup-
pe: Fiir den Kontrast S>E zeigte die Patientengruppe eine signifikant hohere Aktivierungen in
der Amygdala (bilateral), im linken Nucleus Caudatus und dem rechten Putamen. Fiir den
Kontrast B>E zeigte die Patientengruppe eine signifikant hohere Aktivierung im rechten Pal-

lidum und rechten Putamen (siehe Tabelle 11, Abbildung 13).

i CrEn R

Amygdala Nucl. Caudatus Putamen Amygdala

8% 5L

Putamen Pallidum

Abbildung 13. Neuronale Aktivierung der unmedizierten Probanden vs. gesunde Kontrollgruppe fiir
die Kontraste S>F und B>E.

4.2.1.2.1 Vergleich der experimentellen Bedingungen mit den Habituations-
Kontrollbedingungen

Im Folgenden wird auf die Ergebnisse eingegangen, welche aus der Analyse der un-
medizierten Patienten hervorgingen. Die Ergebnisse der Gesamtstichprobe sind in Anhang
XV zu finden. Alle in diesem Abschnitt aufgefiihrten signifikanten Ergebnisse sind in Tabelle
12 aufgefiihrt.

In der Patientengruppe ergaben sich folgende Aktivierungsunterscheide: In der Kon-
trastierung aller experimenteller Bedingungen mit ihren jeweiligen Habituations-
Kontrollbedingungen (B>Bx, M>Mx und E>Ex) waren signifikante Unterschiede im OFC zu

beobachten. Dariiber hinaus ergaben sich fiir den Kontrast B>Bx und M>Mx signifikante Ak-
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tivierungsunterschiede im Pallidum, Thalamus und ACC. Fiir den Doppelkontrast (B>Bx)-
(E>Ex) zeigten sich in der Patientengruppe signifikante Aktivierungsunterschiede im ACC
(bilateral) sowie im rechten Nucleus Caudatus (siehe Abbildung 14). Fiir die Kontrollgruppe
ergaben sich ebenfalls signifikante Aktivierungsunterschiede fiir die verschiedenen Kontraste
(siehe Tabelle 12). Es ergaben sich keinerlei signifikante Gruppenunterschiede fiir die be-
schriebenen Kontraste.

Zusammenfassend ldsst sich also festhalten, dass die gefundenen Aktivierungsunter-
schiede in der Patientengruppe fiir den Kontrast B>FE nicht auf reinen Habituationserschei-
nungen beruhen, da sie zu groBen Teilen auch in dem Kontrast (B>Bx)-(E>Ex) gefunden
wurden. Auffillig ist jedoch, dass keinerlei Gruppenunterschiede zwischen der Patienten- und

Kontrollgruppe bestehen blieben.

(B-Bx) > (E-Ex)

Abbildung 14. Neuronale Aktivierung der unmedizierten Probanden, kontrolliert nach Habi-
tuation fiir den Kontrast (B-Bx)>(E-Ex).
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Tabelle 12. Neuronale Aktivierung der unmedizierten Probanden der Patientengruppe und
jeweiligen Stichprobenpartner bei dem Vergleich der experimentellen Bedingungen mit der
Habituations-Kontrollbedingung.

PG (N=15) KG (N=15)
MNI MNI
Kontrast ROI Seite  x y z tmax p X Y z tmax p
B>Bx OFC L -42 23 -17 6,05 .003 -39 29 -20 4,57 .018
OFC R 30 32 -20 6,55 .001 36 29 -20 6,49 .001
Thalamus L -18  -31 1 7,65 .001
Thalamus R 18 -31 1 6,45 .002
Pallidum R 18 -7 1 4,16 .013
ACC L -3 50 1 5,17 .024
M>Mx OFC L -24 32 -17 8,34 .000
OFC R 36 29 -20 6,04 .003
Pallidum R 18 -4 -2 3,38 .049
Thalamus R 21 -28 1 5,02 .017 18 -28 4 4,32 .023
ACC R 18 38 7 5,63 .014
E>Ex OFC L -27 32 -23 4,43 .023
OFC R 24 26 -17 4,32 .023
Ncl.
Ex>E Caud. R 12 17 7 4,40 .016
Ncl.
(B>Bx)-(E>Ex) Caud. R 15 23 -5 3,61 .048
ACC L -3 50 -2 6,58 .003 -6 38 1 4,60 .031
ACC R 3 41 10 4,80 .03t

Die Schwelle lag bei p <.05 (family wise error korrigiert; small volume Korrektur entsprechend
SPMS). Alle Koordinaten sind im Montreal Neurological Institute Raum dargestellt. L: linke Seite, R:
rechte Seite, tmax: maximaler t-Wert, S=Symptomprovokation, M=Mitte, B=Beginn, E = Ende; das x
hinter der jeweiligen experimentellen Bedingung bezeichnet die jeweilige Kontrollbedingung.

4.2.1.3 Uberpriifung der Doppelverstirker-Hypothese

Um die Hypothese der Aktivierung des Belohnungszentrums zum Ende des Rituals zu
iiberpriifen wurde spezifisch fiir die Kontraste £>K und E>B eine ROI-Analyse fiir den Nu-
cleus Accumbens (NAcc) berechnet. Hier ergaben sich entgegen der Hypothese weder fiir die
Patientengruppe noch fiir den Vergleich zwischen Patienten- und Kontrollgruppe signifikante
Aktivierungsunterschiede. Exploratorisch wurde ein moglicher Aktivierungsunterschied des
NAcc auch fiir alle anderen Kontraste (siehe Tabelle 3) iiberpriift. Die Ergebnisse dieser Ana-
lysen sind in Tabelle 13 zu finden. Als Hauptergebnis zeigte sich, dass sich in der Patienten-
gruppe, entgegen der formulierten Hypothese, der NAcc zu Beginn des Rituals stirker akti-

viert zeigte als zum Ende des Rituals.



Ergebnisse 82

Tabelle 13. Neuronale Aktivierung des Nucleus Accumbens bei unmedizierten Patienten und
jeweiligen Stichprobenpartnern fiir alle berechneten Kontraste.

PG (N=15) KG (N=15) PG>KG
MNI MNI MNI
Kontrast Seite x Y z tmax p X y z tmax p X X z tmax p
S>B L 9 8 -1 3,02 .023
S>E L -6 14 -5 595 .000
R 6 8 -5 447 .002
L 6 8 -5 4,40 .003
R 6 8 -5 3,12 .024
E>S L -9 14 -11 2,48 .046
B>E R 12 8 -11 2,73 .039
L -9 5 -11 250 .037
B>Bx R 9 17 -5 3,57 .012

(Bs>Bx)>(E>E) R 9 17 -5 321 .019

Die Schwelle lag bei p <.05 (family wise error korrigiert; small volume Korrektur entsprechend
SPMS). Alle Koordinaten sind im Montreal Neurological Institute Raum dargestellt. L: linke Seite, R:
rechte Seite, tmax: maximaler t-Wert, S=Symptomprovokation, M=Mitte, B=Beginn, E = Ende; das x
hinter der jeweiligen experimentellen Bedingung bezeichnet die jeweilige Kontrollbedingung.

4.2.2 Pri-Post-Vergleich (T1 vs. T2)

In diesem Abschnitt werden zur Ubersicht zuniichst Ergebnisse der Untersuchung nach
der Therapie (T2) dargestellt. Im Anschluss werden Ergebnisse des Prid-Post-Vergleichs in
Bezug auf die in Fragestellung 2 formulierten Hypothesen vorgestellt. Bei beiden Auswertun-
gen wurden jeweils nur die Probanden in die Auswertung aufgenommen, welche eine Symp-
tomverbesserung von mindestens 25% im Y-BOCS erzielten (N=8). Diese acht Probanden
erzielten dariiber hinaus zu T2 im Y-BOCS einen Wert < 16 und iiberschritten somit nicht
mehr den Cut-Off fiir eine klinisch relevante Zwangsstérung.

Dartiiber hinaus werden korrelative Zusammenhinge zwischen der neuronalen Aktivie-
rung vor der Therapie (T1) und der Symptomreduktion fiir alle 12 Probanden dargestellt.
Aufgrund der geringen Stichprobengrofle wurden in die Auswertungen auch medizierte Pro-
banden eingeschlossen. Jedoch ist davon auszugehen, dass die Medikation hier keinen Ein-
fluss auf die Ergebnisse hat. Die Probanden hielten die Medikation iiber die gesamte Studien-
dauer stabil und wurden durch die gewidhlte Auswertungsmethode des paired-t-test jeweils
getrennt im pra-post Vergleich untersucht

Alle Kontraste, welche signifikante Ergebnisse oder Trends (p<.1) ergaben, sind in
Tabelle 14 bzw. 15 aufgelistet. Sie werden ebenfalls im Text beschrieben, wobei sich die

Gliederung an der in Kapitel 4.2.1 aufgestellten Gliederung orientiert.
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4.2.2.1 Neuronale Aktivierung nach der Therapie (T2)

Experimentelle Bedingungen im Vergleich zur neutralen Kontrollbedingung
Im Vergleich zu der neutralen Kontrollbedingung ergab sich wihrend des Beginns des
Rituals fiir die Zwangspatienten nach der Therapie weiterhin eine erhohte Aktivierung im

linken Thalamus.

Vergleich der experimentellen Bedingungen untereinander und im Vergleich mit der Habitua-
tions-Kontrollbedingung

Fiir Vergleiche innerhalb Phasen des Zwangsgeschehens ergaben sich folgende Akti-
vierungsunterschiede: In den Phasen Symptomprovokation und Beginn ergab sich im Ver-
gleich zum Ende des Rituals eine erhohte Aktivierung im linken bzw. rechten Pallidum. Dar-
iber hinaus ergab sich wihrend des Beginns des Rituals im Vergleich zum Ende des Rituals
fiir den Nucleus Caudatus (bilateral) und das rechte Putamen eine erhohte Aktivierung. Die
erhohte Aktivierung im Pallidum und den Putamen zu Beginn des Rituals im Vergleich zum
Ende bleibt auch dann noch bestehen, wenn jeweils die Habituations-Kontrollbedingung in
der Kontrastbildung beriicksichtigt wird (Kontrast (B-Bx)>(E-Ex)). Insgesamt ist also festzu-
halten, dass auch nach der Therapie eine Reduktion der neuronalen Aktivierung im Ritualver-
lauf zu beobachten ist. Dabei ist auffillig, dass sich diese Reduktion der Aktivierung aus-
schlieBlich auf Strukturen der Basalganglien erstreckt. Die Amygdala zeigt im Gegensatz zu
der Untersuchung vor der Therapie (T1) weder eine erhohte Aktivierung bei Symptomprovo-

kation (S>K) noch eine verdnderte Aktivierung im Verlauf des Rituals.



Ergebnisse 84

Tabelle 14. Neuronale Aktivierung in der Patientengruppe nach der Therapie (T2).

Z2 (N=8)
MNI

Kontrast ROI Seite x y z tmax p
B>K Thalamus L -18  -31 7 8,24 .018
S>E Pallidum L -18 2 -5 431 .044
B>E Nucl. Caud. L -9 11 -2 6,59 .021
Nucl. Caud. R 12 11 -2 6,57 .024
Pallidum R 12 2 -2 536 .028
Putamen R 21 11 -8 7,99 .018
E>Ex OFC L -30 32 20 8,12 .015
(B-Bx)>(E-Ex)  Pallidum L -24 -7 -5 5,72 .021
Putamen L -27 -10 -5 8,05 .017

Die Schwelle lag bei p <.05 (family wise error korrigiert; small volume Korrektur entsprechend
SPMS). Alle Koordinaten sind im Montreal Neurological Institute Raum dargestellt. L: linke Seite, R:
rechte Seite, tmax: maximaler t-Wert, S=Symptomprovokation, M=Mitte, B=Beginn, E = Ende; das x
hinter der jeweiligen experimentellen Bedingung bezeichnet die jeweilige Kontrollbedingung.

4.2.2.2 Pri-Post-Vergleich der neuronalen Aktivierung

Experimentelle Bedingungen im Vergleich zur neutralen Kontrollbedingung
Hier ergab sich fiir keine Struktur eine hohere Aktivierung zu T1 im Vergleich zu T2.
In der entgegengesetzten Richtung ergab sich eine tendenziell hohere Aktivierung im rechten

Pallidum zu T2 im Vergleich T1 zu Beginn des Rituals (Kontrast B>K).

Vergleich der experimentellen Bedingungen untereinander
Fiir diese Kontraste ergab sich weder fiir den Vergleich T/>T2 noch fiir den Vergleich

T2>T1I ein signifikantes Ergebnis.

Vergleich der experimentellen Bedingungen mit den Habituations-Kontrollbedingungen

Fiir diese Kontraste zeigten sich fiir den Vergleich 7/>72 folgende Aktivierungsunter-
schiede: Fiir den Kontrast E>Ex ergab sich eine signifikant hohere Aktivierung im rechten
ACC. Fir den Kontrast M>Mx ergab sich eine tendenziell hthere Aktivierung im rechten
Nucleus Caudatus.

In Bezug auf den Vergleich 72>T1 ergaben sich folgende Aktivierungsunterschiede:
Fiir den Kontrast B>Bx ergab sich eine signifikant hohere Aktivierung in der rechten
Amygdala sowie eine tendenziell hohere Aktivierung im rechten Putamen. Fiir den Kontrast

M>Mx ergab sich eine tendenziell hhere Aktivierung im linken Pallidum.
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Insgesamt ldsst sich also festhalten, dass auch nach erfolgreicher Therapie ein Abfall
in der neuronalen Aktivierung iiber die zwangsrelevanten Phasen hinweg vorliegt. Die Ver-
laufe der Aktivierung iiber das Ritual hinweg unterscheiden sich nicht signifikant zwischen

T1 und T2.

Tabelle 15. Neuronale Aktivierung zu T2 im Vergleich zu T1.

T1>T2 (N=8) T2>T1 (N=8)
MNI MNI

Kontrast ROI Seite X y z tmax p X y Z tmax P
B>K  Pallidum R 21 -4 -5 415 .058
B>Bx Amygdala R 24 -1 -17 5,88 .025
Putamen R 21 8 -5 6,02 .059

M>Mx  Ncl. Caud. R 9 14 10 4,21 .086
Pallidum L 24  -13 1 3,71 .071

E>Ex ACC R 6 11 22 8,33 .043

Die Schwelle lag bei p <.05, fiir Trends bei p<.1 (family wise error korrigiert; small volume Korrektur
entsprechend SPMS). Alle Koordinaten sind im Montreal Neurological Institute Raum dargestellt. L:
linke Seite, R: rechte Seite, tmax: maximaler t-Wert, S=Symptomprovokation, B=Beginn, M=Mitte, E
= Ende, K=Kontrollvideo; das x hinter der jeweiligen experimentellen Bedingung bezeichnet die je-
weilige Kontrollbedingung.

4.2.3 Korrelative Zusammenhiinge zwischen der neuronalen Aktivierung vor

der Therapie (T1) und der Symptomreduktion

Fiir die Beantwortung der explorativen Fragestellung, welche neuronale Aktivierung
vor der Therapie eine hohere Symptomreduktion vorhersagen kann, wurde eine multiple Re-
gression mit der prozentualen Veridnderung der Summe im Y-BOCS gerechnet (siehe Tabelle
16). Hier ergab sich eine positive Korrelation zwischen dem 3 des Kontrastes B>Bx im rech-
ten Pallidum und der Hohe der Symptomreduktion. Dariiber hinaus ergab sich fiir den Kon-
trast (B>Bx)-(E>Ex) eine positive Korrelation zwischen der Aktivierung in der rechten
Amygdala und der Hohe der Symptomreduktion (sieche Abbildung 15). Fiir den Kontrast
E>Ex zeigte sich hingegen eine negative Korrelation in der linken Amygdala (siehe Abbil-

dung 16).
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Abbildung 15: Abbildung des korrelativen Zusammenhangs zwischen Kontrastschitzern vor

der Therapie (T1) und prozentualer Verdnderung im Y-BOCS fiir den Kontrast (B>Bx)-

(E>Ex) in der rechten Amygdala (MNI: 21, -3. -14).
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Abbildung 16: Abbildung des korrelativen Zusammenhangs zwischen Kontrastschitzern zu

T1 und prozentualer Veridnderung im Y-BOCS fiir den Kontrast E>Ex in der rechten

Amygdala (MNI: 21, -13, -14).
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Tabelle 16. Korrelationen der neuronalen Aktivierung in der Patientengruppe vor der Thera-
pie mit der Symptomreduktion (prozentuale Veridnderung im Y-BOCS).

Pos. Korrelation (N=12) Neg. Korrelation (N=12)
MNI MNI
Kontrast ROI Seite x y z tmax p X y z tmax p
B>Bx Pallidum R 21 -1 -5 3,83 .045
(B>Bx)-(E>EXx) Amygdala R 21 -4 -14 4,08 .029
E>Ex Amygdala L 21 13 -14 3,48 .040

Die Schwelle lag bei p <.05 (family wise error korrigiert; small volume Korrektur entsprechend
SPMS). Alle Koordinaten sind im Montreal Neurological Institute Raum dargestellt. L: linke Seite, R:
rechte Seite, tmax: maximaler t-Wert, S=Symptomprovokation, B=Beginn, E = Ende; das x hinter der
jeweiligen experimentellen Bedingung bezeichnet die jeweilige Kontrollbedingung.
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5 Diskussion

In der vorliegenden Studie wurden erstmals neuronale Korrelate der Zwangshandlung
untersucht. Diese Untersuchung wurde durch den Einsatz eines innovativen Designs mit indi-
viduellen Videosequenzen der Zwangshandlung erstmals moglich. Dariiber hinaus wurde un-
tersucht, inwieweit die Teilnahme an einer kognitiven Verhaltenstherapie, einhergehend mit
einer Symptomreduktion, mit einer Verdnderung dieser neuronalen Korrelate einhergeht. Es
wurden Waschzwangpatienten und gesunde, entsprechend Alter, Geschlecht und Héndigkeit
zugeordnete, Kontrollprobanden untersucht. Zur Untersuchung der neuronalen Korrelate der
Zwangshandlung wurden wiéhrend einer fMRT-Messung individuelle Videosequenzen einer
Symptomprovokation sowie der Beginn, die Mitte und das Ende der Waschzwanghandlung
und adidquate Kontrollsequenzen prisentiert. Die Probanden waren instruiert, sich in die je-
weils prédsentierte Szene hineinzuversetzen. Zwei Hypothesen wurden verfolgt. Zum einen
wurde untersucht, ob die (imaginative) Durchfiihrung des Zwangsrituals mit einer Normali-
sierung der Aktivierung in waschzwangassoziierten, iiberaktivierten Gehirnarealen (Amygda-
la, Insula, CSTC-Netzwerk) einhergeht. Zum anderen wurde untersucht, ob im Sinne einer
Doppelverstiarkerhypothese eine Aktivierung des Nucleus Accumbens zum Ende des Rituals
im Vergleich zum Beginn vorliegt. Im Anschluss an die erste Untersuchung nahm ein Teil der
Patienten an einer kognitiven Verhaltenstherapie teil. Um die neuronalen Korrelate einer
Symptomreduktion in Bezug auf die Zwangshandlung zu erfassen, wurden diese Probanden
nach 31 Sitzungen erneut mit dem beschriebenen Paradigma untersucht. Als Hauptergebnis
zeigte sich eine reduzierte Aktivierung in den Basalganglien zum Ende des Rituals im Ver-
gleich zum Anfang des Rituals. Eine reduzierte Aktivierung in den Basalganglien zeigt sich
wihrend der Mitte des Rituals dariiber hinaus nach erfolgreicher Psychotherapie im Vergleich
zu vor der Therapie. Dariiber hinaus ergab sich eine reduzierte Aktivierung in der Amygdala
zum Ende des Rituals im Vergleich zu der Phase der Symptomprovokation. Ein stirkerer Ab-
fall der Amygdalaaktivitit vom Beginn zum Ende des Rituals sagte eine hohere Symptomver-
besserung nach der Therapie voraus. Eine erhohte Aktivierung des Nucleus Accumbens lag in
der Patientengruppe entgegen der Hypothese zu Beginn des Rituals im Vergleich zum Ende
vor. Im Folgenden sollen diese Hauptergebnisse sowie weitere Ergebnisse diskutiert werden.
Dabei wird zundchst die Aktivierung der einzelnen Phasen im Vergleich zu einem neutralen
Kontrollvideo diskutiert. AnschlieBend wird auf die Ergebnisse in Bezug auf die Hypothese
einer Normalisierung neuronaler Aktivitdt durch das Zwangsritual sowie die Doppelverstér-

kerhypothese eingegangen. Im Anschluss werden in Bezug auf einen Prid-Post Vergleich Ver-
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dnderungen der neuronalen Korrelate der Zwangshandlung nach einer Symptomreduktion
diskutiert. Abschliefend folgt die Diskussion von Einschrinkungen der Studie sowie eine
Diskussion der Ergebnisse in einer allgemeinen Erorterung in Bezug auf allgemeine Implika-

tionen und einen weiteren Ausblick.

5.1 Subjektive und neuronale Korrelate der Zwangshandlung bei Patienten
mit Waschzwangen

Informationen iiber neuronale Dysfunktionen bei Zwangspatienten wurden bislang aus
Resting-State und Symptomprovokationsstudien gewonnen (z.B. Busatto et al., 2000; Saxena
et al., 2001; Schienle et al., 2005; Simon et al., 2010). Es ist anzunehmen, dass dabei vor al-
lem die neuronalen Korrelate von induzierten Zwangsgedanken bzw. der Unterdriickung eines
Drangs zur Ritualausfiihrung untersucht wurden (Breiter & Rauch, 1996; Breiter et al., 1996;
McGuire et al., 1994). Studien, die direkter die Zwangshandlung untersuchten, existieren bis-
lang nicht. Die vorliegende Untersuchung soll diese Liicke schlieen. Entsprechend der Hy-
pothese reduzierte die Einnahme psychopharmakologischer Medikamente die neuronale Akti-
vierung, sodass Gruppenunterschiede groler waren, wenn nur unmedizierte Zwangspatienten
mit den jeweiligen Stichprobenpartnern verglichen wurden. Aus diesem Grund wird im Fol-
genden vor allem auf die Analysen eingegangen, bei denen nur unmedizierte Patienten einge-
schlossen wurden. Auf Ergebnisse der Gesamtstichprobe, inklusive medizierter Probanden,

wird nur ergidnzend eingegangen.

Vergleich der einzelnen Phasen des Zwangsgeschehens mit der neutralen Kontrollbedingung
Um allgemein zu untersuchen, welche neuronalen Aktivierungen mit den verschiede-
nen Phasen des Zwangsgeschehens einhergehen, wurden zunichst die einzelnen experimen-
tellen Bedingungen mit einem neutralen Kontrollvideo kontrastiert. In Vergleich mit dem
neutralen Kontrollvideo stellt die Aktivierung der Amygdala wéhrend der Symptomprovoka-
tion (S>K) zunichst eine Replikation von Symptomprovokationsuntersuchungen bei Wasch-
zwangpatienten dar (van den Heuvel et al., 2004). Diese Amygdalaaktivierung wurde von van
den Heuvel als iiberhohte Angstreaktion der Waschzwangpatienten interpretiert, verursacht
durch den Zwangsgedanken an eine mogliche Kontamination durch die Beriihrung des ver-
meintlich kontaminierten Gegenstandes. Diese Interpretation scheint auch in der vorliegenden
Untersuchung sinnvoll. Jedoch unterschieden sich Patienten- und Kontrollgruppe in Bezug

auf diese Aktivierung lediglich tendenziell voneinander. Wihrend des Beginns (B>K) und der
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Mitte (M>K) des Rituals ergab sich eine bilaterale Aktivierung des OFC. Maia et al. (2008)
stellten die Vermutung auf, dass wihrend einer Symptomprovokation eine erhohte Aktivie-
rung des OFC eine Konsequenz des Versuchs der Regulation der hervorgerufenen Angst sein
konnte. Diese Interpretation scheint fiir die Phasen der Ritualausfithrung noch treffender, da
das Ritual faktisch der Regulation und Reduktion von Angst und Unbehagen dient
(Salkovskis et al., 2003). Zu dieser Interpretation passt auch, dass kein Unterschied in der
OFC Aktivierung zwischen dem Ende des Rituals und dem Kontrollvideo besteht. Zu diesem
Zeitpunkt ist die Angst, wie aus den subjektiven Berichten der Probanden hervorgeht, bereits
deutlich reduziert, so dass keine weitere Regulation mehr erfolgen muss. Dariiber hinaus
ergaben sich, wie vermutet, auch keine weiteren signifikanten Aktivierungsunterschiede zwi-
schen der Endphase des Waschrituals und dem neutralen Kontrollvideo. Uberraschenderweise
ergab sich fiir die Mitte des Rituals im Vergleich zur neutralen Kontrollbedingung eine signi-
fikante Aktivierung der Insula. Eine Aktivierung der Insula wurde urspriinglich, basierend auf
bisherigen Symptomprovokationsstudien bei Patienten mit Waschzwingen (Phillips et al.,
2000), wahrend der Phase der Symptomprovokation, nicht aber wihrend der Mitte des Rituals
erwartet. Eine mogliche Erkldrung der vorliegenden Aktivierung konnte in der Funktion der
Insula liegen, aversive korperliche Zustinde vorherzusagen (Paulus & Stein, 2006). Eventuell
assoziierten die Probanden mit dem Waschritual wihrend der fMRT-Messung die negativen
Konsequenzen des exzessiven Hiandewaschens (z.B. dermatologische Probleme, schmerzende
Hinde), was eine Aktivierung der Insula erklidren konnte. Es gilt jedoch fiir alle beschriebenen
Ergebnisse festzuhalten, dass es sich um Ergebnisse der Patientengruppe handelt. Es ergaben
sich keine signifikanten Gruppenunterschiede zwischen Patienten- und Kontrollgruppe. Ahn-
liche Ergebnisse sind auch in anderen Studien zu finden, die Waschzwangpatienten unter-
suchten. Hornsveld et al. (1979) zeigten zwar, dass das Beriihren eines beschmutzten Objek-
tes be1 Waschzwangpatienten zu einem Anstieg in der subjektiv empfundenen Angst und auch
in den autonomen Reaktionen fiihrte. Allerdings wurde auch dieser Anstieg sowohl bei den
Waschzwangpatienten als auch bei psychiatrischen Kontrollen gefunden. Philipps et al.
(2005) fanden in einer bildgebenden Untersuchung ebenfalls lediglich signifikante Hauptef-
fekte des Stimulusmaterials (waschzwangrelevant vs. neutral). Die Gruppenanalyse (Wasch-
zwangpatienten vs. gesunde Kotrollgruppe) ergab auch hier keinen signifikanten Interaktions-
effekt. Daraus liee sich schlussfolgern, dass die neuronale Aktivierung bei Waschzwangpati-
enten und gesunden Kontrollen dhnlich ist. Wie im folgenden Kapitel erldutert, ergaben sich
jedoch fiir den Vergleich der einzelnen Ritualphasen untereinander in der vorliegenden Studie

signifikante Aktivierungsunterschiede zwischen den Gruppen. Somit scheinen weniger die
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neuronale Aktivierungen wéhrend einzelner Phasen der Zwangshandlung, sondern vielmehr
die Verdnderung der Aktvierung iiber die Phasen hinweg Zwangspatienten spezifisch zu cha-
rakterisieren.

In Bezug auf die neuronale Aktivierung der unmedizierten Patienten im Vergleich mit
der Gesamtpatientenstichprobe (inklusive medizierter Patienten) ist auffillig, dass sich fiir die
Gesamtpatientenstichprobe wihrend des Beginns und der Mitte des Rituals (B>K bzw. M>K)
eine signifikante Aktivierung in den Basalganglien ergab. Diese wurde bei unmedizierten
Probanden nicht gefunden. Daraus konnte geschlussfolgert werden, dass die Medikation spe-
zifisch die Aktivierung bestimmter Areale beeinflusst. Tatsdchlich konnte in Studien eine
verminderte Aktivierung in den Basalganglien, vor allem dem Nucleus Caudatus, durch die
Einnahme von SSRIs nachgewiesen werden (Baxter et al., 1992; Hansen, Hasselbalch, Law,
Bolwig, 2002; Saxena et al., 2002). Jedoch liegen andererseits auch Befunde vor, die eine
Reduktion der Aktivierung im OFC durch die Einnahme von SSRIs nahelegen (Hoehn-Saric
et al., 2001; Saxena et al., 2002). Eine abschlieBende Begriindung des vorliegenden Ergebnis-
ses ist deshalb nicht moglich. Dariiber hinaus ist festzuhalten, dass kein statistischer Vergleich
zwischen den medizierten und unmedizierten Probanden vorgenommen wurde (zu geringe
Power), so dass unklar bleibt, ob es sich bei diesem Ergebnis um ein signifikantes Ergebnis
handelt.

Insgesamt ist festzuhalten, dass sich in Bezug auf die einzelnen Phasen eines Waschri-
tuals fiir die Patientengruppe Ergebnisse zeigten, welche eine Reduktion der Aktivierung tiber
das Zwangsgeschehen hinweg nahelegen. Hierbei scheinen die Amygdala, der OFC und die
Basalganglien relevant fiir das Zwangsgeschehen, die Amygdala vor allem fiir die Phase der

Symptomprovokation, OFC und Basalganglien fiir die Phase der Zwangshandlung.

5.1.1 Die Reduktion der neuronalen Aktivierung im Verlauf des Rituals

Neuronale Aktivierung wdhrend der Symptomprovokation im Vergleich zu den Ritualteilen:
Hier ergab die Auswertung zundchst zum Ende des Rituals im Vergleich zur Symptomprovo-
kation eine verminderte Aktivierung in der Amygdala sowie den Basalganglien (Nucleus
Caudatus und Putamen) und des ACC. Diese Reduktion scheint spezifisch fiir die Patienten-
gruppe, da sie mit Ausnahme der Reduktion im ACC auch im Vergleich mit der gesunden
Kontrollgruppe zu finden ist. Auch auf subjektiver Ebene geht die (imaginative) Durchfiih-
rung der Zwangshandlung mit einer Reduktion von Erregung und Angst einher. Eine mogli-
che Erkldrung der Reduktion der Aktivierung in der Amygdala ist in Studien zur Emotionsre-

gulation zu finden. In einer Meta-Analyse stellen Diekhof et al. (2011) eine Verbindung zwi-
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schen der Herunterregulierung negativer Emotionen und einer Reduktion der Aktivierung in
der Amygdala her. Auch beim Waschzwang wird eine Uberaktivierung der Amygdala mit
einer inaddquat hohen Angstreaktion in Verbindung gebracht (van den Heuvel et al., 2004).
Da in der vorliegenden Studie das imaginative Durchfithren der Zwangshandlung mit einer
Reduktion von Angst einhergeht, konnte hieraus geschlussfolgert werden, dass die Zwangspa-
tienten das Waschritual als ,,effektive” Methode der Emotionsregulation nutzen, welche mit
einer Reduktion der Aktivierung in der Amygdala einhergeht. Diese Hypothese lieBe sich
dariiber hinaus gut mit der oben aufgefiihrten Interpretation der OFC Aktivierung als Regula-
tion der hervorgerufenen Angst wihrend des Beginns (Kontrast B>K) und der Mitte (Kontrast
M>K) des Rituals in Verbindung bringen. Es ist jedoch auch nicht auszuschliefen, dass die
Reduktion der Amygdala einen reinen Habituationsprozess darstellt. Diese Interpretation
wiirde mit dem subjektiven Empfinden der Probanden iibereinstimmen. Die empfundene Va-
lenz und Erregung unterschieden sich nicht signifikant zwischen den experimentellen Bedin-
gungen (B, M, E) und der Habituations-Kontrollbedingung (Bx, Mx, Ex). Auch liee sich
diese Interpretation gut vereinen mit Experimenten, welche die emotionale Verdnderung
durch die Zwangshandlung im Vergleich zu reinen Habituationsprozessen untersuchten.
Zwangspatienten, die nach einer Symptomprovokation Neutralisierungsverhalten zeigten,
bewerteten dies als eine Strategie, welche eine starke Reduktion von Angst (,,considerable
relief of anxiety*) ermdglicht. Jedoch wurde diese Einschitzug genauso von einer Gruppe mit
Probanden getroffen, die kein Neutralisierungsverhalten zeigen durften und sich stattdessen
durch eine Zihlaufgabe ablenken sollten (Salkovskis et al., 2003). Da fiir den Vergleich der
neuronalen Aktivierung wihrend der Symptomprovokation mit dem Ende des Rituals keine
addquate Habituations-Kontrollbedingung gebildet werden konnte, 1dsst sich mit diese Studie
nicht abschlieBend feststellen, welche der beiden Interpretationen zutrifft. Um hier eine ab-
schlieBende Interpretation zu ermdoglichen, sollten deshalb unbedingt weitere Studien durch-
gefiihrt werden, welche die Rolle der Amygdala fiir die Zwangshandlung niher untersuchen.
Die verminderte Aktivierung der Basalganglien ergab sich neben dem Vergleich des
Endes des Rituals mit der Symptomprovokation auch fiir den Vergleich des Endes mit dem
Beginn des Rituals. Da dieser Kontrast (B>E) den Hauptkontrast in Bezug auf die Fragestel-
lung darstellt, wird die Verdnderung der Aktivierung der Basalganglien fiir diesen Kontrast

diskutiert.

Vergleich der einzelnen Ritualphasen untereinander: Innerhalb des Rituals (Kontrast: B>E)

ergab sich in der Patientengruppe eine Reduktion der Aktivierung in den klassischen Struktu-
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ren des CSTC-Netzwerkes: Den Basalganglien (Nucleus Caudatus und Putamen) und dem
Thalamus. Die hohere Aktivierung des Putamen zu Beginn des Rituals im Vergleich zum En-
de des Rituals scheint spezifisch fiir Waschzwangpatienten, da sich Patienten— und Kontroll-
gruppe hier signifikant voneinander unterscheiden. Die reduzierte Aktivierung der Basalgang-
lien zum Ende des Rituals stimmt mit Annnahmen des CSTC-Netzwerkes iiberein, welches
postuliert, dass das Zwangsritual auch durchgefiihrt wird, um die Aktivierung in vormals
iiberaktivierten Arealen des CSTC-Netzwerkes zu reduzieren (Deckersbach et al., 2006). Das
vorliegende Ergebnis liefert zum ersten Mal direkte Evidenz dieser bislang nur theoretisch
und indirekt aus Symptomprovokationsstudien hergeleiteten Hypothese. Dem Striatum
kommt u.a. eine Funktion der Beendigung einer Handlung zu (Aouizerate et al., 2004). Dar-
aus ldsst sich schlussfolgern, dass durch die neuronale Normalisierung der Basalganglienakti-
vitdt die Information iiber das Ende der Routine nun addquat auf Striatumsebene vermittelt
werden kann und somit die repetitive Zwangshandlung beendet werden kann. Dieses Ergebnis
kann fundamental zur Festigung und Weiterentwicklung der Modelle zum neuronalen Ge-
schehen bei Zwangspatienten beitragen. Eine reduzierte Aktivierung der Basalganglien (Nu-
cleus Caudatus) zum Ende im Vergleich mit dem Anfang des Rituals lésst sich in der Patien-
tengruppe dariiber hinaus auch noch nachweisen, wenn reine Habituationsprozesse herausge-
rechnet werden. Somit scheint die Reduktion der Aktivierung tatséchlich auf die (imaginative)
Durchfiihrung des Zwangsrituals zuriickzufiihren zu sein.

Entgegen der formulierten Hypothesen wurde keine Reduktion der Aktivierung in der
Insula gefunden. Wie im vorherigen Abschnitt beschrieben, lag jedoch auch keine signifikant
hohere Aktivierung wihrend der Symptomprovokation im Vergleich zur neutralen Kontroll-
bedingung vor. Somit wurde die Vorbedingung fiir eine Reduktion der Aktivierung wihrend
des Rituals nicht erfiillt. Die Symptomprovokation scheint auch nur bedingt gegliickt, da die
Imagination in diese Szene nicht wie vorhergesehen einen ,,starken Drang zur Ritualausfiih-
rung* ausloste, sondern lediglich einen ,,mittleren Drang zur Ritualausfiihrung®. Philips et al.
(2000) konnten zeigen, dass bei Waschzwangpatienten waschzwangrelevante Bilder ebenso
wie ekelerregende Bilder mit einer Aktivierung der Insula einhergehen. Diese Aktivierung
wurde von den Autoren mit der Funktion der Ekelwahrnehmung dieser Struktur erklirt. Even-
tuell reichte die gewéhlte Symptomprovokationsmethode nicht aus, um einen ausreichenden
Drang zur Ritualausfithrung auch im Sinne eines erhohten Ekelgefiihls auszulosen. Dieser
Interpretation steht allerdings ein relativ hohes Ekelempfinden der Zwangspatienten wihrend

des Hineinversetzens in die Symptomprovokationsszene entgegen, welche sich auch nicht
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signifikant von dem Ekelempfinden wihrend der tatsdchlichen Symptomprovokation unter-
scheidet.

Interessanterweise ergab sich ein Aktivierungsunterschied auch entgegen des vermute-
ten Abfalls der Aktivierung iiber die einzelnen Ritualphasen hinweg. So zeigten sich in der
Patientengruppe zwei Strukturen: Thalamus und ACC zu Beginn des Rituals stirker aktiviert
als wihrend der Symptomprovokation (Kontrast B>S). Die signifikante Aktivierung im ACC
bleibt dariiber hinaus auch im Vergleich mit der Kontrollgruppe bestehen. Dieses Ergebnis
wurde aufgrund der bisherigen Befundlage zunéchst nicht erwartet. Allerdings ist die Befund-
lage zu der Aktivierung vor allem des ACCs bei Patienten mit Zwangsstorungen uneinheit-
lich. Auf der einen Seite konnten z.B. Saxena et al. (2009) zeigen, dass die Teilnahme an
einer Verhaltenstherapie mit einer erhohten Aktivierung im ACC nach der Therapie einher-
geht und dariiber hinaus die Aktivierung mit der Symptomverbesserung in Verbindung steht.
Dieses Ergebnis wird von den Autoren im Sinne von vermehrt eingesetzten Emotionsregula-
tionsstrategien im Sinne eines Reappraisals und einer Unterdriickung von negativen Emotio-
nen interpretiert. Diese Erkldrung scheint jedoch fiir das vorliegende Ergebnis nicht sinnvoll.
Eine Emotionsregulation miisste mit einer Verdnderung der subjektiven Bewertung einherge-
hen. Jedoch unterscheiden sich Valenz und Erregung wihrend der Imagination in die Symp-
tomprovokationsszene und in die Szene des Beginns des Rituals nicht signifikant voneinan-
der. Anderseits wird die Aktivierung des ACC auch mit dem Ausfiihren von effizientem und
flexiblem Verhalten in Verbindung gebracht (Dupuy, Rouillon, Bungener, 2013). Innerhalb
des CSTC-Modells wird das repetitive und unflexible Verhalten der Zwangshandlung mit
einer Uberaktivierung des ACCs sowie der Basalganglien in Verbindung gebracht. Genau
diese Problematik konnte sich auch in der erhohten Aktivierung des ACCs und des Pallidums
zu Beginn der Ritualausfithrung im Vergleich zur Symptomprovokationsszene, in welcher

noch keine rituelle Handlung stattfindet, widerspiegeln.

5.1.2 Die Doppelverstirkerhypothese

Die Hypothese einer Aktivierung des Belohnungssystems zum Ende im Vergleich mit
dem Anfang des Rituals lie} sich nicht bestétigen. Zwar ergab sich eine signifikanter Unter-
schied zwischen Patienten- und Kontrollgruppe in der erwarten Richtung (Kontrast E>S). Auf
Patientenebene allein ergab sich jedoch keine signifikant hohere Aktivierung im Nucleus Ac-
cumbens (NAcc) zum Ende des Rituals im Vergleich zur Symptomprovokation. Auch ergab
sich in der Patientengruppe keine signifikant hohere Aktivierung des NAcc zum Ende des

Rituals im Vergleich zur neutralen Kontrollbedingung. Diesbeziiglich wiren zwei Erkla-
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rungsansitze denkbar. Zunichst konnte die Imagination in die Zwangshandlung zwar ausge-
reicht haben, um eine empfundene Angst und Anspannung zu reduzieren, nicht aber um posi-
tive Emotionen im Sinne eines belohnenden Effektes hervorzurufen. Um diesen hervorzuru-
fen, ist stattdessen eventuell die tatsdchliche Durchfithrung der Zwangshandlung mit dem
dazugehorigen taktilen Empfinden von noten. Diese Interpretation wird von den subjektiven
Daten unterstiitzt. Das Ende des Rituals wurde wihrend der fMRT-Messung als neutral in
Bezug auf die Valenz eingeschitzt. Bei einem Waschritual, welches zu Hause durchgefiihrt
wurde, wurde das Ende als eher angenehm eingestuft. Weitere Studien, die die Zwangshand-
lung in Bezug auf diese Fragestellung unter natiirlicheren Bedingungen untersuchen, kénnten
hier weiter Aufschluss geben. Ein zweiter Erkldrungsansatz lautet, dass tatsdachlich zum Ende
des Rituals keine belohnenden Effekte im Sinne einer positiven Konsequenz vorliegen. Dies
konnte die vorgeschlagene Konzeptionalisierung der Zwangsstorung als Verhaltenssucht (De-
nys, Zohar, Westenberg, 2004; Holden, 2001; Figee et al., 2011) in Frage stellen. Jedoch zeigt
sich bei stoffgebunden Siichten eine Aktivierung, welche der in der vorliegenden Studie ent-
spricht. Entgegen der vermuteten Richtung ergab sich in der vorliegenden Studie in der Pati-
entengruppe eine signifikant hohere Aktivierung des NAccs zu Beginn des Rituals im Ver-
gleich zum Ende. Bei Rauchern geht die Endphase des Rauchvorgangs mit einer Deaktivie-
rung des Belohungssystems einher, wohingegen der Beginn des Rauchvorgangs mit einer
Aktivierung des Belohungssystems einhergeht (Stippekohl et al., 2010). Bei Rauchern geht
der Beginn des Rauchvorgangs mit einer Aktivierung des Belohnungssystems einher, da hier
der unangenehme Drang nach einer Zigarette (Craving) gestoppt wird. Ubertragen auf das
vorliegende Ergebnis konnte daraus geschlussfolgert werden, dass auch bei Waschzwangpati-
enten der Beginn des Rituals mit einer starken ersten Erleichterung einhergeht, welche sich
auch in einer Aktivierung des Belohnungssystems widerspiegelt. Ein alternativer Erklirungs-
ansatz der vermehrten Aktivierung des NAccs zu Beginn des Rituals im Vergleich zum Ende
konnte dariiber hinaus darin liegen, dass der Nucleus Accumbens nicht nur in Belohnungssi-
tuationen, sondern auch bei aversiven Zustdnden involviert ist (Carlezon & Thomas, 2009).
So zeigt sich der NAcc bei Waschzwangpatienten auch wihrend einer aversiven Symptom-
provokation aktiviert (Baioui et al., 2013) und wird in neurobiologischen Modellen auch der
Pathophysiologie der Zwangsstorung zugeschrieben (Menzies et al., 2008). Da der Beginn des
Rituals nach den subjektiven Daten mit einem stédrker aversiven Zustand einhergeht als das
Ende des Rituals, konnte auch diese Funktion die Aktivierung des NAccs zu Beginn des Ritu-

als erkléren.
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5.2 Verdnderungen der neuronalen Korrelate der Zwangshandlung nach der
Therapie

Bislang existieren wenige Studien, die die Verdnderungen der neuronalen Aktivierung
nach einer Psychotherapie bei Zwangspatienten untersuchten. In diesen Studien wurden die
Probanden im Resting-State oder wihrend einer Symptomprovokation mittels verschiedener
bildgebender Verfahren untersucht (siehe Kapitel 1.6.2). Studien, welche die neuronalen Kor-
relate der Zwangshandlung vor und nach einer Psychotherapie verglichen, existieren bislang
nicht. Diese Liicke soll mit der vorliegenden Untersuchung geschlossen werden. Die zugeho-
rigen Ergebnisse werden im Folgenden erldutert und diskutiert. Dabei wird zunéchst auf sub-
jektive und darauf folgend auf neuronale Daten eingegangen.

12 Probanden der Patientengruppe nahmen nach dem ersten Untersuchungstermin an
einer kognitiven Verhaltenstherapie teil. Nach 31 Sitzungen wurden diese Probanden erneut
untersucht. Im Mittel ergab sich eine signifikante Verbesserung der Symptomatik nach der
Therapie sowie eine Reduktion in der Hiufigkeit und Dauer des ritualisierten Hindewa-
schens. Zwei Probanden der Stichprobe nahmen zusitzlich zu der durchgefiihrten Psychothe-
rapie eine psychopharmakologische Medikation ein. Die Einnahme wurde von den Probanden
iber die Dauer der Studie stabil gehalten, um Einfliisse der Medikation auf Verdnderungen in
der neuronalen Aktivierung moglichst ausschlieBen zu konnen. Drei der 12 Probanden iiber-
schritten auch nach der Therapie weiterhin den Cut-Off fiir eine klinisch relevante Zwangssto-

rung im Y-BOCS.

Neuronale Aktivierung der Patientengruppe zu T2

Fiir eine erste Ubersicht wird im Folgenden zunichst auf die neuronale Aktivierung
der Waschzwangpatienten nach der Therapie eingegangen, bevor im folgenden Abschnitt Er-
gebnisse des Vergleichs der neuronalen Aktivierung zwischen T1 und T2 diskutiert werden.
Es fillt auf, dass sowohl fiir den Vergleich zwischen Symptomprovokation und Ende als auch
fiir den Vergleich zwischen Beginn und Ende des Rituals Unterschiede in der Aktivierung zu
T2 ausschlieflich in den Basalganglien zu finden sind. Die Amygdala, als mit Emotionen
(v.a. Angst) assoziiertem Areal, zeigt im Gegensatz zu der Untersuchung vor der Therapie
(T1) weder eine erhohte Aktivierung bei Symptomprovokation ($>K) noch eine verdnderte
Aktivierung im Verlauf des Rituals ($>E). Nach der Therapie scheint das Zwangsritual somit
weniger mit negativen Emotionen verbunden, was auch durch die subjektiven Berichte der
Patienten bestétigt wird. Interessanterweise geht aber auch nach der Therapie das Zwangsritu-

al weiterhin mit einer Reduktion in den Basalganglien einher. Diese Strukturen sind mit der
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direkten Durchfiihrung der Zwangshandlung assoziiert sind (Canales & Graybiel, 2000). Auf
die motorische Komponente der Zwangshandlung scheint somit eine Therapie also weniger
Einfluss zu haben. Dies konnte auch die hohen Riickfallraten bei der psychotherapeutischen
Behandlung der Zwangsstorung erkldren. Wenn das Zwangsritual weiterhin die Funktion ei-
ner Normalisierung der Aktivierung in den Basalganglien beibehilt, konnte es Zwangspatien-

ten damit schwerfallen, die Rituale giinzlich zu unterlassen.

Subjektive und neuronale Korrelate der Symptomreduktion: Prd-Post Vergleich (T1 vs. T2)

Patienten mit einer Symptomverbesserung von mehr als 25 % vollzogen auch eine
Verinderung in der subjektiven Bewertung der Zwangshandlung. Die Probanden empfanden
eine signifikant geringere Erregung wihrend der Mitte des Rituals nach der Therapie (T2) im
Vergleich zu vor der Therapie (T1). Interessanterweise scheint, entgegen der Hypothese, die
Beriihrung eines vermeintlich kontaminierten Gegenstandes und auch der Beginn des Rituals
nach einer erfolgreichen Therapie noch dhnlich erregend wie vor der Therapie zu sein. Dem
entgegengesetzt werden die Mitte, aber auch die Szenen Symptomprovokation und Beginn zu
T2 als signifikant angenehmer (Valenz) bewertet werden als zu T1. Bezogen auf die Symp-
tomprovokation und den Beginn des Rituals, kann daraus geschlussfolgert werden, dass die
Therapie zwar eine Veridnderung in der Bewertung herbeigefiihrt hat. Somit werden diese
Phasen als weniger unangenehm empfunden. Das Erregungspotential (auch im Sinne einer
korperlichen Reaktion auf die Beriihrung) hat sich hingegen nicht verindert. Das Ergebnis
lasst sich gut in Verbindung mit den durchgefiihrten Therapieinhalten bringen. Im Rahmen
der kognitiven Therapie wurde daran gearbeitet, die Bewertung der Zwangsgedanken (ausge-
16st durch verschiedenste Formen der Symptomprovokation) zu verdndern (i.S.v. Salkovskis
Modell: Umbewertung der mit den aufdringlichen Gedanken einhergehenden katastrophisie-
renden Fehlinterpretationen; siehe Kapitel 1.2.2). Das vorliegende Ergebnis liefert mogliche
Therapieimplikationen, welche in Kapitel 5.3 vorgestellt werden.

Es wurde erwartet, dass eine erfolgreiche Therapie mit einer Normalisierung der Akti-
vierung in vormals {beraktivierten neuronalen Strukturen (Amygdala, Insula, CSTC-
Netzwerk) einhergeht. Somit wurde wéhrend der Phasen Symptomprovokation sowie Beginn
und Mitte des Rituals eine verminderte Aktivierung nach erfolgreicher Therapie erwartet. Im
Sinne dieser Hypothese wurde fiir die Mitte des Rituals (Kontrast M>Mx) eine verminderte
Aktivierung im Nucleus Caudatus zu T2 im Vergleich zu T1 gefunden. Dieses Ergebnis
stimmt mit der subjektiv berichteten Erregung der Patienten iiberein, die sich, wie erldutert,

nur bei der Mitte des Rituals signifikant zu T2 im Vergleich zu T1 reduzierte. Somit zeigt sich
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durch die Therapie nicht nur eine Verminderung der Zwangshandlungen auf behavioraler
Ebene, sondern auch eine Verdnderung auf neuronaler Ebene. Auch in Therapiestudien, wel-
che die Effekte einer Therapie im Rahmen von Resting-State Studien untersuchten (Baxter et
al., 1992; Schwartz, Stoessel, Baxter, Martin, Phelps, 1996) wurde eine verminderte Aktivie-
rung des Nucleus Caudatus nach der Therapie gefunden. Basierend auf dem vorliegenden
Ergebnis ist anzunehmen, dass diese verminderte Aktivierung wahrscheinlich auch auf Ver-
dnderungen in Bezug auf die Zwangshandlungen zuriickgeht.

Entgegen der Hypothesen war die Amygdala zu Beginn des Rituals (Kontrast B>Bx)
zu T2 stirker aktiviert als zu T1. Dieses Ergebnis steht bisherigen Studienergebnissen entge-
gen. Zum einen konnten Studien, die die neuronalen Korrelate einer Symptomreduktion im
Resting State oder bei Symptomprovokation untersuchten, keine Verinderungen in der Akti-
vierung der Amygdala finden. Zum anderen konnte eine Studie, die das Volumen der
Amygdala vor und nach einer psychopharmakologischen Therapie verglich, feststellen, dass
nach der Therapie eine Normalisierung des Volumens im Sinne eines geringeren Volumens
im Vergleich zu vor der Therapie vorlag (Szeszko et al., 2004). Dieses Ergebnis lieBe eher auf
eine verminderte Amygdalaaktivierung nach der Therapie schlieBen. Das vorliegende, der
bisherigen Datenlage widersprechende Ergebnis zeigt somit, dass das Zwangsritual einen be-
sonderen Zustand innerhalb des Zwangsgeschehens darstellt, welches auch mit spezifischen
neuronalen Verdnderungen bei einer Symptomreduktion einhergeht. Ein moglicher Erkli-
rungsansatz konnte auch in der gewihlten Kontrollbedingung liegen. Moglicherweise lag vor
der Therapie bei dem Beginn aber auch bei der Habituations-Kontrollbedingung (Bx) eine
Amygdalaaktivierung vor, so dass die Aktivierung sich zwischen den Bedingungen nicht sig-
nifikant unterschied. Nach der Therapie ging der Beginn des Rituals nach den subjektiven
Berichten weiterhin mit negativen Gefiihlszustinden (Erregung) einher, was auch eine Akti-
vierung der Amygdala wahrscheinlich macht. In Bezug auf die Habituations-
Kontrollbedingung konnte sich die Symptomverbesserung insofern niedergeschlagen haben,
als eine Symptomprovokation keine vermehrte Amygdalaaktivierung mehr hervorruft (Kon-
trast S,s>Kp05) und somit auch in der anschlieBenden Habituations-Kontrollbedingung keine
Amygdalaaktivierung vorliegt.

Ein weiterer Unterschied im Sinne einer verminderten Aktivierung zu T2 im Vergleich
zu T1 wurde fiir das Ende des Rituals gefunden. Fiir diesen Teil des Rituals wurde zunéchst
kein Unterschied erwartet, da vermutet wurde, dass bereits zu T1 zum Ende des Rituals eine
Normalisierung der Uberaktivierung in zwangsrelevanten Strukturen stattgefunden hat. Tat-

sdchlich weist jedoch der ACC wihrend des Endes des Rituals nach der Therapie der eine
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geringere Aktivierung im Vergleich zu vor der Therapie auf. Diese geringere Aktivierung ist
jedoch durch die Funktion des ACC im Konflikt-Monitoring gut erklidrbar. Generell ist der
ACC aktiviert in Situationen, die mehrere, sich widersprechende Handlungsalternativen auf-
weisen, wodurch eine hohe Wahrscheinlichkeit besteht, Fehler zu machen (Botvinick et al.,
1999; Braver, Barch, Gray, Molfese, Snyder, 2001; Dupuy et al., 2013). Das Ende der
Zwangshandlung konnte genau einen solchen Konflikt hervorrufen (Kann das Waschritual
jetzt beendet werden oder sollte es weiter ausgefiihrt werden?). Diese Interpretation wird auch
von einer Go-noGO Studie gestiitzt, deren Daten nahelegen, dass eine ACC Aktivierung der
Zwangshandlung insofern zugrunde liegt, als ein “not just right” Gefiihl entsteht, auch wenn
kein tatsdchlicher Fehler begangen wurde (Maltby, Tolin, Worhunsky, O'Keefe, Kiehl, 2005),
fir eine genaue Beschreibung der Studie und der Ergebnisse siehe Kapital 2.4.2) . Ein
Schwerpunkt der kognitiven Arbeit innerhalb der durchgefiihrten Verhaltenstherapie lag auch
auf der Unterscheidung zwischen ,,normalem* Handewaschen und zwanghaftem Héndewa-
schen. Diese Arbeit konnte dazu beigetragen haben, dass die Patienten das Ende des Wasch-
vorgangs nicht mehr als Konflikt empfinden und stattdessen ein hoheres Sicherheitsgefiihl
empfinden, die Waschhandlung beenden zu konnen. Dies ginge mit einer verminderten Akti-
vierung des ACCs wihrend des Endes des Rituals zu T2 im Vergleich zu T1 einher. Interes-
santerweise zeigt sich entgegen der vorliegenden Daten fiir den Resting State Zustand der
Patienten nach einer Verhaltenstherapie eine erhohte Aktivierung des ACCs im Vergleich zu
vor der Verhaltenstherapie (Saxena et al., 2009). Dies weist darauf hin, wie wichtig es ist, sich
das Zwangsgeschehen differenzierter anzuschauen, da offensichtlich eine Symptomverbesse-
rung im Rahmen einer Verhaltenstherapie in der selben Struktur je nach Zwangsphase
(Resting State, Symptomprovokation, Zwangsritual) mit einer unterschiedlichen Aktivierung
einhergeht.

Die beschriebenen Unterschiede in der neuronalen Aktivierung beziehen sich jeweils
auf einzelne Phasen des Zwangsrituals. Es wurde kein Unterschied zwischen dem Abfall in
der neuronalen Aktivierung iiber die zwangsrelevanten Phasen hinweg vor und nach erfolg-
reicher Verhaltenstherapie gefunden. Ein moglicher Erkldrungsansatz fiir diese nicht gefun-
denen Unterschiede konnte im Studiendesign liegen. Dabei ist vor allem festzuhalten, dass
zum Teil bereits die fiir T1 formulierten Hypothesen nicht bestétigt werden konnten. Die a
priori formulierten Hypothesen des prid/post-Vergleichs bauten jedoch auf diesen Hypothesen
auf. Dies gilt vor allen fiir die erwartete reduzierte Aktivierung der Insula und des OFC zu
Beginn des Rituals im Vergleich zum Ende wihrend T1. Dariiber hinaus liegen einige Ein-

schrinkungen vor, welche die Varianz erhoht haben und dazu beigetragen haben konnten,
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dass gegebenenfalls tatsdchlich vorhandene Unterschiede kein statistisch signifikantes Niveau
erreichen konnten. Auf die spezifischen Einschrinkungen in Bezug auf den pré/post-
Vergleich wird im Folgenden eingegangen. Allgemeine, das Studiendesign betreffende Ein-
schrankungen werden im Kapitel 5.3 diskutiert. Spezifische Einschriankungen ergeben sich
zum einen aus der geringen Stichprobengrofle. Gegebenenfalls hitte eine groflere Stichpro-
benzahl weitere interessante Ergebnisse liefern konnen. Aufgrund der geringen Privalenz war
es jedoch nicht moglich, weitere Probanden zu finden, welche an einem Waschzwang leiden,
an einer Verhaltenstherapie interessiert sind und dariiber hinaus in erreichbarer Nidhe zu der
verhaltenstherapeutischen Ambulanz wohnen, um auch regelmiBig zweimal wochentliche
Therapietermine wahrnehmen zu konnen. Dariiber hinaus war es fiir die vergleichende Aus-
wertung zwischen T1 und T2 aufgrund der geringen Stichprobengrofle nicht moglich, medi-
zierte Probanden aus der Auswertung auszuschlieen, wie dies fiir die Auswertung der Daten
zu T1 (Kapitel 5.1) geschehen ist. Da fiir die medizierten Probanden méglicherweise die neu-
ronale Uberaktivierung bereits zu T1 reduziert war, konnten diese Probanden auch dazu bei-
getragen haben, dass vorhandene Gruppenunterschiede in der neuronalen Aktivierung zwi-
schen T1 und T2 kein signifikantes Niveau erreichten. Ein weiterer limitierender Faktor kdnn-
te die relativ kurze Dauer der Therapie mit 25 therapeutischen Sitzungen sein. Aufgrund der
meist vorliegenden Schwere der Erkrankung werden oft mehr therapeutische Sitzungen
durchgefiihrt, um eine Zwangsstorung erfolgreich zu behandeln (z.B. Foa et al., 2005). Auch
in der vorliegenden Studie wurde keine der 12 Studientherapien nach 25 Sitzungen tatsdchlich
beendet. Stattdessen wurden weitere Problembereiche in weiteren Sitzungen behandelt. Auf
der anderen Seite existieren durchaus Befunde, dass auch eine kurze und schnelle Psychothe-
rapie Verdnderungen auf neuronaler Ebene hervorrufen konnen. So dauerte die Psychothera-
pie in der Psychotherapiestudie von Saxena et al. (2009) lediglich 4 Wochen. Allerdings fand
in dieser Zeit auch an 5 Tagen der Woche eine psychotherapeutische Sitzung statt. Somit war
diese Therapieform sehr intensiv und deshalb nicht exakt mit anderen Therapieformen ver-

gleichbar (Vgl.: Frequenz der Therapie in der vorliegenden Untersuchung: 2x wochentlich).

Korrelative Zusammenhdnge zwischen der neuronalen Aktivierung vor der Therapie (T1) und
der Symptomreduktion

Die Analyse, welche neuronalen Aktivierungen eine Symptomverbesserung vorhersa-
gen konnen, ergab interessante Ergebnisse. Dabei wurden Korrelationen der neuronalen Akti-
vierung vor der Therapie (T1) mit der Symptomreduktion fiir alle 12 Probanden berechnet. Je

hoher der Abfall der Aktivierung in der Amygdala iiber das Ritual hinweg zu T1 war (Kon-
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trast (B>Bx)-(E>Ex)), desto hoher war die Symptomreduktion nach der Therapie. Damit
tibereinstimmend war die Symptomreduktion umso hoher, je geringer die Aktivierung in der
Amygdala zum Ende des Rituals zu T1 war (Kontrast E>EXx). Inhaltlich konnte dieses Ergeb-
nis wie folgt interpretiert werden: Je besser im Vorfeld das Zwangsritual funktioniert, um die
Uberaktivierung in der Amygdala zu reduzieren, desto eher zeigt sich eine Verhaltenstherapie
erfolgreich. Hierfiir sind zwei Erkldrungsansitze denkbar. Zum einen konnte die Symptomre-
duktion nur bei einem Teil der Patienten eine Angstreaktion hervorrufen, welche dann durch
das anschlieBende Ritual reduziert wird. Bei einem Teil der Patienten konnte das Ritual je-
doch bereits so automatisiert ablaufen, dass gar keine Angstreaktion im Vorfeld mehr notig
ist, um das Zwangsritual auszulosen. Die Angstreaktion/reduktion geht einher mit einer er-
hohten Aktivierung der Amygdala wihrend der Phase der Symptomprovokation und mit ei-
nem Abfall der Amygdalaaktivierung tiber das Zwangsritual hinweg. Aufgrund der Daten
konnte geschlussfolgert werden, dass solche Patienten gut von einer Verhaltenstherapie profi-
tieren konnen, die noch Angst bei der Symptomprovokation empfinden. Zwangspatienten
hingegen, bei welchen das Zwangsritual bereits so automatisiert ablduft, dass keine Angstre-
aktion im Vorfeld mehr nétig ist, um das Zwangsritual auszuldsen, profitieren in geringerem
Male von einer Verhaltenstherapie. Dieser Interpretationsansatz konnte auch die bereits be-
schriebene hohere Aktivierung der Amygdala bei Beginn des Rituals zu T2 im Vergleich zu
T1 erklédren: Fiir die Probanden, welche vor der Therapie Zwangsrituale habituell ohne emoti-
onale Beteiligung (/Aktivierung der Amygdala) durchfiihrten, stellt eine Aktivierung der
Amygdala zu T2 und somit eine emotionale Beteiligung eine positive Entwicklung dar. Ein
weiterer erginzender Erkldarungsansatz basiert auf dem bereits erlauterten Zusammenhang der
Reduktion der Aktivierung in der Amygdala mit erfolgreich angewendeten Emotionsregulati-
onsstrategien (Diekhof, Geier, Falkai, Gruber, 2011). Das vorliegende Ergebnis eines korrela-
tiven Zusammenhangs der neuronalen Aktivierung zu T1 mit der Symptomreduktion (je ho-
her der Abfall der Aktivierung in der Amygdala iiber das Ritual hinweg, desto hoher die
Symptomreduktion) kdnnte somit wie folgt interpretiert werden: Patienten, welche die Durch-
fiihrung eines Zwangsrituals als ,,effektive (jedoch dysfunktionale) Methode der Regulation
negativer Emotionen nutzen, konnen eher von der Verhaltenstherapie profitieren. Diese Inter-
pretation liefert ebenfalls Therapieimplikationen, auf welche im folgenden Kapitel néher ein-

gegangen wird.
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5.3 Einschrinkungen, abschlieffende Erorterung und Ausblick

Einschrdnkungen: Die vorliegende Studie liefert erste Erkenntnisse iiber das neuronale Ge-
schehen wihrend der Zwangshandlung. Allerdings liegen fiir die Studie auch Einschrinkun-
gen vor. Diese liegen zunéchst in der nicht randomisierten Prédsentation der Stimuli. Dieses
Vorgehen wurde gewihlt, da es sich bei der Zwangshandlung um ein sehr ideosynkratisches
Vorgehen handelt, bei welchem individuelle Kriterien wie auch die zeitliche Abfolge der
Handlungen von groBer Bedeutung sind (Wahl et al., 2008). Das Vorgehen schlie3t jedoch
auch Nachteile mit ein. So war fiir den Probanden vorhersehbar, welche Szene als nichste
prasentiert wurde. Diese Vorhersagbarkeit konnte eine Auswirkung auf die neuronale Akti-
vierung gehabt haben. Probanden konnten sich wihrend der Prédsentation in Gedanken mit
dem jeweils nédchsten Stimulusmaterial beschiftigt haben, vor allem wenn es sich bei dem
nichsten Stimulus um einen fiir den Probanden stérker aversiven Stimulus gehandelt hat. Die
Operationalisierung iiber das imaginative Hineinversetzen in Handlungen, welche in einem
Video présentiert werden, stellt fiir die Zwangsforschung eine bislang einzigartige Methode
dar, welche erstmals die Untersuchung neuronaler Korrelate der Zwangshandlung erméglich-
te. Allerdings geht diese Form der Operationalisierung auch mit Einschriankungen einher. Zu-
néchst fiihrt der Einsatz individueller Videos fiir jede Versuchsperson zu einem jeweils unter-
schiedlichen experimentellen Setting. Dariiber hinaus ermdoglicht diese Operationalisierung
nur indirekte Schlussfolgerungen auf die Zwangshandlung, da die Probanden diese nicht tat-
sdchlich ausfiihren, sondern sich lediglich vorstellen, diese durchzufiihren. Die Imagination
einer Bewegung geht mit einer um 30-50% geringeren Aktivierung in motorischen Arealen
einher als das direkte Ausfithren der Handlung (Lotze et al., 1999). Gegebenenfalls wiirde
auch in den mit der Zwangshandlung assoziierten Gehirnarealen eine direkte Ausfiihrung der
Zwangshandlung eine hohere neuronale Aktivierung hervorrufen. Mit Waschzwangpatienten
wire eine direkte Untersuchung der Zwangshandlung nicht moglich, da die Durchfithrung
eines Waschrituals wihrend einer fMRT-Untersuchung zum einen aufgrund der liegenden
Position des Probanden, zum anderen aufgrund der dann vorliegenden massiven Bewegungs-
artefakte nicht moglich ist. Zwangshandlungen von Patienten, die unter anderen Subtypen der
Zwangsstorung leiden, konnten hingegen auch direkter untersucht werden. Dies gilt vor allem
fiir Zwangshandlungen, welche von den Patienten auf kognitiver Ebene ohne motorische Un-
terstiitzung durchgefiihrt werden, z.B. Zihlzwinge. Eine Untersuchung solcher Subtypen
konnte die in dieser Untersuchung erlangten Erkenntnisse ergdnzen. Eine weitere Einschrin-
kung liegt darin, dass Patienten das neutrale Kontrollvideo zwar als neutral in der Valenz,

jedoch als leicht erregend empfanden. Dies ist wahrscheinlich auf ein generell hoheres Erre-
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gungsniveau der Patienten zuriickzufiihren. Aufgrund der spezifischen Waschzwangproble-
matik der Patienten stellte der Untersuchungsraum einen Raum mit potentiellen Kontaminati-
onen dar. Dies wurde zwar durch die Information iiber eine intensive Reinigung der Rdume
versucht zu reduzieren. Eine Restanspannung war aber wohl weiterhin vorhanden. Somit kann
das Kontrollvideo in der Patientengruppe nicht als génzlich neutral bezeichnet werden. Der
Zustand der Patienten wéhrend des Kontrollvideos ist damit nicht génzlich mit dem Zustand
der gesunden Kontrollprobanden vergleichbar, welche das Kontrollvideo als neutral in Bezug
auf Valenz und Erregung einschitzten. In Bezug auf den Pri-Post-Vergleich ergibt sich eine
weitere Einschrinkung daraus, dass die Therapiegruppe nicht mit einer Warte-Kontroll-
Gruppe verglichen wurde. Somit konnen keine kausalen Aussagen im Sinne von Verédnderun-
gen der neuronalen Aktivierungen durch die Therapie getroffen werden. Stattdessen konnten
nur Aussagen liber Zusammenhédnge mit einer Symptomreduktion getroffen werden, welche

jedoch fiir sich genommen bereits interessante Informationen liefern.

Abschlieflende Erorterung und Ausblick: Unabhéngig von den Einschriankungen stellt die
vorliegende Studie die erste Studie dar, welche die neuronalen Korrelate der Zwangshandlung
untersucht. Hier stand zunichst die Fragestellung im Vordergrund, ob die neuronale Aktivie-
rung Hinweise darauf liefern kann, wann es Zwangspatienten méoglich ist, das repetitive und
langandauernde Zwangsritual zu beenden. Dabei wurden die Hypothesen einer Normalisie-
rung neuronaler Aktivierung iiber das Zwangsritual hinweg sowie die Beteiligung des Beloh-
nungssystems zum Ende des Rituals verfolgt. Letztere Hypothese konnte nicht bestétigt wer-
den. Stattdessen lag fiir den Nucleus Accumbens eine hohere Aktivierung zu Beginn des Ri-
tuals im Vergleich zum Ende vor. Diese Aktivierung geht wahrscheinlich darauf zuriick, dass
der NAcc auch bei aversiven Gefiihlszustidnden involviert ist. Bezogen auf die erste Hypothe-
se zeigte sich insgesamt, dass die (imaginative) Durchfithrung eines Zwangsrituals mit einer
Reduktion der neuronalen Aktivierung in vormals iiberaktivierten Strukturen einhergeht. Die-
se Reduktion neuronaler Aktivierung findet in der Amygdala und Teilen des CSTC-
Netzwerkes statt. Mit diesem Ergebnis konnte die in neuropsychologischen Modellen postu-
lierte Funktion der Zwangshandlung bestitigt werden. Bisherige neurophysiologische Model-
le der Zwangsstorung postulieren, dass die Durchfithrung einer Zwangshandlung mit einer
Normalisierung der Uberaktivierung in spezifischen, mit der Zwangsstérung assoziierten Ge-
hirnarealen (CSTC-Netzwerk) einhergeht (Deckersbach et al., 2006). Die vorliegende Unter-
suchung liefert zum ersten Mal direkte Evidenz dieser bislang nur theoretisch und indirekt aus

Symptomprovokationsstudien hergeleiteten Modellvorstellung. Das im Kapital 2.5.2 vorstell-
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te neurobiologische Modell der Zwangsstérung (Saxena et al., 1998; Saxena Rauch, 2000)
konnte somit mit den vorliegenden Erkenntnissen um die Funktion der Zwangshandlung zur
Reduktion der Uberaktivierung erginzt werden: Bei Zwangspatienten fiihrt die vorliegende
Dominanz eines direkten (exzitatorischen) Pfades (vom Kortex iiber das Striatum, Globus
pallidus externus und Nucleus subthalamicus) zu einer verminderten Hemmung des Tha-
lamus. Diese fiihrt liber reziproke kortiko-thalamische Verbindungen zu dauerhaft erhohten
Aktivierungszustinden. Durch die Zwangshandlung gelingt es, diese dauerhaft erhohten Ak-
tivierungszustinde des Thalamus, Nucleus Caudatus und Pallidum zu normalisieren. Dies
konnte dazu fithren, dass sich die exzitatorischen und inhibitorischen Inputs der direkten und
indirekten Regelschleife kurzfristig ausgleichen, so dass es dem Zwangspatienten gelingt, das
Ritual zu beenden. Jedoch ist dieses Gleichgewicht nicht stabil, so dass kleine dullere Reize
das Gleichgewicht destabilisieren konnen, was erneut Zwangsgedanken und einen Drang zur
Ritualausfiihrung hervorruft.

Die Reduktion der Amygdala im Verlauf des Rituals weist auf eine effektive, wenn
auch dysfunktionale Form der Emotionsregulation hin. Dariiber hinaus kann die vorliegende
Datenlage so interpretiert werden, dass vor allem solche Patienten von einer KVT profitieren,
die das Zwangsritual als ,,effektive” (jedoch dysfunktionale) Methode der Regulation negati-
ver Emotionen nutzen, um die Uberaktivierung in der Amygdala zu reduzieren. Dieses Er-
gebnis liefert mogliche Therapieimplikationen. Es weist darauf hin, dass ggf. die Vermittlung
funktionaler Emotionsregulationsstrategien als Alternative zu der Durchfithrung einer
Zwangshandlung gezielter in die KVT integriert werden sollte. Hier konnten z.B. Teile des
Therapieprogramms ,,Training emotionaler Kompetenzen“ (TEK) von Berking (2007), in
welchem Emotionsregulationsstrategien direkt vermittelt werden, eine geeignete Ergidnzung
darstellen. In diesem Training werden emotionale Kompetenzen als Fertigkeiten vermittelt,
die dabei helfen, mit Stress und negativen emotionalen Reaktionen angemessen umgehen zu
konnen. Innerhalb des Trainings werden zum einen Basisemotionsregulationskompetenzen
vermittelt, welche bei allen potentiell problematischen emotionalen Reaktionen hilfreich sind.
Zum anderen werden spezifische Kompetenzen vermittelt, welche bei bestimmten Gefiihlen
hilfreich sind. Beim Erwerb der spezifischen Kompetenzen wird dabei insbesondere auf Ge-
fiihle eingegangen, die fiir die psychische Gesundheit besonders beeintrichtigend sein konnen
(Beispiele: Von Arger zu Gelassenheit; von Angst zu Mut und Sicherheit). Diese Emotionen
spielen auch fiir die Aufrechterhaltung der Zwangsstorung eine zentrale Rolle (Lang, 1998).
Zukiinftige Therapieevaluationsstudien sollten, basierend auf den Ergebnissen der vorliegen-

den Untersuchung, priifen, ob eine KVT, erginzt mit Techniken der Emotionsregulation, der
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klassischen KVT iiberlegen ist. Auf neuronaler Ebene wire fiir zukiinftige Studien dann von
Interesse, ob eine KVT, erginzt mit Techniken der Emotionsregulation, einen positiveren
Einfluss auf die Uberaktivierung neuronaler Strukturen (bei Waschzwingen v.a. der Ba-
salganglien und der Amygdala) hat als eine klassische KVT.

Auch die Analyse der mit einer Symptomreduktion einhergehenden neuronalen und
subjektiv empfundenen Veridnderung liefert mogliche sinnvolle Ergédnzungen der bisherigen
Standard-KVT. Es scheint eine Divergierung stattzufinden, insofern als sich nach einer Psy-
chotherapie zwar die Bewertung in Bezug auf die Zwangshandlung positiv verdndert hat,
nicht aber die Erregung. LieBen sich die Ergebnisse in zukiinftigen Studien replizieren, so
sollte diese Information unbedingt in die Psychoedukation im Rahmen der Therapie integriert
werden. Dariiber hinaus konnten dann noch gezieltere Ubungen zum Umgang mit physiologi-
scher Erregung in die Therapie integriert werden. Hier konnte z.B. der Einsatz von ,,Skills*
eine sinnvolle Ergiinzung der bisherigen Therapie der Zwangsstorung darstellen. Dabei konn-
ten bereits bestehende Therapiekonzepte aus der Therapie von Patienten mit einer Borderline
Personlichkeitsstorung genutzt werden. In der von Marsha Linehan implementierten ,,Dialek-
tisch Behavioralen Therapie*“ (DBT) wird der Patient angeleitet, selbstschidigenden Hand-
lungstendenzen durch den Einsatz alternativer, nicht selbstschiadigender Handlungen (Skills)
entgegenzuwirken (Linehan, 1996). Dieses Prinzip konnte auch fiir die Therapie von
Zwangspatienten iibernommen werden. Mit den Patienten konnten Alternativhandlungen er-
arbeitet werden, um damit der physiologischen Erregung und dem Drang zur Ritualausfiih-
rung entgegenzuwirken. Die vorgestellten Therapie-Ergénzungen sollten in zukiinftigen The-
rapieevaluationsstudien auf ihre Wirksamkeit hin iiberpriift werden. Gegebenenfalls konnten
mit solchen Ergiinzungen auch Therapieerfolge verbessert und bestindiger gemacht werden.

Zusammenfassend lassen sich mit der vorliegenden Studie erstmals Aussagen iiber das
neuronale Geschehen wihrend einer Zwangshandlung treffen. Dabei konnten Annahmen the-
oretischer Modellvorstellungen erstmals direkt bestétigt werden. Damit kann das neurobiolo-
gische Modell der Zwangsstorung (Saxena et al., 1998; Saxena & Rauch, 2000) um die Funk-
tion der Zwangshandlung zur Reduktion der Uberaktivierung fronto-striataler Strukturen er-
ginzt werden. Diese Reduktion der Uberaktivierung einer Kernstruktur des CSTC-
Regelkreises, dem Nucleus Caudatus, konnte auch nach einer erfolgreichen psychotherapeuti-
schen Behandlung nachgewiesen werden. Dariiber hinaus weist die Normalisierung der Uber-
aktivierung in der Amygdala bei der Durchfiihrung des Rituals auf die Funktion der Zwangs-
handlung als Emotionsregulationsstrategie hin. Patienten, welche die Zwangshandlung erfolg-

reich nutzen konnen, um die Uberaktivierung in der Amygdala zu reduzieren, profitieren be-
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sonders von einer psychotherapeutischen Behandlung. Dies liefert Implikationen fiir mogliche
erginzende Behandlungsmoglichkeiten wie der Vermittlung funktionalerer Emotionsregulati-
onsstrategien. Dariiber hinaus konnte der Einsatz von Skills zur Reduktion physiologischer
Erregung eine sinnvolle Ergidnzung der bisherigen Therapie darstellen, da sich durch die The-
rapie zwar die Bewertung der Zwangshandlung, nicht aber die Erregung veridndert. Zukiinfti-
ge Therapieevaluationsstudien kénnten den Effekt des Einsatzes solcher erginzender Techni-
ken auf die Wirksamkeit der Psychotherapie iiberpriifen. Da die vorliegende Untersuchung
die erste Untersuchung des neuronalen Geschehens wihrend der Zwangsstorung darstellt,
sollten weitere Untersuchungen folgen, um die gefundenen Ergebnisse zu bestitigen. Zur Ge-
neralisierung der Befunde sollten auch Untersuchungen mit anderen Subtypen der Zwangs-
handlung durchgefiihrt werden. Die Untersuchung der Zwangshandlung iiber das Hineinver-
setzen in die individuelle Zwangshandlung stellt eine geeignete Methode zur Untersuchung
neurophysiologischer Vorgéinge dar. Fiir ein vollstindigeres Bild wire es dariiber hinaus je-
doch auch sinnvoll, mental durchgefiihrte Zwangshandlungen direkt mittels bildgebender

Verfahren zu untersuchen.
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6 Anhang

Anhang I Informationsblatt

0129AB,0130]L

m Justus-Liebig-Universitidt Giessen JUSTUS-LIEBIG-

-B-1-O-N: Bender Institute of Neuroimaging UNIVERSITAT
(Direktor: Prof. Dr. Dieter Vaitl) GIESSEN

Dipl.-Psych. Juliane Lange Verhaltenstherapeutische Ambulanz am
Dipl.-Psych. Ali Baioui Fachbereich Psychologie
Arbeitsgruppenleitung: Leitung: Prof. Dr. Rudolf Stark
Prof. Dr. Rudolf Stark

Bender Institute of Neuroimaging Sidanlage 30
Justus-Liebig-Universitat Giessen 35390 GielRen
Otto-Behaghel-Str. 10H Tel.: (0641) 209-3300

35394 Giessen
Tel.: (0641) 99-26337

Fax (0641) 99-26309
Email Zwangsstudie@bion.de

Informationsblatt ,,Psychotherapiestudie Waschzwiange*

Liebe Probandin, lieber Proband,
vielen Dank fr Ihr Interesse an unserer Studie!

Ziel dieser Studie ist es, die Mechanismen der Zwangsstérung und die Wirkung von
Psychotherapie auf diese zu untersuchen. Hierdurch soll in Zukunft die Qualitat der
Psychotherapie noch weiter verbessert werden.

Fir Sie ergibt sich durch die Teilnahme an der Studie die Moglichkeit, schneller als Gblich
eine qualifizierte Psychotherapie zu erhalten.

Um die Fragestellungen zu untersuchen, werden kernspintomographische Messungen an
verschiedenen Terminen vor und nach einer psychotherapeutischen Behandlung
durchgefihrt.

Hierbei handelt es sich um eine kognitive Verhaltenstherapie, welche nach den neuesten
Erkenntnissen der Forschung von einer/m Therapeutin/en der verhaltenstherapeutischen
Ambulanz der JLU Giessen durchgefiihrt wird. Die Kosten der Therapie werden im

Normalfall von lhrer Krankenkasse bernommen.

Die Studie beinhaltet 5 Untersuchungstermine
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1. Termin (heute): Interview & Fragebdgen, Bilder am Computer betrachten und
bewerten, persdnliche Ausléser von Waschritualen nach Intensitdt ordnen,

Kennenlernen des Kernspintomographen (Anatomische Messung).
Zwischenzeitlich:

= Termin fir ausfihrliche Diagnostik. Dieser Termin gehdért bereits zur Therapie

und findet in der verhaltenstherapeutischen Ambulanz statt.
» (,Hausaufgabe®): Erstellung von Bildern zu Hause

2. Termin: Erste funktionelle Magnetresonanztomographische (fMRT)-Untersuchung
und Erstellung von Videos.

Zwischenzeitlich: Bewerten eines typischen Rituals

3. Termin: zweite fMRT-Untersuchung und weitere Fragebdgen
Therapie, Dauer: ca. 4 Monate.

4. Termin: Interview und dritte fMRT-Untersuchung

5. Termin: Fragebdgen und vierte fMRT-Untersuchung

Die folgenden Abschnitte sollen |hnen einen kurzen Uberblick zu den verschiedenen
Untersuchungsteilen geben. Sie erhalten jeweils im Vorfeld, zu jedem Teil, nochmals
ausfihrliche Informationen.

Wahrend des ersten Termins (heute) wird zuné&chst ein Interview mit Ihnen durchgefihrt, in
dem Fragen zu lhrer Symptomatik gestellt werden. Die Dauer des Interviews betragt etwa
eine halbe Stunde. Zuséatzlich werden Sie gebeten, einige Fragebdgen auszufillen.
AnschlieBend werden Sie gebeten, an einem Computer Bilder zu betrachten, die mit lhrer
Symptomatik in Zusammenhang stehen konnten und diese zu bewerten. In einer
anschlieRenden Aufgabe bitten wir Sie darum, Dinge aufzuschreiben, die bei lhnen einen
Drang zum Handewaschen auslésen kénnen und einige vorgegebene Objekte diesbezlglich
zu bewerten.

Zum Schluss erfolgt eine erste kurze Messung im Kernspintomographen (6 Minuten).

Zwischen diesem ersten und dem néachsten Termin bitten wir Sie als ,Hausaufgabe“
verschiedene Objekte in lhrer personlichen Umgebung, welche mit der Symptomatik in
Verbindung stehen, mit einer Digitalkamera zu fotografieren. Die Kamera wird Ihnen hierfur

zur Verflgung gestellt.
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In einem weiteren Zwischentermin wird in einem ersten Therapiegesprach zu
Diagnostikzwecken ein Interview in der Verhaltenstherapeutischen Ambulanz stattfinden.

Hierfiir sollten Sie sich etwa 2 bis 3 Stunden Zeit nehmen.

Wahrend des zweiten Termins findet die erste fMRT-Untersuchung statt. Hierbei werden
Ihnen Bilder prasentiert, welche Sie bewerten sollen (Dauer ca. 35 Minuten). Diese kennen
Sie teilweise bereits aus dem ersten Termin; teilweise handelt es sich um die Bilder, die Sie
selbst aufgenommen haben.

Im Anschluss an die Messung sollen Videos von Ihnen erstellt werden, wobei der
Videoausschnitt so gewdhlt wird, dass Ricken und Hénde zu sehen sind. Um die
Vergleichbarkeit der Videos zu erhéhen, ziehen Sie bitte zu diesem Termin ein schwarzes,
kurzdrmeliges Oberteil an oder bringen Sie es zu diesem Termin mit (Umkleidekabinen
sind vorhanden). Wahrend der Videoaufnahme werden Sie gebeten, einen Gegenstand in
die Hand zu nehmen, der bei lhnen einen Drang zum Handewaschen auslosen kdnnte.
AnschlieRend werden Sie gebeten, lhr individuelles Waschritual durchzufiihren. Hierflir steht
Ihnen ein Waschbecken im B.l.O.N. zur Verfligung, welches vorher gereinigt und desinfiziert
wird. Wahrend des Waschrituals sind Sie mit der Videokamera alleine im Raum. lhr
Waschritual wird anschlieend in kurze Sequenzen unterteilt, die lhnen wahrend einer

weiteren fMRT-Untersuchung beim dritten Termin préasentiert werden.

Zwischenzeitlich wirden wir Sie bitten, eine weitere Hausaufgabe durchzufiihren: Bitte
bewerten Sie anhand eines mitgegebenen Fragebogens, was Sie empfinden, wenn Sie zu

Hause ein Handewaschritual durchfiihren.

Waéhrend des dritten Termins findet die zweite fMRT-Untersuchung statt. Dabei werden Sie
gebeten, die aufgenommenen Videosequenzen zu betrachten und zu bewerten (Dauer ca.
25 Minuten).

AnschlieRend erhalten Sie eine kognitive Verhaltenstherapie Uber einen Zeitraum von etwa
vier Monaten (prinzipiell verlangerbar). Nach Beendigung dieses Zeitraums werden Sie
gebeten, an zwei weiteren fMRT-Untersuchungen teilzunehmen. Diese sind inhaltlich mit

den ersten beiden fMRT-Untersuchungen (aus Termin 2 und 3) identisch.

Bei den Untersuchungen im B.l.O.N. wird ein Magnetresonanztomograph verwendet. Diese
Messmethode erlaubt es zu untersuchen, welche Hirnareale wéhrend bestimmter
Situationen aktiviert sind. Gesundheitsrisiken der Magnetresonanztomographie sind nicht
bekannt. Jedoch ergeben sich wegen des verwendeten Magnetfelds Ausschlusskriterien.
Beispielsweise dirfen Sie keine Metallteile im oder am Korper tragen, die Sie nicht ablegen
kénnen, Sie dirfen nicht an Herz oder Gehirn operiert worden sein, auch Tatowierungen im
Kopf- und Halsbereich schliellen eine Teilnahme an der Studie aus. Wahrend der Messung
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findet die Kommunikation zwischen Versuchsleiter/in und lhnen Gber Mikrofon und
Lautsprecher statt, zusatzlich hat der Versuchsleiter Gber eine Kamera Sichtkontakt zu

lhnen.

Im Anschluss an die Untersuchung folgt jeweils eine kurze Befragung Uber Ihre

Empfindungen wahrend der Untersuchung.

Es ist uns wichtig, dass Sie sich wéahrend der fMRT-Untersuchung so wohl wie mdoglich
fuhlen. Falls Sie besondere Wiinsche haben, bitten wir Sie, diese nach dem Durchlesen des

Informationsblattes zu dulRern. Wenn immer es uns mdglich ist, gehen wir gerne darauf ein.

Die Teilnahme an dieser Untersuchung ist freiwililg und kann jederzeit von |hnen
abgebrochen werden, ohne Angabe von Griinden und ohne, dass daraus fir Sie negative
Konsequenzen entstehen. Auf Ihr Verlangen hin kénnen alle von Ihnen aufgezeichneten

Daten jederzeit geléscht werden.

Fir lhre Teilnahme an dem Experiment erhalten Sie eine finanzielle Entschadigung in Héhe
von 10€ pro Stunde, die Ihnen im Anschluss an den letzten Messtermin ausgezahlt wird.
Wird die Untersuchung vor Beendigung abgebrochen, so erhalten Sie eine anteilige

Aufwandsentschadigung in Abhangigkeit von der bereits investierten Zeit.

Im Rahmen der wissenschaftlichen Untersuchung werden lhre Daten aus den
Fragebégen, dem Interview sowie die Daten aus den fMRT-Untersuchungen

anonymisiert gespeichert und verarbeitet.

Die Videos lhrer Ritualausfiihrung sowie die durch Sie erstellten Fotos werden
anonymisiert und verschliisselt auf einer fiir fremde Personen nicht zugidnglichen
Festplatte gespeichert. Da wir im Rahmen der Untersuchung auch sogenannte
Kontrollprobanden untersuchen, die einen zu lhrem Versuchsablauf identischen
durchlaufen sollen, werden einem einzelnen Probanden die von lhnen selbst erstellten

Fotografien gezeigt.

Die Daten werden als Gruppenergebnis ausgewertet. Hierbei ist nicht erkennbar und
nicht riickschlieBbar, wer an der Studie teilgenommen hat. Alle gesetzlichen
Bestimmungen (§40 Bundesdatenschutzgesetz) und ethischen Richtlinien, die fiir
wissenschaftliche Untersuchungen verbindlich sind, werden eingehalten. Autorisierte
Personen der Studie und der zustindigen Ethik-Kommission kénnen in Einzelféllen

unter Wahrung der Vertraulichkeit in Originalbefunde Einsicht nehmen.
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Anhang II Einverstindniserklirung

0129AB, 0130IL

ﬁg{‘ R Justus-Liebig-Universitat Giessen JUSTUS-LIEBIG-
B-I-O°N- Bender Institute of Neuroimaging ﬁ UNIVERSITAT

(Direktor: Prof. Dr. Dieter Vaitl) GIESSEN
Dipl.-Psych. Juliane Lange Verhaltenstherapeutische Ambulanz am
Dipl.-Psych. Ali Baioui Fachbereich Psychologie
Arbeitsgruppenleitung: Leitung: Prof. Dr. Rudolf Stark
Prof. Dr. Rudolf Stark
Bender Institute of Neuroimaging Sidanlage 30
Justus-Liebig-Universitat Giessen 35390 Gielken
Otto-Behaghel-Str. 10H Tel.: (0641) 209-3300

35394 Giessen
Tel.: (0641) 99-26337

Fax (0641) 99-26309
Email Zwangsstudie@bion.de

Einverstiandniserkldrung ,,Psychotherapiestudie Waschzwinge*

Ich habe das Informationsblatt iber Ziel und Ablauf der Untersuchung ,Psychotherapiestudie
Waschzwénge” erhalten, grindlich durchgelesen und verstanden. Ich hatte ausreichend
Gelegenheit, mich bei dem Versuchsleiter tiber den Untersuchungshergang zu informieren,
sowie auftretende Fragen zu stellen. Diese wurden mir von dem Versuchsleiter versténdlich
beantwortet. Eine Kopie der Probandeninformation habe ich erhalten. Ich hatte ausreichend
Zeit, mich fur oder gegen eine Teilnahme an dieser Studie zu entscheiden.

Mit meiner Unterschrift erklare ich, dass ich das Vorhaben und die Information verstanden
habe und freiwillig an der Studie teilnehme. Ich habe verstanden, dass ich jederzeit ohne
Angabe von Grinden aus der Studie ausscheiden kann, ohne dass mir persénliche
Nachteile entstehen. Auch die Versuchsleiter kénnen die Studie beenden, wenn sich z.B.
erst spéater herausstellt, dass doch eines der Ausschlusskriterien erfillt ist (z.B. MRT-
Ausschlusskriterien). In diesen Féllen erhalte ich eine anteilige Aufwandsentschadigung. Die
Fragen zu meinem Gesundheitszustand habe ich nach bestem Wissen beantwortet.

Ich erklare mich damit einverstanden, dass meine Daten unter Einhaltung des
Datenschutzgesetzes erhoben, gespeichert und verarbeitet werden. Ich bin dariiber
informiert, dass alle Untersucher/innen der Verschwiegenheitsverpflichtung nach §40
Bundesdatenschutzgesetz unterliegen und die Speicherung und Auswertung meiner
studienbezogenen Daten nach gesetzlichen Bestimmungen in anonymisierter oder
pseudonymisierter Form erfolgt. Ich bin tiber die Behandlung der erhobenen Daten und tber
die Maglichkeit, dass autorisierte Personen der Studie und der zustandigen Ethik-
Kommission unter Wahrung der Vertraulichkeit in Originalbefunde Einsicht nehmen,
informiert worden und erklédre mich damit einverstanden.

Des Weiteren erkldare ich mich damit einverstanden, dass die Studienleitung, der/die
zustandige Diagnostiker/in und der/die behandelnde Therapeut/in der
verhaltenstherapeutischen Ambulanz Daten zu Zwecken der Studienorganisation,
Therapieplanung und zu Supervisionszwecken austauschen. Hierzu zdhlen Interview- und
Fragebogenergebnisse, weitere diagnostische Befunde, Daten zur Supervision des
Therapeuten (u.a. Videoaufnahmen), Therapieverlaufsdaten und  Kontaktdaten.
Diesbeziiglich entbinde ich die genannten Personen von ihrer Schweigepflicht.

Ich gewabhrleiste, dass ich die Versuchsleiter darliber informieren werde, falls ich mich zum
Ende eines Untersuchungstermins unwohl fiihle, insbesondere, wenn ich mit einem PKW
angereist bin und ich mich nicht fahrtauglich fuhle.
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Mit Ihrer Einversténdniserklarung bestétigen Sie,

dass Sie Uber die bevorstehende Untersuchung informiert wurden
dass Sie auf die Freiwilligkeit der Teilnahme hingewiesen wurden

dass Sie zu allen vereinbarten Terminen piinktlich erscheinen werden

PO M=

dass Sie der oben formulierten Schweigepflichtsentbindung zustimmen

(Vor- und Nachname in Druckbuchstaben)

GielRen, den

Unterschrift

Name des/der aufkldrenden Versuchsleiters/-in

Unterschrift des/der aufklarenden Versuchsleiters/-in

Wenn Fragen offen geblieben sind, kénnen Sie sich gerne an den Versuchsleiter bzw. die

Versuchsleiterin wenden (Kontaktdaten s.o0.).

01_Einver_T1_P 2
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Anhang IIa Einverstindniserklirung (Kontrolleruppe)

0129AB, 0130JL

(ﬁf N Justus-Liebig-Universitit Giessen JUSTUS-LIEBIG-
‘BLON- Bender Institute of Neuroimaging ﬁ UNIVERSITAT

(Direktor: Prof. Dr. Dieter Vait]) GIESSEN
Dipl.-Psych. Juliane Lange Verhaltenstherapeutische Ambulanz am
Dipl.-Psych. Ali Baioui Fachbereich Psychologie
Arbeitsgruppenleitung: Leitung: Prof. Dr. Rudolf Stark
Prof. Dr. Rudolf Stark
Bender Institute of Neuroimaging Sitidanlage 30
Justus-Liebig-Universitat Giessen 35390 Gielen
Otto-Behaghel-Str. 10H Tel.: (0641) 209-3300

35394 Giessen

Tel.: (0641) 99-26337

Fax: (0641) 99-26309

Email: Juliane.Lange@psychol.uni-giessen.de
Ali.A.Baioui@psychol.uni-giessen.de

Einverstandniserkldrung ,, Studie Hindewaschen*

Ich habe das Informationsblatt Uber Ziel und Ablauf der Untersuchung ,Studie
Handewaschen“ erhalten, griindlich durchgelesen und verstanden. Ich hatte ausreichend
Gelegenheit, mich bei dem Versuchsleiter Gber den Untersuchungshergang zu informieren,
sowie auftretende Fragen zu stellen. Diese wurden mir von dem Versuchsleiter verstandlich
beantwortet. Eine Kopie der Probandeninformation habe ich erhalten. Ich hatte ausreichend
Zeit, mich fur oder gegen eine Teilnahme an dieser Studie zu entscheiden.

Mit meiner Unterschrift erklare ich, dass ich das Vorhaben und die Information verstanden
habe und freiwillig an der Studie teilnehme. Ich habe verstanden, dass ich jederzeit ohne
Angabe von Grinden aus der Studie ausscheiden kann, ohne dass mir personliche
Nachteile entstehen. Auch die Versuchsleiter kénnen die Studie beenden, wenn sich z.B.
erst spater herausstellt, dass doch eines der Ausschlusskriterien erfillt ist (z.B. MRT-
Ausschlusskriterien). In diesen Féllen erhalte ich eine anteilige Aufwandsentschadigung. Die
Fragen zu meinem Gesundheitszustand habe ich nach bestem Wissen beantwortet.

Ich erklare mich damit einverstanden, dass meine Daten unter Einhaltung des
Datenschutzgesetzes erhoben, gespeichert und verarbeitet werden. Ich bin dartber
informiert, dass alle Untersucher/innen der Verschwiegenheitsverpflichtung nach §40
Bundesdatenschutzgesetz unterliegen und die Speicherung und Auswertung meiner
studienbezogenen Daten nach gesetzlichen Bestimmungen in anonymisierter oder
pseudonymisierter Form erfolgt. Ich bin Giber die Behandlung der erhobenen Daten und tber
die Moglichkeit, dass autorisierte Personen der Studie und der zustéandigen Ethik-
Kommission unter Wahrung der Vertraulichkeit in Originalbefunde Einsicht nehmen,
informiert worden und erklére mich damit einverstanden.
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Mit lhrer Einverstandniserklarung bestatigen Sie,

1. dass Sie uber die bevorstehende Untersuchung informiert wurden.
dass Sie auf die Freiwilligkeit der Teilnahme hingewiesen wurden.
dass Sie zur Kenntnis genommen haben, dass die Untersuchung aus zwei
Untersuchungsterminen besteht.
dass Sie zum n&achsten vereinbarten Terminen ptinktlich erscheinen werden.
dass Sie sich zur Verschwiegenheit verpflichten, falls Sie auf den gezeigten Bildern
Personen, Orte oder Objekte erkennen, die Riickschluss auf die Identitat der

Personen erméglichen.

(Vor- und Nachname in Druckbuchstaben)

Gielken, den

Unterschrift

Name des/der aufklarenden Versuchsleiters/-in

Unterschrift des/der aufklarenden Versuchsleiters/-in

Wenn Fragen offen geblieben sind, konnen Sie sich gerne an den Versuchsleiter bzw. die

Versuchsleiterin wenden (Kontaktdaten s.o.).
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Anhang III Teilnehmerbogen

0129AB, 0130]JL- -01 _

Teilnehmerbogen

Dieser Fragebogen wird anonym ausgewertet.
Eine korrekte Beantwortung dieser Fragen ist fir eine erfolgreiche Auswertung der
Untersuchung wichtig, daher bitten wir Sie um wahrheitsgemaBe Antworten.

Bitte fiillen Sie die folgenden Angaben zu Ihrer Person aus.

Geburtsdatum: Geschlecht : mannlich O weiblich O

Schulabschluss:

Berufsabschluss:

Berufstatigkeit: ggf. Studienfach

Familienstand: ledig O in Partnerschaft lebend O verheiratet O
geschieden O verwitwet O

Haben Sie irgendwelche Sehschwachen (z.B. farbenblind, kurzsichtig)?
Ja 0O, namlich
mit Sehhilfe korrigiert ja O nein O Dioptrien | r

Nein O

Dominante Hand: Rechtshander O Linkshander [ Beidhander [

Rauchen Sie?
Ja O NeinO

Wie haufig trinken Sie Alkohol?
taglich O mehrmals pro Woche O gelegentlich O selten O nie O

Wie vertraut sind Sie mit PC-Programmen, die schnelle Reaktionen erfordern (z.B.
Spiele)?

gar nicht goooooooao sehr gut

In welcher Form sind sie krankenversichert?
O gesetzlich O privat O  befreit (z.B. Selbstbezahler)
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Wurde bei IThnen jemals eine schwerwiegende kdrperliche Erkrankung (im Besonderen
des Herzens) festgestellt?

Bestehen oder bestanden bei Ihnen neuroclogische Erkrankungen (z.B.
Hirnhautentziindung, Epilepsie, ...)?

Die folgenden Fragen beziehen sich auf Ihre Zwangssymptomatik

1. Dauer der Erkrankung

2. Bisherige Therapien: Ambulant: von bis Therapierichtung

Stationéar: von bis Therapierichtung

2a) Haben Sie in Ihrer Therapie ,Expositionen™ durchgefihrt? Ja O Nein O
Falls ja:
Anzahl

3. Medikation
Nehmen Sie aktuell Medikamente? Ja O Nein O
Falls Ja:

Name des Praparates/der Préparate

Dosis Morgens Mittags Abends

Seit wann nehmen Sie diese Medikamentendosis ein?

Gab es Unterbrechungen?

Wurden die Medikamente regelmaBig eingenommen?
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Medikation in der Vergangenheit (Zeitraum, Name des Praparates, Dosis)

4. Gab es seit Beginn der Erkrankung symptomfreie Zeitraume?

Die folgenden Fragen beziehen sich auf Ihre individuellen Waschrituale.

1. Wie oft waschen Sie sich durchschnittlich am Tag die Héande? - mal

2. Wie lange dauert ein Waschritual im Durchschnitt?

3. Womit fihren Sie das Waschritual durch?

Fllissigseife O
Feste Seife O
Desinfektionsmittel O
Andere:

4. An welchen Orten fihren Sie Ihr Waschritual durch (z.B. zu Hause, am Arbeitsplatz)?

5. Was sind typische Ausloser?
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6. Unterscheidet sich Thr Waschritual je nach Ausléser

a) in der Art des Rituals?
Ja O Nein O

Wenn Ja: Welche Unterschiede gibt es?

b) in der Lange des Rituals?
Ja O Nein O

Wenn Ja: Welche Zeitunterschiede gibt es?

7. Nach welchen Kriterien bestimmen Sie das Ende des Waschrituals?

02_TBog_T1_P 4
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Anhang IV Bewertungsbogen Symptomprovokation

0130JL- -01_

Anleitung ,,Gegenstidnde & Drang zum Handewaschen™

Bitte bewerten Sie nun die vorgegebenen Gegenstande danach, wie stark das Berlhren
dieser Gegensténde (mit der ganzen Hand) einen Drang zum Handewaschen ausl&sen
wirde. Antworten sie bitte spontan. Es gibt keine richtigen oder falschen Antworten.

7]

1] o

C z

s [ 5§22«

g |3 | & |8 8

x [ o = =

1. gebrauchte Arbeitshandschuhe 0 1 2 3 4
2. leere Bierflasche (Pfandflasche) 0 1 2 3 4
3. Schuhe, auf der StraBe getragen (Schuhsohle) 0 1 2 3 4
4, gefiliter Millbeutel 0 1 2 3 4
5. Putzlappen, mit dem der Boden geputzt wurde 0 1 2 3 4
6. altes Buch 0 1 2 3 4
7. gebrauchter 10-Euro Schein 0 1 2 3 4
8. gebrauchter Spullappen 0 1 2 3 4
9. gebrauchter Einweghandschuh (Arztpraxis) 0 1 2 3 4
10. Toilettenpapierrolle (6ffentliche Toilette) 0 1 2 3 4

IV Bewertungsbogen Symptomprovokation
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Anhang V Informationsblatt und Einverstindniserklirung fMRT

Kenn-Nummer

Untersuchungstermin

JUSTUS-LIEBIG-
g%ggls%l}qSITAT Bender Institute of Neuroimaging W

(Direktor: Prof. Dr. D. Vaitl)

INFORMATIONSBLATT
funktionelle Kernspintomographie

Sehr geehrte(r) Proband(in), Geplante Untersuchung bitte ankreuzen:

die Kernspintomographie benutzt anstelle von Ront- .
genstrahlen oder radioaktiven Kontrastmitteln Radio- & Funktionelle

wellen zur Abbildung des Gehins und seiner Funk- Kernspintomographie
tionen. Dazu ist es notwendig, dass Sie sich innerhalb
des Magnetfeldes des Kernspintomographen befinden.
Ihr Kopf liegt dabei in einer speziellen Kopfspule, die
Sie nicht belistigt oder driickt. Die von der Kopfspule
empfangenen Signale werden im Computer weiterve-
rarbeitet und kénnen so zur Erstellung von Bildern
verwandt werden. Diese Technik wird weltweit einge-
setzt. Es sind bislang keine schadigenden Wirkungen
aufgetreten. Es werden keine Kontrastmittel gespritzt,

Die bei Ihnen geplante Unter-
suchung ermdglicht die bildli-
che Darstellung von funktio-
nellen Zentren des Gehirns.
Hierzu werden Bildserien in
Ruhe und wiihrend der Ausfiih-
rung einer Aktivierungsaufga-
be (z.B. Betrachten von Bil-
dern) aufgenommen. Die Aktivierungsaufgabe wird
Ihnen vor der Untersuchung ausfiihrlich erliutert.

Untersuchungsablauf

Die Untersuchung wird mit einem modernen 1.5-
Tesla Kernspintomographen durchgefiihrt. Sie liegen
dabei auf einer Liege, die in das Magnetfeld hineinge-
fahren wird. Bei der Untersuchung treten Klopfgeriu- & Anatomie / Volumetrie
sche auf, die auf elektromagnetischen Schaltvorgin-
gen im Magneten beruhen. Wihrend der Messung
sollten Sie ruhig und entspannt liegen, insbesondere
sollte sich der Kopf nicht bewegen. Die Untersu-
chung im Tomographen dauert zwischen 30 und 60
Minuten. Wihrend der Untersuchung werden Sie
optisch (tiber eine Kamera) und akustisch (iiber
Lautsprecher und Mikrofon) iiberwacht und erhalten
einen Alarmknopf in die Hand, so dass die Untersu-
chung, im Bedarfsfall jederzeit abgebrochen werden
kann.

Die bei Thnen geplante Untersu-
chung erméglicht die bildliche
Darstellung und/ oder Vermes-
sung des Gehimns.

Das MR-System arbeitet mit einem sehr starken Magnetfeld. Personen, die den Unter-
suchungsraum betreten, diirfen keine metallischen, elektronischen, magnetischen oder
mechanischen Implantate haben. Betreten Sie den Untersuchungsraum nicht, wenn Sie “)
noch irgendwelche Fragen dazu haben. Alle Personen, die den Untersuchungsraum %
betreten wollen, miissen vorher dieses Formular ausfiillen.
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Bevor Sie das Formular ausfiillen:

Lesen Sie bitte zuerst ohne anzukreuzen alle Fragen des Formulars durch. Sollten Sie bei
einer Frage mit Ja antworten miissen, konnen Sie leider nicht an der Untersuchung teilneh-
men. Geben Sie dann bitte das nicht ausgefilllte Formular dem Versuchsleiter zuriick. Sie
werden nicht nach Griinden gefragt und es entstehen Thnen keine Nachteile. Sollten Sie alle
Fragen mit Nein beantworten kinnen, fiillen Sie bitte das Fromular aus.

Bitte kreuzen Sie Zutreffendes an!

[JNein [JJa  Sind Sie an Herz, Lunge oder Gehim operiert worden?
[JNein  [JJa  Leiden Sie unter Epilepsie?
[] Nein ia Besteht eine Schwangerschaft?

Haben Sie einfeine(n) ... Haben Sie ein/eine(n) ...
[ONein [JJa Gefiiclip [ONein [JJa Osteosyntheseplatte
ONein  [JJa Herzschrittmacher O Nein  [HJa Intrauterinpessar
[ Nein ia Nervenstimulator [ Nein Oia Insulin- oder Infusic T
[ONein  [JJa Riickenmarkstimulator [ONein [JJa Implantierte Infusionspumpe
CONein [JJa implantierten Defibrillator [ Nein  [JJa Metallsplitter oder metallische
Nein  []Ja elektronisches Implantat Fremdkérper
CINein  [JJa kiinstliches Gelenk CONein [JJa inneren oder fufleren metallische
CINein [JJa von auflen einstellbares Gegenstand
Implantat [ONein [Ja kosmetische Augenlidmanipulati-
[ONein [Ja hydraulisches Schwellkor- on, Permanent Make-up
perimplantat ONein  [Jia Titowierung am Kopf- oder Hals-
[ Nein ia Prothese oder Implantat bereich
(z.B. Glasauge) [ONein  [JJa Nikotin- oder Medikamentenpflas-
ONein [Jia Cochlear Implantat oder ter
implantiertes Horgeriit [ONein [JJa Zahnspange (-draht)
CONein  [Ja anderes Implantat (z. B. [ONein [JJa magnetisch befestigtes Zahnim-
kiinstlichen Darmausgang, plantat
kiinstliche Herzklappen) [ONein [JJa Spirale

Vor der Messung und dem Betreten des Untersuchungsraums
Entfernen Sie alle metallischen und nicht MRT-geeigneten G inde bevor Sie den Untersuchungsraum betreten:

herausnehmbare Zahnprothesen, Kontaktlinsen Horgeriite, Prothesen Handys, Brillen, Haarnadeln, Schmuck (auch
Piercings), Uhren, Sicherheitsnadeln, (:cldbtulc] Bank- und Kreditkarten, magnetisch kodierte Karten, Miinzen, Kugel-
schreiber, Tasch llische Formbiigel in Biistenhaltern, Schuhe mit Stahlkappen und Werkzeuge.

Fiir Schiiden, die durch Nichtbcachmng dicser Sicherheitshinweise auftreten, wird keine Haftung iibernommen!

Wichtig
Ich bin darauf aufmerksam gemacht worden, dass keine medizinische Diagnostik durchgefiihrt wird und die Hirn-

bilder auch nicht fiir medizinische Diagnostik benutzt werden kionnen. Sollten trotzdem Auffilligkeiten in den
Bildern erkannt werden, bin ich damit einverstanden, dass diese mir mitgeteilt werden.

Ich bestitige, dass die obigen Angaben richtig sind. Ich habe den Inhalt dieses Informationsblattes gelesen und verstanden
und hatte die Maglichkeit Fragen dazu zu stellen. Ich habe das Recht die Teilnahme an der Untersuchung zu jeder Zeit
und ohne Angabe von Griinden abzubrechen. Es entstehen mir dadurch keine Nachteile.

Persinliche Daten:

Name, Vorname

Geburtsdatum

Gewicht

Gieflen,den
Ort, Datum Unterschrift Proband(in)

Unterschrift Versuchsleiter(in)
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Anhang VI Informationsblatt dritter Untersuchungstermin

0129AB / 0130JL
AR Justus-Liebig-Universitat Giessen JUSTUS-LIEBIG-
-B-1-O-N: Bender Institute of Neuroimaging UNIVERSITAT

(Direktor: Prof. Dr. Dieter Vaitl) ﬁ GIESSEN
Dipl.-Psych. Juliane Lange Verhaltenstherapeutische Ambulanz am
Dipl.-Psych. Ali Baioui Fachbereich Psychologie
Arbeitsgruppenleitung: Leitung: Prof. Dr. Rudolf Stark
Prof. Dr. Rudolf Stark
Bender Institute of Neuroimaging Sidanlage 30
Justus-Liebig-Universitat Giessen 35390 GielRen
Otto-Behaghel-Str. 10H Tel.: (0641) 209-3300
35394 Giessen
Tel.: (0641) 99-26337

Fax (0641) 99-26309
Email Zwangsstudie@bion.de

Informationsblatt ,,Psychotherapiestudie Waschzwénge- 2. Termin*

Liebe Probandin, lieber Proband,
herzlich willkommen zum 2. Termin unserer Studie!

Heute erwartet Sie die erste fMRT-Untersuchung. Hierbei werden lhnen Bilder présentiert,
welche Sie bewerten sollen (Dauer ca. 35 Minuten). Diese kennen Sie teilweise bereits aus
dem ersten Termin; teilweise handelt es sich um die Bilder, die Sie selbst aufgenommen

haben.

Im Anschluss an die Messung sollen Videos von lhnen erstellt werden, wobei der
Videoausschnitt so gewéhlt wird, dass Ricken und Hénde zu sehen sind. Wéhrend der
Videoaufnahme werden Sie gebeten, einen Gegenstand in die Hand zu nehmen, der bei
lhnen einen Drang zum Handewaschen auslésen kdnnte. AnschlieRend werden Sie gebeten,
Ihr individuelles Waschritual durchzufiihren. Hierfur steht lhnen ein Waschbecken im B..O.N.
zur Verfugung, welches vorher gereinigt und desinfiziert wurde. Wahrend des Waschrituals
sind Sie mit der Videokamera alleine im Raum. lhr Waschritual wird anschlielend in kurze
Sequenzen unterteilt, die |hnen wahrend einer weiteren fMRT-Untersuchung beim dritten

Termin prasentiert werden.
Die Gesamtdauer des heutigen Termins wird etwa 2 Stunden betragen.

Sollten Sie zum heutigen Ablauf noch Fragen haben, so kdnnen Sie sich selbstverstandlich

jederzeit an die Versuchsleiter wenden!

01_Info_t2_P




Anhang

135

Anhang VIa Informationsblatt Untersuchung (alle Termine) Kontrolleruppe

0129AB,0130]L

&g{‘ R Justus-Liebig-Universitat Giessen JUSTUS-LIEBIG-
B-I-O°N- Bender Institute of Neuroimaging ﬁ UNIVERSITAT

(Direktor: Prof. Dr. Dieter Vaitl) GIESSEN

Dipl.-Psych. Juliane Lange
Dipl.-Psych. Ali Baioui

Arbeitsgruppenleitung:

Prof. Dr. Rudolf Stark

Bender Institute of Neuroimaging Tel.: (0641) 99-26337
Justus-Liebig-Universitat Giessen Fax: (0641) 99-26309

Otto-Behaghel-Str. 10H Email: juliane.lange@psychol.uni-giessen.de
35394 Giessen ali.a.baioui@bsvchol.uni-agiessen.de

Informationsblatt ,.Studie Hindewaschen*

Liebe Probandin, lieber Proband,
vielen Dank fur Ihr Interesse an unserer Studie!

Die Art und Weise wie sich Menschen die Hande waschen, die Haufigkeit des
Héndewaschens und was sie dabei empfinden, kann sich von Person zu Person sehr

unterscheiden.

Wir mochten in dieser Studie untersuchen, wie verschiedene Personengruppen auf Bilder
und Videos reagieren, die mit (dem Drang zum) Handewaschen zu tun haben. Die damit
verbundenen neuronalen Prozesse sind hierbei fur uns von besonderem Interesse. Hierflr

mochten wir Personengruppen mit verschiedenen Profilen untersuchen.

Um einen aussagekriftigen Vergleich zu einer bereits erhobenen Personengruppe zu
ermdglichen, bendtigen wir Teilnehmer mit zu diesen Personen passenden Profilen. In
diesem Termin soll diese Passung (berpriift werden. Bitte haben Sie deshalb dafir
Verstandnis, dass wir die Untersuchungen nicht durchfiihren kénnen, falls sich herausstellen
sollte, dass bei lhnen keine Passung vorliegt. Sie wirden in diesem Fall fiir die bereits

investierte Zeit entschadigt werden.
Die Studie beinhaltet zwei Untersuchungstermine:

1. Termin (heute): Interview & Fragebodgen, Kennenlernen des Kernspintomographen

(Anatomische Messung) und Erstellung von Videos.

2. Termin: Zwei funktionelle Magnetresonanztomographische (fMRT)-Untersuchungen
und weitere Fragebdgen.
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Die folgenden Abschnitte sollen lhnen einen kurzen Uberblick zu den verschiedenen
Untersuchungsteilen geben. Sie erhalten jeweils im Vorfeld, zu jedem Teil, nochmals

ausflihrliche Informationen.

Wahrend des ersten Termins (heute) wird zunéchst ein Interview mit lhnen durchgefihrt.
Zusatzlich werden Sie gebeten, mehrere Fragebdgen auszufillen. Danach erfolgt eine erste
kurze Messung im Kernspintomographen (6 Minuten). Im Anschluss an die Messung sollen
Videos von |Ihnen erstellt werden, wobei der Videoausschnitt so gewahlt wird, dass Riicken
und Hande zu sehen sind. Wahrend der Videoaufnahme werden Sie gebeten, einen
Gegenstand in die Hand zu nehmen. AnschlieRend werden Sie gebeten, lhre Hénde zu
waschen. Hierfur steht lhnen ein Waschbecken im B.l.O.N. zur Verfigung. Wahrend des
Handewaschens sind Sie mit der Videokamera alleine im Raum. Das Video wird
anschlieffend in kurze Sequenzen unterteilt, die |hnen wéhrend einer weiteren fMRT-
Untersuchung beim zweiten Termin présentiert werden. Insgesamt werden flir diesen Termin

etwa zwei Stunden bendtigt.

Wéhrend des zweiten Termins finden zwei fMRT-Untersuchungen statt. Bei der ersten
Untersuchung werden lhnen Bilder prasentiert, welche Sie bewerten sollen (Dauer der
Messung ca. 35 Minuten). Bei der zweiten Untersuchung werden Sie gebeten, die
aufgenommenen Videosequenzen zu betrachten und zu bewerten (Dauer ca. 25 Minuten).

Fur den gesamten zweiten Termin werden etwa zweieinhalb Stunden benétigt.

Bei den Untersuchungen im B.l.O.N. wird ein Magnetresonanztomograph verwendet. Diese
Messmethode erlaubt es, zu untersuchen, welche Hirnareale wahrend bestimmter
Situationen aktiviert sind. Gesundheitsrisiken der Magnetresonanztomographie sind nicht
bekannt. Jedoch ergeben sich wegen des verwendeten Magnetfelds Ausschlusskriterien.
Beispielsweise dirfen Sie keine Metallteile im oder am Korper tragen, die Sie nicht ablegen
konnen, Sie dirfen nicht an Herz oder Gehirn operiert worden sein, auch Tatowierungen im
Kopf- und Halsbereich schliefen eine Teilnahme an der Studie aus. Wahrend der Messung
findet die Kommunikation zwischen Versuchsleiter/in und Ihnen uber Mikrofon und
Lautsprecher statt, zusatzlich hat der Versuchsleiter Uber eine Kamera Sichtkontakt zu

Ihnen.

Im Anschluss an die Untersuchung folgt jeweils eine kurze Befragung uber Ihre
Empfindungen wahrend der Untersuchung.

Die Teilnahme an dieser Untersuchung ist freiwililg und kann jederzeit von |hnen

abgebrochen werden, ohne Angabe von Griinden und ohne, dass daraus fir Sie negative

01_Info_T1_KG 2
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Konsequenzen entstehen. Auf |hr Verlangen hin kénnen alle von lhnen aufgezeichneten
Daten jederzeit geléscht werden.

Fir lhre Teilnahme an dem Experiment erhalten Sie eine pauschale, finanzielle
Entschadigung in Hohe von 40 €, die lhnen im Anschluss an den zweiten Messtermin
ausgezahlt wird. Wird die Untersuchung vor Beendigung abgebrochen, so erhalten Sie eine

anteilige Aufwandsentschadigung in Abhangigkeit von der bereits investierten Zeit.

Im Rahmen der wissenschaftlichen Untersuchung werden lhre Daten aus den
Fragebégen, dem Interview sowie die Daten aus den fMRT-Untersuchungen

anonymisiert gespeichert und verarbeitet.

Die von lhnen erstellten Videos werden anonymisiert und verschlisselt auf einer fiir

fremde Personen nicht zugéanglichen Festplatte gespeichert.

Die Daten werden als Gruppenergebnis ausgewertet. Hierbei ist nicht erkennbar und
nicht riickschlieBbar, wer an der Studie teilgenommen hat. Alle gesetzlichen
Bestimmungen (§ 40 Bundesdatenschutzgesetz) und ethischen Richtlinien, die fiir
wissenschaftliche Untersuchungen verbindlich sind, werden eingehalten. Autorisierte
Personen der Studie und der zustiandigen Ethik-Kommission kénnen in Einzelfallen

unter Wahrung der Vertraulichkeit in Originalbefunde Einsicht nehmen.

Damit zukiinftige Versuchspersonen keine Vorinformationen Uber das Experiment erhalten,

mdochten wir Sie um Verschwiegenheit hinsichtlich der Untersuchung bitten.

01_Info_T1_KG 3
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Anhang VII Instruktion Videoerstellung

0130]L- -01_

Instruktion ,,Videoerstellung“

Nun sollen Videos erstellt werden. Hierzu werden Sie gleich gebeten, einen Gegenstand zu
beriihren, der bei lhnen einen Drang zum Handewaschen auslésen wird. Im Anschluss
fiihren Sie bitte |hr Waschritual durch, ganz genauso wie Sie es zu Hause auch tun wiirden.
Das Waschbecken wird vor der Benutzung gereinigt und desinfiziert. Wahrend des
BerUhrens des Gegenstandes und wahrend des Waschrituals werden Sie gefilmt. Der
Videoausschnitt wird so gewahlt, dass Ricken und Hénde zu sehen sind. Wahrend des
Beriihrens des Gegenstandes wird der/die Versuchsleiter/in mit Ihnen im Raum sein.
Wahrend des Waschrituals sind Sie mit der Kamera alleine im Raum. Sie kénnen in beiden
Situationen jederzeit Uberpriifen, was gefilmt wird.

Ausschnitte der erstellten Videos werden Ihnen wahrend des nachsten Termins (fMRT-
Messung) présentiert.

Die erstellten Videos werden ausschliellich von den Versuchsleitern zur Erstellung der
Videoausschnitte angesehen.

Im Anschluss an die Videoerstellung erhalten Sie einen Fragebogen, in dem Sie befragt
werden, wie Sie sich bei der Berlihrung des Gegenstandes sowie wahrend der
Ritualausfiihrung (zu Beginn, in der Mitte und am Ende des Rituals) gefiihlt haben.

Um das Fragenformat schon einmal kennenzulernen, bitten wir Sie, nun die folgenden
beiden Fragen zu beantworten:

Ist Ihr momentanes Gefiihl eher angenehm oder unangenehm?

| @ @ | | ® m | | =

=x*= Cr13 | CI1o LI | Cra |

sehr sehr
unangenehm angenehm

4+——— GEFUHL ———————

Wie aufgeregt sind Sie im Moment?

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

—— ERREGUNG =—————)

09_JL_SAMvorV_T1_P 1
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Welche Gedanken gehen lhnen im Moment durch den Kopf?

Vielen Dank!

Wenn Sie noch Fragen zum weiteren Ablauf haben kénnen Sie diese nun gerne stellen.

09_JL_ SAMvorV_T1_P 2
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Anhang VIla Instruktion Videoerstellung (Kontrolleruppe)

0130]L- -01_

Instruktion ,,Videoerstellung“

Nun sollen Videos erstellt werden. Hierzu werden Sie gleich gebeten, einen Gegenstand zu
beriihren und sich im Anschluss die Hande zu waschen. Wéahrend des Berlhrens des
Gegenstandes und wahrend des Handewaschens werden Sie gefilmt. Der Videoausschnitt
wird so gewahit, dass Ricken und Hande zu sehen sind. Wéhrend des Beriihrens des
Gegenstandes wird der/die Versuchsleiter/in mit lhnen im Raum sein. Wahrend des
Handewaschens sind Sie mit der Kamera alleine im Raum. Sie kénnen in beiden Situationen
jederzeit (berprifen, was gefilmt wird.

Ausschnitte der erstellten Videos werden lhnen wahrend des nachsten Termins (fMRT-
Messung) prasentiert.

Die erstelliten Videos werden ausschliellich von den Versuchsleitern zur Erstellung der
Videoausschnitte angesehen.

Im Anschluss an die Videoerstellung erhalten Sie einen Fragebogen, in dem Sie befragt
werden, wie Sie sich bei der Berlhrung des Gegenstandes sowie wahrend des
Handewaschens (zu Beginn, in der Mitte und am Ende) gefiihlt haben.

Um das Fragenformat schon einmal kennenzulernen, bitten wir Sie, nun die folgenden
beiden Fragen zu beantworten:

Ist lnr momentanes Gefiihl eher angenehm oder unangenehm?

]

sehr sehr
unangenehm angenehm

+——— GEFUHL ——————

Wie aufgeregt sind Sie im Moment?

[[ez]) I Just I

e ko b k4

J H L & J L —\ U

Cr10 Lo Cr1

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

05_JL_SAMvor V_T1_KG 1
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Welche Gedanken gehen lhnen im Moment durch den Kopf?

Vielen Dank!

Wenn Sie noch Fragen zum weiteren Ablauf haben, kénnen Sie diese nun gerne stellen.

09_JL_SAMvorV_T1_P 2
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Anhang VIII Informationsblatt vierter Untersuchungstermin

0129AB / 0130JL

m Justus-Liebig-Universitit Giessen JUSTUS-LIEBIG-
‘B:1-ON- Bender Institute of Neuroimaging ﬁ UNIVERSITAT

(Direktor: Prof. Dr. Dieter Vaitl) GIESSEN
Dipl.-Psych. Juliane Lange Verhaltenstherapeutische Ambulanz am
Dipl.-Psych. Ali Baioui Fachbereich Psychologie
Arbeitsgruppenleitung: Leitung: Prof. Dr. Rudolf Stark
Prof. Dr. Rudolf Stark
Bender Institute of Neuroimaging Siudanlage 30
Justus-Liebig-Universitat Giessen 35390 GielRen
Otto-Behaghel-Str. 10H Tel.: (0641) 209-3300
35394 Giessen
Tel.: (0641) 99-26337

Fax (0641) 99-26309
Email Zwangsstudie@bion.de

Informationsblatt ,,Psychotherapiestudie Waschzwinge- 3. Termin“

Liebe Probandin, lieber Proband,
herzlich willkommen zum 3. Termin unserer Studie!

Heute werden Sie gebeten, einige weitere Fragebdgen auszufiillen.

Des Weiteren findet die zweite fMRT-Untersuchung statt. Dabei werden Sie gebeten,
Ausschnitte aus den beim letzen Termin aufgenommenen Videosequenzen zu betrachten

und zu bewerten (Dauer ca. 25 Minuten).

Die Gesamtdauer des heutigen Termins wird etwa 1 %2 Stunden betragen.

Sollten Sie zum heutigen Ablauf noch Fragen haben, so kdnnen Sie sich selbstverstandlich
jederzeit an die Versuchsleiter wenden!

01_Info_t3_P 1
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IX Nachbefragung Videoerstellung

0130IL- -01 _

Nachbefragung ,,Videoerstellung“

Im Folgenden werden Sie nach ihren Empfindungen wahrend der Berihrung des
Gegenstandes und des anschliefenden Waschrituals befragt.
Denken Sie hierbei bitte an den Moment an dem sie mit dem Gegenstand in Beriihrung
gekommen sind, sowie zuséatzlich einen reprasentativen Moment (etwa 15 Sekunden)
wéhrend

e des Anfang (z.B. ab dem Aufdrehen des Wasserhahns)

o der Mitte und

e des Ende (z.B. SchlieBen des Wasserhahns und Hande abtrocknen)
des Waschrituals. Im Folgenden werden lhnen zu jeder dieser 4 Abschnitte einzeln Fragen
gestellt.

Wie (un)angenehm war es fiir Sie, als Sie mit dem Gegenstand in Beriihrung kamen?

e | | L | B |
r N ‘_| L ] | | Ly H

[ : | 10 | 13 l |

sehr sehr
unangenehm angenehm

+——— GEFUHL ———

Wie aufgeregt waren Sie als Sie mit dem Gegenstand in Beriihrung kamen?

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

. ERREGUNG =y

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

10_JL_SAM nachV_T1_P 1
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Wie (un)angenehm war es fur Sie, als Sie mit dem Waschritual begannen?

k,J ';;'{ _.3_1 Lﬁ legll
1.

1

sehr
unangenehm

4+——— GEFUHL ——m8 —

sehr
angenehm

Wie aufgeregt waren Sie als Sie mit dem Waschritual begannen?

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

10_JL_SAM nach V_T1_P 2
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Wie (un)angenehm war es fir Sie, als Sie den mittleren Teil des Waschrituals durchflihrten?

k,J ';;'{ _.3_1 Lﬁ legll
1.

1

sehr

sehr
unangenehm

angenehm

4+——— GEFUHL ——m8 —

Wie aufgeregt waren Sie als Sie den mittleren Teil des Waschrituals durchftihrten?

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

10_JL_SAM nach V_T1_P 3
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Wie (un)angenehm war es fir Sie, als Sie das Waschritual beendeten?

i T el

j H ‘_ [ L |

1o | e | il pu i

sehr sehr
unangenehm angenehm

4+——— GEFUHL ——m8 —

Wie aufgeregt waren Sie als Sie das Waschritual beendeten?

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

10_JL_SAM nach V_T1_P 4
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Biuam

[Eaa i)

jdeis

1. Wie stark spirten Sie einen Drang zur Ritualausfiihrung,
nachdem Sie den Gegenstand in die Hand genommen haben?

‘ H

[~ ]
-]

! }de3s Jyas

2. Wie stark war der Ekel, den Sie empfunden haben als Sie....

.. den Gegenstand in die Hand genommen haben?

..mit dem Waschritual begonnen haben?

..den mittleren Teil des Waschrituals durchfiihrten?

..das Ende des Waschrituals durchfiihrten?

[l ] ]

Lo ]|l ][]

H|Ni{N)|N

3. Wie stark war die Angst, die Sie Empfunden haben als Sie....

.. den Gegenstand in die Hand genommen haben?

..mit dem Waschritual begonnen haben?

..den mittleren Teil des Waschrituals durchfihrten?

..das Ende des Waschrituals durchfihrten?

[llelllell=]]  |elledilele]  |lo]| awomues

[ ][ ][]
[ [ ]| [ e ]
(= ][[a1|[=]|[=]

Welche weiteren Gefiihle traten wahrend der Beriihrung des Gegenstandes und des

anschlieBenden Waschrituals auf?

Wie sehr dhnelte das Waschritual den Waschritualen die Sie gewo6hnlich in Ihrem Alltag

durchfiihren?

Q gar nicht

0 wenig

a stark

0 das Waschritual war nahezu identisch

Weitere wichtige Anmerkungen?

10_JL_SAM nach V_T1_P 5
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Anhang IXa Nachbefragung Videoerstellung (Kontrollgruppe)

0130IL- -01_

Nachbefragung ,,Videoerstellung“

Im Folgenden werden Sie nach ihren Empfindungen wahrend der Berilihrung des
Gegenstandes und des anschlieRenden Handewaschens befragt.
Denken Sie hierbei bitte an den Moment, an dem sie mit dem Gegenstand in Beriihrung
gekommen sind, sowie zusatzlich einen reprasentativen Moment (etwa 15 Sekunden)
wéhrend

+ des Anfangs (z.B. ab dem Aufdrehen des Wasserhahns)

e der Mitte und

e des Ende (z.B. SchlieBen des Wasserhahns und Hande abtrocknen)
des Handewaschens. Im Folgenden werden lhnen zu jeder dieser 4 Abschnitte einzeln
Fragen gestellt.

Wie (un)angenehm war es fir Sie, als Sie mit dem Gegenstand in Beriihrung kamen?

=] [ = = ‘
Usp f | Usgl azl ]
| | —*— £

sehr sehr
unangenehm angenehm

+——— GEFUHL —— ——

Wie aufgeregt waren Sie als Sie mit dem Gegenstand in Beriihrung kamen?

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

s ERREGUNG =y

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

06_JL_SAM nach V_T1_KG 1
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Wie (un)angenehm war es fur Sie, als Sie mit dem Handewaschen begannen?

Iy | &P

-b] [dn

GEFUHL ——m8 —

(I
sehr sehr
unangenehm angenehm

Wie aufgeregt waren Sie als Sie mit dem Handewaschen begannen?

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

10_JL_SAM nachV_T1_P
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Wie (un)angenehm war es fir Sie, als Sie den mittleren Teil des Hindewaschens durchflhrten?

| el )
H L L ] H
l’"L,J 1 N —il -
sehr sehr
unangenehm angenehm

GEFUHL ——m8 —

Wie aufgeregt waren Sie als Sie den mittleren Teil des Handewaschens durchftihrten?

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

10_JL_SAM nachV_T1_P
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Wie (un)angenehm war es fir Sie, als Sie das Hindewaschen beendeten?

4+——— GEFUHL ——m8 —

| |5e] {5 &

l?"L,jJ - N —il 1.2
sehr sehr

unangenehm angenehm

Wie aufgeregt waren Sie als Sie das Handewaschen beendeten?

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

10_JL_SAM nachV_T1_P
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Biuam
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}aels

1. Wie stark spurten Sie einen Drang zum Handewaschen,
nachdem Sie den Gegenstand in die Hand genommen haben?

!
H

! ydels Jyas

2. Wie stark war der Ekel, den Sie empfunden haben als Sie....

‘ !

.. den Gegenstand in die Hand genommen haben?

..mit dem Handewaschen begonnen haben?

..den mittleren Teil des Handewaschens durchfiihrten?

..das Ende des Handewaschens durchfiihrten?

[l ]l ]

][] ][e ][]
NiNNIN

3. Wie stark war die Angst, die Sie empfunden haben als Sie....

.. den Gegenstand in die Hand genommen haben?

..mit dem Handewaschen begonnen haben?

..den mittleren Teil des Hdndewaschens durchfiihrten?

..das Ende des Handewaschens durchfiihrten?

el (Rl 2] wwes

[l ]l ]| ]
Lo I ]|l ] e
o [ ]|l2 ][]

Welche weiteren Gefiihle traten wahrend der Beriihrung des Gegenstandes und des

anschlieBenden Handewaschens auf?

Wie sehr dhnelte das Handewaschen dem Handewaschen, das Sie gewdhnlich in ihrem

Alltag durchfiihren?

Q gar nicht

0 wenig

Q stark

4 das Handewaschen war nahezu identisch

Weitere wichtige Anmerkungen?

10_JL_SAM nachV_T1_P 5
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Anhang X Nachbefragung nach Waschritual zu Hause

01303JL- -01 _

Hausaufgabe - Waschritual

Bitte flillen Sie diesen Fragebogen im Anschluss an ein typisches Waschritual, welches Sie
zu Hause durchgefiihrt haben, aus. Hierbei sollte der Fragebogen so bald wie mdglich
(maximal eine Stunde) nach dem Waschritual ausgefiillt werden. Die Fragen des
Fragebogens kennen Sie bereits aus dem Termin fiir die Videoerstellung.

Den aufgefilliten Fragebogen bringen Sie bitte zum nachsten Termin wieder mit.

Datum
Uhrzeit bei Beginn des Waschrituals Dauer des Waschrituals
Ausldser

Besondere Vorkommnisse

11_JL_SAM nach home_T1_P |
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Im Folgenden werden Sie nach ihren Empfindungen wéhrend eines Waschrituals befragt.
Sicherlich gab es einen Ausldser (z.B. das Beriihren eines bestimmten Gegenstandes) der
dazu gefiihrt hat, dass Sie das Waschritual durchgefiihrt haben. Wir bitten Sie sich diesen
Moment, in dem Sie mit dem Ausldser in Beriihrung kamen, in Erinnerung zu rufen, sowie
zusétzlich einen reprasentativen Moment (etwa 15 Sekunden) wahrend

e« des Anfang (z.B. ab dem Aufdrehen des Wasserhahns)

e der Mitte und

e des Ende (z.B. schlieRBen des Wasserhahns und Hande abtrocknen)
des Waschrituals. Im Folgenden werden Ihnen zu jeder dieser 4 Abschnitte einzeln Fragen
gestellt.

Wie (un)angenehm war es flr Sie, als Sie mit dem Gegenstand in Berithrung kamen?

I ] | il ) |
iy ‘H py : i i e il = |
1’1_1 il ajf- ——I:
sehr sehr
unangenehm angenehm

+——— GEFUHL ——

Wie aufgeregt waren Sie als Sie mit dem Gegenstand in Beriihrung kamen?

[z}
cb
ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

e——— ERREGUNG s————————)

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

11_JL_SAM nach home_T1_P 9
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Wie (un)angenehm war es fir Sie, als Sie mit dem Waschritual begannen?

=
&

]

sehr sehr
unangenehm angenehm

<+ GEFUHL —m—m—p

Wie aufgeregt waren Sie als Sie mit dem Waschritual begannen?

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

s ERREGUNG s——————

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

11_JL_SAM nach home_T1_P 3
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Wie (un)angenehm war es flr Sie, als Sie den mittleren Teil des Waschrituals durchfiihrten?

sehr sehr
unangenehm angenehm

+———— GEFUHL ——88 —

Wie aufgeregt waren Sie als Sie den mittleren Teil des Waschrituals durchfihrten?

ruhig und sehr
entspannt aufgeregt

s ERREGUNG =)y

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

11_JL_SAM nach home_T1_P 4
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Wie (un)angenehm war es fir Sie, als Sie das Waschritual beendeten?

sehr
unangenehm

+——— GEFUHL —mm—

sehr
angenehm

Wie aufgeregt waren Sie als Sie das Waschritual beendeten?

ruhig und
entspannt

<4 ERREGUNG ==y

sehr
aufgeregt

Welche Gedanken waren mit diesem Abschnitt verbunden?

Weitere wichtige Anmerkungen?

11_JL_SAM nach home_T1_P 5
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Anhang XI Nachbefragung nach der f/MRT-Messung

0130IL- -01

Vielen Dank fiur die Teilnahme an dieser Untersuchung. Bitte beantworten Sie nun noch
folgende Fragen:

Q
c
-

Biuam
21w

E Yo dep
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[~] |
]
]

nb ayas

1. Wie gut ist es Ihnen gelungen, sich in die Situationen die
Sie in den Videoausschnitten gesehen haben
hineinzuversetzen?

Yolu Jep
Biuam

(E3 T
yaels
ydejs ayas

2. Wie stark splrten sie durchschnittlich einen Drang zum
Handewaschen, nachdem Sie den Videoausschnitt sahen, in
dem Sie mit dem Gegenstand in Beriihrung kamen?

=]
-]
[~]
-]
[+]

9,
o
n

3. Wie stark war durchschnittlich der Ekel, den Sie empfunden haben

..den Videoausschnitt sahen, in dem Sie mit dem
Gegenstand in Berlihrung kamen?

..den Videoausschnitt mit dem Beginn Ihres Rituals sahen?

..den Videoausschnitt mit dem mittleren Teil Ihres Rituals
sahen?

..den Videoausschnitt mit dem Ende Ihres Rituals sahen?

{'D.
N N N =

NNNNN

..den Videoausschnitt mit dem zusatzlichen Video (Wiirfel)
sahen?

4. Wie stark war durchschnittlich die Angst, die Sie empfunden

..den Videoausschnitt sahen, in dem Sie mit dem
Gegenstand in Beriihrung kamen?

..den Videoausschnitt mit dem Beginn Ihres Rituals sahen?

=

3

2 [=]|[=][=][=]|[<]

n Sie....

]
= ||

[~]

[T [ ] ]

..den Videoausschnitt mit dem mittleren Teil Ihres Rituals
sahen?

..den Videoausschnitt mit dem Ende Ihres Rituals sahen?

..den Videoausschnitt mit dem zusatzlichen Video (Wiirfel)
sahen?

5. Wie stark war durchschnittlich die Anspannung, die Sie emp

..den Videoausschnitt sahen, in dem Sie mit dem Gegenstand
in BerGhrung kamen?

..den Videoausschnitt mit dem Beginn Ihres Rituals sahen?

[ =T =T -]
P e P
NSNS

..den Videoausschnitt mit dem mittleren Teil Ihres Rituals
sahen?
..den Videoausschnitt mit dem Ende Ihres Rituals sahen?

..den Videoausschnitt mit dem zusatzlichen Video (Wiirfel)
sahen?

ajaREEHE S EE

[~ ][] |[=]][=]
[ ] ]
o e e

[« ][> ][~ |[=]][=]
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Yyolu Jep

Biuam

2131w

Haels

jde3s Jyss

6. Wie stark war durchschnittlich das Wohlgefiihl, das Sie empfunde

n haben als Sie....

..den Videoausschnitt sahen, in dem Sie mit dem Gegenstand
in Berhrung kamen?

4]

..den Videoausschnitt mit dem Beginn Ihres Rituals sahen?

]

..den Videoausschnitt mit dem mittleren Teil Ihres Rituals
sahen?

]

..den Videoausschnitt mit dem Ende Ihres Rituals sahen?

(]

..den Videoausschnitt mit dem zuséatzlichen Video (Wiirfel)
sahen?

=]][=]|l=]|[e]][=]

[1]

[ ]|l s I ] [~ ]
[ [ ]| [w ][]
[ ]| [ 2 ][e] [=]

7. Welche Gefiihle erlebten Sie allgemein als Sie die Videos gesehen haben:

a) Scham

b) Traurigkeit

c) Uberraschung

d) wut

' H! 'I H

][ ]|l ]][]
[ [>T = ][]

8. Wie stark war der Ekel, der durch die reale Umgebung
(fMRT-Scanner) hervorgerufen wurde?

9. Wie stark war die Angst, die durch die reale Umgebung
(fMRT-Scanner) hervorgerufen wurde?

10. Wie stark war die Anspannung, die durch die reale
Umgebung (fMRT-Scanner) hervorgerufen wurde?

11. Wie stark war das Wohlgefiihl, das durch die reale
Umgebung (fMRT-Scanner) hervorgerufen wurde?

12. Wie stark war der Drang zum Handewaschen, der
durch die reale Umgebung (fMRT-Scanner) hervorgerufen
wurde?

o] [e][le]{e]]le]] |[][e]|l=]|[]
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Welche weiteren Gefiihle und Gedanken traten auf, als Sie die Videoausschnitte
gesehen haben?

1) Berlihrung des Gegenstandes
Geflihle

Gedanken

2) Beginn des Handewaschens
Geflihle

Gedanken

3) Mittler Teil des Handewaschens
Geflihle

Gedanken

4) Ende des Handewaschens
Geflihle

Gedanken

5) zusétzliches Video (Wirfel)
Gefiihle

Gedanken

13_ JL_Nachbefragung_T1_KG 3
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Anhang XII Informationsblatt T2

0129AB,0130]L

ﬁg{‘ A Justus-Liebig-Universitit Giessen JUSTUS-LIEBIG-
-B-I-O'N-: Bender Institute of Neuroimaging ﬁ UNIVERSITAT

(Direktor: Prof. Dr. Dieter Vaitl)

GIESSEN

Dipl.-Psych. Juliane Lange Verhaltenstherapeutische Ambulanz am
Dipl.-Psych. Ali Baioui Fachbereich Psychologie
Arbeitsgruppenleitung: Leitung: Prof. Dr. Rudolf Stark
Prof. Dr. Rudolf Stark

Bender Institute of Neuroimaging Sitdanlage 30
Justus-Liebig-Universitat Giessen 35390 Gielten
Otto-Behaghel-Str. 10H Tel.: (0641) 209-3300

35394 Giessen
Tel.: (0641) 99-26337

Fax (0641) 99-26309
Email Zwangsstudie@bion.de

Informationsblatt ,,Psychotherapiestudie Waschzwidnge*

Liebe Probandin, lieber Proband,

herzlich Willkommen zur zweiten Untersuchungsphase im Rahmen der Psycho-
therapiestudie.

Die zugehdrigen Messungen werden in 2 Untersuchungsterminen durchgefihrt:

1. Termin (heute): Interview & Fragebdgen, funktionell-Magnetresonanztomographische
(fMRT) -Untersuchung mit von Ihnen zum ersten Messzeitpunkt erstellten Bildern.

Dauer: etwa 2 > Stunden

2. Termin: weitere fMRT-Untersuchung mit von lhnen zum ersten Messzeitpunkt

erstellten Videos, weitere Fragebdgen. Dauer: etwa 1 2 Stunden
Fast alle Fragebdgen und Messungen kennen Sie bereits aus den ersten Terminen.
Es ist uns wichtig, dass Sie sich wahrend der fMRT-Untersuchung so wohl wie méglich

fihlen. Falls Sie besondere Wiinsche haben, bitten wir Sie, diese nach dem Durchlesen des

Informationsblattes zu dufRern. Wenn immer es uns mdoglich ist, gehen wir gerne darauf ein.

Die Teilnahme an dieser Untersuchung ist freiwillig und kann jederzeit von I|hnen
abgebrochen werden, ohne Angabe von Griinden und ohne, dass daraus fir Sie negative
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Konsequenzen entstehen. Auf Ihr Verlangen hin kénnen alle von Ihnen aufgezeichneten

Daten jederzeit geléscht werden.

Fir lhre Teilnahme an den Untersuchungen erhalten Sie eine finanzielle Entschadigung in
Hoéhe von 10€ pro Stunde, die Ihnen im Anschluss an den letzten Messtermin ausgezahit
wird. Wird die Untersuchung vor Beendigung abgebrochen, so erhalten Sie eine anteilige

Aufwandsentschadigung in Abhangigkeit von der bereits investierten Zeit.

Im Rahmen der wissenschaftlichen Untersuchung werden lhre Daten aus den
Fragebégen, dem Interview sowie die Daten aus den fMRT-Untersuchungen

anonymisiert gespeichert und verarbeitet.

Die Daten werden als Gruppenergebnis ausgewertet. Hierbei ist nicht erkennbar und
nicht riickschlieBbar, wer an der Studie teilgenommen hat. Alle gesetzlichen
Bestimmungen (§40 Bundesdatenschutzgesetz) und ethischen Richtlinien, die fiir
wissenschaftliche Untersuchungen verbindlich sind, werden eingehalten. Autorisierte
Personen der Studie und der zustidndigen Ethik-Kommission kénnen in Einzelfillen

unter Wahrung der Vertraulichkeit in Originalbefunde Einsicht nehmen.
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Anhang XIII Teilnehmerbogen T2

0129AB, 0130]JL- -02 _

Teilnehmerbogen

Dieser Fragebogen wird anonym ausgewertet.
Eine korrekte Beantwortung dieser Fragen ist fir eine erfolgreiche Auswertung der
Untersuchung wichtig, daher bitten wir Sie um wahrheitsgemaBe Antworten.

Bitte fiillen Sie die folgenden Angaben zu Ihrer Person aus.

1. Medikation

Nehmen Sie aktuell Medikamente ein? Ja O Nein O

Falls Ja:

Name des Praparates/der Praparate

Dosis Morgens Mittags Abends

Seit wann nehmen Sie diese Medikamentendosis ein?

Verlauf der Medikamenteneinnahme seit dem ersten Messtermin:

Gab es Unterbrechungen?

Wurden die Medikamente regelmaBig eingenommen?

2. Haben Sie in Ihrer Therapie ,Expositionen™ durchgefiihrt? Ja O Nein O
Falls ja:
Anzahl ca. begleitete Sitzungen
Anzahl ca. eigenstandige Expositionen

3. Gab es seit Beginn der Therapie symptomfreie Zeitraume?

4. Wie wohl haben Sie sich insgesamt in der Beziehung zu Ihrem Therapeut/-in gefuhlt?

sehr unwohl OooOooooag sehr wohl

5. Inwieweit konnten Sie Ihre formulierten Therapieziele erreichen?

gar nicht Oooooooo sehr gut
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6. Welche Verdnderung hat sich bzgl. Ihrer Symptomatik seit Beginn der Therapie
ergeben?

sehr viel schlechter
viel schlechter
geringflgig schlechter
keine Veranderung
geringfligig besser
viel besser

OooOooooao

sehr viel besser

7. Worauf filhren Sie diese Veranderung hauptsachlich zuriick?

8. Was war flr Sie in der Therapie besonders hilfreich?

9. Was war flr Sie in der Therapie besonders schwierig/hinderlich/unangenehm?

Falls Sie aktuell Waschrituale durchfiihren, méchten wir Sie bitten, die
folgenden Fragen zu beantworten. Falls Sie zurzeit kein ritualisiertes
Handewaschen durchfiihren, kénnen Sie an dieser Stelle aufhéren.

1. Wie oft waschen Sie sich zurzeit durchschnittlich am Tag die Hande? - mal

2. Wie lange dauert ein Waschritual im Durchschnitt?

3. Womit fihren Sie das Waschritual durch?

Flussigseife a
Feste Seife O
Desinfektionsmittel O
Andere:
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4. An welchen Orten fiihren Sie Ihr Waschritual durch (z.B. zu Hause, am Arbeitsplatz)?

5. Was sind typische Ausloser?

6. Unterscheidet sich Ihr Waschritual je nach Ausléser

a) in der Art des Rituals?
Ja O Nein O

Wenn Ja: Welche Unterschiede gibt es?

b) in der Léange des Rituals?
Ja O Nein O

Wenn Ja: Welche Zeitunterschiede gibt es?

7. Nach welchen Kriterien bestimmen Sie das Ende des Waschrituals?
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Anhang XIV Informationsblatt Untersuchungstermin Z2 - zweiter Termin /
Probedurchlauf

Instruktion ,,Probedurchlauf"
Herzlich Willkommen zum letzten Versuchstermin!

Der folgende Teil des Versuchs dient der Ubung und Vorbereitung auf die im Anschluss
folgende Messung. Die Aufgabe kennen Sie jedoch bereits aus der Untersuchung vor der
Therapie. Es kommen keine weiteren Aufgaben hinzu.

Im Folgenden werden Ihnen verschiedene Videoausschnitte aus dem von Ihnen
gedrehten Video prasentiert:

1. Beriihren des Gegenstandes

2. Anfang des Waschrituals

3. Mitte des Waschrituals

4. Ende des Waschrituals

Sowie zusatzlich
5. ein abstraktes Video

Bitte versuchen Sie sich bei den ersten vier Ausschnitten in die jeweilige Handlung
hineinzuversetzen, so als wirden Sie sie gerade durchfihren. Den flnften
Videoausschnitt betrachten Sie bitte einfach.

Es ist moglich, dass es Ihnen zunachst etwas merkwlrdig oder unangenehm vorkommt,
die Videos erneut zu betrachten. Bitte versuchen Sie sich trotzdem so gut wie mdglich in
die jeweilige Handlung hineinzuversetzen.

Nach jedem Videoabschnitt werden Sie zu Ihren Empfindungen (Gefuhl und Erregung)
befragt. Zum Antworten erhalten Sie eine Tastatur.

Zur Erinnerung hier noch einmal die Tastenbelegung:

abgeklebt

Beide Fragen nach Ihren Empfindungen (Geftuhl und Erregung) erscheinen jeweils flur
maximal finf Sekunden. Wenn Sie Ihre Eingabe mit der OK-Taste bestatigen,
verschwindet die Frage und Sie sehen bis zum Ablauf der 5 Sekunden einen schwarzen
Bildschirm mit einem weiBen Kreuz.

Beispiel: +

Im Anschluss an den ersten Durchgang folgt ein weiterer Durchgang, bei dem nur der
erste (Beriihren des Gegenstandes) und der letzte (abstraktes Video) Videoausschnitt
prasentiert wird. Dazwischen sind langere Phasen mit einem weiBen Kreuz zu sehen.
Auch hier werden Sie mehrfach um eine Beurteilung Ihrer Empfindungen gebeten.

Bitte betrachten Sie in diesen Ausschnitten das weiBe Kreuz und beantworten im
Anschluss die bereits bekannten Fragen zu Ihren Empfindungen.

Falls Sie noch Fragen haben, kénnen Sie diese nun gerne stellen.
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Anhang XV Ergebnisse Ritualphasen > Habituations-Kontrollbedingung

Neuronale Aktivierung in der Patienten- und Kontrollgruppe bei dem Vergleich der
experimentellen Bedingungen mit der Habituations-Kontrollbedingung.

EG (n=20) KG (n=20) EG>KG
MNI MNI MNI
Kontrast ROI Seite x y z tmax p X y z tmax p X X z tmax p
B-Bx OFC L -3 29 -20 7,61 .000 -36 29 -20 4,96 .004
OFC R 30 32 -20 8,45 .000 33 29 -20 5,67 .001
Thalamus L -18 -31 1 8,13 .000 -18 -31 1 4,81 .006
Thalamus R 21 -31 1 7,94 .000 21 -28 4 527 .003
ACC L -3 50 1 5,86 .003
Bx-B ns.
E-Ex OFC L -27 32 -23 5,60 .001
OFC R 24 29 -20 4,91 .004 36 32 -17 3,62 .045
Thalamus L -18 -3¢ 1 5,08 .005
Thalamus R 21 -31 1 4,84 .007
Ex-E Ncl. Caud. R 15 20 4 3,97 .017
(B-Bx)-
(E-Ex)  Amygdala R 15 -4 -17 2,98 .048
Putamen R 21 11 -8 4,29 .011
ACC L -3 47 -2 5,54 .004 -6 38 4 544 .004
ACC R 0 44 1 4,70 .017 0 38 1 453 .017
(Bx-B)-
(Ex-E) OFC R 21 23 -17 3,47 .027
S-(E-Ex) Pallidum R 18 5 -2 3,64 .018

Die Schwelle lag bei p <.05 (family wise error korrigiert; small volume Korrektur entsprechend
SPMS). Alle Koordinaten sind im Montreal Neurological Institute Raum dargestellt. L: linke Seite, R:
rechte Seite, tmax: maximaler t-Wert, S=Symptomprovokation, B=Beginn, E = Ende; das x hinter der
jeweiligen experimentallen Bedinung bezeichnet die jeweilige Kontrollbedingung.
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