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Einleitung
Héndigkeit
Begriffsbestimmung

Handigkeit ist ein wesentliches Merkmal der menschlichen Handmotorik. Der
Begriff Handigkeit beschreibt das Phanomen, dass Menschen fiir feinmotorische
Tatigkeiten konsistent eine Hand bevorzugen. Die Hand, welche z. B. den
Schreibstift oder die Nédhnadel fithrt, wird als ,,dominant® bezeichnet. Der
bevorzugte Gebrauch einer Hand ldsst sich bereits sehr frith in der motorischen
Entwicklung nachweisen: Hepper et al. konnten zeigen, dass bereits die Mehrzahl
der Feten in Utero die rechte Hand zum Daumenlutschen bevorzugten (Hepper,
Wells, & Lynch, 2005). Im Alter von 10 Jahren waren alle Kinder, die als Feten
den rechten Daumen bevorzugten, rechtshindig (Hepper et al., 2005). Postnatal
drehten die ,rechtshindigen® Sduglinge ihren Kopf bevorzugt nach rechts,
wihrend die ,,linkshdndigen* ihren Kopf bevorzugt nach links drehten (Hepper et
al., 2005). In den ersten Lebensjahren lassen die meisten Kinder beispielsweise
bei Greifbewegungen eine bevorzugte Hand erkennen (Berger, Friedman, &
Polis, 2011). Handpriferenz zeigt sich bei Kleinkindern besonders deutlich bei
komplizierteren Téatigkeiten, wie etwa das Einfiillen kleiner Gegensténde in eine
Schachtel (Geerts, 2003). Im Schulalter zeigen Kinder in aller Regel eine
Vorliebe fiir eine Hand beim Schreiben und Malen, sofern eine freie Auswahl der
Hand moglich ist (Corbetta & Thelen, 1999). Ungefdhr 90% der Menschen,
unabhingig vom sozialen und kulturellen Hintergrund, bevorzugen die rechte
Hand (Corballis, 2003). Der Anteil von Linkshdndern an der Bevdlkerung wird
unabhidngig von der Kultur konstant mit circa 10% angegeben. Bereits unsere
Vorfahren scheinen iiberwiegend rechtshindig gewesen zu sein, was
Hohlenmalereien und 1,4 Millionen Jahre alte Steinwerkzeuge nahelegen (Stein
& Stoodley, 2006; Toth, 1985). Auch Schimpansen zeigen, zumindest bei
bestimmten Aufgaben, eine populationsweite Handpriaferenz (Lonsdorf &
Hopkins, 2005). Bei Sdugetieren hdngt der praferentielle Gebrauch der oberen
Extremitdt von der Spezies ab: Bei Mdausen und Katzen scheint sich die
Bevorzugung einer Pfote zufillig zu entwickeln mit einer Ausprigung von

,Links- und Rechtspfotigkeit* von jeweils 50% (Cole, 1955; Collins, 1975).



Ratten zeigen hingegen eine populationsweite ,,Rechtspfotigkeit (Giiven,

Elalmis, Binokay, & Tan, 2003).

Bestimmung und Quantifizierung der Hindigkeit

Wie ldsst sich die individuelle Handpréiferenz bestimmen? Die Frage nach der
Selbsteinschdtzung (Sind Sie ein Rechtshdnder oder ein Linkshinder? Ja / Nein)
hat den Nachteil, dass hier die Ausprigung der Handigkeit ,,bindr* betrachtet
wird. Der priferenzielle Gebrauch der rechten oder linken Hand ist allerdings
eine relative GroBle. So verwenden viele Rechts- und Linkshander fiir das Fiihren
eines Besens oder das Benutzen der Zahnbiirste hdufig auch ihre nichtdominante
Hand. Deshalb sind standardisierte Handigkeitstests zu bevorzugen, mit denen
die graduelle Ausprigung der Handpriferenz iiber eine Palette von manuellen

Tétigkeiten erfasst wird.

Hindigkeitsbestimmung nach Oldfield

Der ,,Edinburgh handedness inventory* (Edinburgh-Héndigkeitsfragebogen); ist
der am héufigsten verwendete Handigkeitstests (Oldfield, 1971). Die reduzierte
Version besteht aus zehn Fragen zum préferenziellen Handgebrauch bei
folgenden Titigkeiten: schreiben, zeichnen, werfen, schneiden mit einer Schere,
Zihneputzen, schneiden mit einem Messer (ohne Gabel), benutzen eines Loffels,
Fiihren eines Besens (obere Hand), halten eines Streichholzes und Offnen einer
Schachtel. Der Fragebogen umfasst somit Tatigkeiten, die einer starken (z.B.
»schreiben®) oder geringen (z.B. ,,Ball werfen*) sozialen Kontrolle unterliegen.
Die Befragten sollen angeben, ob sie die genannte Tatigkeit tiberwiegend mit der
rechten oder linken Hand ausiiben. Aus den beantworteten Fragen ldsst sich der
individuelle Lateralitdtsquotient errechnen, der von —100 bis +100 reicht. Dazu
wird die Summe aller mit rechts durchgefiihrten Téatigkeiten, abziiglich der
Summe aller mit links durchgefiihrten Tétigkeiten durch die Gesamtzahl der
Tétigkeiten geteilt. Um den Lateralitétsquotienten zu erhalten muss diese Zahl
noch mit 100 multipliziert werden. Um —100 zu erreichen miissen alle abgefragten
Tétigkeiten mit links durchgefiihrt werden, fiir +100 alle abgefragten Tétigkeiten mit
rechts. Personen mit Lateralitdtsquotienten im negativen Bereich sind als
Linkshénder definiert und Personen mit Lateralititsquotienten im Bereich grof3er und
gleich Null Rechtshidnder. Der Vorteil des Lateralititsquotienten ist, dass der

Auspragungsgrad der Handpréferenz als Kontinuum erfasst wird, da eine Reihe von
7



1.1.3

manuellen Tétigkeiten abgefragt wird. Auf der anderen Seite ist die Definition einer
,Konsistenten* Auspragung von Rechts- und Linkshéndigkeit eher erschwert. Haufig
wird ein arbitrdres Schwellenkriterium festgelegt z.B. ein Lateralitidtsquotient von —
60 bis -100 fiir konsistente Linkshandigkeit und ein Lateralititsquotient von +60 bis
+100 fiir konsistente Rechtshdndigkeit. Es bestehen deutliche Unterschiede im
Auspragungsgrad der Handpréferenz zwischen Links- und Rechtshindern. Wéahrend
Linkshidnder eine groe Verteilungsbreite des Lateralititsquotienten iiber den
negativen Bereich aufweisen, zeigen Rechtshinder eher stark positive

Lateralititsquotienten (Oldfield, 1971).

Hiindigkeitsbestimmung nach Annett

Der Annett-Fragebogen (Annett, 1970) fragt ein dhnlich weites Spektrum an
manuellen Tatigkeiten ab. Der kritische Unterschied zum Edinburgh-
Héandigkeitsfragebogen ist, dass die Testperson die benannte Tétigkeit
pantomimisch ausfithren muss. Der Untersucher notiert dann fiir jede Téatigkeit
die préaferierte Hand. Eine Testperson wird als konsistenter Links- bzw.
Rechtshinder klassifiziert, wenn sechs Schliisselaufgaben (schreiben, einen Ball
werfen, einen Tennisschldger halten, ein Streichholz anziinden, einen Hammer
verwenden, Zihne putzen, eine Schere benutzen, einen Faden durchs Nadelohr
fiihren, Fegen (obere Hand), Spielkarten austeilen, Schaufelstiel greifen (obere
Hand) und eine Dose aufschrauben) ausschlieBlich mit rechts bzw. links
durchgefiihrt werden. Alle anderen Personen werden als ,,gemischthindig*
klassifiziert. Dieser Test ist besonders gut dazu geeignet, Personen mit stark
ausgepragter Handpriaferenz zu identifizieren. Der Annett-Fragebogen ist aber
weniger abgestuft als der Edinburgh-Hindigkeitsfragebogen und daher zur
differenzierten Charakterisierung von Personen mit weniger eindeutig
ausgebildeter ~Handpréiferenz  (,,Gemischthindigkeit“) nur eingeschrankt

brauchbar.

Seitenunterschieden in der motorischen Leistungsfihigkeit

Abzugrenzen von Héndigkeitstests sind standardisierte motorische Tests, welche
die Leistungsfahigkeit der rechten und linken Hand bei standardisierten
motorischen Aufgaben kontrastieren. Beispielsweise wurde ein Test entwickelt,
bei denen der Proband innerhalb von 20 sec. moglichst viele Kreise auf einem
Stiick Papier mit einem Punkt fiillen sollte (Tapley & Bryden, 1985). Andere
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Tests messen die Geschwindigkeit mit der ein Proband in der Lage ist kleine
Stifte mit einer Pinzette zu fassen und in eine Reihe zu bringen (Provins &

Cunliffe, 1972).

Kausale Modelle menschlicher Handpréferenz

Die Ursache fiir die menschliche Handpriferenz ist immer noch Gegenstand
wissenschaftlicher Diskussion und letztlich ungekliart. Im Folgenden werden
einige einflussreiche Modelle zur Genese der menschlichen Handpriferenz kurz

vorgestellt.

Genetische Modelle
Annett schlug ein genetisches Modell der Handigkeit vor (Annett, 1964). Threr

Theorie nach, wird Hiandigkeit von 2 Allelen bestimmt: Dem dominanten Allel
D, das zu Rechtshindigkeit und Sprachdominanz der linken Hemisphédre fiihrt
und dem rezessiven Allel r, welches dazu fiihrt, dass die Lateralisierung von
Motorkontrolle und Sprachdominanz zufillig auf einer der Hemisphiren erfolgt'.
Wenn man davon ausgeht, dass beide Allele in der Bevdlkerung gleich hiufig
vorkommen, so ergibt sich daraus folgende Verteilung: 50% Dr (rechtshindig),
25% DD (rechtshindig) und 25% rr. Dieses Modell kommt der
Haufigkeitsverteilung von Linkshéndigkeit in der Allgemeinbevdlkerung (ca.
10%) nahe. Demnach miissten Personen mit gleicher genetischer Ausstattung,
also eineiige Zwillinge eine hohe Wahrscheinlichkeit haben, die gleiche
Héndigkeit zu entwickeln. Jedoch haben eineiige Zwillinge die gleiche
Wahrscheinlichkeit unterschiedliche Héndigkeit zu entwickeln wie zweieiige
Zwillinge und Nicht-Zwillingsgeschwister (Medland et al., 2009), was gegen eine
starke Vererbbarkeit der Hindigkeit spricht. Die Studie von Medland et al.
(2008), welche auf {iber 25000 australischen wund niederlindischen
Zwillingsfamilien basiert ermittelte einen ursdchlichen Anteil fiir genetische

Faktoren von ca. 25% bzgl. Hiandigkeit.

Bei 95% der Rechtshénder und bei 70% der Linkshénder ist die Sprache auf der linken Hemisphére

lokalisiert. Bei den iibrigen 30% der Linkshénder fand man eine beidseitige Représentation der Sprache

(Loring et al., 1990). Kimura et al. stellen die Hypothese auf, dass sich die Sprache iiberwiegend auf der

linken Seite entwickelt, da sich die dort lokalisierten motorischen Fertigkeiten gut zur Kommunikation

eignen (Kimura, 1993). Michael Corballis hingegen geht davon aus, dass die Bevorzugung der rechten Hand

eine Folge der linken Lokalisation des Sprachzentrums ist (Corballis, 2003).
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1.1.4.3

1.1.4.4

Umweltfaktoren und Evolution
R. Collins geht davon aus, dass Héndigkeit ausschlieBlich durch

Umweltbedingungen bestimmt wird (Collins, 1975). Dies schloss er aus der
Beobachtung von Maiusen, deren ,Pfotenpriferenz“ davon abhing, ob eine
futterzufithrende Glasr6hre besser mit der linken oder der rechten Pfote zu
erreichen war. Die Hypothese, dass Héndigkeit allein durch Umweltfaktoren
bedingt ist, kann nicht erkldren, warum sich in allen menschlichen Kulturen die
Rechtshiandigkeit bei unterschiedlichen Umweltbedingungen durchgesetzt hat.
Eine Ultraschalluntersuchung wihrend der Schwangerschaft zeigte, dass 28 von
32 Feten bevorzugt am rechten Daumen saugten (Hepper, Shahidullah, & White,
1991), was als frithe Manifestation eines priaferentiellen Handgebrauchs gewertet
wurde. Die Position, mit der die Feten in Utero lagen, spielte dabei keine Rolle,

was ,,Umweltfaktoren* als entscheidende Einflussgrof3e unwahrscheinlich macht.

Vorgeburtliche Entwicklung und der Einfluss des Testosterons
Hemisphérielle Asymmetrie l4sst sich schon beim Fetus nachweisen. Die rechte

Hemisphédre entwickelt sich zundchst schneller als die linke. Dann nimmt die
Wachstumsgeschwindigkeit der linken Hemisphidre zu und schon ab der 24.
Schwangerschaftswoche ist sie langer als die rechte. Eine Asymmetrie im Planum
temporale und Unterschiede in der Fossa sylvii, der linken verglichen mit der
rechten Hemisphére, lassen sich ebenfalls schon beim Fetus beobachten
(Geschwind & Galaburda, 1985). Nach dem Geschwind-Galaburda-Modell
(Geschwind & Galaburda, 1985) verlangsamt Testosteron beim méannlichen Fetus
das Wachstum der linken Hemisphdre, was zu einer relativ schnelleren
Entwicklung der rechten Hemisphire fithre. Daher komme es bei Madnnern zu
einer stirkeren rechtshemisphdrischen Beteiligung an Sprache und Héandigkeit.
Das sei der Grund, warum hoherentwickelte rechtshemisphérische Fertigkeiten
bei Méannern stirkere Auspridgung zeigten, mehr Ménner Linkshinder seien und
hiufiger entwicklungsbedingte Lernstorungen auftriten (Geschwind &

Galaburda, 1985).

Geburtsstress und Handigkeit, der pathologische Linkshéinder
Nach S. Coren (Coren, 1994) gibt es einen kausalen Zusammenhang von

Geburtsstress und Héndigkeit. Er untersuchte 298 Zwillinge in einer
Kohortenstudie. Da bei Zwillingen die perinatale Enge zu einem hoheren

Geburtsstress fiihrt und 15-18% der, in dieser Studie, untersuchten Zwillinge
10



1.2

Linkshédnder waren, schloss er, dass Geburtsstress zu Linkshdndigkeit fiihrt.
Zudem berichtet er von einer Haufung von neurologischen und anderen
Storungen bei Zwillingen, die er ebenfalls auf den hoheren Geburtsstress
zurlickfiihrte. P. Bakan prigte den Begriff des pathologischen Linkshdnders, er
stellte ebenfalls einen kausalen Zusammenhang von Geburtsstress und
Linkshéndigkeit her (Bakan, Dibb, & Reed, 1973). Linkshdndigkeit sei eine
Folge von perinataler Hypoxie, somit sei Linkshidndigkeit grundsitzlich
pathologisch. Familidre Haufung von Linkshdndigkeit fiihrt er auf genetisch und
sozial vererbbare geburtsstressbedingende Faktoren wie Beckenweite und
soziodkonomischen Status der Familie zurilick. Dieser Hypothese widersprechen
die Ergebnisse der Studie von Hepper et al. (Hepper et al., 1991), die bereits bei
einem Teil der Feten, wéhrend vollig unproblematischen Schwangerschaften,
eine Priferenz des Saugens am linken Daumen und in Folge spitere
Linkshindigkeit feststellten. Zudem konnte in einer groen multizentrischen
Studie keine erhohte Prédvalenz von Linkshédndigkeit bei Zwillingen festgestellt

werden (Medland et al., 2009).

Funktionelle Neuroanatomie der Handmotorik
Die kortikale Kontrolle der Handmotorik erfolgt beim Menschen durch ein

komplexes Zusammenspiel zwischen frontoparietalen Arealen des Neokortex und
subkortikalen ~ Strukturen wie den  Basalganglien, dem  Kleinhirn,
Hirnstammkernen und dem Riickenmark. Es ermdglicht uns feinste
Handbewegungen schnell und prizise durchzufiihren (Bear 2007). Das
Vorderhorn des Riickenmarks ist eine wichtige Struktur, da hier die Umschaltung
der deszendierenden neuronalen Kommandos auf die peripheren alpha-
Motorneurone erfolgt, welche die neuronalen Impulse an die Zielmuskeln
weiterleiten. Auf Riickenmarksebene werden die verschiedenen deszendierenden
und peripher-sensorischen Eingidnge mit Hilfe von Interneuronen integriert
(Kandel 2000). Selbst einfachste Bewegung wie beispielsweise die Flexion eines
Fingers erfordert eine gleichzeitige Hemmung der Extensoren des gleichen
Gelenkes (Bear 2007). Diese zeitlich-rdaumliche Abstimmung der Innervation von
Agonisten und Antagonisten ist eine wesentliche Funktion des Riickenmarkes. Im

Riickenmark werden auBBerdem Reflexantworten und rhythmische Automatismen
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1.2.1

generiert, die zum Beispiel fiir die Tonuskontrolle und die Lokomotion eine Rolle
spielen (Bear 2007).

Die deszendierenden motorischen Bahnen haben ihren Ursprung im Hirnstamm
oder im Neokortex der GroBhirnhemisphére. Im Hirnstamm liegen eine Reihe
wichtige Kerngebiete, wie der Nucleus ruber, die Vestibulariskerne oder die
Formatio reticularis, von denen deszendierende Bahnen zum Riickenmark
entspringen (Kandel et al., 2000). Im Neokortex sind es vor allem der primére
motorische Kortex und pramotorische sowie parietale Kortexareale, die iiber den
kortikospinalen Trakt direkt auf das Riickenmark projizieren und fiir die feine
Willkiirmotorik eine wichtige Rolle spielen. Weitere wichtige anatomische
Strukturen fiir die Handmotorik sind die Basalganglien und das Kleinhirn. Diese
Strukturen haben aber keine direkten motorischen Ausginge zu den motorischen
Zentren im Riickenmark (Kandel et al., 2000).

Vier absteigende motorische Bahnen projizieren vom Gehirn zu motorischen
Strukturen im Riickenmark. Sie werden grob in ein ventral-mediales und ein
dorsal-laterales System unterteilt (Bear et al., 2007; Lemon, 2008). Das ventral-
mediale System umfasst den vestibulospinalen und den reticulospinalen Trakt,
die im Wesentlichen der posturalen Kontrolle dienen. Uber dieses System werden
vor allem axiale Muskeln und die proximalen Muskeln der Extremitdten
angesteuert (Lawrence & Kuypers, 1968; Lemon, 2008). Das dorsal-laterale
System umfasst den rubrospinalen und den kortikospinalen Trakt, dieses System
unterstiitzt die feine Kontrolle von Willkiirbewegungen (Bear et al., 2007). Uber
dieses System wird entsprechend vor allem die distale Extremitdtenmuskulatur
angesteuert. Der Verlauf des kortikospinalen Traktes wird im Folgenden genauer

erlautert.

Der kortikospinale Trakt

Der kortikospinale Trakt (CST) —auch Pyramidenbahn genannt- ist die wichtigste
Bahn fiir feinmotorische Bewegungen der Hand. Er entspringt zu zweit Dritteln
in den Brodmann-Arealen 4 und 6, dem Gyrus pridzentralis und den davor
liegenden pramotorischen Arealen. Die restlichen Axone entspringen groftenteils
somatosensorischen Arealen des Parietallappens (Bear 2007). Er ist die direkte
Verbindung zwischen dem Neokortex und dem Riickenmark (Bear 2007). Die

kortikospinalen Axone ziehen durch die Capsula interna und die Pendunculi
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1.2.2

cerebri bis zur Medulla oblongata, wo 75% der Axone in der
Pyramidenbahnkreuzung auf die Gegenseite kreuzen (Kandel 2000). Weitere
15% der Axone des CST kreuzen im Riickenmarks auf dem Level, auf das sie
projizieren und die restlichen 10% der Axone kreuzen nicht (Kandel et al. 2000;
Ralston & Ralston 1985). Im Riickenmark steigen die Fasern des kortikospinalen
Traktes zusammen mit Axonen des rubrospinalen und des pontospinalen Traktes
im dorsolateralen Funiculus des Riickenmarks ab (Kandel et al., 2000).
Kortikospinale Axone des lateralen Bahnsystems enden an Interneuronen die
Teile von Reflexwegen zu Motorneuronen sind oder bilden direkte
monosynaptische Verbindungen (Lemon, 2008). Diese monosynaptischen
Verbindungen (CM) sind beim Menschen sehr stark ausgepriagt und sorgen dafiir,
dass der Motorkortex Bewegungen der distalen Extremititen fein abstimmen
kann (Lemon, 2008). Diese gut myelinisierten kortikospinalen Axone haben
einen groen Axondurchmesser und sind schnell leitend (Lemon, Kirkwood,
Maier, Nakajima, & Nathan, 2004). Wahrend einige Neurone des kortikospinalen
Traktes wihrend Lokomotion und feinen Bewegungen aktiv sind, sind die
Neurone von monosynaptischen Verbindungen des kortikospinalen Traktes nur
bei feinabgestimmten Bewegungen aktiv (Grilllner & Wallen, 1994). Rathelot
und Strick konnten 2006 mittels transneuraler Markierung (engl.. ,transneural
labelling ‘) mit dem Rabiesvirus zeigen, dass die CM Neurone ein erhebliches
Areal im Handareal des primédren Motorkortex einnehmen. Es wurden in dieser
Studie keine CM Neurone in den sekunddren motorischen Arealen gefunden

(Rathelot & Strick, 2006).

Kortikale Kontrolle von feinen Handbewegungen

Es ist wichtig, einleitend festzuhalten, dass die kortikale Kontrolle von
Handbewegungen nicht von einem einzelnen Kortexareal geleistet wird, sondern
das Zusammenspiel mehrerer Kortexareale erfordert. Die Unterteilung von
Motorarealen in primére und sekundére Areale hat vor allem historische Griinde
(Bear et al., 2007; Kandel et al., 2000). Motorische Kortexareale konnen als
,exekutive‘ oder ausfilhrende Areale bezeichnet werden, wenn sie iber die
deszendierenden neuronalen ,Bewegungskommandos* direkt zur

Bewegungsausfiihrung beitragen (Rizzolatti, Luppino, & Umana, 2001). Diese
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Areale sind eng mit Arealen des Parietallappen verbunden (engl. : pariteo-
dependent) (Rizzolatti et al., 2001). Untersuchungen am Affen haben gezeigt,
dass jedes frontale motorische Kortexareal mit spezifischen parietalen Arealen
reziprok verbunden ist und funktionelle fronto-parietale Schleifen bilden
(Rizzolatti, Luppino, & Matelli, 1998). Diese voneinander abgegrenzten fronto-
parietalen Schleifen sind als separate Funktionseinheiten aufzufassen, welche
jeweils spezifische Aspekte der Handmotorik wie zum Beispiel das Greifen oder
die Bewegungsauswahl unterstiitzen (Rizzolatti et al., 1998, 2001). Das
wichtigste exekutiv-motorische Areal ist das primédr-motorische Handareal (Area
4 nach Brodmann), weitere exekutiv-motorische Areale sind der kaudale Anteil

des supplementiren motorischen Areals (SMA), das kaudale motorische Areal
des
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Abbildung 1. Fronto-
parietale  sensomotorische
Schleifen (aus Rizzolatti et
al.,, 1998, mit freundlicher
Genehmigung des Verlages)

A Projektionen von Arealen
im Lobulus parietalis
superior. Fiir diese Ansicht
ist der Occipitallappen und
der  inferior  Teil des
Parietallappen entfernt
worden, so dass der mediale
Anteil des intraparietalen
Sulcus und der anteriore
Anteil des Sulcus parietalis

occipitalis sichtbar ist.

B Projektionen von Arealen
im lateralen Anteil des

intraparietalen Sulcus. Um

diese Areale sichtbar zu
machen ist der intraparietale
Sulcus  erdffnet und der
Occipitallappen entfernt
worden. Der Fundus der
intraparietalen Sulcus ist mit
einer  gestrichelten  Linie

markiert worden.

C Projektionen von Arealen

der Konvexitit des Lobulus

parietalis inferior.
Abkiirzungen: FEF: Frontales Augenfeld (engl. Frontal eye field), AS: Sulcus arcuatus
superioris, Al: Sulcus arcuatus inferioris, C: Sulcus centralis, Ca: Fissura calcarina, Cg Sulcus
cingularis, AG: Gyrus annectantis, 10: Sulcus occipitalis inferioris, L: Fissura lateralis, Lu:

Sulcus lunatus, OT: Sulcus occipitotemporalis, P: Sulcus principalis, PO: Sulcus

parietooccipitalis, ST: Sulcus temporalis superioris.
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anterioren zinguldren Kortex, der kaudale Anteil des dorsalen pramotorischen
Kortex (DPMK), sowie der kaudale Anteil des ventralen pramotorischen Kortex
(Rizzolatti et al., 2001). Im Gegensatz zu den exekutiv-motorische Arealen liegen
die non-exekutiv motorischen Motorareale weiter rostral im frontalen Kortex wie
z.B. die rostrale SMA (rfSMA), der rostrale DPMK, préifrontale Areale und haben
keine direkten kortikospinalen Verbindungen (Rizzolatti et al., 2001). Sie sind
eng mit prifrontalen Arealen vernetzt (engl. prefronto-dependent) (Rizzolatti et
al., 2001) und werden konzeptionell als ,,hdhere* motorische Kortexareale oder
auch als motorischer Assoziationskortex oder sekundéirer motorischer Kortex
bezeichnet (Rizzolatti et al., 2001). Diese sind an kognitiven Aspekten der
Bewegungssteuerung beteiligt und integrieren die sensorische Information iiber
die Umgebung und den eigenen Korper mit den eigenen Handlungszielen und
dem Handlungskontext, um ein optimales Bewegungsmuster zu planen. Im
Folgenden werden die motorischen Areale des frontalen Kortex des
Primatengehirns beschreiben. Viel Wissen iiber den frontalen motorischen Kortex
basiert auf invasiven Untersuchungen am Affenhirn. Allerdings haben
Lésionsstudien und funktionelle bildgebende Untersuchungen am Menschen in
den letzten Jahren gezeigt, dass eine erhebliche neuroanatomische und
funktionelle Homologie besteht (Chouinard & Paus, 2006; Geyer, Matelli,
Luppino, & Zilles, 2000).

Das primér motorische Handareal (M1-HAND)

Der primire motorische Kortex (M1) entspricht Brodmann Areal 4 (F1 nach
Economo) und kontrolliert wesentliche Bewegungsparameter wie die Kraft,
Richtung und Geschwindigkeit einer Bewegung (Georgopoulos, Kalaska,
Caminiti, & Massey, 1982). Aufgrund seiner starken und z.T. direkten
kortikospinalen Projektionen zu den Motorneuronen ist der M1 von zentraler
Bedeutung fiir die Generierung kortikospinaler Bewegungsprogramme und damit
fiir die Generierung feiner Hand- und Fingerbewegungen (Dum & Strick, 1991).
Wird der M1 elektrisch stimuliert, so benotigt man hier von allen motorischen
Arealen die geringste elektrische Intensitdt, um eine Bewegung hervorzurufen.
Areale, in denen nur eine stirkere elektrische Stimulation zu Bewegungen fiihrt,
wurden historisch als sekundir-motorische Areale bezeichnet (Fritsch & Hitzig,

1870; Grunbaum & Sherrington, 1903; Leyton & Sherrington, 1917). Wenn ein
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bestimmter Finger bewegt wird, so feuern spezifische Neurone im kontralateralen
primdr-motorischen Handareal (Donoghue, Leibovic, & Sanes, 1992; Gould,
Cusick, Pons, & Kaas, 1986; Huntley & Jones, 1991; Sanes, Wang, & Donoghue,
1992). Umschriebene Lésionen im primédr-motorischen Handareal fithren zur
Schwiche kontralateraler Muskeln und insb. die Feinmotorik der Finger erholt
sich im weiteren Verlauf besonders schlecht (Brooks & Geiger, 1987). Das
primér-motorischen Handareal (M1-Hand) bildet eine funktionelle Schleife mit
dem anterioren parietalen Kortexareal Area 5 (PE nach Economo, Abb.l),
welches vor allem propriozeptive, somatosensorische Information {iiber die
Gelenkposition verarbeitet. Uber die reziproken Verbindungen zwischen Area 5
und M1 konnen die propriozeptiven Informationen iiber die Stellung und Position
der einzelnen Gelenke in die Bewegungsausfiihrung integriert werden (Rizzolatti
et al., 1998). Daneben haben auch der primdre somatosensorische Kortex im
postzentralen Gyrus und der sekundédre somatosensorische Kortex im parietalen

Operculum direkte Verbindungen mit dem M1 (Rizzolatti et al., 1998).

Das supplementir-motorische Areal (SMA)

Das SMA spielt, obgleich es als supplementir bezeichnet wird, eine wichtige
Rolle fiir die Motorkontrolle. Schiden im SMA koénnen zu einem weiten
Spektrum an Stoérungen der Bewegungskontrolle fiihren, es kann beispielsweise
zu einem akinetischen Mutismus kommen (Nachev, Kennard, & Husain, 2008).
In anderen Féllen wurde der Verlust der Kontrolle {iber einen Arm (engl.: ,alien
limb syndrome*) berichtet oder es kam zu einem Neglect des Arms obwohl die
Funktion beziiglich Kraft, der Reflexe und der Sensibilitit des Arms
uneingeschrankt waren (Nachev et al. 2008). Vor einer geplanten Bewegung
kann iiber dem SMA ein negatives Potential abgeleitet werden, welche dem
Bewegungsbeginn um 1.5 bis 2 Millisekunden vorausgeht und das als
Bereitschaftspotential bezeichnet wird. Das Bereitschaftspotential initialisiert
durch neuronale Prozesse die Bewegung (Deecke & Kornhuber 1978). Das SMA
ist somatotopisch aufgebaut: die untere Extremitét ist im kaudalen Bereich und
die obere Extremitdt und der Kopf/Halsbereich ist in den rostralen Anteilen des
SMA reprisentiert (Nachev et al., 2008). Funktionell wird das supplementér-

motorische Areal in ein kaudales (SMA-proper, 6ao nach Brodmann, F3 nach
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Economo) und ein rostrales Areal (pra-SMA, 6ap nach Brodmann, F6 nach
Economo) aufgeteilt (Nachev et al., 2008; Picard & Strick, 2001). Das kaudale
SMA ist ein exekutives motorisches Areal mit kortikospinalen Verbindungen und
kortiko-kortikalen Verbindungen zum M1 (Nachev et al., 2008; Picard & Strick,
2001). Das kaudale SMA bildet mit medialen Teilen des posterioren
Parietalkortex eine funktionelle Schleife und ist hier insb. mit Area PEci (nach
Economo) im kaudalen Anteil des zinguldren Sulcus verbunden (Fig.1)
(Rizzolatti et al., 1998). Das rostrale SMA hingegen projiziert nicht zum
primdren motorischen Areal und auch nicht direkt zum Riickenmark (Picard &
Strick, 2001). Es hat enge Verbindungen zum préfrontalen Kortex und ist an
kognitiven Aspekten der Bewegungskontrolle beteiligt. Das rostrale SMA spielt
eine wichtige, modalitdtsunabhingige Rolle beim Abrufen von sensorisch-
motorischen  Verkniipfungen und  somit der  Verarbeitung  von
handlungsrelevanter sensorischer Information (Picard & Strick, 2001). Wenn der
kaudale SMA elektrisch stimuliert wird, so kann das diverse Bewegungen zur
Folge haben (Fried et al., 1991; Nachev et al., 2008; Roland, Larsen, Lassen, &
Skinhgj, 1980). Es wurden langsame Veridnderungen in der Korperhaltung unter
Verwendung diverser Muskelgruppen, sowie komplexe Bewegungsablidufe wie
zum Beispiel Schreitbewegungen oder auch einfach nur der Drang, eine
Bewegung auszufiihren beschrieben (Nachev et al., 2008). In einigen Probanden
kam es auch zur voriibergehenden Unfahigkeit zu sprechen (Nachev et al., 2008).
Die Stimulation des supplementidren Augenfeldes SEF (engl..supplementary eye
Field) generiert Sakkaden und kombinierte Augen-und Kopfbewegungen
(Nachev et al., 2008). Wiahrend im kaudalen SMA bereits geringe elektrische
Stimulierung zu Bewegung fiihrt, bendtigt man im rostralen SMA einen stirkeren
Stimulus bzw. in einigen Anteilen des rostralen SMA lassen sich keine
Bewegungen ausldsen. Dies ist ein weiterer Hinweis darauf, dass diese beiden
Areale funktionell voneinander abzugrenzen sind (Nachev et al., 2008). Jiingere
fMRT Studien haben gezeigt das der ventrale SMA vor dem kaudalen SMA
aktiviert wird, wenn es sich um intern generierte Bewegungen handelt
(Cunnington, Windischberger, Deecke, & Moser, 2002). Auch weitere Studien
zeigten eine stiarkere Aktivierung des ventralen SMA bei intern generierten

Bewegungen, jedoch merkten Nachev et al. an, dass dies an der damit
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verbundenen Komplexititssteigerung der Aufgabe liegen konnte (Nachev et al.,

2008).

Das dorsale pramotorische Areal (PMd)

Das PMd hat eine vorbereitende und exekutive Rolle fiir Bewegungen. Es wird
beispielsweise aktiv, wenn ein Signal fiir eine bestimmte Bewegung gegeben
wird. Das PMd beurteilt die Signifikanz von sensorischen Stimuli auf die
motorische Antwort (Hoshi & Tanji, 2007). Der Informationswert des
sensorischen Signals wird vom PMd zur Auswahl eines Motorprogramm
verwendet (Hoshi & Tanji, 2007). R. Dum und P. Strick konnten mittels der
Injektion von retrograden Tracersubstanzen zeigen, dass das PMd und das
ventrale pradmotorische Areal (PMv) die wichtigsten informationszufiihrenden
Areale des Frontallappens fiir den M1 sind (Dum & Strick, 2005). Sie haben
insbesondere einen direkten Einfluss auf die Fingerposition des M1 (Dum &
Strick, 1991). Sie konnten in dieser Studie zudem zeigen, dass der PMd und der
PMv auch eng mit dem SMA verkniipft sind (Dum & Strick, 2005). Das PMd
lasst sich analog des SMA in zwei funktionell und neuroanatomisch
unterschiedliche Areale aufteilen: das rostral gelegene Areal F2 und das dorsal
gelegene Areal F7 (Nomenklatur nach Economo) (Rizzolatti et al.,, 1998).
Wihrend das exekutiv-motorische Area F2 sowohl auf den M1 als auch direkt
auf das Riickenmark projiziert, ist das Area F7 eng mit dem préafrontalen Kortex
verbunden und hat keine direkten Verbindungen zum M1 oder Riickenmark
(Rizzolatti et al., 1998). Untersuchungen am Makaken haben gezeigt, dass Area
F2 zwei frontoparietale Schleifen bildet (Rizzolatti et al., 1998): eine mehr dorsal
gelegene Region (F2sp) mit dem parietalen Areal PEc/PEip und eine mehr
ventrorostral gelegene Region (F2v) mit dem medialen intraparietalen Areal
(MIP) (Fig.1). Die Schleife PEc/PEip-F2sp scheint hauptsédchlich an der Planung
und Kontrolle von Bewegungen der Extremititen unter Einbeziehung von
somatosensorischen Informationen beteiligt zu sein. Die MIP-F2v Schleife
hingegen berechnet Bewegungspldne aufgrund von somatosensorischen und
visuellen Informationen. Eine der Hauptaufgaben dieser funktionellen Schleife
besteht in der Kontrolle der Armposition wihrend der Ausstreckbewegung (engl.

reaching movement) des Armes hin zu einem Objekt (Rizzolatti et al., 1998).
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Die Area F7 lésst sich in einen medialen und einen lateralen Anteil aufteilen. Der
mediale Anteil entspricht dem Supplementiren Augenfeld (SEF, engl.:
supplementary eye field). Wird SEF elektrisch stimuliert, so werden Sakkaden
generiert (Schlag 1987). Der laterale Anteil der Area F7 hingegen ist mit der
Area PGm eng verknlipft. Die genaue Funktion der Area PGm ist jedoch nicht
hinreichend geklart. Untersuchungen der Neurone der Area F7 legten nahe, dass
sie an der rdumlichen Lokalisation eines externen Stimulus bei Bewegungen zum
Erreichen des selbigen (engl. reaching movements) beteiligt sind (Vaadia 1986).
Zudem ist dieses Areal an der Auswahl der Bewegung basierend auf externen
sensorischen Stimuli beteiligt (van Eimeren et al., 2006). Affen mit ablatierter
Area F7 waren nicht mehr in der Lage auf vorher trainierte Stimuli mit der
entsprechenden motorischen Antwort zu reagieren, obwohl sie sonst keine
offensichtlichen motorischen Defizite zeigten (Rizzolatti 1998, Petrides 1985,
Halsband 1990).

Das ventrale pramotorische Areal (PMv)

Das PMv hat, wie auch das PMd, eine Bewegungsvorbereitende und —einleitende
Rolle (Hoshi & Tanji, 2007). Im Gegensatz zum PMd beurteilt das PMv jedoch
insbesondere die visospatialen Informationen der sensorischen Stimuli (Hoshi &
Tanji, 2007). Es berechnet dabei insbesondere die Position der Extremitdt im
Raum im Verhiltnis zum Ziel und sorgt fiir eine addquate Richtung und
Amplitude der Bewegung (Hoshi & Tanji, 2007). Im Makakenhirn, besteht der
PMv aus Area F4 und Area F5 (Bezeichnung nach Economo), wobei Area F5
sich wiederum in zwei Secktoren, Area F5ab und Area F5c, unterteilen ldsst
(Rizzolatti et al., 1998). F5ab befindet sich im posterioren Bereich des inferioren
Sulcus arcuatus und F5c befindet sich an der Konvexitit, in unmittelbarer Nahe
zum Sulcus arcuatus. F4, F5ab und F5c bilden jeweils eine frontoparietale
Schleife und sind funktionell unterschiedlich (Rizzolatti et al., 1998). Area F5ab
bildet mit einem Areal im lateralen Anteil des rostralen intraparietalen Sulcus
(AIP) eine funktionelle Schleife, welche fiir das Ergreifen und Manipulieren von
Objekten eine zentrale Rolle spielt (Andersen & Cui, 2009; Rizzolatti et al.,
1998; Sakata, Taira, Kusunoki, Murata, & Tanaka, 1997). Die Aufgabe der
frontoparietalen Schleife F5ab-AIP ist es, die Hand fiir die Form eines zu

greifenden Objektes vorzuformen (Rizzolatti et al., 1998). Die Neurone des AIP
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sind wahrend Greifbewegungen und wéhrend der sensorischen Verarbeitung
dreidimensionaler Objekte aktiv (Taira 1990). Das ventrale pramotorische Areal
F5ab ist hier zentral fiir die Generierung von optimalen Greitbewegungen
basierend auf den sensorischen Informationen aus Areal AIP (Rizzolatti et al.
1998; Rizzolatti et al. 1997). Area F5c enthdlt Neurone, welche sowohl aktiv
sind, wenn ein Affe einen anderen Affen bei einer manipulativen Bewegung
beobachtet und wenn der Affe diese manipulativen Bewegungen selber ausfiihrt
(Rizzolatti & Craighero 2004). Diese Neurone werden auch Spiegel-Neurone
(engl. mirror neurons) genannt (Gallese 1996, Rizzolatti 1996). Die Area F5c¢
bekommt hauptséchlich Informationen aus dem inferioren parietalen Kortex, der
Area PF (Rizzolatti 1998). Diese Schleife wird als relevant fiir die
Handlungsimitation und das beobachtungsgestiitzte Lernen von Handlungen
angesehen (Fabbri-Destro & Rizzolatti, 2008; lacoboni, 2005).

Die Area F4 bildet mit einem Areal im Fundus des intraparietalen Sulcus (VIP)
eine funktionelle Schleife. Der VIP bekommt visuelle Informationen iiber den
dorsalen Strom, auBBerdem wird er bei taktilen Stimuli aktiv. Die frontoparietale
Schleife F4-VIP ist fiir die Codierung des peripersonalen Raumes und der

Anpassung der Bewegung an diese Information zustdndig (Rizzolatti 1998).

Zingulire motorische Areale

Das zinguldre motorische Kortexareal (CMA) befindet sich im anterioren Anteil
des zinguldren Sulcus. Dieses Areal ist an diversen kognitiven Funktionen, wie
Schmerzrepréasentation, Arbeitsgeddchtnis und der Detektion von Neuigkeiten
und Fehlern, beteiligt und hat zudem eine vorbereitende und ausfiihrende Rolle
bei der Bewegungssteuerung (Isomura & Takada, 2004). Es stellt ein
iibergeordnetes integratives Kontrollsystem fiir kognitive und motorische
Funktion da (Isomura & Takada, 2004). Elektrische Stimulation in diesem Areal
ruft sowohl einfache als auch komplexe Bewegungen hervor (Devinsky, Morrell,
& Vogt, 1995). Das CMA kann in drei Areale unterteilt werden: einen rostralen
Anteil (CMAr), einen ventralen (CMAv) und einen dorsalen Anteil (CMAJ)
(Isomura & Takada, 2004). Stimulation des CMAr fiihrt nur unter Verwendung
sehr starker elektrischer Strome zu Bewegungen (Isomura & Takada, 2004). Es
ist eng mit dem prd-SMA verbunden und ist besonders dann aktiv, wenn gezielt

die Aufmerksamkeit auf die Ausfiihrung einer Bewegung gerichtet wird (Isomura
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& Takada, 2004). Das CMAr ist insbesondere an der Auswahl der motorischen
Antwort beteiligt und bezieht dabei insbesondere die Konsequenzen von
Bewegungen (z.B. eine Belohnung) mit ein (Isomura & Takada, 2004). Im
Gegensatz zum CMAr haben das CMAv und CMAd einen direkten Einfluss auf
die Motorneurone des Riickenmarkes (Isomura & Takada, 2004). Sie haben sind
insbesondere mit dem M1, aber auch mit dem PMd, dem PMv, dem SMA und
den Basalganglien verbunden (Isomura & Takada, 2004). Das CMAv und CMAd
sind zeitgleich mit dem SMA wihrend der Bewegungsvorbereitung aktiv (Russo,
Backus, Ye, & Crutcher, 2002). Russo et al. konnten mittels
Einzelzellableitungen zeigen, dass das CMAd und CMAv im Vergleich mit dem
SMA mehr Neurone hat, die nur wiahrend der eigentlichen Bewegungsausfiihrung
aktiv sind (Russo et al., 2002). Er schloss daraus, dass dem CMA eine mehr

ausfithrende und bewegungseinleitende Rolle zukommt (Russo et al., 2002).

Strukturelle und funktionelle Bildgebung des menschlichen
Gehirns

In den letzten 20 Jahren wurden die bildgebenden Verfahren des menschlichen
Gehirns, mit denen die Struktur und Funktion des motorischen Systems nicht-
invasiv dargestellt werden konnen, deutlich weiterentwickelt. Neben nicht-
invasiven Verfahren, wie der Elektroenzephalographie (EEG) und der
Magnetenzephalographie (MEQG), welche die elektrische bzw.
elektromagnetische regionale Hirnaktivitét kartieren (Jancke et al., 2005), kommt

hier der funktionellen Magnetresonanztomographie eine zentrale Rolle zu.

Magnetresonanztomography (MRT)

Die MRT ist ein nicht-invasives bildgebendes Verfahren, dass zur Darstellung
von Struktur und Funktion von Ko&rpergeweben eingesetzt werden kann. Sie
basiert auf dem Prinzip der Kernspinresonanz. Der Kernspin gibt den
Gesamtdrehimpuls eines Atomkerns an. Kernspinresonanz resultiert aus der
Interaktion des Kernspin von Atomkernen mit Magnetfeldern (Jezzard,
Matthews, & Smith, 2001). In einem angelegten Magnetfeld verhalten sich die
Atomkerne von beispielsweise Wasserstoff, Karbon und Phosphor wie einfache
Dipole. Sie nehmen entweder einen energiereichen (entgegen dem Magnetfeld
ausgerichtet) oder einen energicarmen Status (dem Magnetfeld entsprechend

ausgerichtet) an (Jezzard et al., 2001). Der Ubergang vom einem zum anderen

22



1.3.2

Energiestatus ist mit der Aufnahme bzw. Abgabe von Energie im
Radiofrequenzbereich verbunden (Jezzard et al., 2001). Die Frequenz die ein
angeregter Atomkern abgibt ist dabei proportional zu dem angelegten Magnetfeld
und unterscheidet sich zwischen unterschiedlichen Atomkernen (Jezzard et al.,
2001). In der MRT wird ein sehr starkes Magnetfeld angelegt und die Atomkerne
dann mit zusdtzlichen Wechselfeldern im Radiofrequenzbereich mittels einer
Anregungsspule (engl.: transistor coil) angeregt. Durch die Wechselfelder
kommt es zur zwischenzeitlichen Relaxation und zur messbaren Abgabe von
Energie, die mit Hilfe einer Empfingerspule (engl.: receiver coil) bemessen
werden kann. Aus diesen Signalen kann ein Schnittbild zusammengesetzt
werden. Da Gewebe sich in ihrer atomaren Zusammensetzung, insbesondere in
threm Gehalt an Wasserstoffatomen unterscheiden, konnen Gewebe mittels MRT

voneinander abgegrenzt werden (Jezzard et al., 2001).

Funktionelle Magnetresonanztomography (fMRT)

Die funktionelle Magnetresonanztomographie (fMRT) nutzt die neurovaskuldre
Kopplung als indirektes Maf3 fiir die regionale neuronale Aktivitit (Logothetis,
2008). Der regionale zerebrale Blutfluss korreliert dabei eng mit der regionalen
synaptischen Aktivitidt (Lassen & Ingvar, 1972; Raichle, Mountcastle, Plum,
Geiger, & Bethesda, 1987; Roy & Sherrington, 1890). Synaptische Aktivitit
stimuliert den lokalen Blutfluss iiber Botenstoffe, so dass es in aktiven
Gehirnarealen zu einem Anstieg des Blutflusses kommt. Unser Wissen iiber die
Natur dieser neuronalen Aktivitdt (also ob es sich um Aktivierung, Inhibition
oder Aktivitat unterhalb der Aktionspotentialschwelle handelt) ist jedoch limitiert
(Logothetis, 2008). Da der lokal vorhandene Sauerstoff in aktiven Hirnarealen
den Sauerstoffbedarf iibersteigt befindet sich in aktiven Hirnarealen mehr
oxygeniertes Hdmoglobin im Verhéltnis zu deoxygeniertem Hamoglobin. Auf
diese relative Steigerung des oxygenierten Hdmoglobins (engl: Overshoot) folgt
eine kurze relative Verminderung des Anteils an oxygeniertem Hamoglobin
(engl.: undershoot), bis dann

das Basisniveau wieder erreicht wird.
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Abbildung 2 Hdmodynamische Antwortfunktion, HRF (engl.: hemodynamic
response function). Die hdmodynamische Antwortfunktion beschreibt die fMRT-
Signalstirke gegen die Zeit wdihrend einer kurzzeitigen Zunahme der neuronalen
Aktivitdt in einem Areal.

Hiamoglobin enthdlt vier eisenhaltige Hidm-Gruppen, die jeweils ein
Sauerstoffatom binden konnen. Dies ist fiir die magnetische Eigenschaft dieses
Héamoglobins ausschlaggebend. Oxygeniertes und deoxygeniertes Hamoglobin
haben unterschiedliche Effekte auf ein Magnetfeld und konnen zur Darstellung
der neurovaskuldren Kopplung verwendet werden. (Jezzard et al., 2001). Dieser
Effekt wird in der Literatur allgemein als ,BOLD*-Effekt bezeichnen und basiert
auf der englischen Beschreibung: ,blood oxygen level dependent‘. Oxygeniertes
Héamoglobin verhdlt sich aufgrund seiner niedrigen Eigendrehzahl (S=0)
diamagnetisch, es schwicht das Magnetfeld lokal ab (Jezzard et al., 2001).
Deoxygeniertes Hamoglobin hingegen verhilt sich aufgrund seines hohen Spin
(S=2) paramagnetisch, es verstirkt das Magnetfeld lokal. Dieser magnetische
Suszeptibilitidtsunterschied wurde von Ogawa et al. in 1990 als potentielles
Kontrastmittel fiir funktionelle MRT-Aufnahmen vorgeschlagen (Ogawa, Lee,
Kay, & Tank, 1990). In 1992 wurde es dann von Kwong et al., Bandettini et al.
und Ogawa et al erstmals fiir die funktionelle MRT angewendet (Bandettini,
Wong, Hinks, Tikofsky, & Hyde, 1992; Kwong et al., 1992; Ogawa et al., 1992).
Die fMRT hat sich in den letzten 17 Jahren als wichtigste Methode der zerebralen
funktionellen Bildgebung etabliert (Bandettini, 2009). Sie hat die Vorteile, dass
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sie nicht-invasiv ist, ereignisbezogene Messungen relativ leicht umgesetzt werden
konnen, sie eine hohe rdumliche und zeitliche Aufléosung hat und das Signal
zuverldssig ist (Bandettini, 2009). Um funktionelle MRT-Aufnahmen zu machen,
kann man die Probanden wéhrend der Messung bestimmte Aufgaben durchfiihren
lassen und gleichzeitig die regionalen Verdnderungen im zerebralen Blutfluss

messen.

Hemisphdrendominanz der menschlichen Handmotorik
Die Handpriferenz des Menschen ist assoziiert mit einer Hemisphirendominanz

des motorischen Systems. Hemisphdrendominanz beschreibt die Lateralisierung
bestimmter Zentren auf eine Hemisphédre. Wéhrend bei Rechtshédndern die linke
GroBhirnhemisphdre  funktionell =~ dominiert,  dominiert  die  rechte
GroBhirnhemisphidre bei Linkshindern. Die funktionelle Lateralisierung
motorischer Zentren als Grundlage oder Folge des priaferentiellen Handgebrauchs

ist in zahlreichen Studien untersucht worden.

Strukturelle Untersuchungen zur Hemisphéirendominanz

Frithe Lésionsstudien belegten bereits, dass die motorischen Areale der linken
Hemisphédre dominieren bei den meisten Rechtshindern die Kontrolle von
Bewegungen dominieren. Dies wurde erstmals von Hugo Liepmann (1863-1925)
postuliert (Liepmann & Curschmann, 1925). Liepmann stellte fest, dass bei den
von ihm untersuchten Patienten” die linke Hemisphére nicht nur Armbewegungen
des rechten Arms kontrolliert, sondern das Lisionen des ,Armzentrums der
linken Hemisphére’ nicht nur die Bewegungskontrolle den rechten Armes,
sondern auch den ,ideatorischen Entwurf’ (den Handlungsplan) fiir Bewegungen
des linken Arms beeintrichtigen. Diese Hypothese wurde in rechtshdandigen
Patienten, bei denen der Balken zur Behandlung von unkontrollierbarer Epilepsie
durchtrennt wurde, weiter gestiitzt (Sperry, 1968). Diese Patienten hatten
postoperativ Schwierigkeiten, willkiirliche Bewegungen mit der linken Hand
durchzufiihren. Der linken Hand fehlt der transkallosale Informationstransfer von

der motorisch dominanten linken zur ausfiihrenden rechten Hemisphére.

’Liepmann machte in der Beschreibung seiner Beobachtungen keine Angaben iiber die Handigkeit
der von ihm untersuchten Personen. Aufgrund der Haufigkeitsverteilung von Links- und
Rechtshdandern in der Bevolkerung ist jedoch davon auszugehen, dass er {iberwiegend
Rechtshénder untersuchte.
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Jiingere bildgebende Untersuchungen nutzten hochauflosende strukturelle MRT,
um strukturelle der menschlichen Handpréferenz zu identifizieren. Amunts et al.
konnten mittels struktureller MRT-Untersuchungen zeigen, dass der Sulcus
centralis kontralateral zur bevorzugten Hand tiefer und die intrasulcale
Oberfldache somit grofer ist als in der nicht-dominanten Hemisphére (Amunts et
al., 1996). Eine Asymmetrie der perisylvischen Region, insbesondere des Planum
temporale ist bereits friih von diversen Autoren beschrieben worden (Bryden,
McManus, & Bulman-Fleming, 1994; Economo & Horn, 1930; Geschwind &
Levitsky, 1968). Dieses Areal ist Teil des Assoziationskortex und enthélt bei
Rechtshindern auf der linken Seite meist das Wernicke-Areal fiir Sprache.
Frithere Arbeiten untersuchten dabei unselektierte postmortale Gehirne und
fanden groBere Volumina dieses Areales auf der linken, verglichen mit der
rechten Hemisphire (Economo & Horn, 1930; Flechsig, 1908). Das Planum
temporale wurde von Steinmetz et al. mittels morphometrischer MRT untersucht
und aufgrund seiner héndigkeitsabhingigen Asymmetrie in der Ausdehnung als
Marker fiir Hemisphirendominanz vorgeschlagen (Steinmetz, 1996; Steinmetz et
al., 1989). Eine hindigkeitsabhingige Asymmetrie im Planum temporale konnte
von Hervé et al. mittels voxelbasierten morphometrischen Untersuchungen
bestitigt werden (Hervé, Crivello, Perchey, Mazoyer, & Tzourio-Mazoyer,
2006). In einer rezenten Studie untersuchten Lyttelton et al. die Gehirne von 112
Rechtshdndern mittels einer Oberflichenanalyse von MR-Daten (Lyttelton et al.,
2009). Sie fanden eine besondere Asymmetrie in der Oberflichenausdehnung des
supramarginalen Gyrus, die in der linken Hemisphére deutlich groBer als in der
rechten war. Weitere Areale mit Oberflichenausdehnung links gréBer rechts
umfassten superiore Anteile der temporalen Ebene, die den Heschl-Gyrus und das
Planum temporale. Ferner hatten anteriore Anteile des Gyrus und Sulcus
temporalis superior, sowie posteriore Anteile des orbitalen frontalen Kortex eine
groflere Oberflache (Lyttelton et al., 2009). Good et al. fanden in einer groB3en
morphometrischen MRT-Studie zwar Asymmetrien der Hirnvolumina
bestimmter Areale, konnten jedoch keinen Effekt von Héndigkeit nachweisen.
Sie untersuchten in ihrer Studie 465 gesunde Patienten, wie auch andere Autoren
fanden sie, von der Héindigkeit unabhingige, Asymmetrien im rechten
Frontallappen, linken Occipitallappen, und im Planum Temporale. Eine

Korrelation der Arealasymmetrie mit der individuellen Ausprigung der
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Héndigkeit konnte diese Autorengruppe nicht nachweisen. Selbst fiir die Grofe
von sensomotorische Regionen konnte kein Haupteffekt fiir Handigkeit gezeigt

werden (Good et al., 2001).

Funktionelle Untersuchungen zur motorischen
Hemisphdrendominanz

Funktionelle Aktivierungsstudien an Rechtshindern.

Es wurden diverse funktionelle Aktivierungsstudien durchgefiihrt, die Dominanz
der linken Hemisphire bei Rechtshidndern zeigen. Eine dieser Arbeiten wurde
von Kawashima et al. veroffentlicht (Kawashima et al., 1993). In dieser Studie
wurden PET-Messungen des zerebralen Blutflusses durchgefiihrt, um die
zerebrale Aktivierung von Rechtshdndern bei einfachen Oppositionsbewegungen
des Daumens zu den Fingern zu untersuchen. Die Forscher konnten zeigen, dass
bei Bewegungen der non-dominanten linken Hand auch der ipsilaterale Pramotor-
und der primdre Motorkortex aktiviert wird. Diese Areale wurden bei
Verwendung der dominanten rechten Hand nur kontralateral aktiviert. Diese
Asymmetrie in der Aktivierung des prdmotorischen Kortex der dominanten
Hemisphire wurde auch von Haaland et al. gefunden, sie konnten jedoch keine
Asymmetrie im primdren Motorkortex von rechtshdndigen Probanden
nachweisen (Haaland, Elsinger, Mayer, Durgerian, & Rao, 2004). Sie verglichen
die jeweiligen Volumina der aktivierten Areale wiahrend einfacher und komplexer
Sequenzen von Bewegungen der rechten und der linken Hand und fanden eine
Aktivierung in linken superior parietalen Arealen wéhrend linkshdndigen
verglichen mit rechtshindigen Bewegungen. Der komplexere Bewegungsablauf
filhrte zu einer stirkeren Aktivierung im linken prdmotorischen und parietalen
Kortex, dem linken Thalamus sowie bilateralen Arealen im Kleinhirn. Haaland et
al. erkldrten die fehlende Asymmetrie im primédren motorischen Kortex damit,
dass dieser direkt exekutive Aufgaben habe und die kognitive Verarbeitung des
komplexeren Bewegungsablaufes asymmetrisch in den hdheren motorischen
Arealen ablaufe (Haaland et al., 2004). Einen weiteren Beleg fiir die Wichtigkeit
des priamotorischen Areals der dominanten Hemisphéire konnten Rijnjes et al.
liefern (Rijntjes et al., 1999). Rechtshdndige Probanden zeichneten im fMRT ihre

Unterschrift mit ihrem rechten Zeigefinger und ihrer rechten GroBzehe ohne
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visuelle Input. Eine Co-Innervation des Armes wihrend der Bewegung des
Beines wurde mit gleichzeitigem EMG ausgeschlossen. Sobald das
Bewegungsprogramm ,,Unterschrift“ abgerufen wurde, kam es zu einer
Aktivierung im anterioren Anteil des linken dorsalen pramotorischen Kortex (F2
nach Economo), unabhéngig davon, ob die Bewegung mit Zeigefinger oder
Grofzehe durchgefiihrt wurde (Rijntjes et al., 1999). Debare et al. befassten sich
mit der Fragestellung, wie das Gehirn bilaterale Bewegungsabldufe verarbeitet.
Sie lieBen ihre rechtshindigen Probanden bilaterale Bewegungsabliufe erlernen
und erfassten die kortikale Aktvierung wihrend der initialen und der gefestigten
Lernphase. Sie konnten eine Abnahme in der Aktivierung des rechten
pramotorischen Kortex und eine Zunahme der Aktivierung des linken
pramotorischen Kortex zeigen (Debaere, Wenderoth, Sunaert, Van Hecke, &
Swinnen, 2004). Auch Johansson et al. widmeten sich der Frage, wie ein
lateralisiertes Gehirn bilaterale Aufgaben bewiltigt (Johansson et al., 2006). Sie
lieBen ihre rechtshdandigen Probanden einen frei schwingenden Apparat bedienen.
Die Probanden sollten diesen Apparat in Richtungen bewegen, die auf einem
Bildschirm angezeigt wurden. Die Verhaltensdaten dieser Studie zeigten, dass bei
bimanuellen Aufgaben immer eine der beiden Hénde die fithrende ist. Welche der
beiden Hinde als fiihrende gewidhlt wurde hing jedoch von den rdumlichen
Anforderungen ab und nicht von der Hiandigkeit der Versuchsperson. Die
Probanden dieser Studie fiihrten die gleiche Aufgabe nun im fMRT durch.
Johannsen et al. konnten eine vermehrte Aktivierung im linken dorsalen
pramotorischen Kortex nachweisen, die unabhingig von der leitenden Hand war.
Aktivitdt im &quivalenten rechten dorsalen pramotorischen Kortex war nur
nachweisbar, wenn die linke Hand leitend war (Johansson et al., 2006).
Rushworth et al. untersuchten in einer PET-Studie einen spezifischen Aspekt der
motorischen Kontrolle den sie motorische Aufmerksamkeit (engl. motor
attention) nannten (Rushworth, Krams, & Passingham, 2001). ,,Motorische
Aufmerksamkeit” beschreibt den Prozess, der es Probanden ermoglicht,
Reaktionszeiten auf einen Stimulus zu verkiirzen, wenn sie die Moglichkeit
haben sich mental auf die Durchfiihrung der Bewegung vorzubereiten anstatt ihre
Aufmerksamkeit auf einen erwarteten visuellen Stimulus zu richten. Diese
Gruppe konnte zeigen, dass der linke supramarginale Gyrus ipsilateral zu

linkshéndigen Bewegungen aktiviert wurde, sobald die Probanden aufgefordert

28



1.5.2

waren Aufmerksamkeit auf die durchzufiihrende Bewegung zu richten

(Rushworth et al., 2001).

Funktionelle Aktivierungsstudien an Rechts- und Linkshéindern.

Wie unterscheiden sich nun die zerebralen Aktivierungsmuster von Linkshdndern
von denen der Rechtshinder? Mit dieser Frage haben sich mehrere
Forschungsgruppen beschéftigt. Kawashima et al fiihrten eine Fortsetzung ihrer
Studie von 1993 mit dem gleichen Paradigma der einfachen Zeigefingerflexion
und -extension mit linkshidndigen Probanden durch. Sie konnten, spiegelbildlich
zu ihren fritheren Ergebnissen, Aktivierung im rechten pramotorischen Kortex
wihrend kontra- und ipsilateraler Bewegungen nachweisen. Der linke
pramotorische Kortex, und die supplementiar-motorischen Areale waren hingegen
nur bei kontralateraler Bewegung aktiv (Kawashima, Inoue, Sato, & Fukuda,
1997). Im Gegensatz zur 1993 durchgefiihrten Studie konnte in dieser Studie von
Kawashima et al. keine Asymmetrie in der Aktivierung des M1 bei Linkshédndern
gezeigt werden. Kim et al. hingegen beschrieben ein Asymmetrie in der
Aktivierung des M1 (Kim et al., 1993). Sie zeigten mittels fMRT, dass der linke
primédre motorische Kortex bei Rechtshdndern wihrend ipsilateraler einfachen
Oppositionsbewegungen des Daumens mehr aktiviert wurde, wihrend der rechte
primdre motorischer Kortex hauptsidchlich wihrend kontralateralen Bewegungen
aktiviert wurde. Dieser Effekt war bei Linkshéndern deutlich weniger ausgepragt
(Kim et al., 1993). Dassonville et al. waren sogar in der Lage, die Asymmetrie in
der Aktivierung des primdren Motorcortex mit dem Ausprigungsgrad der
Héndigkeit zu korrelieren (Dassonville, Zhu, Uurbil, Kim, & Ashe, 1997). Auch
sie filhrten fMRT-Aufnahmen wéhrend einfacher Fingerbewegungen durch, zur
Beschreibung des Héndigkeitsgrades wurde der Edinburgh Score verwendet.
Diese Gruppe beschrieb eine negative Korrelation des aktivierten
Kortexvolumens im zur dominanten Hand ipsilateralen primiren Motorkortex mit
dem Auspriagungsgrad der Hiandigkeit (Dassonville et al., 1997). Die Ergebnisse
dieser Studie werfen die spannende Frage auf, ob die Unterschiede im aktivierten
Volumen des primdren motorischen Areals Ursache oder Folge des
Handgebrauchs und damit des Ausprigungsgrades der Handigkeit sind. Auch
Volkmann et al. befassten sich mit der Asymmetrie im primédren Motorkortex von

Links- und Rechtshindern (Volkmann, Schnitzler, Witte, & Freund, 1998). Sie
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bestimmten die kortikale Reprédsentation von fiinf verschiedenen Hand- und
Fingerbewegungen im primdren Motorareal mittels Magnetenzephalography
(MEG). Die verschiedenen Bewegungen wurden von flinf spezifischen
Dipolquellen représentiert. Zur Schitzung der Hand-Reprdsentation wurde das
kleineste Volumen, dass alle fiinf Quellpunkte einschloss herangezogen. Beim
Vergleich dieser Volumina stellte er fest dass die kortikale Handreprésentation
kontralateral zur bevorzugten Hand ein deutlich groBeres Volumen einnimmt. Er
schloss daraus, dass in der dominanten Hemisphire mehr Volumen fiir die
Berechnung des komplizierteren Bewegungsrepertoires gebraucht wird
(Volkmann et al.,, 1998). Lutz et al. lieBen ihre links- und rechtshdndigen
Probanden tippende Fingerbewegungen wihrend der fMRT durchfiihren (Lutz,
Koeneke, Wiistenberg, & Jiancke, 2005). Sie stellten fest, dass die Aktivierung im
primdren Motorcortex, in zerebelliren und im zinguldren Motorareal mit
zunehmender Tipprate zunahm. Im non-dominanten primiren Motorkortex war
eine relativ groBBere Aktivierung notig um vergleichbare Tippraten zu erzeugen.
Dies wurde als Ausdruck einer suboptimalen motorischen Kontrolle in der non-
dominanten im Vergleich zur dominanten Hemisphdre gewertet (Lutz et al.,
2005). Swinnen et al. untersuchten die Kontrolle bimanueller Bewegungen
(Swinnen, Jardin, & Meulenbroek, 1996). Sie lieen ihre Probanden synchron
Kreise mit beiden Hénden zeichnen. Die Bewegungen wurden von einem
digitalen Graphiktablett aufgezeichnet. Sie konnten beobachten, dass die
Bewegungen nicht exakt zeitgleich, sondern mit einem kurzen Zeitabstand
initiiert wurden. Im Gegensatz zu den Ergebnissen von Johansson et al. fiihrte in
dieser Studie die dominante Hand die non-dominante (Johansson et al., 2006;
Swinnen et al., 1996). Dieser Effekt lie3 sich bei der Mehrzahl der Rechtshander
— nicht aber der Linkshédnder- feststellen. Wenn die Probanden aufgefordert
wurden mehr Aufmerksamkeit auf die dominante oder non-dominante Hand zu
richten, so lieB sich dieser Zeitabstand verldngern bzw. verkiirzen (Swinnen et al.,
1996). Auch Viviani et al. befassten sich mit der kortikalen Kontrolle bimanueller
Bewegungen von Links- und Rechtshidndern (Viviani, Perani, Grassi, Bettinardi,
& Fazio, 1998). Sie fiihrten PET-Messungen durch und lieBen ihre Probanden
beide Unterarme rhythmisch und symmetrisch rotieren. Die dominante Hand
filhrte zeitlich vor der non-dominanten um 25 msec, unabhingig von der

Bewegungsgeschwindigkeit. Die Rechtshinder zeigten mehr Aktivitit im linken
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primdren motorischen Kortex sowie im linken prdmotorischen Kortex als in den
gleichen Arealen der rechten Hemisphdre. Die Linkshénder zeigten ein

spiegelbildliches Aktivierungsmuster (Viviani et al., 1998).

Das Henne-Ei-Problem der Studien zur Hemisphirendominanz der

menschlichen Handmotorik

Alle unter 1.4. beschriebenen funktionellen Studien zur Hemisphirendominanz
der Handmotorik lassen die folgende Frage unbeantwortet: Sind die gefundenen
kortikale Aktivierungsmuster Ursache oder Folge der Héndigkeit? Diese Studien
stellen eine Momentaufnahme der mit Handbewegung assoziierten kortikalen
Aktivierung dar, sie machen aber keine Aussage dariiber, ob diese Aktivierung
ein Trainingseffekt von jahrzehntelangem bevorzugtem Gebrauch der
dominanten Hand ist oder ob die angeborene Hindigkeit zu diesem
Bewegungsmuster gefiihrt hat. Die Frage nach der Kausalitit von kortikaler
Aktivierung bleibt bislang ungelost.

Hier bieten Studien an umgelernten Linkshindern eine Moglichkeit tiefere
Einblicke in die neuronalen Korrelate menschlicher Handmotorik zu erhalten.
Umgelernte Linkshédnder sind Linkshénder, denen Aufgrund gesellschaftlicher
Normen von klein auf der Gebrauch der rechten Hand antrainiert wurde. Sie
haben mit der rechten Hand schreiben gelernt und haben — je nach Ausmal} des
sozialen Drucks- oft auch weitere unimanuelle Fertigkeiten mit der rechten
anstatt mit ihrer dominanten linken Hand erlernt. Die Lateralititsquotienten (nach
Oldfield) von umgelernten Linkshindern weisen ein entsprechend weites
Spektrum auf. Durch die jahrelange Ubung gibt es keinen offensichtlichen
Unterschied zwischen der Schreibleistung der umgelernten Linkshdnder und
Rechtshdndern (Siebner et al. 2002). Wihrend umgeschulte Linkshénder ihr
Leben lang mit der rechten Hand schreiben, fiihren sie manuelle Tatigkeiten, die
weniger der sozialen Kontrolle unterliegen, teilweise weiterhin mit der linken
Hand aus. Diese, durch Umwelteinfliisse modifizierte aber nicht invertierte,
Auspriagung der vorbestehenden Linkshdndigkeit macht umgelernte Linkshénder
zu einem sehr interessanten ,,Modell* fiir die Handigkeitsforschung. In diesem
»Modell“ entsprich die angeborene Handdominanz nicht der hauptséchlich

verwendeten Hand. Der Vergleich von neuronal-funktioneller Repriasentation von
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umgelernten Linkshédndern mit der von konsistenten Linkshidndern kann daher
Aufschluss iiber die angeborenen und anerzogenen Aspekte von Héndigkeit
geben. Siebner et al. Setzten die Positronen-Emissions-Tomographie (PET) ein,
um bei umgeschulten Linkshdndern und konsistenten Rechtshindern den
normalisierten regionalen zerebralen Blutfluss im Gehirn wéhrend einer mit der
rechten Hand durchgefiihrten Schreibaufgabe mit linkshédndigem Schreiben zu
vergleichen. In dieser Studie zeigen umgeschulte Linkshinder eine relative
Steigerung der schreibabhingigen Aktivitit im lateralen prdmotorischen Kortex,
sowie im inferioren parietalen und temporalen Kortex der rechten dominanten

Hemisphére. Ein entsprechendes Muster fand sich bei den konsistenten

Consistent -4
right-handers /-
(n=11)

Converted
left-handers
(n=11)

Consistent "W :
left-handers /o m
(n=6)

Abbildung 3 In dieser Abbildung sind Areale, die beim Vergleich zwischen den
Gruppen einen signifikant (p<0.001, unkorrigiert) erhohten Blutfluss aufwiesen, als
schwarze Areale auf einem Hirnschema in saggitaler, axialer und coronaler Ansicht
abgebildet. In der oberen Reihe ist die relative Zunahme des normalisierten lokalen
zerebralen Blutflusses von Rechtshindern wihrend des Schreibens mit der rechten
Hand abgebildet. Die mittlere Reihe bildet die relative Zunahme des lokalen
zerebralen Blutflusses von umgelernten Linkshdndern ab, die mit der rechten Hand
schreiben und die untere Reihe zeigt uns die relative Zunahme des lokalen
zerebralen Blutflusses von Linkshdndern, die mit der linken Hand schreiben. Quelle:
Siebner et al. 2002, mit freundlicher Genehmigung des Verlages.
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Linkshéndern in deren dominanter rechten Hemisphare. Des Weiteren korreliert
bei den umgelernten Linkshidndern die schreibspezifische Aktivitdt im rechten
rostralen SMA und dem rechten inferioren Parietallappen mit dem individuellen
Grad der Linkshiandigkeit (wie ihn der individuellen LQ représentiert) (Siebner et
al., 2002). Obwohl diese Studie deutliche Unterschiede in den
schreibspezifischen Aktivierungsmustern von umgeschulten Linkshédndern und
konsistenten Rechtshindern zeigt, ldsst sie keine Riickschliisse zu, in wie weit
sich diese Verdnderungen auch auf andere Tétigkeiten generalisieren lassen.
Zudem konnen die konsistenten Rechtshinder, die konsistenten Linkshdnder und
die umgeschulten Linkshédnder aufgrund des verwendeten Paradigmas (Schreiben

wihrend einer PET-Messung) nicht direkt verglichen werden.

Fragestellung

Die Ergebnisse der Studie von Siebner et al. (Siebner et al., 2002) motivierten die
vorliegende Untersuchung. Sie fithrten uns zu der erweiterten Fragestellung, in
wie weit die frilhe Umschulung auf die rechte Hand eine allgemeine Verdnderung
der funktionellen neuronalen Reprisentation von Bewegungen, also eine
Reorganisation des motorischen Systems, bewirkt. Wenn eine Reorganisation des
motorischen Systems stattfindet, so sollte sich dies auch in anderen manuellen
Tétigkeiten zeigen, die nicht Bestandteil der Umschulung waren. Daher wihlten
wir auch in dieser Studie als manuelle Tétigkeit einfache Tastendriicke, die in
Reaktion auf visuelle Stimuli durchgefiihrt werden. In unserer Studie konnen so

alle drei Handigkeitsgruppen direkt miteinander verglichen werden.

Ausgehend von der bereits publizierten Studie von Siebner et al. (Siebner et al.
2002) wurde ein fMRT Experiment konzipiert, um zu untersuchen, in wie weit
eine friilhe Umschulung von Linkshdndern auf die rechte Hand einen
effektorunabhidngigen Einfluss auf kortikale motorische Reprisentationen
einfacher Fingerbewegungen im erwachsenen Gehirn hat. Wir priiften daher drei

alternativ mogliche Hypothesen:

(1) Die kortikale Motorkontrolle kann durch Umschulung erfolgreich auf die

urspriinglich non-dominante Hemisphdre verlagert werden, es gibt keine
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signifikanten ~ Unterschiede in der bewegungsspezifischen neuronalen

Reprisentation von Rechtshdndern und umgeschulten Linkshiandern.

(2) Die kortikale Motorkontrolle kann nur teilweise verschoben werden, es findet
daher nur eine partielle Verschiebung von rechtshemisphérischen

Aktivierungsmustern in die nicht-dominante linke Hemisphére statt.

(3) Die Handpriferenz ist bei Linkshindern fest in motorischen Kortexarealen
der rechten dominanten Hemisphdre verankert. Der Versuch die Handigkeit
umzuschulen  bleibt daher auf kortikaler Ebene  frustran:  Die
rechtshemisphdrischen motorischen Repridsentationen bleiben dominant oder
diese Dominanz wird sogar noch durch die ,,Herausforderung* des Umschulens

verstarkt.

Wenn eine sensomotorische Reorganisation bei umgeschulten Linkshdndern die
neuronale Reprisentation von einfachen Fingerbewegungen in die linke nicht-
dominante Hemisphédre verschiebt, sollte das individuelle Ausmall einer
nerfolgreichen®  Umschulung bzw. der daraus resultierende Grad an
Rechtshindigkeit mit der aufgabenspezifischen neuronalen Aktivitit im
motorischen Cortex der nicht-dominanten linken GroBhirnhemisphére

korrelieren.
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2 Material und Methoden

2.1 Probanden

Alle Probanden dieser

Studie fiillten einen Schreiben
Fragebogen zur | EEEETI Zeichnen
motorischen [ ENE \Verfen
Entwicklung und [ W Schere verwenden
Handpriferenz aus

Zahnbirste

(nach Dr. J. B. Sattler
Miinchen (1999) und |
M. Annett (Annett, |

EJ Streicholz anzinden

Messer, ohne Gabel

1970). In  diesem | Besen, obere Hand

Fragebogen waren | | Léffel

auch die Parameter des

| Fe Schachtel 6ffnen

Edinburgh- links e peide [ rechts
Héandigkeitsfragebogen
(Oldfield, 1971)

enthalten, so konnte flir Abbildung 4 Ergebnisse aus den Fragebogen der 16

jeden Probanden ein  umgeschulten Linkshdnder

Lateralitdtsquotient

errechnet werden.

Die Probanden wurden iiber Aushidnge im Stadtteil Hamburg-Eppendorf, der

Universitdt Hamburg und mit Hilfe des Vereins: Erste deutschen Beratungs- und

Informationsstelle fiir Linkshidnder und umgeschulte Linkshander e.V. rekrutiert.

Die Einschlusskriterien fiir diese Studie waren folgende:

e Normale motorische Entwicklung im Kindesalter gesichert {iiber den

Fragebogen zur motorischen Entwicklung und Handpréferenz s.o.

e Keine langere Immobilisation (langer als 2 Wochen) des Armes in der
Vorgeschichte.

¢ Keine Hinweise fiir das Vorliegen einer neurologischen Grunderkrankung
insbesondere einer perinatalen hypoxischen Hirnschiddigung.

¢ Keine Kontraindikationen fiir eine MR-Untersuchung

e Keine Einnahme zentralwirksamer Medikamente
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2.2

2.3

Im Einzelnen setzten sich die Probandengruppen folgendermallen zusammen:

e 16 umgeschulte Linkshénder (24-47 Jahre alt, 7 Frauen, 9 Ménner).

¢ 16 konsistente Linkshidnder mit einem Lateralititsquotienten von <-60, die
ausschlieBlich mit der linken Hand schreiben (25-56 Jahre alt, 6 Frauen, 10
Minner).

¢ 16 konsistente Rechtshinder mit einem Lateralitidtsquotienten von >60 (24-57

Jahre alt, 6 Frauen, 10 Ménner).

Umgeschulte Linkshdnder mussten sich klar daran erinnern, dass sie in der
Schule und/oder von den Eltern, entgegen ihrer Neigung, zum Schreiben mit der
rechten Hand angehalten wurden. Es wurden nur Probanden eingeschlossen, die
in der zusitzlichen strukturellen Aufnahme ihres Gehirns, keine strukturellen
Auffilligkeiten zeigten. Die Gruppen der Links- und Rechtshinder entsprachen
sich in Alter und Geschlecht mit der Gruppe der umgeschulten Linkshénder.

fMRT- technische Daten

Fiir diese Studie wurde das 3-Tesla System TRIO der Firma Siemens aus
Erlangen mit einer Standard-Kopfspule verwendet. Sequenz: transversale Epi-
Sequenz, TR 2,12s, TE 25ms, 37 Schichten a 3mm ohne Liicke (engl. Gap), Flip
Angle 70°. Wéhrend der Untersuchen zur Darstellung der Symbole verwendete
Présentationssoftware: Presentation Software-Paket Version 9.20, verfiigbar unter

www.neurobs.com.

Symbol-Wéhlaufgabe im MRT

Die Versuchsteilnehmer sollten in Abhédngigkeit von einem visuellen Stimulus
entweder ein Tastendruck mit dem linken, dem rechten, beiden oder keinem der
Zeigefinger durchfiihren. Die visuellen Stimuli wurden in randomisierter Folge
fiir 1s gezeigt und durch variable Ruhepausen mit einer Dauer von 1-1,3s
getrennt. Die Probanden sahen dazu eine Prédsentation iiber einen Beamer auf
einer Projektionsscheibe und es wurde ihnen eine Box mit Tasten in beide Hande
gegeben. Es wurden symmetrische Stimuli gewdhlt, die im Zentrum des

Blickfeldes gezeigt wurden, rdumliche Aspekte sollten so reduziert werden. Zu
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Beginn jeder Messung wurde eine Zuordnung beziiglich der Reaktion der
Probanden auf vier festgelegte Symbole definiert (siche Abb. 4). Es wurde fiir
jeden Probanden eine individuelle Zuordnung des jeweiligen Symbols zu einem
Tastendruck, mit dem rechten, linken, beiden oder mit keinem Zeigefingern,
gewihlt. Die Probanden bekamen dann die Moglichkeit die Reaktion auf diese
Symbole 3-5 min an einem Demoprogramm aullerhalb des MRT zu iiben, bis sie

die Stimulus-Antwort sicher beherrschten.

Diese Priasentation wurde synchron mit dem Start der Epi-Messung gestartet.
Die Presentation Software gibt nach der Messung ein Logfile aus, das auflistet,
welches Symbol zu welchem Zeitpunkt gezeigt wurde und wie der Proband

beziiglich Reaktionszeit und Tastendruck darauf reagierte.

Das Design entsprach einem 'Event-Related Design', die gesamte Messung

dauerte insgesamt 10 min.
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Der Untersuchungsablauf sah folgendermaf3en aus:

Zbhis23s

Abbildung 5 Beispiel des Untersuchungsablaufes: jeder Durchlauf begann mit
dem Erscheinen eines der vier unterschiedlichen Symbole fiir 1 Sekunde, danach
wurde der Bildschirm dunkelgrau. Jedes dieser Symbole wurde entweder mit
einem Tastendruck des rechten, linken, beiden oder keinem Zeigefinger
beantwortet. Die Probanden sollten so schnell wie moglich auf die
Aktionsbedingungen reagieren und bei dem Symbol, das mit keinem der
Zeigefinger beantwortet werden sollte, keine Bewegung durchfiihren. Die Zeit
zwischen der Prdsentation der einzelnen Symbole schwankte zwischen 2,0 und 2,3
s. Die Zuordnung von Symbol zu Reaktion wurde fiir jeden Probanden individuell

festgelegt
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MRT Scanner
Leinwand

Buttonbox

Frojektor

Abbildung 6 Versuchsaufbau. Der Proband liegt im MRT (hier aufgeschnitten
dargestellt), sein Kopf ist in der Kopfspule. Er hat eine Buttonbox in der Hand.
Auf der Kopfspule ist ein Spiegel montiert, der es dem Probanden erlaubt die
Projektion auf der Leinwand hinter dem MRT zu sehen.
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2.4 Auswertung der fMRT-Aufnahmen mit SPM

2.4.1

Die mit der fMRT erhobenen Daten konnen nun mit Hilfe von spezieller
Software ausgewertet werden. Wir verwendeten hierfiir SPM2 (Statistical

Parametric Mapping, http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/). SPM ist eine Software

zur statistischen Auswertung von funktionellen Bildern des Gehirns (fMRT, PET
und SPECT). Mit dieser Software konnen Hypothesen zur Aktivitit des Gehirns
bei verschiedenen Aufgaben Ttberpriift werden (Friston, Frith, Liddle, &
Frackowiak, 1991; Friston et al., 1990). Die funktionellen Bilddaten miissen zur

weiteren statistischen Auswertung zuerst jedoch vorverarbeitet werden.

Vorverarbeitung

Bewegungskorrektur, Realignment

Das SPM-Modul zur Bewegungskorrektur gleichte Kopfbewegungen des
Probanden aus. SPM verwendete die erste Aufnahme, um alle spéter gemessenen
Volumina durch eine 6-Parameter Transformation (Translation und Rotation um
die x, y, und z Achsen) in rdumliche Deckung zu bringen. Der Algorithmus,
welcher zur Bewegungskorrektur von SPM genutzt wurde, verwendete hierzu die

Grauwerte der Bilder.

Réumliche Normalisierung

Um die Gehirne, trotz interindividueller Unterschiede, beziiglich der Volumina
vergleichbar zu machen, wurde das individuelle Gehirn an ein vorgegebenes
Normalgehirn angeglichen. Dazu wurden affine (Rotation, Translation, Zooms
und Shears) und nicht-affine Transformationen verwendet. Dieses Normalgehirn
wurde aus den Daten cines Normalkollektivs errechnet, das am Montreal
Neurological Institute (MNI) gescannt wurde und aus gesunden erwachsenen
Probanden bestand (A. Evans, Collins, Brown, Kelly, & Peters, 1993). Gleiche
anatomische Areale der verschiedenen Probanden wurden so mit den gleichen

stereotaktischen Koordinaten bezeichnet.
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2.4.2

Glittung

Im Anschluss an Bewegungskorrektur und rdumliche Normalisierung wurden die
Datensitze geglattet. Dieser Prozess bewirkte (1) eine bessere Kontrastierung
relevanter Blutflusssignale gegeniiber zufdlligem Rauschen, (2) eine weitere
Verringerung interindividuelle anatomische Unterschiede, und (3) eine

Normalverteilung der Bilddaten (Veltman, Hutton, Ashburner, & Henson, 2001).

Erstellen einer Designmatrix und Parameterschitzung

Nach der Vorverarbeitung wurde nach Unterschieden im regionalen bold-Signal
wihrend der Ruhephase vs. der Experimentalaufgabe gesucht. Hierzu wurde eine
Designmatrix erstellt, welche die Verdnderungen im Blutfluss modelliert. Bei der
SPM Analyse handelt es sich um eine voxelbasierte Analyse. Das heif3t fiir jeden
Bilddatenpunkt (Voxel) wird der statistische Vergleich durchgefiihrt. Diese
univariate Analyse geht somit mit multiplen Vergleichen einher, fiir die bei der
Signifikanzsetzung korrigiert werden muss.

First Level und Second Level Analyse

Bei First Level Analysen konnen nur Aussagen zu den typischen Charakteristika
der einzelnen betrachteten Probanden gemacht werden, es wird nur die Varianz
innerhalb jeder einzelnen Person beriicksichtigt (engl.: within subject variance).
Es konnen Unterschiede im Blutfluss eines Probanden zwischen den
Bedingungen festgestellt werden. First-Level Analysen mit SPM basieren auf der
Annahme des allgemeinen linearen Modells und verwendet eine multiple
Regressionsanalyse (Veltman et al., 2001). Das allgemeine lineare Modell
bezeichnet ein Vorgehen, bei dem die Reaktionen bzw. Antworten eines Systems
auf einen definierten Stimulus als linearer Zusammenhang modelliert wird. Man
zieht also aus einem gegebenen Stimulus und der Stimulus-assoziierten BOLD-
Antwort Riickschliisse auf die regionale funktionale Aktivierung des Gehirns.
Um nicht nur Schliisse iiber den gemessenen Probanden, sondern die
Gesamtpopulation welcher dieser entstammt zu ziehen, wurde eine Second Level
Analyse bzw. Random Effekt Analyse durchgefiihrt. In diese Analyse wurden
sowohl Faktoren innerhalb des Subjektes (engl. within subject factors) als auch
Zwischen-Subjekt-Faktoren modelliert (engl. between subject factors). Die
Random  Effekts  Analyse  bediente sich der  voxelspezifischen

Regressionskoeffizienten der in der First-Level Analyse berechneten Kontraste
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und verwendet diese in T-Tests oder Varianz Analysen (ANOVAs), um ihren

Eftekt iiber die Gruppe zu berechnen.

Daten Analyse

Bilder Serie Kernel Diesign Matrix Statistisch-parametrische Karte
LA W 1E '.I:-'n‘-.'._* . 7 .
Allgemeines lineares
Bmegung&km&ktur Glattung Mosdel
o - k- Statistische L Gaussche
Marmalisierung A& T Interferenz Feldtheaorie
WL
Maske Y \,-: '_- !
Parameter
Schatzung

Abbildung 7 Schematische Darstellung der Vorgehensweise von SPM
(Abgedndert, Original unter http.//www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/help)

2.5 Schriftspuranalyse
Wir fithrten auflerhalb des MR-Scanners eine Untersuchung der Handschrift der

Probanden durch. Hierzu erfolgte die digitale Aufzeichnung der Schrift- und/oder
Zeichenspur mit Hilfe des WACOM-Schreibtablett. Die Auswertung erfolgte mit
Hilfe der Software CS (MedCom, Miinchen). Das Programm zerlegte die
aufgezeichnete Schreibspur in Auf- und Abstriche. Es reduzierte somit die
Schreibspur also auf die vertikale Komponente der Schrift. Ein Segment wurde
als Auf- bzw. Abstrich definiert, wenn die vertikale Geschwindigkeit am Anfang
und am Ende Null war und es mindestens einen Geschwindigkeitspeak besal.

Die Mindestdauer eines Auf- oder Abstrichs wurde mit 50ms definiert, die
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2.5.1

252

Amplitude musste grofer als 0.5mm sein. Das Programm erfasste aulerdem die
Frequenz der Auf- und Abstriche. Fiir jeden Auf- und Abstrich wurden weitere
kinematische Kennwerte, wie die mittlere vertikale Strichlinge oder die Anzahl
der Umkehrungen im Geschwindigkeitsprofil (Numbers of Inversions in
Velocity, NIV) errechnet. Der Grad der Automatisierung einer Schreibbewegung
nimmt mit zunehmender Dauer eines Segmentes und steigenden
Geschwindigkeitswechselzahlen ab, die Bedeutung des sensorischen Feedbacks
aus der schreibenden Hand nimmt zu (Marquardt & Mai, 1994). Vergleicht man
die kinematische Leistung, die mit den Hdnden bei Bewegungen erzielt wurden,
so kann man aus ihnen Riickschliisse zichen welche Hand besser trainiert war, da
die Schrift dieser mit einem hoheren Automatisierungsgrad durchgefiihrt wurde.
Die Frequenz der Auf- und Abstriche ist ein gut etablierter Marker fiir den Grad
der Automatisierung der Schrift (Marquardt & Mai, 1994) und wurde in der
vorliegenden Arbeit zur objektiven Einschédtzung der Schreibleistung verwendet.
Je besser die verwendete Hand trainiert ist desto hoher die Frequenz der Auf- und

Abstriche.

Schriftspuranalyse mit WACOM und CS - technische Daten und

Einstellungen

Die Schriftspur wurde auf einem digitalen Schreibtablett (WACOM Digitizer
UD-1212-R, Wacom, Wacom Co Ltd.) mit Hilfe der Software CS (Versionl.10,
MedCom, Miinchen) binér digital aufgezeichnet. Die Schriftspur wurde mit der
CS Software hinsichtlich der Schreibkinematik ausgewertet, zuvor fiihrte das
Programm CS eine Kernschiatzung (v+4) durch. Dies verbesserte das Signal-zu-
Rausch-Verhiltnis. Resultierende Genauigkeiten nach der Gldttung durch
Kernschitzung waren, bei der durch das Gerdt gegebenen Auflosung, £4 mm/s

fiir die Geschwindigkeit und +120 mm/s fiir die Beschleunigung.

Durchfiihrung des Schreibtablett-Experiments

Dieses Experiment wurde vor der fMRT Untersuchung durchgefiihrt und diente
dem Nachweis, dass umgeschulte Linkshidnder genauso automatisiert schreiben
wie Rechtshinder. Zudem diente es der Erfassung der individuellen
Schreibleistung. Wir lieBen die Probanden 3 Sekunden lang ,,11* in Schreibschrift
auf einem digitalisierten Schreibtablett schreiben und werteten aus diesen

Aufnahmen die Frequenz der Auf- und Abwirtsbewegung aus. Diese Aufgabe
43



stellt einen gut etablierten Marker dar, der den Automatisierungsgrad und die
motorische Geschicklichkeit bei einer Bewegung darstellt. Alle Probanden
wurden gebeten diese Aufgabe zuerst mit der rechten und dann mit der linken

Hand durchzufiihren.
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3 Statistische Analysen

3.1.1

3.1.2

Statistische Analyse der Schreibdaten

Die Schreibspuren wurden mit dem unter 2.5 erlduterten Softwareprogramm CS
hinsichtlich der Frequenz der Auf- und Abstriche analysiert. Automatisiertes
Schreiben zeichnet sich durch Frequenzen iiber 3 Hz aus, wéhrend sich
kontrolliertes Schreiben durch Frequenzen < 3 Hz auszeichnet (Siebner et al.
2001). Wir errechneten zunichst einen Schreibquotienten aus der Frequenz der
Auf- und Abstriche: [Frequenz rechts]/[Frequenz links]. Werte liber 1 zeigen also
schnelleres Schreiben mit rechts verglichen mit links an. Liegt der Wert um 1, so
wird mit beiden Hénden gleich schnell geschrieben, wiahrend Werte unter 1
schnelleres Schreiben mit der linken Hand verglichen mit der rechten Hand
anzeigen. Dieser Rechts-Links-Quotient diente als abhingige Variable fiir die
statistische Analyse der Schriftspur. Zur statistischen Auswertung der Auf- und
Abstrichfrequenzen wurde eine zweifaktorielle Analyse der Varianz (ANOVA)
durchgefiihrt. Die Frequenz der Auf- und Abstriche stellte die abhéngige Variable
dar, die unabhdngigen Variablen waren die verwendete Hand (2 Stufen: rechts
und links) und die Héandigkeit (3 Stufen: Rechtshinder, Linkshdnder und
umgeschulte Linkshénder). Bei signifikanten F-Testergebnissen wurde der
Scheffé -Test verwendet um post-hoc die Werte paarweise miteinander zu
vergleichen. Fiir diese Berechnungen wurde das Programm SPSS 11.0

verwendet. Das Signifikanzniveau wurde auf 0<0.05 festgelegt.

Statistische Analyse der Verhaltensdaten

Auch die Reaktionszeiten wédhrend der fMRT Messung wurden mit dem
Programm SPSS 11.0 ausgewertet, wir fiihrten auch hier eine zweifaktorielle
Analyse der Varianz (ANOVA) durch. Dabei stellte die Reaktionszeit aus der
Symbolwéhlaufgabe die abhédngige Variable dar. Als unabhédngige Variablen
wurden die verwendete Hand (zwei Ebenen: rechts und links) und die Héndigkeit
eingesetzt (3 Ebenen: Rechtshinder, Linkshidnder und umgeschulte Linkshédnder).
Bei signifikanten F-Testergebnissen wurden auch hier post-hoc paarweise
Vergleiche unter Verwendung des Scheffé-Tests durchgefiihrt. Das
Signifikanzniveau ~ wurde auf p<0.05  festgelegt.  Beziiglich  der
Symbolwidhlaufgabe werteten wir auch aus, wie oft die Probanden bei der
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3.13

3.1.3.1

bilateralen Aufgabe zuerst mit dem rechten oder dem linken Finger reagierten.
Bei der bilateralen Aufgabe wurde die Zeit bis zum ersten Fingerdruck als
Reaktionszeit gewertet. In allen Analysen wurden nur richtige Reaktionen auf die
Stimuli verwendet. Des Weiteren fanden non-parametrische Tests wie der
Kruskal-Wallis-Test Verwendung, um das Geschlecht der Probanden, Anteile der
korrekten Reaktionen und Anteil der frilheren Reaktion mit der jeweils
dominanten Hand bei der bilateralen Aufgabe zu vergleichen. Das
Signifikanzniveau wurde mit p<0.05 festgelegt. Die parametrischen Daten aus
den ANOVAs sind als Mittelwert und die Ergebnisse aus den non-parametrischen
Daten (Geschlecht, Prozentanteil des richtigen Tastendriickens etc.) sind als

Median angegeben.

Statistische Analyse der Bilddateien mit SPM

Zur Auswertung dieser Studie wurde SPM2 verwendet, es ist unter

http://www.fil.ion.ucl.ac.uk/spm/  verfiigbar. Die = Aufnahmen  wurden

vorverarbeitet, es wurde eine Bewegungskorrektur, eine rdumliche

Normalisierung und eine Gléattung durchgefiihrt (Beschreibung siehe 2.3).

Vergleich effektorunabhingiger Areale zwischen den Gruppen

First Level Analyse (Individuelle Analyse)

Fir jeden Probanden wurde ein First-Level Modell erstellt. Die
aufgabenabhingige Anderung des BOLD-Signals wurde in jedem Voxel
geschitzt, indem der Beginn jedes Versuchs als ,.stick“-Funktion modelliert
wurde. Diese wurde mit einer himodynamische Antwortkurve gefaltet. Jede der
Bewegungsaufgaben (rechte, linke, beide oder keine Taste) und inkorrekte
Antworten wurde als separate Regressoren behandelt (sieche Abb. §8). Um durch
Bewegungen der Probanden verursachte Signalinderungen zu modellieren und so
die aufgabenspezifische Varianz genauer aufzukldren, wurden zusitzlich 6
Bewegungsparameter in die Analyse aufgenommen: Die
Translationsbewegungen in drei Ebenen sowie Rotation um drei Achsen. Alle
Effekte wurden anhand von linearen Kontrasten der Regressoren getestet

(Multiple Regressionsanalyse). Basierend auf der Parameterschitzung fiir jeden
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Regressor wurden {iber die definierten linearen Kontraste statistische

parametrische Aktivititskarten erstellt.

Designmatrix

linke Hand

keine Hand

Korrektur TransZ
Korrektur RotX
Korrektur RotY
Korrektur RotZ
Konstante

Fehler
Korrektur TransxX

beide Hande
Korrektur TransY

2
]
I
@
E
&
e

Einzelne Bilder

Parameter

Abbildung 8 vereinfachte Designmatrix des multiplen Regressionsmodells fiir
einen Probanden. Jede Spalte entspricht einer Bedingung (z.B. rechter
Zeigefingerdruck) und jede Zeile einer kompletten Aufnahme des Gehirns.
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Second Level Analyse (Gruppenanalyse)

Um die Varianz innerhalb und zwischen den Gruppen vergleichen zu koénnen,
wurde eine Second-Level-Analyse durchgefiihrt, bei der die Probanden als
unabhingige Variable modelliert wurden.

Wir haben zundchst Areale definiert, die gruppenspezifisch wéihrend den
einzelnen Bewegungen aktiv waren. Dazu haben wir jeweils eine einfaktorielle
ANOVA fiir jede der drei Bewegungsaufgaben (also eine fiir rechten, linken und
beidhéndigen Druck) durchgefiihrt, um so die Regressionskoeffizienten (Betas)
der einzelnen Probanden statistisch miteinander zu vergleichen. Die geschitzte
Hirnaktivitit aus der First-Level-Analyse stellte also die abhidngige Variable dar
und die unabhingige Variable war jeweils eine der drei Handigkeitsgruppen (3
Ebenen: Rechtshinder, Linkshinder und umgeschulte Linkshidnder). Diese
ANOVAs wurden Voxel fiir Voxel durchgefithrt. Wir konnten so die

gruppenspezifisch aktiven Areale fiir jede der drei Bewegungstypen definieren.

Unser Hauptinteresse bestand darin, die Areale, die unabhéngig vom Effektor
(also von der ausfiihrenden Hand) Aktivitdt zeigten, zwischen den Gruppen zu
vergleichen. Zu diesem Zweck fiihrten wir fiir jede der drei Bewegungsaufgaben
eine schrittweise Maskierung durch. Diese Prozedur erlaubte es uns, nur Areale
zu definieren, die konsistent bei jeder Schreibbewegung aktiv waren. Es wurden
alle moglichen Reihenfolgen fiir die Maskierung ausprobiert und dann die
Ergebnisse aus dem Maskierungsvorgang berichtet, der den niedrigsten T-Wert
ergab. Wir haben also beispielsweise Areale, die sowohl wiahrend linker
Fingerbewegung als auch wihrend rechter Fingerbewegung aktiv waren, als
Suchmaske fiir Aktivitdt wihrend bilateraler Bewegung verwendet. Alle anderen
Reihenfolgen (also Areale die wihrend rechter und bilateraler Aktivitit aktiv
waren als Maske fiir die Aktivitdt der linken Bewegung etc.) wurden ebenfalls
ausprobiert. Es wurde das false discovery rate (FDR) Korrektionsverfahren von
SPM2 innerhalb der Maske verwendet, um fiir multiple Tests zu korrigieren. Die
gefundenen, gruppenspezifisch effektorunabhingig aktiven Areale konnten dann

zwischen den Gruppen verglichen werden.

Die stereotaktischen Koordinaten der Spitzenaktivierung in den gefunden

Arealen wurden im MNI System angegeben.
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3.1.4 Korrelation der aktiven Areale mit dem Grad der Héindigkeit

Wir filihrten weitere Analysen durch, um zu untersuchen in welchen, Arealen das
Ausmal der Aktivitdt mit dem Grad der Rechtshéndigkeit korreliert. Im Fall der
umgeschulten Linkshénder entspricht der Grad der Rechtshdndigkeit dem Grad
der Umschulung. Wir verwendeten sowohl den jeweiligen Punktwert aus dem
Edinburgh Fragebogen als auch Schreibquotienten aus der Schriftspuranalyse
(sieche 3.1). Hierzu wurde Voxel fiir Voxel eine in SPM integrierte
Regressionsanalyse durchgefiihrt. Die jeweiligen Punktwerte aus dem Edinburgh
Score und die Frequenzen aus dem Schreibversuch stellten die unabhingigen
Variablen dar, die abhingige Variable war die jeweilige aufgabenspezifische
Anderung des BOLD-Signals. Uns interessierten auch hier in erster Linie
effektorunabhingige Areale, die in allen drei Bewegungen erhohte Aktivitit
aufwiesen. Wir fiihrten daher wieder eine schrittweise Maskierung durch.
Zunidchst wurde ein einfaches Modell fiir die Korrelation von
Verhaltensparametern (also Edinburgh Punktwert und Schreibquotient) mit jeder
Bewegung geschitzt. Voxel die sich in beiden unilateralen Bewegungen, unter
der Verwendung eines Schwellenwertes von p<0.01 (unkorrigiert), als aktiv
gezeigt hatten, wurden in eine bindre Maske iibernommen. Die in der Maske
definierten Regionen definierten die zu untersuchenden Areale fiir die bilaterale

Bewegung.
In der Gruppe der Links- und Rechtshinder zeigte die Verteilung des

Linkshénderquotienten aus dem Edinburgh-Fragebogen (ED) einen starken

Deckeneffekt, da fast alle Rechtshinder einen ED von +100 hatten.
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4 Ergebnisse

4.1 Ergebnisse aus den Verhaltensdaten wéhrend der
Reaktionsaufgabe
Es bestanden keine signifikanten Alters- oder Geschlechtsunterschiede zwischen

den Gruppen. Die Rate der Falschantworten in der Symbolwéhlaufgabe lag unter
1% in allen Gruppen, der Versuch wurde subjektiv von allen Probanden als sehr
einfach empfunden. Es gab weder

Unterschiede bei den richtigen

Antworten noch unterschieden sich g cre
die Gruppen darin, ob bei der = T 1T
bilateralen Aufgabe zuerst mit dem E?D 01 s il v
rechten oder linken Zeigefinger _g” il oY L I\
reagiert wurde. '%E 00 @ A
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Die ANOVA der Reaktionszeiten o - =

5004 —

zeigte, dass bilaterale Reaktionen E

i
langer dauerten als rechtshdndige, $ P ks beide
der Haupteffekt war also die oc Hand Hand Hande

EinflussgroBe Abbildung 9 Reaktionsgeschwindigkeiten

,Bewegungsaufgabe“, F(1.78, von Rechtshdindern (Kreis), Linkshdndern

_ B (aufrechtes Dreieck) und umgeschulten
80.13) = 1397, p = <0.001. Linkshéndern (umgekehrtes Dreieck) auf
Zusitzlich zeigte sich, dass die die gezeigten visuellen Stimuli.

aufgabenabhéngigen mittleren

Reaktionszeiten sich je nach Hiandigkeit unterschieden; F(3.56, 80.13) = 3.13, p
= (.02. Dies war am ehesten durch kiirzere Reaktionszeiten der Linkshdnder mit
der linken Hand bedingt. Die anschlieBenden post-hoc-Tests zeigten jedoch keine
signifikanten Unterschiede der mittleren Reaktionszeiten zwischen umgeschulten

Linkshéndern und den konsistenten Links- oder Rechtshindern (siche Abb. 9).
4.2 Ergebnisse aus den Schreibdaten

Die ANOVA, in der die Schreibfrequenz als abhidngige Variable verwendet
wurde, zeigte einen Haupteffekt fiir den Faktor Hand, F(1,45) = 6.20, P = 0.017.
Wir fanden eine Abhéngigkeit der Leistung der Hand von der Héndigkeit der

Testperson, F(2,45) = 175.42, p = 0.001. Der Scheffé-Test zeigte signifikante
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Unterschiede in der Frequenz der Auf- und Abstriche zwischen den Linkshidndern
und den beiden anderen Gruppen. Die Schreibspuren der Rechtshidnder und der
umgeschulten Linkshénder hingegen zeigten keinen signifikanten Unterschied
hinsichtlich der Frequenz (sieche Abb. 10B). Die Linkshidnder wiesen beim
Schreiben mit ihrer dominanten Hand hohere Frequenzen auf, wéhrend die
umgeschulten Linkshdnder und Rechtshdnder mit ihrer rechten Hand eine hohere

Schreibfrequenz aufwiesen.
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Abbildung 10: (A) Optische Unterschiede im Schriftbild der Rechtshdnder,
Linkshdnder und umgeschulten Linkshdnder. (B) Statistische Unterschiede in der
Schreibfrequenz von Rechtshindern (Kreis), Linkshédndern (aufrechtes Dreieck)
und umgeschulten Linkshdndern (umgekehrtes Dreieck). In dhnlicher Form
veroffentlicht in Kloppel et al. 2007, reproduziert mit freundlicher Genehmigung
des Verlages.

Entsprechend lag der Schreibquotient, den wir aus der [Frequenz
rechts]/[Frequenz links] errechneten, fiir die Rechtshiander zwischen 1,45 bis 2,16

(Mittelwert 1.73, SD £ 0.22); fir die Linkshdnder zwischen 0.31 und 0.73

51



(Mittelwert 0.50; SD + 0.11) und fiir die Gruppe der umgeschulten Linkshénder
zwischen 0.94 und 2.17 (Mittelwert 1.40; SD £ 0.33).

Schreibguotient:
Frequenz rechts/links

100= * | . —_—

Edinburgh Score

Abbildung 11: Verteilung des Edinburgh Punktwertes in den Gruppen (RH=
Rechtshéinder, LH= Linkshdnder, ULH= umgeschulte Linkshdnder).

4.3 Ergebnisse aus den Bilddaten

4.3.1 Ergebnisse aus dem Vergleich der aktiven Areale zwischen den
Gruppen

Die umgeschulten Linkshdnder zeigten im Vergleich zwischen den Gruppen
keine vermehrte bewegungsabhingige Aktivitit in der linken Hemisphére.
Stattdessen fanden wir vermehrte Aktivitit in zwei fronto-parietalen Arealen
threr rechten ,,dominanten” Hemisphédre. Die Steigerung der Aktivitdt dieser
Areale war unabhdngig davon, ob es sich um unilaterale oder bilaterale
Bewegungen handelte oder welche Hand verwendet wurde. Das eine Areal
befand sich im supramarginalen Gyrus des rechten inferioren Parietallappens und

die Spitzenaktivierung lag bei x=63, y=-39 und z=30 (F = 10.4; p<0.012).
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geschéztes Effektausma

Unterschiede zwischen  ymgeschulte LH > LH ~ Umschulte LH > RH
den Gruppen
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Abbildung 12: (A) Areale die iiber alle drei Bewegungsmodalitiiten Unterschiede
zwischen den drei Hdndigkeitsgruppen zeigten. (B) Areale mit gréferer
Aktivierung bei umgeschulten Linkshdndern im Vergleich mit konsistenten
Linkshéindern bei allen drei Bewegungstypen. (C) Areale mit grofierer
Aktivierung bei umgeschulten Linkshdndern im Vergleich mit Rechtshdndern. Die
Aktivierungen sind auf dem Gehirn eines Probanden im MNI System dargestellt.
(p<0.01, unkorrigiert, dargestellt sind nur Aktivierungsareale mit mindestens
fiinf zusammenhdngenden Voxeln). Die rechte und linke untere Balkengrafik stellt
aufgabenabhdngige  BOLD-Signaldnderungen dar. In  dhnlicher Form
verdffentlicht in Kloppel et al. 2007, reproduziert mit freundlicher Genehmigung
des Verlages.

Das zweite Areal befand sich im lateralen Teil des rechten PMd. Die maximale
Aktivierung entsprach dem Voxel mit den Koordinaten x =48, y =0, und z = 57
(F = 7.57;, p=0.014). Die hier aufgefiihrten Werte hatten bei der schrittweisen
Maskierung den geringsten T-Wert, die komplette Wertetabelle ist unter 6.2 als
Tabelle 3 angefiigt.

In den genannten Kortexarealen der rechten Hemisphiare lag die
bewegungsabhingige Aktivierung der konsistenten Linkshinder lag zwischen
den Aktivierungslevels der beiden anderen Gruppen (siche Abb. 12, in der
unteren Balkengraphik). Post-hoc t-Tests zeigten, dass diese beiden Regionen bei
den umgeschulten Linkshdndern signifikant mehr Aktivitit zeigten als dieselben

Areale der konsistenten Links- und Rechtshidnder (siehe Tabelle 3 im Anhang).
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4.3.2

Alle weiteren Vergleiche zwischen den Gruppen zeigten keine signifikanten

Unterschiede.

Ergebnisse aus der Korrelation des Aktivititsausmafles der Areale mit

dem Grad der Rechtshiandigkeit

Die Korrelationsanalyse diente der Identifikation von Arealen, die eine graduelle
Verschiebung der Hindigkeit in den linken sensomotorischen Kortex
reprisentierten und daher mit den Schreibparametern korrelierten. Abb. 13B zeigt
eine Korrelation der aufgabenbezogenen Aktivierung mit dem Edinburgh
Punktwert bei umgeschulten Linkshdndern. Bei den beiden Gruppen mit
konsistenter Héandigkeit zeigten sich keine Korrelationen.

Wir fanden in der Gruppe der umgeschulten Linkshénder eine positive
Korrelation der Aktivitdt im linken primar motorischen Handareal, mit dem Grad
der ,erworbenen* Rechtshindigkeit, entsprechend dem  Edinburgh
Handigkeitsscore T = 3.25, p = 0.029, im Areal x = -39, y = -30, z = 69). Je
,rechtshiandiger die Probanden nach dem Edinburgh Fragebogen waren, desto
mehr Aktivitit zeigten sie im linken motorischen Handareal. Wenn wir den
Schreibquotienten als Variable verwendeten, zeigte eine etwas mehr rostral
gelegene Region im linken kaudalen PMd (T = 3.18, p=0.042, x=-36, y=-12,
7z=66) eine linearen Zusammenhang zwischen der regionalen neuronalen
Aktivitit und der rechts-Links-Asymmetrie in der Schreibleistung. Je
rechtshindiger die Probanden waren, also je grofer der Rechts-Links-Quotienen
fir die Schreibfrequenz war, desto hoher die Aktivitit wéhrend der
Reaktionsaufgabe im priazentralen Gyrus. Dieser lineare Zusammenhang war fiir
alle drei motorischen Antworten (Antwort mit dem rechten, dem linken Finger

oder beiden Fingern) nachweisbar.
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Abbildung 13: Korrelationsanalyse bei ULH fiir alle drei Bewegungen auf einem
T1 gewichteten Bild (p<0.01 unkorrigiert). Die Areale zeigen stirkere
Aktivierung je rechtshindiger die umgeschulten Linkshdnder waren. A:
Korrelation mit Schreibquotienten. B: Korrelation mit dem Edinburgh Punktwert.
Rot: rechte Hand; Gelb: linke Hand; Blau: beide Hdinde; preG: prdizentraler
Gyrus, posG: postzentraler Gyrus. In dhnlicher Form verdffentlicht in Kloppel et
al. 2007, reproduziert mit freundlicher Genehmigung des Verlages.

Der Edinburgh Punktwert und der Schreibquotient korrelierten in keiner der
Gruppen miteinander. In den Gruppen mit konsistenter Héndigkeit ist das dem
Deckeneffekt des Edinburgh-Punktwerts zuzuschreiben. Auch bei umgeschulten
Linkshéndern korrelieren der Edinburgh Punktwert und der Schreibquotient nicht

signifikant miteinander.
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5 Diskussion
In dieser Studie untersuchten wir mittels fMRT die regionale Hirnaktivierung,

wiahrend einfacher Fingerbewegungen in umgeschulten Linkshidndern sowie
konsistenten Links- und Rechtshindern. Die Studie war darauf ausgelegt,
angeborene und anerzogene funktionale Korrelate der Handpriferenz im
motorischen System zu identifizieren. Die in dieser Studie untersuchten 16
umgeschulten Linkshidnder qualifizierten sich als solche, wenn sie sich klar daran
erinnern konnten, dass sie gezwungen wurden mit der rechten Hand das
Schreiben zu erlernen. Als Vergleichsgruppen untersuchten wir jeweils 16 Links-
und Rechtshinder, die nicht umgeschult wurden. Die kinematischen
Untersuchungen bestitigten, dass die umgelernten Linkshidnder beziiglich des
Schreibens mit der rechten Hand genauso geschickt wie die Rechtshiander waren.
Der Edinburgh Fragebogen beschrieb sie jedoch trotzdem als deutlich
linkshédndig. Fast die Hélfte der umgeschulten Linkshénder fiihrte auch die im
Annett-Fragebogen aufgefiihrten Téatigkeiten, vom Schreiben einmal abgesehen,
mit der linken Hand durch. Diese Eigenschaften machen es sehr wahrscheinlich,
dass es sich bei den umgeschulten Linkshdndern in unserer Studie tatsdchlich um
Personen handelt, die urspriinglich Linkshidnder waren. Beide Gruppen mit
konsistenter Héndigkeit zeigten schnellere Reaktionen mit ihrer jeweils
dominanten Hand, wdhrend die umgeschulten Linkshénder keinen eindeutigen
,Handvorteil* bei irgendeiner der Reaktionsaufgaben zeigten, also weder mit der
rechten Hand schneller waren als Linkshdnder, noch mit der linken Hand

schneller waren als Rechtshédnder.

Mittels fMRT verglichen wir zum einen die Gruppen beziiglich der Gehirnareale,
die unabhingig von der Art der Bewegung (also effektorunabhingig), wihrend
einfacher unilateraler oder bilateraler Fingerbewegungen, aktiv waren. Zum
anderen suchten wir bei umgelernten Linkshidndern nach Arealen deren
effektorunabhédngiges Aktivititsausmal mit dem Grad der erworbenen
Rechtshdndigkeit korrelierte. Wir haben in den einzelnen Vergleichen
unterschiedliche Korrelate von Héndigkeit im in frontoparietalen Kortexarealen

gefunden, auf die ich im Weiteren im nachstehenden Text eingehen werde.
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Gruppenspezifisch aktivierte Areale

Durch den Vergleich zwischen den Gruppen konnten wir zwei assoziativ
motorische Areale in der rechten fronto-parietalen Hemisphire identifizieren, die
bei umgeschulten Linkshdndern im Gegensatz zu Links- und Rechtshindern
wihrend einfacher Fingerbewegungen effektorunabhidngig vermehrt aktiv waren.
Das eine Areal lag im supramarginalen Gyrus und das andere im lateralen Anteil
des dorsalen pramotorischen Cortex, PMd. Auch Siebner et al. identifizierten bei
umgeschulten Linkshdndern Areale im rechten inferioren Parietalcortex und im
rechten lateralen PMd als bewegungsabhéngig aktiv (Siebner et al., 2001). In der
Studie von Siebner et al. schrieben umgeschulte Linkshidnder wihrend einer PET-
Blutflussmessung und zeigten mit unseren Ergebnissen vergleichbare
Aktivierungsmuster. Siebner et al. fanden bei umgeschulten Linkshdndern im
Gegensatz zu konsistenten Rechtshindern stirkere Aktivierungen in
rechtshemisphérischen fronto-parietalen Arealen, wihrend die Rechtshinder
mehr Aktivierungen im linken inferioren Parietallappen und lateralen
Pramotorkortex zeigten. In der Studie von Siebner et al. wurde die
Schreibleistung hinsichtlich kinematischer Parameter untersucht und wurde als
vergleichbar zwischen umgeschulten Linkshindern und Rechtshdndern
eingestuft. Die Unterschiede in der Aktivierung wéhrend des Schreibens konnten
daher nicht etwa mit unterschiedlicher Schreibleistung erkldrt werden. Als
mogliche Erkldrung wurde vorgeschlagen, dass die gesteigerte Aktivierung in
den rechten fronto-parietalen Arealen, wihrend des Schreibens mit der rechten
Hand eine verbleibende kortikale Reprédsentation von Linkshéndigkeit darstellt,
die trotz des jahrelangen Trainings vom Schreiben mit der rechten Hand bestehen
blieben. Diese Aussage konnten wir mit unserer Studie bestdtigen und insofern
erweitern, dass der Versuch Linkshinder ,rechtshindiger’ zu machen, nicht nur
die rechtshemisphédrische Représentation von Schreibbewegungen im
frontoparietalen Kortex stirkt, sondern dort auch die funktionelle Représentation
von einfachen Fingerbewegungen verstérkt. Die Verdnderungen beschrinken sich
also keineswegs nur auf das umgeschulte Schreiben. Selbst wenn nur einfache
uni- und bilaterale Fingerbewegungen durchgefiihrt werden, wird die vermehrte
Aktivitdat im rechten PMd und supramarginalen Gyrus sichtbar, dabei spielt die
verwendete Hand keine Rolle. Der rostrale PMd und der supramarginale Gyrus

sind in Studien mit Rechtshindern der Bewegungsvorbereitung, der
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Bewegungsauswahl sowie der motorischen Aufmerksamkeit zugeordnet worden,
in diesen Studien waren sie préferenziell in der linken Hemisphére aktiv (Deiber
et al. 1996; Krams et al. 1998; Picard & Strick 2001b; Schluter et al. 2001;
Rushworth et al. 2001; Rushworth et al. 2003). Interessanterweise fand
Rushworth et al. die Aktivitdt im supramarginalen Gyrus ausschlieBlich in der
linken Hemisphdre der Rechtshénder, unabhiangig davon, ob die rechte oder die
linke Hand verwendet wurde (Rushworth et al. 2003). Der linke supramarginale
Gyrus ist bei Rechtshindern aktiv, wenn eigene oder fremde Bewegungen
beurteilt werden sollen. Buccino et al. lieBen rechtshiandige Probanden beurteilen,
ob eine beobachtete Bewegung beabsichtigt war oder unabsichtlich gemacht
wurde und fanden ereignisbezogene Aktivitdt im linken supramarginalen Gyrus
(Buccino et al.,, 2007). Bei Lésionen im supramarginalen Gyrus haben die
Betroffenen Schwierigkeiten zu beurteilen, ob sie eine Bewegung korrekt oder
inkorrekt durchfiihren (Buxbaum, Kyle, & Menon, 2005; Heilman, Rothi, &
Valenstein, 1982). Rushworth et al. beschrieben bei Lisionen in diesem Areal
Schwierigkeiten bei der Bewegungseinleitung (Rushworth et al. 2001). Wahrend
gezeigt werden konnte, dass der rostrale PMd von Linkshidndern bei Bewegungen
effektorunabhingig auf der rechten Hemisphdre aktiv ist (Kawashima et al.,
1997), ist die Bedeutung des supramarginalen Gyrus bei Linkshdndern bislang
nicht weiter untersucht worden. Wir gehen jedoch davon aus, dass der
supramarginale Gyrus der dominanten ,,dominanten Hemisphidre bei
Linkshindern eine dhnliche Rolle wie bei Rechtshindern spielt. Die gesteigerte
Aktivitit des PMd und des supramarginalen Gyrus fand sich in der rechten
Hemisphdre der umgeschulten Linkshdnder. Dies zeigt, dass man Héandigkeit
nicht einfach umerziehen kann. Die signifikante Steigerung der Aktivitit des
rechten PMd und des supramarginalen Gyrus spricht dafiir, dass umgeschulte
Linkshidnder einen erhohten Bedarf an iibergeordneten Aspekten von
Bewegungskontrolle, wie Aufmerksamkeit und Vorbereitung auf Bewegung,
haben und hierzu vermehrt fronto-parietale Assoziationsareale in ihrer
,dominanten” rechten GroBhirnhemisphédre rekrutieren. Die verlangsamten
Reaktionszeiten von umgeschulten Linkshidndern stiitzen diese Interpretation
weiter. Umgeschulten Linkshdndern fehlt eine ,Standardhand’ bei der
Durchfiihrung von Bewegungen, so dass es nahe liegend erscheint, dass sie einen

erhohten Bedarf an Aufmerksamkeit und Vorbereitung, selbst noch auf einfachste
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Bewegungen haben. Allerdings war unser Paradigma nicht primdr auf die
Untersuchung des Ausmalles der Motorkontrolle ausgelegt. Dies miisste man
daher mit einem anderen Paradigma untersuchen, um konkrete Aussagen iiber das
Ausmal} der Motorkontrolle treffen zu konnen. Hierzu wire beispielsweise ein
motorisches Paradigma geeignet, bei dem der Schwierigkeitsgrad der
durchzufiihrenden Aufgabe schrittweise steigt. Ein weiterer noch zu
untersuchender Aspekt wire, in wie weit dieser, von uns vermutete, erhdhte
Bedarf an Motorkontrolle einen Einfluss auf die motorische Leistungsfdhigkeit
hat. So konnte beispielsweise die Leistungsfahigkeit von umgeschulten
Linkshdndern beim Erlernen neuer motorischer Aufgaben unterschiedlichen
Schwierigkeitsgrades untersucht werden. Wir konnten keine Hirnregion finden,
in der Linkshédnder mehr Aktivitét zeigen als umgeschulte Linkshénder. Dies und
die erhohte Aktivitdt im rechten lateralen fronto-parietalen Kortex sind Hinweise
darauf, dass der Versuch Linkshinder ,rechtshindiger’ zu machen das
funktionelle Korrelat der Linkshdndigkeit in iibergeordneten Motor-Arealen der
dominanten, rechten Hemisphire keineswegs schwicht, sondern es im Gegenteil
sogar steigert. Bei diesen Arealen handelt es sich daher um einen angeborenes
Korrelat von Hindigkeit, das sich durch Training mit der non-dominanten Hand

nicht in die andere ,,nicht-dominante* Hemisphire verlagern lésst.

Areale deren Aktivititsausmafl mit der Handigkeit korreliert

Wir konnten zwei motorische Areale im linken M1 und kaudalen PMd
identifizieren, deren Aktivitdtsausmal} in einem linearen Zusammenhang mit dem
Grad der Rechtshindigkeit der umgelernten linkshdndigen Probanden stand. Je
,rechtshindiger’ bzw. je ,umgeschulter’ die umgeschulten Linkshdnder waren,
desto mehr Aktivitdt lieB sich in diesen Arealen ihrer non-dominanten linken
Hemisphédre messen. Es lag also eine positive lineare Beziehung vor. Dabei
lieBen sich die Aktivitdit des M1 mit dem Lateralitdtsquotienten des Edinburgh-
Fragebogens und die Aktivitdt des kaudalen PMd mit dem Schreibquotienten
korrelieren. Die Diskrepanz zwischen diesen Werten ist gut erkldrlich, wenn man
bedenkt, dass diese Parameter unterschiedliche Aspekte der Héndigkeit
beschreiben. Wihrend der Schreibquotient nur die Schreibleistung der einzelnen
Hénde beschreibt, gibt der Punktwert aus dem Edinburgh Fragebogen Aufschluss

tiber die bevorzugte Hand bei einer Vielzahl von Tatigkeiten.

59



Eine Korrelation des Grads der Héndigkeit mit regionaler Aktivitit im MI
wurden bereits von Dassonville et al. und Singh et al. bei Individuen mit
konsistenter Héndigkeit gezeigt (Dassonville et al., 1997; Singh et al., 1998).
Bewegungen mit der dominanten Hand von Rechtshidndern fiihrten in diesen
Studien zu groBerer neuronaler Aktivierung im linken M1. Dassonville et al.
konnten eine negative Korrelation fiir die ipsilaterale Aktivierung wihrend
Bewegungen mit der dominanten Hand, herstellen (Dassonville et al., 1997). Eine
Korrelation des Handigkeitsgrades mit der Aktivierung der kontralateralen Seite
zur dominanten Hand konnte er nicht herstellen. Er berechnete jedoch einen
Lateralitidtsquotienten, mit welchem er eine positive Korrelation der
Lateralisierung der Aktivierungen mit der Rechtshindigkeit der Probanden
aufzeigen konnte. Wir sind bei der Korrelation von Aktivitit im M1 und
Hiandigkeit anders verfahren. Unsere Korrelationen sind fiir alle drei
Bewegungen berechnet worden, also unabhéngig davon ob es sich um ipsi- oder
kontralaterale Bewegungen handelt. Sowohl der M1 als auch der kaudale PMd
kénnen als  exekutive  Motorareale  betrachtet werden, die an
Bewegungsvorbereitung und -durchfiihrung beteiligt sind (Toni et al. 1999;
Picard &  Strick 2001b). Wihrend der M1 eher mit den kinematischen
Basisparametern von Bewegung in Verbindung gebracht wurde (Blinkenberg et
al., 1996; Jancke et al., 2000; Sadato, Yonekura, Waki, Yamada, & Ishii, 1997),
wurde der kaudale PMd eher bei Bewegungsvorbereitung als aktiv beschrieben
(Boussaoud 2001; Picard & Strick 2001b). Diese Areale stellen also Korrelate der
Héndigkeit dar, die auch von anderen Autoren, in Studien mit konsistenter
Héndigkeit, beschrieben wurden (Kim et al., 1993; Volkmann et al., 1998).
Aufgrund unserer Ergebnisse nehmen wir an, dass diese Korrelate von
Hiandigkeit durch den jahrelangen priferentiellen Gebraucht einer bestimmten
Hand zu erkldren sind. Wenn man von dieser Hypothese ausgeht, so spiegelt die
Korrelation zwischen aufgabenspezifischer Aktivitdt und Handigkeitsparametern,
die langfristige Konsequenz der tiglichen Verwendung der urspriinglich nicht-
dominanten rechten Hand wieder. Die Korrelation der Hirnaktivitit in diesen
Arealen stellt also einen anerzogenen Aspekt von Hindigkeit dar. Die
umgeschulten Linkshdnder konnten also einen (umweltbedingten) Anteil ihrer
Handigkeit auf die linke Seite verschieben. Mit Hilfe dieser Korrelationsanalyse

konnten wir neuronale Korrelate von Héndigkeit wéhrend einfacher motorischer
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Aufgaben zeigen, im Verhalten hingegen wird Héndigkeit erst bei schwierigeren
Aufgaben sichtbar. Gut vereinbar mit dieser Hypothese sind Ergebnisse aus
anderen Studien, die eine Korrelation zwischen dem Grad der Handigkeit und
funktioneller neuronaler Aktivierung, bei unilateralen visuell angeleiteten
Bewegungsaufgaben, belegten (Dassonville et al., 1997; Singh et al., 1998). Ein
weiterer Schluss aus unseren Ergebnissen ist daher, dass der Versuch Héndigkeit
umzutrainieren Einfluss auf die funktionelle Neuroanatomie des manuellen
motorischen Systems hat, selbst wenn einfachste Bewegungen wie Tastendriicke
durchgefiihrt werden. Dies zeigt sich sowohl hier wie auch oben erwéhnt im

Vergleich der aktiven Areale zwischen den Gruppen.
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6 Zusammenfassung

Linkshidnder mussten in Deutschland noch vor wenigen Jahrzehnten das Schreiben
mit der ,,richtigen®, sprich der ,,rechten* Hand erlernen. Wie sich das Umlernen auf
die rechte Hand langfristig auf die Gehirnfunktion auswirkt, ist wissenschaftlich
nicht vollstandig geklart. Um dieser Frage nachzugehen nutzten wir die funktionelle
Kernspintomographie zur Messung der aufgabenassoziierten regionalen
Hirnaktivitdt. Wir verglichen die Hirnaktivierung von ,,umgelernten* Linkshéndern
mit den Aktivierungsmustern konsistenter Rechts- und Linkshdnder, die niemals
umlernen mussten. Wihrend der Untersuchung im Kernspintomographen mussten
die Probanden so schnell wie moglich mit dem rechten, linken oder beiden
Zeigefingern eine Taste driicken, sobald ein bestimmtes Symbol préasentiert wurde.
Trotz der simplen Bewegung zeigten sich konsistente Gruppenunterschiede in der
Gehirnaktivierung. Bei den von uns ebenfalls untersuchten Parametern des
Schreibens mit der rechten Hand glichen die ,,umgelernten* Linkshénder hingegen
den reinen Rechtshiandern. Wir betrachteten zunichst ,,exekutive* Gehirnareale, die
direkt an der Bewegungssteuerung beteiligt sind. Dabei fanden wir eine Verlagerung
der neuronalen Aktivitédt bei den umgeschulten Linkshdndern, weg von der bei reinen
Linkshidndern eigentlich ,,dominanten* rechten Hemisphédre, hin zu der linken
Hemisphére. Interessanterweise korrelierte diese funktionelle Verlagerung der
Hirnaktivitdt mit dem ,Erfolg® des Umlernens. Des Weiteren untersuchten wir die
Gehirnareale, die an der Planung und Kontrolle von Bewegungen teilnehmen. Diese
sind funktionell den bei der Bewegungsausfiihrung verantwortlichen Gehirngebieten
iibergeordnet und zeigten ein anderes Muster. Trotz der ,Umschulung zeigten die
Linkshinder eine bevorzugte Aktivierung ihrer rechten ,,dominanten* Hirnhilfte,
egal ob die Taste mit der rechten, der linken oder mit beiden Handen gedriickt
wurde. Interessanterweise waren diese rechtshemisphérischen Areale bei
umgeschulten Linkshédndern sogar stirker aktiv als bei Linkshidndern, die nie
umgeschult worden waren. Wir folgern daraus, dass bei sogenannten “umgelernten
Linkshidndern selbst einfache Handbewegungen zeitlebens iiber kortikale
Assoziationsareale der dominanten rechten GroBhirnhemisphire gesteuert werden.
Versuche des Umlernens konnen zwar die ausfilhrenden ,,exekutiven® Areale der
anderen Hemisphére trainieren, nicht jedoch die Aktivitdt in {ibergeordneten
motorischen Arealen in die nicht-dominante Hemisphédre verlagern. Hier wird durch
das Umlernen die Aktivitdt in der dominanten Hirnhilfte sogar noch verstirkt. Diese
Ergebnisse zeigen, dass Linkshdnder — trotz intensivsten Trainings - nicht zu

Rechtshindern werden konnen.
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/7 Anhang
7.1 Ergebnistabellen

Aufgabe | F-Wert p-Wert MNI-Koordinaten

x lv E
Rechter supramarginaler Gyrus
Rechter | 10.4 0.012 63 -39 30
Finger
Linker 12.14 0.004 66 -42 33
Finger
Beide 12.57 0.007 66 -42 33
Finger

Ventrolateraler Teil des rechten dorsalen Primotor-Kortex

Rechter | 7.87 0.014 48 -3 57
Finger
Linker 8.42 0.005 48 0 58
Finger
Beide 7.57 0.014 48 0 57
Finger

Tabelle 1: Dargestellt sind die Resultate aus den Bilddaten des Vergleichs
zwischen den Gruppen, es wurden unterschiedliche Reihenfolgen in der
Maskierung verwendet, um auf Unterschiede zwischen den Gruppen mit einem F-
Test zu suchen. Die Tabelle enthdlt die Ergebnmisse fiir einen bestimmten
Kontrast, wenn die beiden anderen Vergleiche als Maske verwendet wurden. Die

p-Werte sind mit FDR innerhalb der resultierenden Maske korrigiert.
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Aufgabe

T-Wert

p-Wert

MNI Koordinaten

umgeschulte Linkshéinder > konsistente Rechtshinder

Supramarginaler Gyrus

Rechter Finger | 4.30 p<0.001 63 -39 30
Linker Finger 4.86 p<0.001 66 -42 33
Beide Finger 4.59 p<0.001 66 -42 33
Ventrolateraler Teil des dorsalen Primotor-Kortex

Rechter Finger | 3.93 p<0.001 48 -3 57
Linker Finger 4.01 p<0.001 48 0 58
Beide Finger 3.88 p<0.001 48 0 57
umgeschulte Linkshiinder > konsistente Linkshinder
Supramarginaler Gyrus

Rechter Finger 1.79 p=0.043 63 -39 30
Linker Finger 1.73 p=0.044 66 -42 33
Beide Finger 4.04 p<0.001 66 -42 33
Ventrolateraler Teil des dorsalen Prdmotor-Kortex

Rechter Finger [2.51 p=0.008 48 -3 57
Linker Finger 2.21 p=0.013 48 0 58
Beide Finger 2.17 p=0.018 48 0 57
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konsistente Linkshinder > konsistente Rechtshéinder

supramarginaler Gyrus

Rechter Finger | 3.46 p<0.001 63 -39 30
Linker Finger 3.13 p=0.001 66 -42 33
Beide Finger 2.57 p=0.007 66 -42 33

Ventrolateraler Teil des dorsalen Pramotor-Kortex

Rechter Finger 1.40 p>0.05 48 -3 57
Linker Finger 1.79 p=0.043 48 0 58
Beide Finger 1.71 p=0.046 48 0 57

Tabelle 2: Aufgabenabhdngige Unterschiede in den post-hoc T-Tests zwischen
jeweils zwei der Gruppen, in den Arealen die im F-Test gefunden wurde. Die

beschriebenen Areale wurden mit einer Maskierung gefunden.
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7.2 Héandigkeitsfragebogen nach Annett

Ubersetzung aus: Annett 1970 (British journal of psychology)

Bitte zeigen Sie, wie Sie ...

Links rechts

1. einen Brief schreiben

2. einen Ball ins Ziel werfen

3. einen Tennisschldger halten

4. ein Streichholz beim Anziinden

halten

5. einen Hammer halten

6. eine Zahnbiirste benutzen

7. eine Schere benutzen

8. einen Faden durchs NadelGhr

fithren

9. einen Besenstiel beim Fegen

oben anfassen

10. Spielkarten austeilen

11. einen Schaufelstiel oben

anfassen

12. den Deckel einer Dose

aufschrauben

1-6 rechts = konsistente Rechtshiander
1-6 links = konsistente Linkshinder
Alle anderen - Gemischt-Héndige




7.3 Fragebogen nach Oldfield (Oldfield 1971)

Mit welcher Hand...

links

rechts

schreiben Sie?

malen Sie?

werfen Sie?

schneiden Sie mit einer Schere?

benutzen Sie eine Zahnbiirste?

benutzen Sie ein Messer (ohne

Gabel)?

fassen Sie einen Loffel?

greifen Sie oben am Besen?

halten Sie ein Streichholz beim

Anziinden?

offnen Sie eine Schachtel (obere

Lasche)?
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