Aus der Klinik und Poliklinik fir Psychiatrie undsiZchotherapie

des Universitatsklinikums Hamburg-Eppendorf

Arztlicher Direktor: Prof. Dr. med. Dieter Naber

Affektmodulationsfahigkeit von Olanzapin versus Riperidon

im Gesichtsausdruck schizophrener Patienten — eir@ospektive EMG-Studie

Dissertation

zur Erlangung des Grades eines Doktors der Medizin

dem Fachbereich Medizin der Universitat Hamburg

vorgelegt von

Nina Weinhold

aus Hamburg

Hamburg, 2003



Angenommen von dem Fachbereich Medizin

der Universitat Hamburg am: 15. Januar 2004

Veroffentlicht mit Genehmigung des Fachbereichs iviad

der Universitadt Hamburg
Prifungsausschuss, der/die Vorsitzende:  Prof. DNdber
Prufungsausschuss: 2. Gutachter/in: Priv. DozRDMal}

Prufungsausschuss: 3. Gutachter/in: Priv. DozBDANndresen

Mundliche Promotionsprifung am: 16. Dezember 2004



Inhaltsverzeichnis I

11

111
1.1.2
1.13
114
1.15
1.16

1.1.7
1.1.8
1.1.9

1.1.10
1.1.11

1.1.12
1.2

2.1
2.2
2.3
2.4
2.5
2.6
2.7

3.1
3.2

3.2.1
3.2.2
3.3

3.4
3.5
3.6

BINIEITUNG .o e e e 1
FOrschungsstand..........ooooo oo 2
Zur Darstellung emotionaler Vorgange und deren Auddin der Mimik................. 2
Die Freude und das LACHEIN..........ooiiiiiiieee e 4
Grundemotionen und LAChEIYPEN.......co i 5
Zur Stoérung der mimischen Ausdrucksfahigkeit schimener Patienten................... 8
Zur Gesichts- EMG MethOde. ... .o e 14
Vergleich zwischen ,typischen® und ,atypischen* Meleptika und

Differenzen zwischen Risperidon und Olanzapin............cccccooeeeiiiiiiiie, 17
Zur Begriffsdefinition der ,AtypiZitat.........coeeeeeiiiiiiiiiiiiee e 17
Rezeptorprofile und NeDenWIrkUNGEN .......... o eeeeeieiiiiiiiiiieeeeee e 18
Wirkung ,typischer und ,atypischer* Neuroleptikafadie

NegatiVSYMPLOMALIK ... ..eiveeiiieiieieeeeeees s e e e e e e e e e e e e e e e e eaeaaaeaeaeeeaaeeraaeeeaaaaaaaaaaeaeens 19
Wirkung von Olanzapin vs. Risperidon auf die Negatmptomatik........................ 23
Wirkung von Olanzapin und Risperidon auf die sutijekBefindlichkeit und

die NegativVSYMPLOMALIK ...........uuuurrreeess e e eeeeeeeeeseeeeeeeeeeeeeeeeaeeaaaaeeaaeeaaesaeaeeas 23
Wirkung von Olanzapin vs. Risperidon auf die degiras Symptomatik.................. 24
Fragestellungen und Hypothesen der vorliegenderifArb...............ccoovvvvivvveennnen. 25
MEENOMIK ...t e e e e e s ee e e 26
DAtENSCRULZ... .. e e e e e e e e ee e e e e e 26
StudienteilnenmMEer ... 26
MESSINSIIUMENT ... . e e e e e e e e e ettt e e e e e e e ssrraanraa e eeaees 29
ErhebungSinStrumente..... ... 30
D E=T o] = LST=] g1 =1 (o) o [ 32
Beschreibung des ersten Messtages an einem Patiente..............ccccvvvveeeeninnnnnnes 35
Statistische Auswertung der Daten ...........ccuvueiiiiiiiiiiieeee e 37
ErgebniSSe. .. oo 40
Messung der Gesichtsmuskelaktivitat an TO.. . eeeeeeeieeiiieiiiiiiiccieccceceeee, 40
Unterschiede in der ,Lachelhaufigkeit” (TO, TL URB)......cccooeeieiiiiiiiieeeeeee e, 40
gesunde Kontrollgruppe (KON) vs. schizophrene Rgie (SCH)............cccvvvvvvnnnns 40
Olanzapin vs. Risperidon (TO, TL UNd T2) ..uuoeeeiiee e eeeeenee 41
PANSS-DepressioNSSYNAIOM .......ooiiiiiiiiiiiceeeaeeseennn e sea e e e e s e ea e e e e e e e s eeeaes 42
EPS-ErgebniSSe......cuuiii it e 43
SWN unter RiSPeridon-TNEIAPIE ..........c..eiimmmmmreeeeeeeeeeiiiiieee e e e e e e ee e 45

SWN unter Olanzapin-TRerapi€................ e eeeeeeeeeeeiniinneeeereeerniaeeeeeeeeens 46



Inhaltsverzeichnis [l

3.7
3.8

4.1

41.1

4.1.2

4.1.3

41.4
4.2

42.1

4.2.2

7.1
7.2
7.3
7.5
7.6

SWN-Punktdifferenzen zwischen Olanzapin und Rigjweri..................co 47
Korrelation von SWN mit PANSS und der Lachelhauéigk...................coeeeeeeeennn. 48
1] (0 1= T o P 51
MethodiSChe ASPEKLE........uueeeee et 51
Studienteilnenmer ... 51
YT 11 = 11T o S 52
1 LT = Tor o] 1] 53
ErhebungSiNStrUMENTE........vviiiiiiii e 54
Betrachtung der Ergebnisse ........cooo oo 55
Vergleich der mimischen Ausdrucksfahigkeit und d&échelhaufigkeit der
schizophrenen Patienten mit den gesunden Persanen._.............ccceeeeeeeeeeeeeeeeen. 55
AUSDIICK ..o 59
ZUSAMMENTASSUNG .....ueeiieee e Q.6
[ =T = L0 aY T =] ol ] P 62
Y 3 0 =V o PPN 74
ADDIIAUNGSVEIZEICNNIS ...t 74
TabellenverzeiChnis ... 74
ADKUrZUNGSVEIZEICANIS ...ttt 76
SWVN Lttt ettt e e e e e e e e e e ee e e e e e e e a b et et e e e eaeeeaaannanraaeeeaannnnarareaaees 79
B P S e e e e e e 82
[ = 1] 7= 1o |1 ] o o USSP 83

(] o] 1= F= 10 | T 85



1. Einleitung 1

1. Einleitung

.Lacheln ist eines der wichtigsten und haufigstamischen Phano-
mene der zwischenmenschlichen Kommunikation. Léachstl nicht
nur Ausdruck von Freude, sondern ein sehr wirkuoliss soziales
Signal, welches das interaktive Verhalten stelgtheln kann in der
Affektregulierung verschiedene Funktionen gleichgeerfullen und
ist besonders wichtig bei der Entstehung und Atiiextaltung einer

affektiven Bindung zwischen zwei und mehr Persdnen.

(Banninger-Huber 1996, S. 72)

Dr. med. K. Wolf, Priv. Doz. Dr. phil. R. Mal3, Prddr. med. K. Wiedemann und
Prof. Dr. med. D. Naber entwickelten ein Studiemglesmit dem die Qualitaten ei-
nes Neuroleptikums hinsichtlich der ,Affektmodutatsfahigkeit* erforscht werden
konnen. Die vorgestellte Studie wurde von Mitardeitder Arbeitsgruppe ,Emoti-
onsforschung” der psychiatrischen Abteilung desvdrsitatskrankenhauses Ham-
burg-Eppendorf durchgefiihrt. Die Firmen Lilly unandsen-Cilag unterstitzten das

Projekt finanziell.

Die Fahigkeit eines Menschen, Emotionen im Gesitlgsruck adaquat auszudri-
cken, ist mal3geblich fur die soziale Kontaktaufnehmd die Beziehungsgestaltung.
Dabei hat die Grundemotion ,Freude”, ausgedrtckt,bchelreaktion”, eine zent-

rale Funktion in der psychosozialen Integrationnidéger-Huber 1996).

Bei schizophrenen Patienten besteht eine deuthtdduzierung der Fahigkeit zum
mimischen Ausdruck von Gefuihlen (Neale et al. 1998) den Verlauf und die
Prognose der schizophrenen Erkrankung ist die Afiekulationsfahigkeit ent-
scheidend. Daher stellt die Auswahl eines Neuridepts, das in der Lage ist, den
mimischen Ausdruck schizophrener Patienten pogitibeeinflussen, ein wesentli-

ches Qualitatskriterium dar.

Seit der Entwicklung von ,typischen“ und ,atypisctieNeuroleptika werden unter-

schiedliche Qualitatskriterien (z. B. Wirkung uneébénwirkung) definiert und er-
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forscht. Der Einfluss von ,atypischen* Neurolepti&af die mimische Ausdrucksfa-

higkeit ist bisher noch nicht analysiert worden.

Mit der vorliegenden Arbeit soll ein Vergleich zwigen Olanzapin und Risperidon
hinsichtlich der Affektmodulationsfahigkeit anhaddr Emotion Freude dargestellt
werden. Als Stimulus fur die Induktion von Emotioneurden Dias verwendet, die

neutrale, freudige und traurige Aspekte beinhalten.

Die Messung der nichtsichtbaren Muskelaktivitatf fimmischer Muskeln (M. occi-
pitofrontalis, venter frontalis, M. corrugator suog®i, M. orbicularis oculi, M. leva-
tor labii superioris, M. zygomaticus major) erf@gmithilfe eines EMG-Gerates an

funf Messzeitpunkten tber einen Verlauf von vierdhen nach Medikationsbeginn.

In der vorliegenden Arbeit wurden die ersten, zareiind dritten Messungen anhand
des ,erotischen Freude-Dias* ausgewertet. Es wust#tizophrene Patienten mit
einer gesunden Kontrollgruppe verglichen. Zusatzimurden die Patienten gegen-
Ubergestellt, die mit Olanzapin oder mit Risperidberapiert wurden. Weiterhin

wurden der psychopathologische Befund und der pleettische Erfolg der Neuro-

leptikatherapie mit der PANSS (Positive And NegatB&yndrome Scale, Kay et al.
1987) ermittelt. Extrapyramidalmotorische Nebenwirgen wurden mit der EPS-

Skala (Extrapyramidale Symptom-Skala, Simpson & u#m#970) und die subjektive

Befindlichkeit unter neuroleptischer Therapie arthaler SWN-Skala (Subjective-

Well being under Neurleptic treatment, Naber 19%8pben.

Ziel der vorliegenden Arbeit ist die Uberprifungsdginflusses von Olanzapin, ver-
glichen mit Risperidon, beztiglich einer Verbessgrdes Ausdrucks von Emotionen

in der Mimik schizophrener Patienten.
1.1  Forschungsstand

1.1.1 Zur Darstellung emotionaler Vorgdnge und dene Ausdruck in der Mi-
mik

Gesichtsausdriicke werden schon seit langem voni&mséirschern analysiert und

als Kommunikationsmittel und ,Vermittler* von Emotien beschrieben (Darwin

1872, Ekman 1973, lzard 1994, Tomkins 1962). Aucrvin untersuchte Ge-

fuhlsausdriicke: ,Gewisse komplizierte Handlungerd sinter gewissen Seelenzu-

standen von direktem oder indirektem Nutzen, umigswvEmpfindungen, Wiinsche
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usw. zu erleichtern oder zu befriedigen; und solmald immer derselbe Seelenzu-
stand herbeigefuhrt wird, so schwach dies auchhgésn mag, so ist in Folge der
Macht der Gewohnheit und der Assoziation eine Naggworhanden, dieselben Be-
wegungen auszufuhren, wenn sie auch im gegebernlenniat von dem geringsten
Nutzen sind.” (Darwin 1872, S. 36). Dabei dientéspielsweise die geballte Faust
ursprunglich als Ausdruck der Emotion Wut zur Vadieing auf eine korperliche
Auseinandersetzung. Dieses Verhalten wird aus Gelahbeibehalten, auch wenn
keine Auseinandersetzung mehr beabsichtigt istwiDabeobachtete, dass Emotio-
nen von Menschen universell und interkulturell gr gleichen Weise ausgedriickt
werden. Er war der Ansicht, dass die Kopplung ziescEmotion und Ausdruck
angeboren ist (Darwin 1872). Dabei spielt das Gediew. die Mimik als Ausdruck
eine besondere Rolle. Denn die Mimik ist als eintzdes Merkmal fur die Sendung
und den Empfang sozialer Signale anzusehen (1228d)1Der mimische Ausdruck
von Sauglingen und damit die Vermittlung von Bedig$en ist entscheidend fur die
Beziehung zwischen Mutter und Kind. Die Mimik istsdHauptkommunikationsmit-
tel des Sauglings und zeigt dessen Emotionszustanth der Literatur ist beschrie-
ben, dass das menschliche Gesicht einen ,auRetbctien” sozialen Reiz darstellt.
Bei einem sechs Monate alten Saugling flihrt einsoeliiches Gesicht zu starkerer
visueller Aufmerksamkeit als z. B. eine Sauglingsthe oder ein Teddybar (Kagan
& Lewis 1965). Einige Wissenschaftler weisen datainf dass von Geburt an sogar
blinde Kinder fahig sind sich ausdriicken (Fulché42, Thompson 1941, Eibl-
Eibesfeld 1972). Emotionen beeinflussen laut Izatd Aspekte des Individuums,
den ganzen Menschen, situationsabhangig. ZusamrtelBnmotionen treten in der
Gesichtsmuskulatur elektrophysikalische Verandesanguf (Izard 1994, Schwartz
1974). An emotionalen Zustanden sind entsprechemiv&tz (1974) auch neuro-
physiologische Systeme und Subsysteme des Koérpeedidg. Es zeigen sich z. B.
Verédnderungen im EEG oder im Herz-, Kreislauf- dithungssystem. Diese Ver-
anderungen beeinflussen die Wahrnehmungen, GedamkénHandlungen eines
Menschen (Schwartz 1974).

Einige Forscher haben Modelle entwickelt, um ditedaktion zwischen emotiona-
lem Erleben und dem Gesichtsausdruck zu beschrdibarwin 1872, Tomkins
1962, 1963, Izard 1971, 1994, Ekman 1984). Die @lage der ,facial-feedback-
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Hypothese" wurde von Darwin gelegt. Er nahm ansdder freie Ausdruck einer
Emotion diese verstarkt, wahrend die Unterdrickamgs offenen Ausdrucks die
Emotion abschwécht (Darwin 1872). James (1884 nhaefe als Ursache von Emo-
tion ein Feedback von kdrperlichen Veradnderungemallem viszeraler und musku-
larer Genese: ,Und was gleichermalRen auffallendailser mit geringerer Wahr-
scheinlichkeit zugegeben wird, bis man besonderfenAtksamkeit auf die Tatsache
lenkt, ist die kontinuierliche Zusammenarbeit deltkirrlichen Muskeln in unseren
Geflhlszustanden. Selbst wenn keine Veradnderung &waéere Haltung herbeige-
fuhrt wird, verandert sich ihre innere Spannungser@chend jeder variierenden
Stimmung und wird als Unterschied in Tonus odernBpag empfunden“ (James
1884, S. 192). Izard (1994) ist der Auffassungsdiie propiozeptive Rickmeldung
der Gesichtsmuskelaktivitat an bestimmten Gehiwkstren, eine entscheidende
Rolle bei der Auslésung von Emotionen spielt. Tdetn ist I1zard der Ansicht, dass
das Emotionserleben auch ohne mimisches Ausdrudiaten stattfinden kann.
Dies passiert vor allem dann, wenn der Gesichtsaakd/on einem selber kontrol-
liert wird (Izard 1994). Paul Ekman ist der Meinuggss nur in den ersten Lebens-
jahren die angeborenen Ausdrucksmuster unverfalsahecht sind. Weiterhin ist er
der Ansicht, dass diese Unverfalschtheit des mimeiscAusdrucks durch kulturelle
Darstellungsregeln schnell verloren gehen. Daduretden Emotionen oft maskiert
und in der Mimik spiegeln sich widersprichliche Eimoen wider. Beispielsweise
sind Japaner oft gezwungen selbst bei Trauer heldcAber auch geschlechtliche
Unterschiede kdnnen verzeichnet werden, wobei zlaB. Weinen von Mé&nnern in
der Offentlichkeit als eine Schwache angesehen (Ekahan 1988).

1.1.2 Die Freude und das Lacheln

Die Emotion Freude wird von vielen Autoren in ihrBefinitionen unterschiedlich

dargestellt (Banninger-Huber 1996, Steimer-Kraugd@4]1 Ekman & Friesen 1982b).
Izard beschreibt diese Emotion wie folgt: ,Freudegekennzeichnet durch ein Ge-
fuhl von Selbstvertrauen und Bedeutsamkeit, einidefeliebt zu werden und lie-
benswert zu sein. ... Freude ist nicht nur gekeohmet durch Akzeptierung des
Selbst, sondern auch durch Akzeptierung von uné @#ziehungen mit anderen
Menschen ...“(Izard 1994, S.272). Als Freudeauslt®schreibt 1zard (1994) das
Erleben von Vertrautem nach langer Abwesenheit,Mtikendung eines kreativen
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Prozesses und positive TrAume. Scherer (1988krsAdsicht, dass Freude vor al-

lem durch soziale Interaktionen ausgeldst wird.

Der Gesichtsausdruck der Freude stellt sich undMedsr und ist von allen Men-
schen leicht zu erkennen. Das Lacheln (interkuljunat sich laut Ekman (1988) als

eine eindeutig identifizierbare Mimik fur Freudeshb#igen lassen.

Darwin definierte das Lacheln wie folgt: ,Das Zukidehen des Mundwinkels sieht
man am besten bei einem maRigen Lachen und besandginem breiten Lacheln —
die letztere Bezeichnung bezieht sich darauf, a¢advaind weit gedffnet wird ... Die
unteren und oberen Kreismuskeln des Auges werdetterselben Zeit mehr oder
weniger kontrahiert, und es besteht, ..., ein i@nigusammenhang zwischen den
kreisformigen, besonders des unteren, und einigezut Oberlippe laufenden Mus-
keln* (Darwin 1872, S. 222).

Weiterhin beschrieb Darwin vegetative Wirkungen téshelns als eine Beschleu-
nigung der Blutzirkulation mit glanzenden Augen wider gertteten Gesichtsfarbe.
Dies wirkt sich auf geistige Fahigkeiten aus .s zéehen lebendige Ideen schneller
durch die Seele und die Affekte werden warmer* (Darl872, S.234).

Izard ist der Auffassung, dass Emotionen Ubertnagioal. ,Das L&acheln der Freude
auf dem menschlichen Gesicht ist der allgemeinstewirksamste soziale Stimulus,
den es gibt. Es bietet gleichzeitig personliche mwischenmenschliche Erflllung.

Das Lacheln eines Menschen neigt dazu, ein Ladchélirdem Gesicht des anderen
Menschen hervorzurufen und umgekehrt* (Izard 1$276). Lacheln wirkt ,anste-

ckend”. lzard (1994) ist der Ansicht, dass ein nietwidertes Lacheln bei der la-
chelnden Person Scham ausldst. Im Sinne von Baankgber dient das Lacheln
zur Aufrechterhaltung affektiver Bindungen. ,Geradi@nn, wenn eine Beziehung
durch eine verbale Auseinandersetzung bedrohkasin mit einem Lacheln auf der
nonverbalen Ebene die emotionale Bindung bekraftigtden.” (Banninger-Huber

1996, S.75).

1.1.3 Grundemotionen und Lacheltypen

Zur Mimikanalyse wurden vor allem Methoden angewad@é den sichtbaren Be-

reich der Mimik betreffen.
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Der Emotionsforscher Paul Ekman untersuchte Memseh# das Vorhandensein
von Grundemotionen. Dabei stellte er die Hypothmse dass sich sechs Grundge-
fuhle als kulturell unabhangig und universell imsgatsausdruck von Menschen
widerspiegeln. Diese Grundemotionen sind: Freudaydr, Angst, Ekel/Verachtung,
Wut/Arger und Uberraschung (Ekman 1992a). Andetali§h bekraftigen die Hin-
weise auf das Vorliegen von Grundemotionen. Hiekmginten Machleidt (1989)
und Mitarbeiter mit Hilfe der EEG-Spektralanalys#f &€ortex-Ebene die gleichen
Grundemotionen nachweisen, mit Ausnahme des Ekel®Wieungsgefihls.

Ekman und Friesen fuhrten Untersuchungen durchdéen die Gesichtsausdriicke
von Studienteilnehmern gefilmt wurden, die ,postiv bzw. ,negativen* Stimuli
ausgesetzt waren. Anhand der Videoaufnahmen wuldesichtbaren Gesichtsbe-
wegungen der Studienteilnehmer festgehalten, mitieles speziellen Codiersystems
FACS (Facial Action Coding System, Ekman & Fried®78) analysiert und Rick-
schliisse auf die dahinter stehende Emotion gesdrlo®ieses mimische Codiersys-
tem besteht aus 44 anatomisch mdglichen Grundazlsetiiden sogenannten ,Ac-
tion Units“ (AUs). Hiermit werden alle sichtbarernnielbewegungen erfasst. So

kann jeder mimische Ausdruck differenziert werden.

Eine verbesserte Methode, um nur die ,emotionsagli®n® Aktionseinheiten zu
messen, ist mithilfe von EMFACS (Emotion Facial idot Coding System, Friesen
& Ekman 1984) mdglich. Hierbei werden wie bei derspuiinglich von Ekman ent-
wickelten FACS sichtbare Bewegungen erfasst, zlisétzird die Art und Intensitat
insbesondere der sechs Grundgefuhle ausgewertieéi Rann die Intensitat der E-
motionen unterschiedlich gut gemessen werden. Anlten Emotion Freude bzw.
des Lachelns, gelingt dies am besten. Insgesantteweron Ekman (1985) 18 ver-
schiedene Lé&cheltypen beschrieben. Die wichtigsterdcheidung betrifft zwei Ar-
ten von Lacheltypen: ,echtes Lacheln® (,felt smjleausgedrickt durch die gleich-
zeitige Innervation des M. zygomaticus major (AU LRd des M. orbicularis oculi
(AU 6) und ,unechtes Lacheln* (,false smile®), gekeeichnet durch die alleinige
Innervation des M. zygomaticus major. Das ,echtenein” stellt nach Ansicht von
Ekman ein spontanes, unwillkirliches Lacheln dabé& befindet sich die lachelnde
Person hochstwahrscheinlich in einer positiven itfege. Ekman bezeichnet das

.echte Lacheln* auch als ,Duchenne-Lacheln” nacmdeanzdsischen Neurologen
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Guillaume Duchenne (1862), der mithilfe elektristct&roms die mimische Musku-
latur von Versuchspersonen reizte. ,Falsches La¢Hwt die Funktion, eine nicht
erlebte positive Emotion vorzutauschen. Diese & Hachelns wird auch als ,pho-
ney smile” bezeichnet. Andererseits konnen durch,ldsche Lacheln” auch nega-
tive Affekte fir den Kommunikationspartner verbamngéleiben. Dieses ist als
».masking smile* beschrieben worden. Vom ,felt srhisdzugrenzen ist der Lachel-
typ ,miserable smile”. Dieses Lacheln soll dem takdionspartner demonstrieren,
dass man sich zwar in einem negativen emotionalestaiid befindet, aber mit der
Situation umgehen oder diese bewadltigen kann (EkrRailesen & Ancoli 1980)
(siehe Abb. 1-4 und Tab. 1).

Abb. 1: felt smile" (AUs 6+12) Abb. 2: falsphoney smile” (AU 12)

Abb. 3: ,masking smile* (AUs 12+10) Bb4:  miserable smile” (AUs 1+4+12)
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Tabelle 1: Fir die Lacheltypen von Ekman (1985)hdgige Muskeln und deren Action Units (AUs)

Muskel Action Units (AUs)
M. occipitofrontalis, venter frontalis 1
M. corrugator supercilii 4
M. orbicularis oculi 6
M. levator labii superioris 10
M. zygomaticus major 12

Auch andere Autoren schildern unterschiedliche Adgpngen des Lachelns. Stett-
ner und Mitarbeiter (1986) beschrieben zuséatzlicllen Lacheltypen von Ekman z.
B. ,nervoses” Lacheln (,nervous smile*) oder ,lietlmdles” Lacheln (,loving smi-

le®).

Die Beobachtungen am Gesichtsausdruck ,gesunderistteen stellen die Voraus-

setzung fur die Analyse des mimischen Ausdruck&ephrener Patienten dar.
1.1.4 Zur Stoérung der mimischen Ausdrucksfahigkeischizophrener Patienten

Schon Bleuler (1943) und Kraepelin (1919) stellten der Einfihrung von Neuro-
leptika fest, dass sich Stérungen der Affektivitder Emotionalitat unter anderem in
der Mimik schizophrener Patienten widerspiegelnbgthaupt ist eines der sichers-
ten Zeichen der Krankheit der Defekt der affektivodulationsfahigkeit, die affek-
tive Steifigkeit” (Bleuler 1943, S. 295). Dabei bkeseb Bleuler das Verhalten schi-
zophrener Patienten als inadaquat zur Realitataledparathymes Verhalten. Bei
Faktoren, die Freude induzieren, reagiert der Rlade B. mit Trauer. ,Aul3erdem
haben die AffektauRerungen gewdéhnlich etwas Unhelies, Ubertriebenes oder
Schauspielerisches. Die Freude eines SchizophreBh deshalb nicht mit, seine
Schmerzaul3erungen lassen uns kalt. Ebenso wemjgmea die Kranken manchmal
auf unsere Affekte* (Bleuler 1943, S. 296). Bleu(@®43) unterschied zwischen
Basissymptomen, die aus der Dissoziation der Aflfelt, der Aufmerksamkeit und
des Willens bestehen und nichtspezifische Sekuyhatome wie Halluzinationen
und Wahn. Eine wesentliche Veranderung der Bedumimgi von Symptomen der
schizophrenen Erkrankung erfolgte durch die Arlpeiten Andreasen und Mitarbei-

tern. Diese entwickelten eine Subtypisierung deriZphrenie in eine ,negative®,
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»positive” und ,gemischte” Form mit deren bestimmtAuspragungen (Andreasen
und Olsen 1982).

Erstmals 1957 beschrieben Heimann und Spoerri @gmifBder ,mimischen Desin-
tegration“ schizophrener Patienten als gleichféromg bewegungsarm. Neale et al.
(1998) konnten in ihrer Studie eine gesamte Redoktler emotional-mimischen
Ausdrucksfahigkeit schizophrener Patienten daestelHierbei wurden nur unmedi-
Zierte schizophrene Patienten analysiert, da dier&n davon ausgingen, dass Neu-
roleptika die Beweglichkeit der Gesichtsmuskuldtarabsetzen wirde. Als Emoti-
onsinduktion dienten Filmausschnitte mit neutralastigen, traurigen, ekeligen und
angstlichen Segmenten. Die Studienteilnehmer wum@rmand einer Rating-Skala
.the Positive and Negative Affect Schedule* (PANA@SYatson et al. 1988) beur-
teilt. Diese enthalt 20 Symptomkomplexe zur Messypuasitiver® und ,negativer*
Emotionen. Zusatzlich wurden die Hautleitfahigkeid die Herzfrequenz gemessen.
Ein neues Gesichts-Codiersystem wurde benutzt:F#wéal Expression Coding Sys-
tem" (FACES). In FACES ist ein ,Gesichtsausdruckfidiert als eine Veranderung
des neutralen Gesichtsausdrucks zu einem nichtatentAusdruck und wieder zu-
rick zur Ausgangsposition (Neale et al. 1998). € bewerteten den Ge-
sichtsausdruck als Widerspiegelung ,positiver* ogleggativer* Emotionen, deren
Intensitat und Dauer. Wahrend des lustigen Filmausties zeigte sich als Ergebnis
ein geringerer ,positiver* Ausdruck bei den schiaogmen Patienten als bei den ge-
sunden Studienteilnehmern. Auch bei den traurigah &ngstlichen Filmsequenzen
zeigte sich eine Reduktion der ,negativen“ Ausdsrigkigkeit im Gesicht schizo-
phrener Patienten. Parallel dazu verhielt sich rdagative Faktor in der PANAS.
Wahrend der Darbietung der Filmausschnitte warHthetleitfahigkeit der schizo-
phrenen Patienten starker ausgepragt. Die Autoresesl Projektes interpretierten
die Ergebnisse als eine ,gehemmte” oder ,unterdafckmotionale Ausdrucksfa-
higkeit der schizophrenen Patienten. Angelehntiaa $tudie von Gross & Leverson
(1993b), die herausarbeiteten, dass gesunde Par§dmg sind ihren emotionalen
Ausdruck zu unterdriicken, zeigten sich Ahnlichkeibei der Analyse schizophrener
Patienten (Neale et al. 1998).

Aus der Reduktion der mimischen Ausdrucksfahigkedultieren haufig Probleme

bei der Knupfung und Aufrechterhaltung von soziakontakten. Folgendes Zitat
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soll die Bedeutung der sozialen Integration veraastichen: ,Fir die moderne Psy-
chologie und Psychiatrie ist der bedeutendste deil Umwelt derjenige, der aus
Menschen mit sozialen Gruppen besteht. Das sodiaiteld, das sich aus verschie-
denen zwischenmenschlichen Beziehungen entwickelar kann auch vom sozia-
len Netzwerk sprechen - ist der Hintergrund, vomdsch die aktuellen Konflikte

des Menschen abheben” (Gross 1992, S. 20). Fadi®unham (1939) beschrieben,
dass der Mensch nicht nur auf einer physiologisdBaimdlage existiert, sondern,
dass er das Produkt eines Prozesses der sozigbeaktion darstellt. Soziale Fakto-
ren haben, wenn das Ausmal} des Einflusses auhtiéeBung einer psychiatrischen
Erkrankung in der Literatur auch umstritten istmmdest erhebliche Auswirkung

auf den Verlauf und die Prognose der Erkrankuntp(Ss & Carpenter 1974). Eini-
ge Studien kamen zu dem Ergebnis, dass die Progyimseig ist, wenn die Patien-
ten Uber ein funktionierendes soziales Netzwerligen. Dabei spielt die Zusam-
mensetzung und Intensitat des Netzwerkes eine bau#IRolle (Strauss & Carpen-
ter 1974). Das soziale Netzwerk wirkt aber nichallen Erkrankungsfallen unter-

stutzend, es kann fiir den Patienten auch zu eielasting werden. Hiermit beschéaf-
tigte sich die ,Expressed-Emotion“-Forschung, defolge eine kritisch ablehnende
Haltung der Angehérigen oder deren emotionales élgargement das Risiko einer
Exazerbation erhdéhte. Zwischenmenschliche Beziednuk@nnen auch deshalb be-
lastend wirken, da sie immer mit VerpflichtungemmdAnderen gegeniber verbun-
den sind (Veiel & Kuhner 1990). Dozier et al. (19®0stulieren, dass sehr ,lose”
oder sehr ,enge” soziale Kontakte fir die schizepken Patienten ungtnstig sind.
Nicht nur die schizophrenen Patienten isolieremn sion dem sozialen Netzwerk,
sondern auch deren Bezugspersonen meiden oftmalkaldakt zu den Erkrankten,

da ihnen die Personlichkeit, das Erscheinungshitti die Affekte fremd und unver-

standlich vorkommen (Angermeyer et al. 1985). Wiehtig gerade die affektiven

Signale in der Mimik fur die Entstehung von Beziegsstrukturen sind, stellen unter
anderem Krause (1981, 1984), Steimer et al. (1888)Steimer-Krause und Mitar-

beiter (1990) in ihren Studien dar. Dabei kommt ZAmsdruck, dass die Kommuni-

kation zwischen Gesprachspartnern durch Affektdeymgesteuert wird. Weiterhin

werden Affekte als ,beziehungsregulierende Mechmaais' angesehen (Steimer-

Krause 1992, S. 211). Hierzu ein Zitat von Steitdeuse: ,In jeder Interaktion
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zeigen die Gespréachspartner eine Vielzahl solcHégk#signale, die in der Regel
erstens nur sehr kurz im Gesicht erscheinen undewieerschwinden und zweitens
normalerweise nicht bewul3t sind, weder fir den,sikerzeigt, noch fur den, der sie
sieht, aber drittens mit hoher Wahrscheinlichke& Beziehung beeinflussen und
mitsteuern® (Steimer-Krause 1992, S. 212). Zur Yiechaulichung, welche Rolle
die mimische Ausdrucksfahigkeit in zwischenmensttdn Interaktionen spielt,

wurde eine Studie von Steimer und Mitarbeitern @9&urchgefuhrt. Hierbei wur-

den schizophrene Patienten und gesunde Personeandékines 20 minitigen Ge-
spraches gefilmt.

Die Mimik der Gesprachspartner wurde mithilfe vadEEACS analysiert. Auch hier
zeigte sich eine insgesamt geringere mimische Rew#ler schizophrenen Patienten.
Dabei spielt die herabgesetzte Innervation des gaisazhtes eine besondere Rolle.
Denn die Funktion der Obergesichtsmuskelaktivgédie Illustration und damit im
Gesprach der Ausdruck von Bestéatigung, Verwundengdsy Skepsis (Steimer et al.
1988). Diese sprachbegleitenden Signale wie si®. als Hochziehen der Augen-
braunen vorkommen stellen eine wichtige Funktion ziebendigkeit® der zwi-
schenmenschlichen Kommunikation dar. Durch diegad&e kann der Zuhorer dem
Redner beispielsweise Desinteresse oder Verstamdmgtteln. Fehlen diese mimi-
schen Aktionen fihlt, sich der Gesprachspartneungchert bzw. irritiert (Steimer
et al. 1988). AuRerdem zeigte sich bei den schizoEn Patienten eine bedeutsame
Reduktion des Ausdrucks der ,echten Freude®. Ahmhadie ,negativen* Affekte
waren weniger ausgepragt als es bei den gesundsonea der Fall war. Eine Aus-
nahme stellte die Emotion ,Verachtung“ dar, die teh schizophrenen Patienten
starker ausgepragt war. Dieser Audruck bedeutedi&iBeziehungsebene, dass eine
gréRRere Distanz eingehalten werden soll (Steimauke 1992).

Ebenfalls in Interaktionsstudien mit Paaren, ineteder Partner an einer Schizo-
phrenie erkrankt ist, zeigte sich bei den Patieri®e Reduzierung des Ausdrucks
von ,echter” Freude. Zusatzlich fanden sich auchdviderungen im Affektausdruck

der gesunden Partner im Gesprach mit der gesundatrdligruppe (Steimer et al.

1988, Steimer-Krause 1990).
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Das Ergebnis der Reduzierung des Ausdrucks ,edhatende” bei schizophrenen

Patienten ist als eine Grundlage der vorliegendd&ifanzusehen.

Anknupfend an die Studien von Krause, Steimer .etiradl Steimer-Krause et al. er-
zielten Schneider et al. (1990) ahnliche Ergebnissanem Projekt, dessen Thema
ebenfalls die ,Desintegration mimischer Ausdruckebgungen” bei schizophrenen
Patienten war. Hierbei wurden 60 Patienten untétsaeovon 20 schizophrene Pati-
enten stationar mit Neuroleptika therapiert wurdafeiterhin nahmen 20 depressive
Patienten und 20 gesunde Personen an der StudiBieeBeweglichkeit der Mimik
wurde mithilfe eines automatischen Analysesystemd einer Videoaufzeichnung
erfasst. Als Emotionsinduktion dienten ein ,lustigend ein ,gruseliger Film, im
Anschluss folgte ein ,positiv‘ bzw. ,negativ* gegtés Interview. Auch hier zeigte
sich als Ergebnis unter anderem eine reduzierteeBkohkeit der Obergesichtsmus-

kulatur der schizophrenen Patienten gegenlberedemglen Kontrollgruppe.

Eine darauf folgende Studie wurde mit derselberhigigik durchgefihrt. Als Emoti-
onsinduktion wurden anstelle eines ,gruseligen‘miéi$ traurige Sterbeszenen ge-
zeigt. Die erste Messung erfolgte direkt nach dimikaufnahme, die zweite nach

vier Wochen und die dritte nach drei Monaten.

Wieder zeigte sich als Resultat eine geringe Bewlgkgit in der Obergesichtsmus-
kulatur bei den schizophrenen und den depressiagarfen. Trotz des verbesserten
Krankheitszustandes liel3 sich nach vier Wochenek@imn&herung an die gesunden
Personen verzeichnen. Dabei fiel vor allem aufsddie schizophrenen Patienten

weniger Freude ausdriicken konnten, als sie erlebten

Nach drei Monaten zeigte sich ein deutliches Agsteider mimischen Bewegtheit
an den Wangen und auf3eren Augenbrauen. Es komgestillt werden, dass schi-
zophrene Patienten jetzt genauso viel Freude erlewie die gesunden Personen.

Allerdings hatten die schizophrenen Patienten stérkegative Emotionen.

In diesen Studien blieb unklar, inwieweit die Etiekler Mimik krankheitsspezifisch
waren. Es wurde auch bei depressiven PatientenReaektion der Obergesichts-
muskulatur beschrieben. Ebenfalls offen blieb, alff@lligkeiten durch die Neuro-

leptika-Therapie induziert wurden. Diese Medikameemtirken auf die kortika-
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len/subkortikalen Strukturen, die auch an der Ragat der Mimik des Obergesich-
tes beteiligt sind (Rinn 1984).

Schneider und Mitarbeiter untersuchten 1992 diekMvig typischer Neuroleptika
auf die Mimik des Patienten. AuRerdem wurde derflEss der Neuroleptika hin-
sichtlich einer Besserung des klinischen Statusldeine Verbesserung der mimi-

schen Ausdrucksfahigkeit analysiert.

Es wurden zwei Gruppen von je acht schizophrenkiztsghrenieformen Patienten
mit dem automatischen Analysesystem auf die Bewlelgit ihrer Mimik an 12
Punkten im Gesicht untersucht. Die erste Grupped&vaum ersten Untersuchungs-
zeitpunkt nicht mit Neuroleptika mediziert, die teeGruppe war mediziert. Nach
der ersten Untersuchung erhielten die primar unniedeén Patienten Neuroleptika
unterschiedlicher Dosierung entsprechend dem klweis Bild. Die zweite Untersu-
chung folgte nach ca. 22 Tagen.

In der primar unmedizierten Gruppe ergab sich vestea Untersuchungszeitpunkt
zur zweiten Untersuchung (mediziert) eine deutligegsamte Reduktion der mimi-
schen Beweglichkeit. In der primar medizierten (puplieb die Beweglichkeit kon-
stant. Aul3erdem fiel eine deutliche Abnahme der &giehkeit an den Punkten des
Mundwinkels (M. zygomaticus major) auf. Dies las&th als eine Reduktion der

Emotion Freude interpretieren (Schneider et al2).99

Neuere Studien beschaftigen sich mit Defiziten zmgbinrener Patienten in der Wie-
dererkennung von emotional gepragten Gesichterrdeneh Beziehung zur Psycho-
pathologie (Penn & Combs 2000, Wélwer 2000). Ireeigtudie wurde die Wieder-
erkennung ,emotionaler* und ,verschwommener* Gegchuntersucht (Simsek et
al. 2000). Hieran nahmen 13 schizophrene Patiemteineine gleiche Anzahl ,ge-
sunder“ Personen teil. Dabei sollten die Studiégm&imer nach einer Stimuluspré-
sentation von funf Sekunden eines Bildes mit ematlien Gesichtern, nach einer
Minute die Antwort (d.h. Emotionswiedererkennungf das dargebotene Bild ge-
ben. Als Kontrolle wurden Bilder prasentiert, diesatzlich ,Objekte” und ,ver-

schwommene* Gesichter darstellten. Als Ergebnigteesich bei den schizophrenen
Patienten eine schlechtere Wiedererkennung emdgio@asichter im Gegensatz zur

gesunden Kontrollgruppe. Die ,verschwommenen® Qdsic konnten die schizo-
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phrenen Patienten genauso gut wiedererkennen wigediunden Personen. Die Au-
toren diskutieren, dass die Wiedererkennung traur{gesichter mit der Negativ-

symptomatik assoziiert ist.

Eine weitere Studie wurde von Seiferth et al. 2002 Emotionsdiskrimination und
zum emotionalen Gedachtnis durchgefihrt. An deneRrmahmen 23 schizophrene
Patienten und 19 gesunde Personen teil. Der psgtthapgische Befund wurde
unter anderem mit der PANSS (Positive And NegaByadrome Scale, Kay et al.
1987) erhoben. Als Stimulationsmethode wurden ameerikanische Tests ins Deut-
sche ubertragen, bei der gesunden Kontrollgruppledem schizophrenen Patienten
evaluiert. Die Tests werden als ,FEBA" (Facial Emnotfor Brain Activation) und
.FRBA" (Facial Recognition for Brain Activation) keichnet. Spater sollen diese
Tests als Stimulationsmethode in der funktioneKemnspintomographie eingesetzt

werden.

Die Studienteilnehmer mussten bei dem ersten TE&BA“ emotionale Ge-
sichtsausdrucke unterscheiden. Dazu wurden demeFeilern Gesichter mit den
Emotionen Freude, Trauer, Arger und Angst als Fdémgeboten. Zusatzlich wurden
Gesichter mit neutralem Gesichtsausdruck prasentier

Der zweite Test ,FRBA" besteht aus einer Gedachtrfigabe, bei der die zuvor im
FEBA gezeigten Gesichter von den Studienteilnehmeéedererkannt werden soll-
ten. Das Alter der Personen auf den Fotos wurdedesn Studienteilnehmern mit
alter oder jinger als dreil3ig eingeschéatzt. Daglftg zeigte, dass die Diskriminati-
onsleistung der schizophrenen Patienten in allenti®men der gesunden Kontroll-
gruppe unterlegen war. Ein weiteres Defizit schimeper Patienten stellte sich in
der Wiedererkennungsaufgabe dar. Allerdings lieSieh keine Unterschiede der
beiden Gruppen in der nicht-emotionalen AufgabeAlearsdiskrimination feststel-

len.
1.1.5 Zur Gesichts- EMG Methode

Die geschilderten Untersuchungen wurden zum ,safetfs’ Bereich der mimischen
Muskelreaktionen durchgefiihrt. Der gréf3ere Teil eleotionsrelevanten Gesichts-
muskelaktivitat findet im nichtsichtbaren Bereithtsund ist als ,rapid facial reacti-

on“ von Dimberg 1998 beschrieben .
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Die vorliegende Arbeit griindet auf Ergebnissen,mieder Gesichts-EMG Methode
ermittelt wurden. Deshalb wird diese Methodik arthamer Studie, die von Dim-

berg und Mitarbeitern durchgefiihrt wurde, nachfotfjbeschrieben.

Die ,schnellen Gesichtsreaktionen auf emotionalesi@esausdriicke (Dimberg
1998) wurden mithilfe der EMG-Technik gemessen. Bimdie erforschte, wie
schnell emotionsspezifische Gesichtsmuskelreaktidoe® Personen entstehen, wah-

rend sie sich emotionsauslosende Bilder anschauten.

An dieser Studie nahmen 24 Frauen teil. Es wurdenweibliche Teilnehmer aus-
gewahlt, da sich in anderen Studien eine gréRemsisthe Ausdrucksfahigkeit der
Frauen gegenuber der Manner zeigte (Schwartz €t980, Dimberg 1990b). Zur
Emotionsinduktion wurden schwarz-weil3-Dias von 8jgilichen und 8 ,gltckli-

chen* Gesichtern gezeigt, ausgewahlt aus EkmanFuie$ens (1976) ,Bilder mit
emotionalen Gesichtsausdricken®. Die Expositioridzeirug 8 Sekunden. Die In-

tervalle zwischen den Dias lagen zwischen 25 un8é&&nden.

Um die Gesichtmuskelreaktionen zu messen, wurdenEiektroden gemal des
Standards von Fridlund & Cacioppo (1986) bipolagritbem linken M. zygomaticus
major und dem M. corrugator supercilii angebracigle Abb. 7, 8, 9 und Tab. 9).
Allen Teilnehmerinnen wurden 6 Prasentationen jEwveines ,glicklichen* und
eines ,argerlichen“ Gesichtes gezeigt. Die Kombarader Dias war fiur die Teil-

nehmerinnen unterschiedlich.

Zur Replikation der Ergebnisse des ersten Verswaitsle ein zweites und drittes
Experiment mit einer groReren Teilnehmerzahl untenschiedlichen Expositions-

zeiten von 0,5; 1,0 und 8,0 Sekunden durchgefihrt.

In allen Experimenten zeigte sich, Ubereinstimmenidfriheren Studien (Dimberg

1982, 1990a), dass die Prasentation ,gllcklichegsiGhter mehr M. zygomaticus
major-Aktivitat hervorrufen und ,argerliche* Gesteh mehr M. corrugator superci-
lii-Aktivitat erzeugen. Die Reaktionsmuster erraéa schon 400 bis 500 ms nach

Stimulusbeginn Signifikanz.

Mit der EMG-Methode konnte auf diese Weise gezemgtden, dass es innerhalb der
ersten Sekunde nach Stimulusbeginn mdglich isteraahiedliche Antworten auf

.argerliche” und ,gluckliche* Gesichter zu detekda. Diese Ergebnisse unterstit-
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zen folglich die Hypothese, dass die ErzeugungMadifestation von Gesichtsaus-
driicken ein sehr schneller Vorgang sein kann usd @esichtsreaktionen von bio-
logisch kontrollierten, schnell arbeitenden Affaktigrammen erzeugt werden (Dim-
berg 1998).

Diese schnellen, subtilen Gesichtsreaktionen wendieémer EMG-Methode erfasst.
Die Studien von Dimberg Uberprifen die Validitééskr Methode und vergleichen

die EMG-Daten beziglich der auftretenden Emotiandntensitat und Qualitat.

Die EMG-Methode ist ebenfalls geeignet, mimischdfélligkeiten bei schizophre-

nen Patienten zu erfassen.

Dazu wurde 1999 eine Studie von Kring et al. duedtigrt. Die Fragestellung laute-
te, ob schizophrene Patienten im EMG Gesichtsmakikeitat als Antwort auf Bil-
der von bestimmten Gesichtsreaktionen zeigen, tnsiesich in der Reaktion von
der gesunden Kontrollgruppe unterscheiden.

An der Studie nahmen 13 mannliche, schizophrenierRah und 2 mannliche Pati-
enten mit einer schizoaffektiven Stérung teil. Dakaren 5 Patienten in stationarer-
und 10 Patienten in ambulanter Behandlung. Es wut@ePatienten mit Neurolepti-
ka behandelt. Hierbei wurden extrapyramidalmottrescdNebenwirkungen und
Dyskinesien ausgeschlossen. Die gesunde Kontrplgrunit 15 Personen wurde der
Patientengruppe hinsichtlich Alter, Geschlecht, lgsings- und Familienstand so-

wie der Herkunft angepasst.

Als Emotionsinduktion dienten 19 schwarz-weil3 Foadign von Gesichtern, die die

sechs Grundemotionen nach Ekman ausdriicken.

Die EMG-AKktivitat wurde am M. zygomaticus major uach M. corrugator superci-
lii abgeleitet. Die Studienteilnehmer wurden gebetdie Gesichter bestimmten
Emotionen (Freude, Trauer, Uberraschung, Angst| &he Wut) zuzuordnen.

Wie in friher durchgefiihrten Studien zeigte sicisddieselben Emotionen bei den
Studienteilnehmern ausgeldst werden, die auf dedeBi dargestellt sind (Dimberg
1982). Bilder die positive Emotionen induzieren,rwait einer vermehrten M. zy-
gomaticus major-Aktivitat bei den Patienten und desunden Kontrollgruppe ver-

bunden. Andererseits werden negativ gepragte Emari@auf den Bildern mit ver-
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mehrter M. corrugator supercilii-Aktivitdt beantiet. Diese Ergebnisse stimmen
mit den Forschungsergebnissen von Dimberg 19821886 Uberein.

1.1.6 Vergleich zwischen ,typischen” und ,atypische” Neuroleptika und Dif-
ferenzen zwischen Risperidon und Olanzapin

Um die ,Affektmodulationsfahigkeit® von Olanzapinnd Risperidon im Ge-
sichtsausdruck schizophrener Patienten im Ergebhdgr vorliegenden Arbeit dar-
zustellen und unter Punkt 4.2 zu diskutieren, werden&chst Begriffsdefinitionen,
pharmakologische Aspekte, Wirkungen und Nebenwgkanvorgestellt. Danach

werden die Forschungsergebnisse Uber OlanzapiRisperidon beschrieben.
1.1.7 Zur Begriffsdefinition der ,Atypizitat*

Anfang der 50er Jahre wurde das Phenothiazin-De@Vdorpromazin in der Be-
handlung der schizophrenen Erkrankung eingeseiesed und andere sogenannte
JLypische® (klassische) Neuroleptika sind eng netdAuftreten extrapyramidalmo-
torischer Nebenwirkungen (EPS) verknUpft. Durch dangzeittherapie steigt die
Gefahr der Entwicklung von Spéatdyskinesien untéasgischer* Neuroleptikathera-
pie (Produktmonographie Zypréexailly 2002). AuRerdem wird ihnen eine Wirkung
auf die Negativsymptomatik abgesprochen. In degeéjahren wurden Neuroleptika
entwickelt, die wie die ,herkdbmmlichen* Neurolepilkantipsychotische Aktivitat
zeigen, jedoch seltener oder keine extrapyramidanszchen Nebenwirkungen
(EPS) auslosten (Hippius und Stille 1971).

In der Literatur werden unterschiedliche Begrifidéfonen fur diese ,atypisch”
(neuartig) wirkenden Neuroleptika beschrieben, woloeh keine allgemein gultige
Definition existiert (Naber et al. 2000). Anfangrd®er Jahre wurde als erstes ,aty-
pisches* Neuroleptikum Clozapin in Deutschland zaggen, wobei friher das Auf-
treten extrapyramidalmotorischer Nebenwirkungengasshlossen wurde. Heute
wird der Begriff ,Atypizitat“ nicht mehr so einscimkend betrachtet, denn es zeigte
sich, dass auch geringflgig hohere Medikamenteadosyen ,atypischer* Neuro-
leptika z. B. extrapyramidalmotorische Nebenwirkemghervorrufen. Damit wird
auch diese Wirkstoffgruppe definitorisch zu einggpijschen“ Neuroleptikum (Kurz
1995). EPS sind nach Angaben einiger Autoren hamiigeiner Non-Compliance
assoziiert (Angermeyer 1997, Lindstrom 1994). Alsiteres Hauptkriterium der
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LAtypizitat* wurde die Wirksamkeit auf die Negatiumptomatik beschrieben (Mol-
ler 1997b, Carpenter et al. 1985, 1988). Kinon umiberman (1996) haben weitere
Unterscheidungsmerkmale charakterisiert, wobei vaésentlicher Effekt ,atypi-
scher” Neuroleptika eine starkere Wirksamkeit gedenTherapieresistenz und ge-
gen kognitive Defizite hervorgehoben wird. Als wiges Behandlungsziel steht
zunehmend die Verbesserung der subjektiven Betinkiit und die Lebensqualitat

schizophrener Patienten im Vordergrund (Naber 20aD).
1.1.8 Rezeptorprofile und Nebenwirkungen

Wahrend die ,typischen® Neuroleptika vor allem améntrale Dopamin-p
Rezeptoren des nigrostriatalen und mesolimbisclysteis wirksam sind, zeichnen
sich ,atypische“ Neuroleptika durch ein anderesrptakologisches Profil und h&u-
fig durch eine selektive Wirksamkeit auf dopamireeMeurone des mesolimbischen
Systems aus (Naber et al. 2000). Es wird hypotttetimvon ausgegangen, dass ,a-
typische” Neuroleptika unter anderem durch das &émrs der Serotonin-5-H¥ zur
D,-Rezeptorblockade wirksam werden. Deshalb wird5dEIT,/D,-Quotient haufig
als biochemisches Kriterium zur Differenzierung gotien ,atypischen* und ,typi-
schen“ Neuroleptika herangezogen (Volz 2001, Prodakographie ZyprexaLilly
2002). Meltzer (1992a) machte den hohen 5%/B7 Quotienten (d.h. eine niedrige
D,-Rezeptoraffinitdt bei zusatzlich hoher Affinitatm 5-HT,-Rezeptor), fur das
Fehlen von EPS und guter Wirksamkeit auf negatiwa@ome verantwortlich. Aber
auch Risperidon fuhrt dosisabhéngig zu einer hdBesetzung an PRezeptoren
(Nyberg 1999). Studien wurden durchgefihrt, digtesi, dass Risperidon und Ha-
loperidol sich hinsichtlich der PRezeptoraffinitat nicht unterschieden (Knable
1997). Anders zeigt sich das Verhalten von Olanzapenn auch bei niedriger O-
lanzapindosierung wird der 5-HFRezeptor fast vollstdndig besetzt. Die Besetzung
der D-Rezeptoren ist geringer ausgepragt (Karpur 1998911

Peuskens et al. (1995) untersuchten 1362 Patidmtesichtlich eines Auftretens
extrapyramidalmotorischer Symptome. Dabei wurdg®&islon in einer Dosierung
von 1 mg, 4 mg, 8 mg, 12 mg und 16 mg verabrel€ime andere Gruppe erhielt 10
mg Haloperidol. Als Untersuchungsinstrument wurdke Eixtrapyramidal Symptom

Rating Scale (ESRS) verwendet. Es zeigten siches@mgt unter Risperidon-
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Therapie weniger Extrapyramidalmotorische Nebernwigen im Vergleich zu Ha-
loperidol. Allerdings traten in den Dosierungen \8®mg, 12 mg und 16 mg Risperi-
don signifikant mehr EPS auf als unter den niedeigeDosierungen. In der Studie
von Tran et al.(1997a) traten EPS unter der Therapi Risperidon signifikant h&u-
figer auf als unter der Olanzapin-Therapie (errtittet der EPS-Skala von Simpson
& Angus 1970). Conley et al. (2001) kamen zu degeBnis, dass keine signifikan-
ten Unterschiede zwischen Risperidon und Olanzhpisichtlich eines Auftretens
von EPS bestehen, allerdings berichteten Patientdraufe der Studie von sponta-
nen Parkinsonsymptomen (Conley 2001).

Das Rezeptorprofil von Risperidon, einem Bezisoldarivat, das 1994 in Deutsch-
land als zweites atypisches Neuroleptikum zugetagsagrde, weist eine hohe Bin-

dungsfahigkeit zu Serotonin-5-HF, Dopamin-B- und Alpha-1(2)-adrenergen-

Rezeptoren auf. Die Wirkung auf Histamin-Rezeptoren ist relativ gering und eine
Affinitat zu muskarinergen Rezeptoren lasst sicthhifeststellen (Volz 2001) Es

sind keine anticholinergen und sedierenden Nebé&nowien beschrieben worden
(Volz 2001, Niemegeers et al. 1990). Als unerwitesaiirkungen traten unter an-
derem Kopfschmerzen, Agitationen, Angstzustandé)aistorungen, Hyperprolak-

tindmien und EPS auf (Rote Liste 2002).

Das Rezeptorprofil von Olanzapin aus der Klasse Tdeenobenzodiazepine, das
1996 in Deutschland zugelassen wurde, zeigt emestAffinitat zu Serotonin-5-
HT2a-, 5-HTyc, 5-HTs-Rezeptoren, Dopamin_B D,-, Ds- und Dy-Rezeptoren,
muskarinergen- und histaminergeaRiezeptoren (Produktmonographie Zypréxa
Lilly 2002). Als unerwiinschte Wirkungen bei Patemtdie mit Olanzapin therapiert
wurden, traten unter anderem Sedation, Schlafigla@thostatische Hypotonie,
Schwindel, anticholinerge Effekte und Gewichtszumalauf (Rote Liste 2002).
1.1.9 Wirkung ,typischer* und ,atypischer” Neurolep tika auf die Negativ-
symptomatik
Schon 1919 beschrieb Kraepelin die negative Symatitnals Gleichgultigkeit, In-
teressenverlust gegenuber Freunden und Beruf dsleiree allgemeine Entschluss-
unfahigkeit. Bleuler (1943) bezeichnete die negatiSymptome als fundamentale

Symptome der schizophrenen Erkrankung. Naber etchilderten den Begriff der
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Negativsymptomatik (Minussymptomatik) als ,einen rfgex verschiedenartiger
psychopathologischer Aufféalligkeiten, u.a. Affektilfachung, Apathie, Anhedonie,
Verarmung der Sprache oder sozialer Rickzug. D&saptome kénnen in allen
Stadien der Erkrankung auftreten, d.h. sowohl in mté&psychotischen, als auch in
der akut- und postpsychotischen Phase oder im legivgrlauf‘ (Naber et al. 2000,
S. 190).

Dabei stellt die medikamentése Behandlung der Negyahptomatik, hinsichtlich
eines Therapieerfolges im Gegensatz zur TherapiPalgtivsymptomatik ein grol3e-
res Problem dar (Crow 1980).

Es wurden Studien zur Wirkung auf die Negativsympbk mit ,atypischen” und

Lypischen“ Neuroleptika durchgefiihrt (Loo 1997 ,e8er 1997). Das Ergebnis war,
dass sich die Negativsymptomatik unter der Therapieatypischen” Neuroleptika

verbesserte. Von den ,typischen* Neuroleptika (lgalodol) profitierten die Patien-
ten nicht (Speller 1997).

Andere Studien zeigten allerdings auch eine Wirkitggischer* Neuroleptika auf
die negativen Symptome (Breier et al. 1987, Corgell. 1990, Meltzer et al. 1986,
Tandon et al. 1990).

Eine Meta-Analyse wurde 1995 von Carman et al. geppoolten Daten aus sechs
Doppelblindstudien Uber die Effekte von Risperid@nsus einem ,typischen“ Neu-
roleptikum auf die Negativsymptomatik chronischizophrener Patienten durchge-
fuhrt. Als Erhebungsinstrument diente die Ratingd8KPANSS. Fir jede einzelne
Studie wurde die PANSS-Negativskala am Anfang umd/erlauf der Therapie er-
hoben. Als eine klinische Besserung wird eine Rédalder negativen Symptomatik

um mindestens 20% definiert (Kay et al. 1987).

Zunachst erfolgt eine Beschreibung der einzelnehsséeilnehmenden Studien. In
einer nordamerikanischen Studie wurden 85 Patientgersucht, die mit 6 mg
Risperidon taglich therapiert wurden. Eine Verdisigruppe von 85 Patienten wurde
mit 20 mg Haloperidol taglich Uber einen Zeitraumnvacht Wochen behandelt
(Chouinard et al. 1993, Marder und Meibach 1994grlbei zeigte sich eine signifi-
kante Uberlegenheit in der Besserung der Negatipgymatik von Risperidon ge-
genuber Haloperidol. Unklar in dieser Studie bidllerdings, ob die Effektivitat von
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Risperidon auf ,primére* negative Symptome zuridlheen ist, oder als ein ,se-
kundarer* Effekt betrachtet werden sollte. Denreuter Risperidon-Therapie traten

weniger EPS auf als unter der Therapie mit Haloogri

Eine internationale Studie wurde 1995 von Peuskerd. durchgefuhrt. Daran nah-
men 450 Patienten teil, die mit 4 mg oder 8 mg &isjon taglich behandelt wurden.
Zusatzlich wurden 222 Patienten untersucht, dienffHaloperidol erhielten. Ande-
re Gruppen wurden mit 1 mg, 12 mg oder 16 mg Ridpartherapiert. Es konnte
keine signifikante Verbesserung der Negativsymptdmanter der Therapie mit
Risperidon beschrieben werden. Allerdings zeigieh $endenzen, dass sich eine
niedrige Dosierung von Risperidon im Bereich vo8 #g taglich fur die Behand-

lung negativer Symptome besser eignet.

In einer weiteren Studie von Blin et al. (1996) dem 21 Patienten mit Risperidon
(mittlere Dosis 8,6 mg/Tag) und 20 Personen mitogatidol (mittlere Dosis 9,2
mg/Tag) behandelt und fir vier Wochen analysiegb®& konnte keine signifikante

Besserung der Negativsymptomatik unter Risperidoerdpie festgestellt werden.

Hoyberg et al. (1993) verglichen 55 Patienten,ndieeiner mittleren Dosis von 8,5
mg/Tag behandelt wurden, mit 52 Patienten, dieBftivochen Perphenazine erhiel-
ten. Hierbei wurde eine positive Wirkung von Risgen auf negative Symptome
beschrieben, allerdings konnte kein signifikantetddschied zu der Vergleichsme-

dikation dargestellt werden.

Claus et al. (1992) untersuchte 21 Patienten, dieRmperidon (mittlere Dosis 12
mg/Tag) behandelt wurden, und eine gleiche AnzahPatienten, die Haloperidol
fur 12 Wochen erhielten. Auch in dieser Einzelstukibnnte keine signifikante Ver-

besserung negativer Symptome durch Risperidon iwrzet werden.

In dem letzten Projekt von Huttunen et al. (199%rden 48 Patienten mit 8 mg
Risperidon taglich behandelt. Eine weitere Grupibéet 38 mg Zuclopenthixol tber
sechs Wochen. Es konnte kein signifikanter Unteesclawischen Risperidon und

dem Vergleichsmedikament festgestellt werden.

Das Ergebnis der Meta-Analyse aus den gepoolteebiBigsen der sechs Studien
zeigte dann aber doch eine statistisch signifik&eduktion der Negativsymptoma-

tik im Therapieverlauf in der Risperidon-Gruppe @®egensatz zu der Vergleichs-
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gruppe, die mit ,typischen“ Neuroleptika therapietirden. Unklar blieb die Frage,
ob Risperidon einen ,direkten* Effekt auf die Nagaymptomatik hat oder ob die
Negativsymptomatik ,indirekt* durch z. B. eine atdpressive Wirkung oder ein
geringeres Auftreten von EPS reduziert wird. Dazurden in einer Post-hoc-
Covarianzanalyse die Studienergebnisse von Chalgiaal. (1993) und Marder &
Meibach (1994) mit insgesamt 523 chronisch schimapdn Patienten analysiert.
Das Resultat war eine signifikante Reduktion deNB&-Negativscores unter 6 mg
Risperidon-Therapie taglich. In dieser Analyse kergin direkter Effekt von Rispe-
ridon auf die Negativsymptomatik gezeigt werden.

Ebenso wurden Studien Uber die Wirksamkeit von gdpm auf die Negativsypto-
matik durchgefuhrt. Dabei wurden in einer placelmtkallierten Doppelblindstudie
152 schizophrene Patienten untersucht. Es wurden Resierungen von Olanzapin
verabreicht: 1 mg und 10 mg taglich. Hierbei zeigjgh eine signifikante Uberle-
genheit von Olanzapin gegentber Plazebo in der3&irkeit auf negative und posi-
tive Symptome. Hinsichtlich extrapyramidalmotorischNebenwirkungen waren
Plazebo und 10 mg Olanzapin vergleichbar (Beaslegl.e1996a). Tollefson und
Sanger (1997b) fuhrten einen Vergleich zwischen ngdain und Haloperi-
dol/Plazebo hinsichtlich der Wirkung auf die Negsyimptomatik durch. Sie unter-
suchten 335 stationar aufgenommene schizophrenenteat Gber einen Zeitraum
von 52 Wochen. In dieser Doppelblindstudie wurdenRhtienten entweder mit O-
lanzapin in einer geringen, mittleren und hoheni®oder mit 10-20 mg Haloperidol
taglich therapiert. Einige Patienten erhielten Blazebo-Praparat. Es fand anhand
der Rating-Skala SANS (Scale for Assessment of Neg&ymptoms, Andreasen
1983) ein Vergleich der behandelten Patienten. dbatbei wurden die Veranderun-
gen der Symptomatik durch die medikamentdse Therapm Ausgangspunkt bis
zum Ende der Studie analysiert. In dieser Studieesdargestellt werden, inwieweit
der Behandlungseffekt der Negativsymptomatik dwicte ,direkte” oder ,indirek-
te” Wirkung zustande gekommen ist. Durch die Thierapit Olanzapin im Ver-
gleich zum Plazebo zeigte sich ein signifikanteirekter* Effekt auf alle SANS-
Dimensionen, abgesehen von dem Symptom der AnhedaanlRerdem liel3 sich ein
bedeutend starkerer ,direkter* Effekt von Olanzapm Gegensatz zu Haloperidol

feststellen. Dabei kam es vor allem bei dem negati®ymptom ,Affektverfla-
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chung” zu einer deutlichen Verbesserung unter @GlpimzTherapie. Die Autoren
diskutieren einen Zusammenhang der Wirkung von £2lgim mit den unterschiedli-
chen Rezeptoreigenschaften. Sie stellen die Hypethaf, dass die Negativsympto-
matik assoziert ist mit dem Einfluss der verschmeshe Neurotransmitter mit ihren

neuroanatomischen Kreislaufen.

Aber nicht nur im Vergleich ,atypische* vs. ,typise" Neuroleptika zeigen sich
Unterschiede in der Wirkung auf die Negativsympttkpasondern auch innerhalb

der Wirkstoffgruppen ,atypischer* Neuroleptika lasssich Differenzen darstellen.
1.1.10 Wirkung von Olanzapin vs. Risperidon auf didNegativsymptomatik

Hierzu verglichen Tran et al. (1997a) Olanzapin &isgperidon hinsichtlich einer
Verbesserung der Negativsyptomatik. Es wurden 38%Rten mit einer Schizo-
phrenie, einer schizophrenieformen- und schizosffek Stoérung 28 Wochen unter-
sucht. Sie erhielten entweder 10-20 mg Olanzaper dell2 mg Risperidon taglich.
Bei beiden Medikamenten zeigte sich eine sichededaffektive Behandlung psycho-
tischer Symptome. Olanzapin hatte einen signifilsaétkeren Effekt in der Verbes-
serung der negativen Symptome (SANS). Allerdingsnnte im PANSS-
Negativscore kein Unterschied zwischen Olanzapih Risperidon festgestellt wer-
den.

1.1.11 Wirkung von Olanzapin und Risperidon auf diesubjektive Befindlich-
keit und die Negativsymptomatik

Naber und Mitarbeiter (2001) untersuchten die dulje Befindlichkeit von Patien-
ten unter Olanzapin-, Clozapin- und Risperidon-apexr anhand der SWN-Skala.
Der psychopathologische Zustand wurde objektivelatPANSS erhoben. Es zeigte
sich eine signifikante Verbesserung der Negativagmptik unter Olanzapin-
Therapie. Die subjektive Befindlichkeit verbessesiteh bei allen drei Medikamen-
ten. Unter Olanzapin-Medikation konnte die starkéggbesserung in den Kriterien

.mentale Funktion* und ,physisches Wohlbefindentaachnet werden.

Eine schlechtere subjektive Befindlichkeit bei Baung der Patienten korreliert mit
einer medikamentdsen Non-Compliance (Naber 199tleVWPatienten geben als
Hauptursache der Non-Compliance die NebenwirkuragerDabei spielen vor allem

extrapyramidalmotorische Nebenwirkungen eine bemiwle Rolle. Das Auftreten
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von EPS wird vor allem den ,typischen* Neuroleptikagesprochen. Aber auch bei
dem Einsatz ,atypischer’ Medikamente kann es dbkigagig zum Auftreten extra-

pyramidalmotorischer Nebenwirkungen kommen (Hip@giuStille 1971).

Neben der Negativsymptomatik leiden nach Ansichiger Autoren viele schizo-
phrene Patienten an einer depressiven SymptoniNaiaer et al. 2000).

1.1.12 Wirkung von Olanzapin vs. Risperidon auf diglepressive Symptomatik

Zu dieser begleitenden depressiven Symptomatik evuoth Tollefson et al. (1999b)
eine Studie durchgefiihrt. Hierbei wurden in ein8n@chigen Doppelblindstudie
die Veranderungen in den PANSS-Depressions-ltemgidre Behandlung schizo-
phrener Patienten mit Olanzapin oder Risperidoersntht. Es zeigte sich unter der
Therapie mit Olanzapin eine signifikant groRere bBéssserung der PANSS-
Depressions-Symptome. Nach Ansicht der Autorsieine akute (innerhalb von 8
Wochen) Verbesserung der Stimmungslage assoziigéréinmer erhéhten Ruckfall-
quote. Es zeigte sich bei der mit Risperidon bebkexd Patientengruppe, die eine
schnelle Verfassungsbesserung erreichte, ein h&tiiekfallrisiko als bei den O-
lanzapin-therapierten Patienten.
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1.2 Fragestellungen und Hypothesen der vorliegendeirbeit

Auf der Grundlage des dargestellten Forschungsstanerfolgt die Arbeit das Ziel,
den Einfluss von Olanzapin und Risperidon auf diemisthe Ausdrucksfahigkeit
schizophrener Patienten zu erforschen. Als Grunoltngse wird angenommen, dass
unmedizierte schizophrene Patienten Stérungen imicBisausdruck aufweisen.

Daraus resultieren folgende Fragestellungen undtigsen:

Kénnen unmedizierte schizophrene Patienten die iemgEreude” im Gesichtsaus-

druck weniger zeigen als gesunde Personen?

1. Hypothese Unmedizierte schizophrene Patienten zeigen skgmt weniger ,,ech-
te Freude" (Tonussteigerung des M. zygomaticus majd des M. orbicularis oculi)

als gesunde Personen.

Zeigt sich unter der Medikation mit Olanzapin undgeridon eine Verbesserung der
Affektmodulationsfahigkeit bei schizophrenen Pater?

2. Hypothese Die Therapie mit Olanzapin wirkt sich positiveufadie mimische
Ausdrucksfahigkeit, speziell der Freude-Reaktiahizophrener Patienten aus als
die Therapie mit Risperidon, da dieses Medikamedglivherweise EPS-Effekte

aufweist.

Kdnnen Unterschiede in der subjektiven Befindlighketer der Therapie mit Olan-

zapin und Risperidon verzeichnet werden?

3. Hypothese Nach der Olanzapin-Therapie kommt es zu eineb&&serung der
subjektiven Befindlichkeit vor allem in den Beredthder sozialen Integration und
der korperlichen Funktionen. Im Vergleich dazu wslch Risperidon schlechter auf

die subjektive Befindlichkeit aus.

Anhand der im Abschnitt 3 dieser Arbeit dargestellErgebnisse sollen die Hypo-
thesen Uberprift und unter Punkt 4.2.1 diskutiendsn.
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2. Methodik
2.1 Datenschutz

Die Patienten mit einer schizophrenen Erkrankungoem bei der Kontaktaufnahme
von Mitarbeitern der Forschungsgruppe Uber Ziel dneck der Studie informiert.

Es wurde ihnen mitgeteilt, dass die EMG-Messungahdie Beantwortung der Fra-
gebogen freiwillig und voéllig unabhangig von derhdedlung und der Dauer des
Krankenhausaufenthaltes sind und dass jederzeAldimuch der Teilnahme an der

Studie maglich wére.

Ein Informationsblatt, das die Studie genau besbhrevurde den Patienten ausge-
handigt. Sofern die Patienten sich zur Teilnahmel@nStudie entschlossen hatten,
mussten sie die Einverstandniserklarung unterdofineiDen Patienten wurde eine
vertrauliche Behandlung ihrer Ausklnfte versich&arunter fiel die Zusage, ihre
Angaben nur fur Forschungszwecke zu verwendenSgdecherung und Verarbei-
tung der gesammelten Informationen anonymisierzwmoehmen und sie nicht an

Dritte weiterzugeben.

Fur die Gewahrleistung des Datenschutzes wurdeReatigonalien der Patienten vom
Datensatz getrennt. Mit Identitditsnummern gekemhzgt wurden sie in einer Datei
gespeichert. Alle Unterlagen waren und sind nutMitarbeiter des Projekts zugang-
lich.

Die Studie erstreckte sich Uber einen Zeitraum zwei Jahren und wurde im Sep-
tember 2000 unter der Bearbeitungsnummer: OB/9/2000&e Vorbehalte von der
Ethik-Komission der Arztekammer Hamburg genehmigt.

2.2 Studienteilnehmer

Die Patienten befanden sich in stationarer, akytiatrischer Behandlung des Uni-
versitatskrankenhauses Hamburg-Eppendorf. Die matiewurden von der ,ge-

schlossenen® Station im Erdgeschoss und von ddenen“ Stationen 4, 5 und 7

rekrutiert. Das Projekt wurde auf den Stationenas®sénd erlautert. In Absprache
mit den behandelnden Arzten wurde die Erfillung Eiegangskriterien gepriift und

die Auswahl geeigneter Patienten besprochen, digegler mit Olanzapin oder mit

Risperidon therapiert werden sollten.
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Die gesunde Kontrollgruppe nahm extern an der 8Stidl.

Fur die vorliegende Arbeit wurden 21 Patientenemter schizophrenen Erkrankung

und 19 gesunde Personen fir die EMG-Messungensuictar(siehe Tab. 2).

Tabelle 2: Soziodemoghraphische und klinische Chieriskika (Mittelwerte, Standardabweichung, Proaega-

ben)
Gruppe Gruppe
schizophrene Patienten gesunde Personen
n=21 n=19
Risperidon-
Olanzapin-Gruppe  Gruppe
n=15 n=6

Durchschnittsalter
in Jahren 29,476,56)  27,08%2,99) 24,77 €2,71)
Mittelwert (+)
Geschlecht Manner 10 (66,67) 5(83,33) 8 (42,11)
n (%) Frauen 5 (33,33) 1(16,67) 11 (57,89)
Schul- ohne 2 (13,33) 2 (33,33) 0 (0,00)
abschluss Hauptschule 4 (26,67) 1(16,67) 0 (0,00)
n (%) Realschule 4 (26,67) 0 (0,00) 1 (53,26)

Gymnasium 5 (33,33) 3 (50,00) 18 (94,74)
berufliche ohne 9 (60,00) 1(16,67) 0 (0,00)
Ausbildung Lehre 3 (20,00) 2 (33,33) 2 (10,53)
n (%) Fachhoch- 0 (0,00) 0 (0,00) 1(5,26)

schule

Hochschule 3 (20,00) 3 (50,00) 16 (84,21)
Diagnose ICD-10 F.20.0 F.20.0 /
Ersterkrankung 12 (80,00) 5 (83,33) /
n (%)
Exazerbation
insgesamt n (%) 3 (20,00) 1 (16,66) /
zweimal n (%) 1(6,67) 1(16,66) /
dreimal n (%) 1(6,67) / /
siebenmal n (%) 1(6,67) / /

Nach dem ersten Messzeitpunkt (TO) wurden 15 Ratiemit Olanzapin (10 rando-

misiert, 5 nicht randomisiert) und 6 Patienten Rigperidon (alle randomisiert) me-

diziert. Eine Darstellung der Messzeitpunkte ist Tibelle 3 zu entnehmen.
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Tabelle 3: Darstellung der Messzeitpunkte und Matitik (Mittelwerte und Standardabweichung in mgjTag

Bezeichnung Messzeitpunkt Olanzapin Risperidon
des Messzeitpunktes in Tagen (n=15) (n=6)
TO 1 / /
T1 7 11,5 ¢3,85) 3,33£1,37)
T2 14 12,6 ¢4,03) 4,0 £1,41)

Die Ein- und Ausschlusskriterien fur die TeilnahmMichtteilnahme an der Studie

sind in der Tabelle 4 dargestellt.

Tabelle 4: Ein- und Ausschlusskriterien

Studienteilnehmer Einschlusskriterien Ausschlusskign
schizophrene Patien- . . . . . . .
ten ICD-10-Diagnose aus F20 eine - keine eindeutige Diagnose der Schizo-
Schizophrenie phrenie
(n=21)
kaukasische Manner / Frauen -
zwischen 18 und 50 Jahren (Al- gcr)]ggt?sgﬁ}éclglraktrgﬁl::ﬁ] ugrﬁi emsthatte
ter von IAPS festgelegt) 9
PANSS >4 - PANSS <4
Medikation erlaubt: - andere zentral wirkende Medikamente
e Lorazepam - Depot- und Retardmedikamente
¢ Bromazepam - aktueller Drogenabusus
. Zoloidem Neuroleptikatherapie in den letzten 5
P Tagen vor Studieneinschluss
e Zopiclon - Schwangerschaft und Stillzeit
e Zaleplon (alle 2 HWZ vor
der Messung abgesetzt)
e Biperiden
psychiatrische / neurologische Erkran-
gesunde Personen - kaukasische Manner / Frauen kungen
(n=19) zwischen 18 und 50 Jahren - aktueller Drogen- und Medikamenten-

abusus

Spéatestens am zweiten Tag nach stationérer Aufnaimehdriihestens einen Tag vor
Beginn der Medikation erfolgte die erste EMG-Megs@m unmedizierten Patien-
ten. Um zirkadiane Einflisse auf die Messergebnsmsezuschlieen, erfolgten die

Untersuchungen zwischen 13:00 und 15:00 Uhr.
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2.3 Messinstrument

Das verwendete EMG besteht aus einer Hauptverstankel Speichereinheit, die
dem EMG-Gerat Variopart (Becker MEDITECI, Karlsruhe) entstammen und
einer 5-hand-Vorverstarker- und Biodaten-Wandlethgit, die als Prototyp fur die
vorliegende Studie entwickelt wurde (siehe Tab.Ehe Weiterentwicklung von
Hardware, Software und Methode als Forschungsp@kktanced Emotion Finde)
wird mittlerweile international vertrieben. Durclechohe Trennscharfe des EMG-
Gerates werden ,cross-talks" (Stérungen zwischen dieht nebeneinander liegen-
den Muskelgruppen des Gesichtes) vermieden undéhsoaesreichende Unterschei-

dung der Tonusverdnderungen der Muskeln gewalatleist

Tabelle 5: Technische Daten des EMG-Gerates amiEpy/orgaben von Advanced Emotion Firitler

Verstarkungsfaktor: 5000 & 2%)

Frequenzgang (-3 dB): umschaltbar
60 - 500 Hz (Zeitkonstante = 0,0027 s)
90 - 500 Hz (Zeitkonstante = 0,0018 s)

Gleichtaktunterdriickung: 77 dB (bei 50 Hz)

Eingangsimpedanz: theoretisch 1 GOhm
bedingt durch Kabelkapazitaten ergeben sich

Werte von 100 bis 500 MOhm (bei 50 Hz)

Integrationszeitkonstante: ca.0,1s
Messbereich: + 250 pv

Aufldsung A/D-Wandler: 12 Bit (= 4096 Stufen)
Auflésung Signal: 0,122 pV pro Bit

Die Elektroden wurden an dem VorverstarkersystemHochpassfilter von 90 Hz
und Tiefpassfilter von 500 Hz angebracht. Die Roéwlavurden vorerst in dem Vor-
verstarkersystem integriert und dann digitalisigser ein Glasfasersystem mithilfe
von Lichtimpulsen auf den Hauptverstarker (EMG-G@rarioport ™) tbertragen.
Die Daten wurden so auf einem elektronischen Spemadium erfasst und auf das
angeschlossene Macintosh Power Book Ubertrageradbakonnten die EMG-Daten
mit einer speziellen Software (VariograptBecker MEDITECY) verarbeitet wer-

den. Artefakte wurden aus den Messungen unter fénihme der Videokontrolle
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interpoliert, um dann als konvertierte Datei gespeit zu werden. Die eigentliche
statistische Auswertung erfolgte nach dem Datestearin dem Statistik-Programm
SPSS 6.1.1 (Statistical Package for Social Sciénces

2.4  Erhebungsinstrumente

Als Erhebungsinstrumente dienten 4 Fragebdgen;$@sodemographische Inter-
view", die ,Differentielle Affekt Skala“ (DAS), dasEppendorfer Schizophrenie
Inventar* (ESI) und die ,Subjective Well-being umdéeuroleptic treatment” Skala
(SWN). Weiterhin wurden die PANSS (Positive And Hi?ge Syndrome Scale) und
die EPS (Extrapyramidale Symptom-Skala) erhobers €&ziodemographische In-
terview wurde nur einmalig vor der ersten EMG-Megsunit den Studienteilneh-
mern durchgefiihrt. Dieses strukturierte Interviawhélt Sektionen zum familidren
und sozialen Hintergrund, zur psychiatrischen Vectgchte und zur Pharmakothe-
rapie. Letztere Fragestellungen wurden bei der rghssu Kontrollgruppe ausgelas-
sen. Die anderen 3 Fragebdgen wurden jeweils woggeamten Messungen ausge-
fullt, mit Ausnahme der SWN, die wegen ihrer Konxiié zum Wohle des Patien-
ten an jedem zweiten Messzeitpunkt beantwortet guuiicht alle Patienten waren
in der Lage die Fragebdgen adaquat auszufillendiglvorliegende Arbeit konnte
die PANSS von 15 mit Olanzapin- und 6 mit Rispenidloerapierten-Patienten aus-
gewertet werden. Die EPS konnte von 13 mit Olanmeapnd 5 mit Risperidon-
therapierten-Patienten erhoben werden. Die SWN evuath 10 mit Olanzapin- und

5 mit Risperidon-therapierten Patienten ermittelt.

Die SWN-Skala (siehe Anhang) wurde 1995 von Nabat. &ntwickelt und beinhal-
tete urspringlich 38 Items, aufgeteilt in 20 ,post und 18 ,negative” Aspekte.
Die Items beinhalten Aussagen, die Bezug auf dgigké& Leben nehmen wie: ,Ich
bin reich an Empfindungen und Geflhlen* oder ,MeWerwandten, Freunde und
Kollegen sind mir gleichgultig”. Diese Aussagendsewuf einer Likertskala mit je 6
Kategorien von 1= ,trifft Uberhaupt nicht zu“ bis Gtrifft sehr stark zu“ aufgetra-
gen. Zusatzlich werden 37 Items in 5 Subgruppengamaueren Differenzierung
untergliedert. Diese Einteilung der Items ist e des Fragebogens willkirlich
gemischt und nicht gekennzeichnet. Die Untergrupgeen einen Uberblick der
subjektiven Beurteilung der schizophrenen Patiemteden folgenden Bereichen:
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emotionale Regulation (8 Punkte), Selbstkontrd@l®(nkte), mentale Funktionen (8
Punkte), soziale Integration (8 Punkte) und korplee Funktionen (7 Punkte). Eine
Zusatzfrage, die keiner Subgruppe zuzuordnen ist Wwber das Sexualverhalten
gestellt. Die Fragen der SWN beziehen sich auBeindlichkeit der letzten sieben
Tage. Bei der Auswertung der SWN-Skala wird zuntielts Summenscore von den
20 ,positiven* und den 18 ,negativen” Aussagen ¢pii Danach werden die 5
Subgruppen ausgewertet. Die ,positiven Aussagerdare nach einer Punktskala
bewertet. Die totale Ablehnung (,uberhaupt niclefyibt ,,einen* Punkt. Die totale
Zustimmung (,sehr stark®) ergibt ,sechs” Punkte.i Ber Bewertung der ,negati-
ven“ Aspekte verhalt es sich anders. Der zugeoedietnktwert wird von dem
Punktwert ,7* subtrahiert. Hierzu ein Beispiel: werine Aussage total abgelehnt
wird, (1=,Uberhaupt nicht*) wird die Berechnung wielgt durchgefiihrt: 7-1= 6
Punkte. Die Zustimmung zu den ,positiven* Aspektater die Ablehnung zu den
.negativen“ Aussagen ergeben einen hohen Punktderhdher der Summenscore
und der Subscore der Antworten ausfallen, destsitjper” beurteilen die Patienten
ihr subjektives Befinden. Die Skala wurde 2001 iXaber et al. revidiert und enthalt
jetzt lediglich 20 Items unter Beibehaltung der Saben.

Die PANSS (Positive And Negative Syndrome Scal@hés Anhang) wurde 1987
von Kay und Mitarbeitern zur Einschatzung der Pspetthologie und zur Messung
der Wirksamkeit der neuroleptischen Therapie erkgicund vor jeder EMG-

Messung am Patienten erhoben. Die Struktur der FBANSfasst 30 Symptomkom-
plexe (Items), wobei jedes Symptom nach einem Swyvad von 1= ,nicht vor-

handen” bis 7= ,extrem" bewertet wird. Es ergilithsein Summenscore mit einem
theoretischen Minimum von 30 und theoretischen khaxn von 210 Punkten. Die
30 Symptomkomplexe sind untergliedert in 7 ltems Bewertung der Positivsym-
ptomatik (Positivskala P1-P7), weitere 7 Items Beurteilung der Negativsympto-
matik (Negativskala N1-N7) und 16 Items fir die Beiung der allgemeinen Psy-
chopathologie (G1-G16). Die Auswertung der PANSfIgte durch Addition der

einzelnen Punktwerte in den Subgruppen, dadurcdevder Summenscore ermittelt.
Zusatzlich wurde die Summe der einzelnen Subgruppéiidet (Positivskala, Nega-
tivskala, Allgemeinskala). Die Punktwerte in der NM@S wurden umso hoher, je

schwerer die psychopathologischen Symptome desrfati von den Mitarbeitern
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der Forschungsgruppe eingeschatzt wurden. EinetRgiiktion konnte deshalb als
Besserung der psychopathologischen Symptomatiksahge werden. Ein Therapie-
erfolg ist eingetreten, wenn sich der Gesamtscor0% verbessert hat (Kay et al.
1987). Mal3 et al. (2000) untergliedert zusétzlicmerhalb der 30 Items flnf
Syndrome: positive Syndrome (P1, P3, G9), negativel/s Syndrome (M1, M2,
M3, M4, M6, G16), kognitive Syndrome (M5, G11, P@gpressive Syndrome (G2,
G3, G6) und feindselige Erregung (P4, P5, P7, &,@&3, G14).

Die Extrapyramidale Symptom-Skala (EPS) (siehe Aghavurde 1970 von Simp-
son & Angus zur Beurteilung der Parkinson-Symptdaknantwickelt. Sie dient ins-
besondere zur Abschatzung extrapyramidaler Neb&ongen im Rahmen von Neu-
roleptikabehandlungen. Grundlage fur die Beurtglust das direkt beobachtbare
Verhalten der Patienten im Rahmen der Untersuchdigysich an den Untersu-
chungsanweisungen der Skala orientiert. Die Bdurtgibezieht sich auf den Status
am Tag der Untersuchung vor jeder EMG-MessungemSkala sind 10 Symptome
(Items) formuliert, die entsprechend ihrer Ausprigguauf einer 5-stufigen Ra-
tingskala von 0-4 eingestuft werden (0= Symptomhliferollstandig®, 4= ,ausge-
pragter Schweregrad®). Die Auswertung der EPS gtfolenn die Items summiert
werden und durch die Anzahl der bewerteten Iter} dividiert werden. Dabei be-
deutet ein Punktwert bis 0,3= ,minimal“; 0,4-1,0tight*; 1,1-1,5= ,mittel*; 1,6
und hoher = ,ausgepragt”.

2.5 Diaprasentation

Die Emotionen wurden mithilfe einer standardisier@iaserie der ,International

Affective Pictures Series” (IAPS), basierend auhf§g1993), induziert (siehe Tab.
6, 7, 8 und Abb. 5 und 6). Fir jeden Messtag wulderils 11 Dias prasentiert, die
neutrale und freudige Bilder beinhalten. Ein weiteDia, das eine traurige Emotion
auslosen soll, diente als Kontroll-Dia. Es exigtrefinf unterschiedliche Diaserien.
Am Beginn der Diaprasentation wird fir zwei Minuteim Grau-Dia gezeigt, damit

sich eine ,baseline” (entspannter psychophysiotdggs Status der Muskelaktivita-
ten) der zu messenden Person darstellen lasss dedd 1 Dias wird 10 Sekunden
prasentiert und durch ein 15 Sekunden andauerndms-[a unterbrochen. Nach

dem ersten Grau-Dia wurden zwei neutrale Dias pté&sée damit sich der Studien-
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teiinehmer an die Nebengerdusche adaptierte umdb&icden emotionsrelevanten

Dias voll konzentrierte. Die beiden folgenden Digaren Landschaftsdias, die die

Emotion Freude auslésten. Danach wurden zwei g@oé Freude-Dias” gezeigt und

auf den letzten beiden Freude-Dias waren Babys Bdetlienbilder zu sehen. Als

Kontroll-Dia diente ein Depressions-Bild. Das ,ésohe Freude-Dia“ (gezeigt wird

eine mannliche oder weibliche erotisch positiomiéterson) und ein Blumen-Dia der

Serie wurden wiederholt gezeigt. Dieses hat zurareden Sinn herauszufinden, ob

bei wiederholter Darbietung von gleichen Dias sith Gefiihle im Vergleich zur

Erstprasentation verandern. Der andere Grundast die Patienten mit einem posi-

tiven Gefuhl wieder auf die Station zurlickkehred ohne Beflirchtungen an weite-

ren Messungen teilnehmen sollten.

Tabelle 6: Beispiel einer Diaprasentation an TOHii&uen

IAPS

Einblendungsdauer in

Dia-Nr. NI Diafolge trial Sekunden Gesamtdauer in Sekunden

1 Grau 120 120

2 7130 Neutral 1 10 130

3 Grau 15 145

4 7180 Neutral 2 10 155

5 Grau 15 170

6 5600 Freude (Landschaft) 3 10 180
7 Grau 15 195

8 5000 Freude (Blumen) 4 10 205
9 Grau 15 220
10 8041 Erregte Freude (Mann) 5 10 230
11 Grau 15 245
12 4650 Erregte Freude (Paar) 6 10 255
13 Grau 15 270
14 2057 Freude (Familie) 7 10 280
15 Grau 15 295
16 2040 Freude (Baby) 8 10 305
17 Grau 15 320
18 2205 Depression 9 10 330
19 Grau 15 345
20 8041 Wiederholung Erregte Freude 10 10 355
21 Grau 15 370
22 5000 Wiederholung Freude (Blumen) 11 10 380
23 Grau 15 395
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Fur die vorliegende Arbeit wurde das ,erotischeudeeDia"“ ausgewertet, da hierfur
fir die starkste mimische Reaktion erwartet wuldie Diaserien sind hinsichtlich
der erotischen Bilder fur Manner und Frauen unteesttich. Das erotische Dia der
Frauen hat die IAPS-Nr.: 8041 fur TO, Nr. 4510Tur, Nr. 4533 fur T2.

Abb. 5: erotische-Freude-Dias" fur Frauen an T@,uhd T2 (nach Lang)
Das erotische Dia fir Manner hat die IAPS-Nr.: 418070, Nr. 4210 fir T1 und

Nr. 4220 fir T2

¥

Abb. 6: ,erotische-Freude-Dias" flir Manner an TQ,dnd T2 (nach Lang)

Tabelle 7: Affektive Antworten fiir Freude und Emeg analog dem ,International Affective Picture ®ys"
(IAPS, Lang 1993) fur die 3 ausgewerteten ,eroesckreude“-Dias fur Frauen an TO, T1 und T2

IAPS-Nr. Freude Standardabweichung Erregung Standardabweichung
8041 7,48 1,28 5,97 2,23
4510 7 2,28 6,05 2,26
4533 7 2,27 5,89 2,26

Tabelle 8: Affektive Antworten fiir Freude und Emeg analog dem ,International Affective Picture ®ys"
(IAPS, Lang 1993) fur die 3 ausgewerteten ,eroescRreude“-Dias fur Manner an TO, T1 und T2

IAPS-Nr. Freude Standardabweichung Erregung Standardabweichung
4180 8,21 1,34 7,43 1,97
4210 8,25 1,30 7,80 1,90

4220 8,02 1,37 7,17 1,76
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2.6 Beschreibung des ersten Messtages an einem Euatien

Der Patient wurde von der Station abgeholt, in rifreundlich gestalteten Ge-
sprachsraum gefuhrt und im Sinne eines soziodempbms@hen Interviews befragt.
Danach wurde die PANSS-Befragung durchgefiihrt, derdPatient anhand der EPS
korperlich untersucht, um den Einfluss extrapyraimbtorischer Nebenwirkungen
auf die EMG-Messungen auszuschlielBen. Weiterhirdever gebeten, die drei Fra-
gebogen auszufullen. Danach wurde der PatientnnMkssraum begleitet, wo er in
zwei Meter Entfernung von der Leinwand in einemsgé®latz nahm. Der Abstand
des Patienten zur Leinwand, auf die die Dias pegjiavurden, ist so gewahlt, dass
der Patient entspannt die Bilder betrachten kahne dopf- und stérende Augen-

bewegungen.

Das Gesicht des Patienten wurde mit 70% kliniscAohol gereinigt und die
Hautbezirke, auf die die Elektroden geklebt werslgiten, wurden mit einer speziel-
len abrasiven Elektrodenpaste (Hellige Epicontgardut, um eine bessere Leitung
der Impulse zu gewéhrleisten. Die Ag-AgCl-Oberfiéctlektroden (innerer Durch-
messer: 0,6 cm) wurden mit ,Synapse Conductivetilde* Creme gefullt und bi-
polar (Abstand zwischen den Elektroden: 1,2 cm)riihe funf Gesichtsmuskeln,
analog der international standardisierten VorgalmmnFridlund & Cacioppo (1986),
auf die linke Gesichtshalfte der Studienteilnehgeddebt (siehe Tab. 9, Abb.7, Abb.
8 und 9).

Tabelle 9: Lage der Elektroden tiber den Muskelrmn EMG-Standards von Fridlund & Cacioppo (1986)

Muskel Lage der Elektroden

ca. 3- 4 cm uber der Augenbraue, gedachte Liniggwier Pupilen, zweite

M. occipitofrontalis (venter frontalis) Elektrode vertikal darunter gelegen

Augeninnenwinkel, auf der Knochenkante unter degexbraue, beide

M. corrugator supercili Elektroden liegen dicht beieinander

M. orbicularis oculi unter dem Auge, Aul3enrand der Iris, zweite Eleldrbdrizontal daneben

dicht an dem Nasenfligel, Uber der Nasolabialfaliesite Elektrode dicht

M. levator labii superioris darunter gelegen auf der Nasolabialfalte

gedachte Linie von der Oberkante des Ohres zum Winkel, jeweils an

M. zygomaticus major den Endpunkten des mittleren Drittels

Erde auf der Stirn medial, weit oben am Haaransatz
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M.
occipitofrontalis
(venter frontalis)

M. orbicularis
oculi

M. corrugator
superecilii -

M. levator labii
superioris

M. zygomaticus
major

Abb. 7: Darstellung der fur die Studie relevantenibischen Muskeln

Iso-Ground

M. frontalis lat.

M. corrugator

M. orbicularis oculi

M. levator labii sup.

M. depressor a. oris
M. mentalis

M. risorius
Platysma

(nach: John T. Cacioppo, 2000)

Abb. 8: Darstellung der Elektrodenpositionen analegVorgaben von Fridlund & Cacioppo
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Abb. 9: Darstellung der Elektrodenpositionen areegesunden Studienteilnehmerin

Danach wurden die Elektroden mit den Messappamateebunden und der Patient
wurde gebeten, willkirliche Muskelbewegungen dunéhizren wie z. B. Augen-

brauen hochziehen oder zu lacheln, um spater &eaagleich zu den nichtsichtbaren
Muskelbewegungen zu erhalten. Das Licht wurde aistie der Patient wurde ge-
beten, sich entspannt hinzusetzen und sich waldendlessung nicht zu bewegen
und nicht zu sprechen. Nach der ca. 6 minttigen EW&Ssung wurden die Daten
gesichert und die Elektroden entfernt. Der Patrantde gebeten, sich wieder in den
Gesprachsraum zu begeben, um dort die gesehensnablieand einer Emotions-
Rating-Skala und einer Fotomappe, die alle gezeiDias beinhaltet, retrospektiv zu

beurteilen.

Die Messungen der gesunden Kontrollgruppe verleathndem selben Schema. Die
PANSS und die EPS wurden nicht erhoben.

2.7 Statistische Auswertung der Daten

Die eigentliche statistische Auswertung erfolgtemdem Datentransfer in dem Sta-
tistik-Programm SPSS 6.1.1
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Dabei unterscheidet sich die deskriptive Stati&tikB. Mittelwerte, Standardabwei-
chung) von der Interferenz-Statistik, die das Zietfolgt mit der statistischen Aus-
wertung Schlussfolgerungen zu ermdéglichen, diedeadind (Husler, Zimmermann

2001). Dazu wurden die folgenden Tests angewandt:
Chi-Quadrat-Test nach Pearson mit Angabe des Wgnt&hi-Quadraty?)
gepaarter t-Test

nonparametrischer Wilcoxon-Rangsummentest (ManrtWeii U-Test) Der
Wilcoxon-Rangsummentest wird fir zwei unabhangigehgroben von un-
terschiedlichem (kleinem) Umfang nichtnormalvetegil Daten verwendet
(Hasler, Zimmermann, 2001)

Zwei-Weg-Varianzanalyse
Varianzanalyse mit Messwiederholung (GLM)
Pearson Correlations (r)

Fur alle statistischen Untersuchungen galt, dass kErtumswahrscheinlichkeit von
5% (p< 0,05) als signifikant und von 1% (p< 0,019 hochsignifikant angesehen

wurde.

Zur Erklarung der Definitionen ,baseline" und ,tfia

Die EMG-baseline wurde von den letzten drei Sekamdkr 15 Sekunden Prasenta-
tion des Grau-Dias gemessen. Die 10-Sekunden-RiseRtation wird als trial be-

zeichnet.

Eine signifikante Gesichtsmuskelreaktion wird alseezunehmende mittlere Mus-
kelanspannung wahrend des trials definiert, als/¢ant, der grof3er ist als der Mit-

telwert der vorausgegangenen baseline plus zwed&tdabweichunger).

Zur Definition der Lachelreaktion:

Eine Lachelreaktion ist definiert als eine Tonugsring des M. zygomaticus major
alleine oder zusammen mit dem M. orbicularis o€@chtes” lacheln) und oder des

M. levator labii superioris.
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Es wurden zunéachst die Differenzen ,trial* minusgkline® fur die Mittelwerte der
EMG-Messungen fiir das funfte Dia mit dem gepaarEest fur beide Gruppen und
jeden einzelnen Muskel berechnet. Gruppenunterdehienerhalb der ,baseline-
trial* Differenzen wurden mit dem nonparametrisch&ficoxon-Rangsummentest
dargestellt. Die Berechnung der Signifikanz ders@dme-trial“ Differenzen erfolgte
ebenfalls mit dem Wilcoxon-Test, fiir schizophreagighten und der gesunden Kon-
trollgruppe getrennt. Die Gruppendifferenzen decHeihaufigkeit wurde mit dem
Chi-Quadrat-Testxf) beschrieben. Um die Beziehung zwischen der Realder
Gesichtsmuskulatur und den psychopathologischenp&ymen der schizophrenen
Patienten zu prufen, wurde der parametrische Karogiskoeffizient (5) herange-

zogen.
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3. Ergebnisse
3.1  Messung der Gesichtsmuskelaktivitat an TO

In der Tabelle 10 ist die Aktivitat der einzelnémf mimischen Muskeln der gesun-
den Kontrollgruppe und der unmedizierten schizopbénePatienten am ersten Mess-
tag (TO) dargestellt.

Es kdnnen deutliche Unterschiede in den Gruppetgdstellt werden. Die beiden
.Freude-Muskeln®, M. zygomaticus major und M. onderis oculi, zeigen bei der
gesunden Kontrollgruppe eine signifikante AktivstZiinahme. Bei den schizophre-

nen Patienten zeigt sich nur im M. orbicularis oeule Tonuszunahme.

Ein weiterer Unterschied in den beiden Gruppendbedieziglich der Aktivitat des
M. occipitofrontalis, venter frontalis. Die gesunientrollgruppe zeigt einen signi-
fikanten Abfall der Aktivitat des M. occipitofronts, venter frontalis. Bei den schi-
zophrenen Patienten lasst sich keine signifikanb@u$anderung des M. occipi-

tofrontalis, venter frontalis verzeichnen.

Tabelle 10: Muskeltonusveréanderungen der gesundertréligruppe (KON) und der schizophrenen Patienten
(SCH) an TO (Wilcoxon Signifikanz p=vermindert [-der gesteigert [+])

KON SCH
M. occipitofrontalis (venter frontalis) 0,005[-] 0,638
M. corrugator supercilii 0,243 0,113
M. orbicularis oculi 0,007[+] 0,019[+]
M. levator labii superioris 0,052 0,204
M. zygomaticus major 0,011[+] 0,180

3.2  Unterschiede in der ,Lachelhaufigkeit” (TO, Tlund T2)
3.2.1 gesunde Kontrollgruppe (KON) vs. schizophrenBatienten (SCH)

Die Abbildung 10 zeigt den Vergleich zwischen déichelhaufigkeit der gesunden
Personen und der schizophrenen Patienten an T@n@1T2. Am ersten Messtag
(TO) weisen 58% der gesunden Personen eine Laakabe auf, wahrend lediglich
24% der unmedizierten schizophrenen Patienten liiicbBee Differenz zwischen der
gesunden Kontrollgruppe (KON) und der schizophreRatienten (SCH) an TO ist
signifikant mit p=0,027x?).
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Am zweiten Messzeitpunkt (T1) lasst sich bei desugelen Kontrollgruppe eine

normal psychologische Adaptation an die Bilder eatanen, so dass es zu einem
Abfall der Lachelreaktion auf 42% kommt. Die Laakektion der schizophrenen

Patienten fallt auf 10% ab. Die Differenz zwisch#gr gesunden Kontrollgruppe

(KON) und der schizophrenen Patienten (SCH) arsTgignifikant mit p=0,017x)

Zwischen dem zweiten und dritten Messtag (T1 ungsi@lt sich bei den gesunden
Personen ein ,steady state” ein, das bei 42% liegtVergleich dazu steigert sich
die Lachelreaktion bei den schizophrenen Patiemtehliegt bei 15%. Die Differenz

zwischen der gesunden Kontrollgruppe (KON) und seizophrenen Patienten
(SCH) an T2 ist signifikant mit p=0,0493.

70% -
== SCH —8— KON
60% -
58%
50% -
4o 429% Q@ 2%
o
30% -
24%
20% -
5q 15%
10% - X
10%
0%
T0 T1 T2

Abb. 10: Lachelhaufigkeit der gesunden KontrollgragKON) vs. der schizophrenen Patienten (SCH) aimI0
und T2

3.2.2 Olanzapin vs. Risperidon (TO, T1 und T2)

Die schizophrenen Patienten wurden in zwei Grupgiegeteilt. Die eine Gruppe
(OLA) wurde nach TO mit Olanzapin therapiert, diedare Gruppe (RIS) erhielt
Risperidon.

Die Abbildung 11 zeigt, dass die noch unmedizisdkizophrene RIS-Gruppe eine

vermehrte Lachelhaufigkeit von 33% aufweist, im @wgptz zur unmedizierten
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OLA-Gruppe mit nur 20%. Die Gruppe der schizophreRatienten unter Olanza-
pin-Medikation zeigt im Verlauf eine Adaptation die Bilder mit einer Verringe-

rung der Lachelreaktion auf 13% nach einer WochB (ind einem ,steady state*
nach zwei Wochen (T2) mit ebenfalls 13%. Die D#fez zwischen KON und OLA
an TO ist signifikant mit p=0,02%{); an T1 mit p=0,063%") und an T2 mit

p=0,067§>).

In der RIS-Gruppe lasst sich im Verlauf ein starkéfall der Lachelhaufigkeit an
TO von 33% auf 0% an T2 darstellen. Von T1 zu Egstdie Lachelreaktion wieder
auf 7% an. Die Differenzen zwischen KON und RISrkenvegen der geringen An-

zahl der RIS-Gruppe nicht ermittelt werden.

- - RIS - A- OLA —@—KON
70% -
0/
60% 589
509% |
0,
40% 42% Q@ 42%
30% | 33N @
207 200 M- s
i s, T k- A 13%
10% NN 13% - a7
0% 0% s‘_ - =- ="
TO T1 T2

Abb. 11: Lachelhaufigkeit der gesunden KontrollgreagKON) vs. Olanzapin (OLA) vs. Risperidon (RIS)Th
T1lund T2

3.3  PANSS-Depressionssyndrom

In der Abbildung 12 ist das PANSS-Depressionsynddan beiden Gruppen RIS
und OLA mithilfe der Varianzanalyse darstellt. Nor Depressionssyndrom konnte

in der PANSS-Auswertung ein signifikanter Unterechaufgezeigt werden.
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Die unmedizierte schizophrene OLA-Gruppe weist ab fhehr Depressions-
Symptome auf als die RIS-Gruppe (Signifikanz mitAO&s. RIS an TO: p=0,014).
Wahrend des Verlaufs TO bis T2 verringerte sichd#ipressive Symptomatik unter
der Therapie mit Olanzapin. Unter der Risperidoer@pie verschlechterte sich die
Symptomatik innerhalb der ersten Woche TO bis Td werbessert sich in der zwei-
ten Woche von T1 bis T2 wieder. Die Signifikanz déslaufs ,OLA" vs. ,RIS"
liegt bei p=0,046.

Abb. 12: Varianzanalyse fur das PANSS-Depressigmei®m fur Olanzapin (OLA) vs. Risperidon (RIS) an TO
T1lund T2

Die Signifikanz-Auswertungen der EPS und SWN etBagmit der Varianzanalyse
mit Messwiederholung (GLM).

3.4  EPS-Ergebnisse

Es zeigte sich zwischen Olanzapin und Risperidasitintlich eines Auftretens von
extrapyramidalmotorischen Nebenwirkungen keine iBigmten Unterschiede: TO
(OLA vs. RIS): p=0,255; T1 (OLA vs. RIS): p=0,560cdi T2 (OLA vs. RIS):
p=0,663 (siehe Tab. 11 und Abb. 13).
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Tabelle 11: EPS-Ergebnisse an TO, T1 und T2 untanZapin- (OLA) und Risperidon- (RIS) Therapie (Anizah
der Patienten (n), Mittelwerte und Standardabweighu

n Mittelwert Standardabweichung
TO
OLA 13 0,18 0,38
RIS 5 0,08 0,08
T1
OLA 13 0,22 0,39
RIS 5 0,14 0,15
T2
OLA 13 0,14 0,26
RIS 5 0,12 0,08
1 —

0.9 HOlanzapin ERisperidon

0,8

0,7

0,6

0,5

0,4

0,3

T2

Abb. 13: EPS-Ergebnisse an TO, T1 und T2 unter £lpim- und Risperidon-Therapie
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3.5  SWN unter Risperidon-Therapie

Die Auswertung der subjektiven Befindlichkeit untRisperidon-Therapie zeigte

folgende Ergebnisse:

Tabelle 12: SWN-Ergebnisse unter Risperidon-Therapi TO und an T2 (Mittelwerte + Standardabweichung

TO T2
(n=5) (n=5)
SWN 142,40 147,00
Summenscore +18,32 +18,88
Emotionale 32,60 31,80
Regulation +3,61 +3,87
Selbstkontrolle 22,60 22,40
+4,59 +3,38
Mentale 29,20 29,60
Funktionen +5,78 +3,61
Soziale 29,00 32,20
Integration +6,90 +5,71
Kérperliche 26,20 28,00
Funktionen +4,67 +4,38
aTo aT2
160 -
140 ~
120+
100 ~
80 —
60 —
40 +—
20 1— =
O T T T T T 1
Summensore  EmotionaleSelbstkontrolle  Mentale Soziale Koérperliche
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Abb. 14: SWN unter Risperidon-Therapie an TO und T2
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Der Summenscore hat sich tendenziell an T2 untspdridon-Therapie verbessert.
In den Subgruppen ,soziale Integration“ und ,kohole Funktionen* konnte an T2
auch eine Besserung verzeichnet werden. Die ,emalto Regulation* und die
~Selbstkontrolle schienen sich tendenziell an TRverschlechtern. Die ,mentalen
Funktionen® hatten sich von TO nach T2 geringfigegbessert. In der Risperidon-

Gruppe zeigten sich keine signifikanten Verandeemng

Die Frage zum Sexualleben wurde getrennt ausgeiwedesie keiner Subgruppe
zugeordnet werden konnte. An TO beantworte die &idpn-Gruppe im Mittel mit
2,8 &2,4) und an T2 im Mittel mit 3,Gt@,45) Punkten.

3.6  SWN unter Olanzapin-Therapie

Die Auswertungen der subjektiven Befindlichkeit emOlanzapin-Therapie zeigten

folgende Ergebnisse:

Tabelle 13: SWN-Ergebnisse unter Olanzapin-Therapi€0 und an T2 (Mittelwerte + Standardabweichung)

TO T2
(n=10) (n=10)
SWN 141,50 155
Summenscore +35,62 +31,50
Emotionale 32,80 33,5
Regulation +7,51 +6,47
Selbstkontrolle 22,80 24
+5,47 15,95
Mentale 28,70 32
Funktionen +9,62 +7,97
Soziale 28,40 33,10
Integration 18,06 +7,02
Kérperliche 26,30 30,10

Funktionen +7,89 +5,92
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Abb.14: SWN-Auswertung an TO und T2 unter Olanzaiierapie
Im Summenscore und in den Bereichen ,emotionaleuRégn®, ,Selbstkontrolle®
und ,mentale” Funktionen nahm die subjektive Belitttkeit unter der Therapie mit
Olanzapin an T2 zu. In den Subgruppen ,sozialeghation* (p=0,005) und ,kor-
perliche Funktionen® (p=0,013 kam es zu einer signifikanten Verbesserung von TO
nach T2. Die Frage zum Sexualleben wurde von danZalpin-Gruppe an TO im
Mittel mit 2,2 ¢1,0) und an T2 im Mittel mit 2,3t(1,5) Punkten beantwortet.

3.7  SWN-Punktdifferenzen zwischen Olanzapin und Rpgeridon

Tabelle 14: Gegentberstellung der PunktdifferenaenOlanzapin und Risperidon von TO nach T2

Olanzapin SWN Risperidon
T2 T2
+13,5 Summenscore +4,6
+0,7 Emotionale Regulation -0,8
+1,2 Selbstkontrolle -0,2
+3,3 Mentale Funktionen +0,4
+4,7 Soziale Integration +3,2

+3,8 Korperliche Funktion +1,8
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B Olanzapin B Risperidon

Summenscore Emotionale Selbstkontrolle Mentale Soziale Kérperliche
Regulation Funktionen Integration Funktion

Abb. 15: Punktdifferenzen zwischen Olanzapin ung®&islon von TO nach T2
In der Gegeniberstellung von Olanzapin und Risperizeigte sich im Summensco-

re und in den Subgruppen der Selbstbeurteilungendtatistisch signifikanter Un-
terschied.

3.8 Korrelation von SWN mit PANSS und der Lachelhatigkeit

Die Tabellen 15 und 16 zeigen, dass weder an T aacT2 signifikante Zusam-
menhange zwischen SWN und der Lachelhaufigkeiebest Dagegen korreliert die
SWN zu beiden Zeitpunkten eindeutig mit dem PAN§8dgom ,Depressivitat*
(d.h. je starker die fremdbeurteilte Depressivid##sto schlechter die subjektive Be-
findlichkeit).

Es stellen sich geringe Zusammenhéange zwischenSWéN und den anderen
PANSS-Syndromen dar. An TO sind gar keine Zusamuiegé feststellbar und an
T2 konnen einige Zusammenhange im Negativ- bzw.Eimmegungssyndrom der
PANSS dargestellt werden. Diese werden samtlicigmifskant, wenn die Co-

Varianz mit dem Depressivitdtssyndrom auspartetisvird.
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Tabelle 15: Korrelation von SWN mit PANSS und déchelhaufigkeit an TO

PANSS PANSS PANSS PANSS PANSS Lacheln

positiv negativ  kognitiv  feind. Erregung depressiv

SWN r 0,178 -0,097 -0,217 0,189 -0,569 -0,057
Emotionale p 0,580 0,765 0,497 0,557 0,540 0,841
Regulation n 12 12 12 12 12 12
SWN r -0,066 0,076 0,005 -0,087 -0,731 0,026
Selbstkontrollep 0,864 0,813 0,987 0,789 0,007 0,928
n 12 12 12 12 12 15
SWN r 0,212 -0,044 -0,031 0,177 -0,551 0,008
Mentale p 0508 0,891 0,923 0,582 0,063 0,978
Funktionen n 12 12 12 12 12 15
SWN r -0,133 0,014 -0,155 -0,349 -0,666 -0,212
Soziale p 0,680 0,966 0,631 0,267 0,018 0,448
Integration n 12 12 12 12 12 15
SWN r -0,087 -0,112 -0,141 -0,146 -0,744 -0,282
Korperliche pp 0,787 0,728 0,663 0,652 0,006 0,309
Funktionen 12 12 12 12 12 15
SWN r 0,034 -0,043 -0,125 -0,048 -0,725 -0,123
Summenscore p 0,918 0,895 0,699 0,883 0,008 0,663

n 12 12 12 12 12 15
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Tabelle 16: Korrelation von SWN mit PANSS und déchelhaufigkeit an T2

PANSS PANSS PANSS PANSS PANSS  Lacheln
positiy "9 kognitiv  feind. Erregung  depressiv
SWN r -0,075 -0,340 -0,194 -0,380 -0,644 0,055
Emotionale p 0,807 0,255 0,526 0,200 0,017 0,987
Regulation n 13 13 13 13 13 15
SWN r -0,285 -0,680 -0,531 -0,609 -0,868 -0,220
Selbstkontrollep 0,346 0,011 0,062 0,027 0,000 0,431
n 13 13 13 13 13 15
SWN r -0,194 -0,558 -0,267 -0,454 -0,579 -0,209
Mentale p 0,526 0,048 0,377 0,119 0,038 0,454
Funktionen n 13 13 13 13 13 15
SWN r -0,093 -0,497 -0,342 -0,449 -0,472 -0,284
Soziale p 0,762 0,084 0,252 0,142 0,103 0,305
Integration n 13 13 13 13 13 15
SWN r -0,215 -0,543 -0,368 -0,505 -0,568 -0,382
Korperliche p 0,481 0,055 0,216 0,078 0,043 0,160
Funktionen n 13 13 13 13 13 15
SWN r -0,184 -0,567 -0,363 -0,516 -0,669 -0,236
Summenscore p 0,548 0,043 0,223 0,071 0,012 0,397
n 13 13 13 13 13 15
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4. Diskussion
4.1  Methodische Aspekte
4.1.1 Studienteilnehmer

In der vorliegenden Arbeit konnte insgesamt eineppe von 21 Patienten und eine
Gruppe von 19 gesunden Personen fiur die EMG-Messuagsgewertet werden.
Dies ist lediglich eine Stichprobe und erhebt kefalls einen reprasentativen An-
spruch. Vor allem die Anzahl der Patienten, die Rigperidon therapiert wurde (6
Personen), ist sehr gering. In der BeantwortungFdagebdgen war die Anzahl der
Patienten noch geringer. Trotzdem konnten in demp@¥n bestimmte Tendenzen
und signifikante Unterschiede aufgezeigt werden. tiese Tendenzen weiter zu
vertiefen und valider in ihrer Aussage darzusteltllten groRere Gruppen an Pati-

enten und gesunden Personen fur weitere Studieuatiexk werden.

Das Geschlechterverhéltnis in der Patientengruppein der gesunden Kontroll-
gruppe war nicht ausgewogen. In der Patientengrippewvog der Anteil an mann-
lichen Patienten mit insgesamt 71,43%. Dabei waremer Risperidon-Gruppe
83,33% mannlichen Geschlechts. In der gesundenréligruppe Uberwog der weib-
liche Anteil mit 57,89%.

In einigen Studien gibt es Hinweise auf geschlegezifische Unterschiede in der
mimischen Ausdrucksfahigkeit (Schwartz et al. 19Bimberg 1990a/b). Hierbei

postulieren die Autoren, dass Frauen eine starkaresche Ausdruckskraft besitzen
als Manner. Dimberg (1990b) kam in einer seiner EStGdien zu dem Ergebnis,
dass Frauen auf positive Stimuli (Bilder mit fregeehn Gesichtsausdricken) mit einer
starkeren M. zygomaticus major-Aktivitat reagierais Méanner. Dieses Ergebnis
erklart Dimberg damit, dass Frauen darauf ,traifiismd, ihren Gefiihlsausdruck

anderen Menschen mitzuteilen. Weiterhin ist Dimbag Ansicht, dass Frauen eine
starkere Wahrnehmungsfahigkeit besitzen und desinglipesamt eine intensivere

Muskelreaktion zeigen.

Allerdings wurden fir die vorliegende Arbeit ,emathe-Freude“-Dias ausgewertet.
In einer aktuellen Studie (,disgust) von Wolf dt(@003) konnte gezeigt werden,
dass Manner bei dem Anblick der ,erotischen-Fretldie’s mehr ,erregende” Freu-

de zeigten als Frauen.
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Aufgrund dieser Annahmen sollte bei der Interpretader Ergebnisse der vorlie-
genden Arbeit berlicksichtigt werden, dass die deshter nicht differenziert be-
trachtet wurden. In zukinftigen Studien kdnnteieawoll sein, Frauen und Manner

getrennt zu untersuchen, bzw. vergleichende Stutiiechzufthren.

Zusatzlich zu den geschlechtsspezifischen Diffexanexistieren personenspezifi-
sche Ausdrucksmuster. Tomkins (1975) beobachtetss Bersonen unabhéngig von
einer bestimmten emotionsauslésenden Situationnr@se Innervationsmuster ste-
reotyp zeigen. Krause (1981) untersuchte das mimaigaisdrucksmuster bei Perso-
nen mit Stotteranfallen. Er stellt die Hypothesg dass im mimischen Ausdruck der
personliche intrapsychische Konflikt gespeicheruisd sich immer wieder in Inter-
aktionen manifestiert. Die Entwicklung dieser ,tsghen” individuellen Innervati-
onsmuster wurde bisher nicht empirisch belegt (B#ger-Huber 1996). In der vor-
liegenden Arbeit konnten die personenspezifischasdfucksmuster nicht bertck-

sichtigt werden.
4.1.2 Medikation

Ein Vergleich zwischen ,typischen* und ,atypischeieuroleptika ware win-
schenswert gewesen. Es héatte sich mit hoher Wadirdicinkeit eine negative Ten-
denz auf die Affektmodulationsfahigkeit ,typischeleuroleptika gezeigt. Dies ist
anzunehmen, da in einigen Studien negative WirkamgeZusammenhang mit dem
Auftreten von EPS unter Therapie mit ,typischen‘uigeptika beschrieben wurden
(Peuskens et al. 1995, Huttunen et al. 1995, Tdlekt al. 1997a). Bekannt ist eine
Studie, die den Einfluss auf die Affektmodulatigitsfikeit im Gesichtsausdruck
schizophrener Patienten unter ,typischer” NeurdkepTherapie untersucht hat
(Schneider et al. 1992). Wie unter 1.1.4 dieserefirbargestellt, zeigt sich unter
Therapie mit ,typischen* Neuroleptika eine Reduftider mimischen Ausdrucksfa-
higkeit. Dieses Ergebnis unterstitzt die Hypothdass ,typische* Neuroleptika sich
eher negativ auf die Mimik auswirken und sogar é#ypomimie auslésen kdnnen.
AulRerdem haben die ,klassischen* Neuroleptika wen{@enn tberhaupt) Wirkung
auf die Negativsymptomatik (Carman et al. 1995 léfsbn et al. 1997b). Andere
Studien kamen zu dem Ergebnis, dass ,typische” dleptika sogar eine sekundare

Negativsymptomatik in Form von extrapyramidalmatoher Nebenwirkungen oder
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in Form einer depressiven Symptomatik auslésen p@der et al. 1988, Crow
1980).

Aus ethischen Grinden wurde auf einen Vergleichdait ,typischen” Neuroleptika
aufgrund der dargestellten Nebenwirkungen und denidverbundenen schlechten
subjektiven Befindlichkeit schizophrener Patienterzichtet. Aul3erdem bot sich gar
kein Vergleich, da zur Zeit der laufenden Studdigkech zwei Patienten mit Halope-

ridol und zwei Patienten mit Flupentixol unrandoerisbehandelt wurden.
4.1.3 EMG-Technik

Mit der EMG-Methode wurde in dieser Studie ein &hbyes Messverfahren ange-
wandt. Zahlreiche Untersuchungen zeigten, dassnderangen in der Gesichtsmus-
kelspannung bei Personen auftraten, die sich enwiensausliésende Situation vor-
stellten. Diese Tonusssteigerung der Gesichtsmudtainte im Gesicht der Perso-
nen nicht erkannt werden, sie konnten aber mi&s erfasst werden (Cacioppo
1981, Dimberg 1982, 1986, 1987, 1990a/b, Fridlun€&cioppo 1986). Wie unter
1.1.3 dieser Arbeit beschrieben, befassten sidiefgiStudien vorwiegend mit dem
»Sichtbaren“ Bereich der Mimik. Analysen fandenrbiei anhand von Videoaufnah-
men und Codierung der mimischen Bewegungen stith@ie und Friesen 1978). Es
wurden mit dieser Methode vor allem die sechs Ggefithle (Freude, Trauer, Uber-
raschung, Arger/Wut, Ekel/Verachtung und Angstjedénziert. Mithilfe der EMG-
Methode ist die Erfassung der Grundemotionen nafferenzierter moglich. Die
Anforderung an die Messung der Aktivitatsdnderuagrdimischen Muskulatur, die
auf eine hohe Trennscharfe und Sensitivitat angamiagst, wird hiermit erfillt. Vor
allem die Studien von Dimberg und Mitarbeitern bestben die EMG-Technik als
eine messgenaue und valide Methode zur Untersuatheingmimischen Ausdrucks-
fahigkeit und deren Differenzierung (Dimberg 198290a/b, 1998). Es konnte he-
rausgefunden werden, dass das Gesichts-EMG allgeen@dtionale Aktivitat wider-
spiegelt. Verschiedene Arten von positiven und tiega emotionalen Stimuli, z. B.
von schonen Blumen oder von Schlangen, waren mér eAktivitatszunahme vom

M. zygomaticus major bzw. M.corrugator supercifisaziert (Dimberg 1998).

In der vorliegenden Arbeit wurde die Aktivitat dénf mimischen Muskeln (M. oc-

citofrontalis, venter frontalis, M. corrugator suqei, M.orbicularis oculi, M. leva-
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tor labii superioris und M. zygomaticus major) gesen. Um mehr Lacheltypen
differenzieren zu kénnen, ware die Untersuchungweiteren mimischen Muskeln

angezeigt.
4.1.4 Erhebungsinstrumente

Die hohe Anzahl der Fragebtgen stellte eine ertlebliAnforderung an die Kon-

zentration, Aufmerksamkeit und Ausdauer des Patiediar. Zum ersten Messzeit-
punkt waren die Patienten nicht mediziert und teiég in einer hochpsychotischen
Phase, in der es Schwierigkeiten bereitete, zu Rirenten Zugang zu erlangen.
Deshalb musste teilweise auf die Erhebung der Biéagen zum Wohle des Patienten
verzichtet werden. Gerade die Komplexitat der SVWK&k&s mit derzeit noch 38 I-

tems bereitete zum ersten Messzeitpunkt SchwiategkeEs konnten 28.57% der
Patienten die Selbstbeurteilungsskala SWN nichiiiles. Frihere Untersuchungen
haben dargelegt, dass schizophrene Patienten ibager sind, die SWN-Skala ada-
quat zu bearbeiten (Naber et al.1992). Fur dieiagehde Arbeit konnte der Uber-
wiegende Teil der Patienten (71.43%) schon unmexdiam ersten Messtag die Ska-

la ausflllen.

Eine &hnliche Problematik, wie sie bei den Selhstiedungsskalen auftauchte, er-
gab sich bei der Erhebung objektiver Daten in FdemPANSS.

Auch bei diesem standardisierten Interview kameasibn Patienten vorwiegend zu
Konzentrations- und Aufmerksamkeitsstérungen. Dieshmusste bei 19% der Pati-

enten das Interview abgebrochen werden.

Die PANSS als weltweit eingesetztes und akzeptemstrument dient als Refe-
renzverfahren und fur Kontrolluntersuchungen derké&amkeit der neuroleptischen
Therapie. In vielen Untersuchungen wurde die PANERits erfolgreich eingesetzt
(Blin et al. 1996, Lindstrom et al. 1995). Sie ezgvisich neben der Beurteilung der
Positivsymptomatik auch als valides Erhebungsinsént der Negativsymptomatik.
Um eine hohe Interrater-Reliabilitat bei der Erhaipaler PANSS zu gewahrleisten,
nahmen die Mitarbeiter der Forschungsgruppe anr édchulung teil. AuRerdem
erhielten sie eine schriftliche Anleitung mit déitarten Informationen zur Bearbei-
tung und Bewertung der Items und Beispiele furFtfi@gestellungen. Nach Ansicht

von Kay et al. (1987) ist die Interrater-Relialditinls hoch anzusehen.
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4.2 Betrachtung der Ergebnisse

4.2.1 Vergleich der mimischen Ausdrucksfahigkeit ud der Lachelhaufigkeit
der schizophrenen Patienten mit den gesunden Persem

1. Hypothese Unmedizierte schizophrene Patienten zeigen skgmf weniger ,,ech-
te Freude” (Tonussteigerung des M. zygomaticus majd des M. orbicularis oculi)
als gesunde Personen.

Die erhobenen Ergebnisse verifizieren die erstedthgse der vorliegenden Arbeit.
Es zeigen sich deutliche Unterschiede zwischerGadappe der schizophrenen Pati-
enten und der gesunden Personen. Bei den gesututiareilnehmern werden die
beiden ,Lachelmuskeln®, M.zygomaticus major (p=@,pind M. orbicularis oculi

(p=0,007) aktiviert. Dies entspricht laut Definiocvon Ekman & Friesen (1982hb)
einer ,echten Lachelreaktion. Im Gegensatz daaddt bei den schizophrenen Pati-
enten eine Aktivitatssteigerung nur im M. orbicidaoculi (p=0,019) statt. Dieses
Ergebnis stimmt mit friheren Ergebnissen von Studieerein (Steimer et al. 1988,
Steimer-Krause et al. 1990). Dabei konnten Steidrause et al. (1990) mithilfe von

EMFACS eine deutliche Reduktion ,echter Freude" smhizophrenen Patienten im

Gesprach mit gesunden Studienteilnehmern feststelle

In der vorliegenden Arbeit kann dargestellt werddass schizophrene Patienten
nicht nur eine verminderte Ausdrucksfahigkeit dechten Freude“ aufweisen, son-

dern auch, dass sie insgesamt weniger lacheln.

Dabei lag die Lachelhaufigkeit der unmediziertehizaphrenen Patienten bei 24%,
iIm Gegensatz zu den gesunden Personen mit eindrelt@ufigkeit von 58%
(p=0,027). Dieses ist ein signifikanter UnterschiBas Ergebnis der vorliegenden
Arbeit ist Ubereinstimmend mit der Studie von Stif{rause et al. (1990), die zu-
satzlich zur Reduktion des ,echten Lachelns” sqgbiiwener Patienten auch weniger
,So0ziales" Lacheln als Ausdruck von ,unechter Freualufzeigen konnten.

2. Hypothese Die Therapie mit Olanzapin wirkt sich positiveufadie mimische
Ausdruckfahigkeit, speziell der Freudereaktion,izgphrener Patienten aus als die
Therapie mit Risperidon, da dieses Medikament otighweise EPS-Effekte auf-

weist.
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Dass Olanzapin bessere Affektmodulationsfahigkeltesitzt als Risperidon, sollte
wegen der geringen Patientenanzahl der Risperidopg® vorsichtig interpretiert
werden. Nach einwdchiger Therapie mit Risperidomka es zu einer Verringerung
der Lachelh&aufigkeit von 33% (T0O) auf 0% (T1) (|ekbb. 11). Dies ist ein signifi-
kanter Unterschied zwischen den unmedizierten Ratieund im Verlauf der Thera-
pie mit Risperidon. Die Hypothese, dass die schérehAffektmodulationsfahigkeit
von Risperidon in extrapyramidalmotorischer Nebekwigen (EPS) begrindet
liegt, kann durch die dargestellten Ergebnissefitakrt werden. Hier zeigte sich in
der Auswertung der EPS-Skala kein signifikantestr®tén von EPS unter neurolep-
tischer Therapie. Daraus resultiert eine neue Hygs#: Die schlechtere Affektmo-
dulationsfahigkeit von Risperidon kénnte mit eidepressiven Wirkung zusammen-
hangen. Um diese Annahme genauer zu untersuchede Wiir die vorliegende Ar-
beit die PANSS ausgewertet. Dabei zeigen sich fékgnie Ergebnisse in dem
PANSS-Depressions-ltem (siehe Abb. 12). Die Olamz&uuppe (OLA) zeigt wah-
rend des ersten Messzeitpunktes (TO, unmediziar® geringere Lachelhaufigkeit
mit 20% und einen hdheren Depressions-Score alsRdiperidon-Gruppe (RIS)
(p=0,014). Unter der Therapie mit Olanzapin komehach einer und zwei Wochen
zu einer deutlichen Verbesserung des Depressiotssys (p=0,046). Diese Ergeb-
nisse stimmen mit friilheren Studien Uberein, didaaice signifikante Verbesserung
der PANSS-Depressionssymptome unter Olanzapin-pleeran Gegensatz zur
Risperidon-Therapie feststellten (Tollefson et1®99). In grof3en, multizentrischen
Zulassungsstudien wurden Olanzapin und Haloperidittels der Montgomery-
Asberb Depression Rating Scale (MADRS) hinsichtigher Wirksamkeit auf die
Depressivitat untersucht. Dabei zeigte sich eirgepisigter direkter Effekt von O-
lanzapin auf die depressive Symptomatik. Von Haiolpé profitierten die Patienten
nicht (Tollefson et al. 1998). Die Autoren der Sadflihren die zusatzliche Wir-
kung von Olanzapin auf depressive Symptome aufedeskiltirezeptorbindungspro-

fil zurtick (Produktmonographie Zypréka.illy 2002)

Das Absinken der Lachelhaufigkeit der Risperidonyipe ist mit einer Steigerung
im PANSS-Depressions-ltem assoziiert. Mit diesergeBnis kénnen Tendenzen
aufgezeigt werden, dass Risperidon mdglicherwemsgredsionsfordernde Effekte

hat. Dieser Effekt konnte sich vermutlich negativ die Affektmodulationsfahigkeit
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im Gesichtsausdruck, speziell der Lachelhaufiglkaiswirken. Ein Fallbericht von
Bakaras und Mitarbeitern (1999) erhélt ein ahnkckegebnis, bei dem unter Rispe-
ridon ein gemischtes depressives- und Zwangssyndrdgetreten ist. In der vorlie-
genden Arbeit konnte ein signifikanter Zusammenhamigchen der SWN und dem
PANSS-Depressionssyndrom festgestellt werden. Danacde die fremdbeurteilte
Depressivitat starker, je schlechter die subjekBeéindlichkeit beurteilt wurde. Al-
lerdings konnte kein signifikanter Unterschied akisn den Medikamentengruppen

gezeigt werden.

Weiterhin konnte dargestellt werden, dass die gdsufontrollgruppe im Verlauf
der Messungen eine konstante Freudereaktion aefzeig der vorliegenden Arbeit
wird dieses als eine Form von Adaptionsvorgangegesehen. Dabei stellt sich unter
der Therapie mit Olanzapin nach zwei Wochen (T8)&hnlicher, gleichbleibender
Effekt dar wie bei den gesunden Personen (siehe Abp Zuerst sinkt die Lachel-
haufigkeit der gesunden Kontrollgruppe von 58% (@Qj 42% (T1) ab, um dann
nach zwei Wochen konstant auf 42% zu bleiben. mQlanzapin-Gruppe sinkt die
Lachelhaufigkeit zunachst von 20% (TO) (p=0,025j 48% (T1) (p=0,067) ab.
Nach einer weiteren Woche stellt sich ein ,steaidyes mit 13% (T2) (p=0,067) ein.
In der Risperidon-Gruppe steigerte sich die Lachdiigkeit von 0% (T1) auf 7%
(T2). Die Lachelhaufigkeit am zweiten Messtag ikitzdem in der Risperidon-
Gruppe geringer ausgepragt.

In der vorliegenden Arbeit konnten Tendenzen awdgggzawerden, dass Olanzapin
sich positiver auf die Affektmodulationsfahigketisavirkt als Risperidon. Denn es
scheint so, als ob Olanzapin die Lachelhaufigkeitlér ersten Behandlungswoche

steigert, wenn der psychologische Adaptions-Eféddgezogen wird.

Als ,Nebenbefund“ zeigte sich ein weiterer Untersdhbei den schizophrenen und
gesunden Personen in der Aktivitatssteigerung desddpitofrontalis, venter fron-
talis (siehe Tab. 10). Schon Darwin (1872) steflie Hypothese auf, dass der M.
occipitofrontalis, venter frontalis einen der Kenrskeln von Angst darstellt. Dies
konnte in einer aktuellen Studie (,Facial pattefrfemar®) von Wolf et al. (2003b)
verifiziert werden. Angst wird hierbei als Erregthend Nervositat verstanden. Bei

den gesunden Personen findet sich wahrend derratisa des ,erregt-freudigen”
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Dias ein signifikanter Abfall der M. occipitofronis, venter frontalis-Aktivitat. Dies
ist als eine Abnahme der Anspannung und Nervogitédeuten und wird damit als
ein ,normal“ psychologisches Phanomen verstandendBn schizophrenen Patien-
ten zeigt sich keine Aktivitatsabnahme des M. atamintalis, venter frontalis.
Moglicherweise zeigt das Ergebnis eine Assoziatien schizophrenen Erkrankung

mit dem Auftreten von Angstsymptomen.

3. Hypothese:Nach Olanzapin-Therapie kommt es zu einer Verlvesgeder sub-
jektiven Befindlichkeit vor allem in den Bereichder sozialen Integration und der
korperlichen Funktionen. Im Vergleich dazu wirktlsiRisperidon schlechter auf die

subjektive Befindlichkeit aus.

Ebenfalls die Ergebnisse der SWN-Auswertungen esollorsichtig interpretiert
werden, da hier die Anzahl der Patienten noch gerinvar (Olanzapin-Gruppe:10
Patienten und Risperidon-Gruppe: 5 Patienten)

Die Auswertung der SWN-Skala zeigt eine signifikaMerbesserung der sozialen
Integration von TO (unmediziert) nach T2 (p=0,008)er der Therapie mit Olanza-
pin. Ebenfalls in den korperlichen Funktionen stieg subjektive Befindlichkeit von
TO nach T2 (p=0,012) an. Allerdings konnte insgeskaimne signifikante Verbesse-
rung der subjektiven Befindlichkeit unter Olanzapimerapie dargestellt werden. In
der Risperidon-Gruppe konnte ebenfalls keine skpnite Aussage zu einer Verbes-
serung oder Verschlechterung der SWN gemacht wetdeiGruppenvergleich O-
lanzapin versus Risperidon zeigten sich auch ksigeifikanten Unterschiede. E-
benfalls im Vergleich zwischen SWN und der Lacheflgkeit gab es weder an TO
noch an T2 einen signifikanten Unterschied. Allegdi korreliert die SWN zu beiden
Zeitpunkten sehr eindeutig mit dem PANSS-Depressipmdrom.

Wie sich die soziale Integration schizophrener dpa¢in auf den Verlauf und die

Prognose der Erkrankung auswirkt, ist unter 1.iedat Arbeit beschrieben.

Anhand der ermittelten Ergebnisse kann die Ausgatyeffen werden, dass die The-
rapie mit Olanzapin moglicherweise eine Besserwrgsdzialen Integration und der
korperlichen Funktionen zur Folge hatte. Darausdesiem konnte eine gunstigere

Prognose der schizophrenen Erkrankung resultieren.
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4.2.2 Ausblick

Friher wurden héaufig Erfolgskriterien einer neuptiechen Behandlung durch
Fremdbeurteilung definiert. Heute sollten in dasi@wellungskonzept die Lebensum-
stande und die personlichen Bedurfnisse des Patidntegriert sein (Naber et al.
2000). Einige Studien zeigen eine bessere subg@afindlichkeit der schizophre-
nen Patienten unter ,atypischer" Neuroleptika-Tharaals unter der Medikation mit
JLypischen* Neuroleptika (Meltzer et al. 1990, Nals# al. 1992). Anhand der Er-
gebnisse der vorliegenden Arbeit kénnen auch Uctezde innerhalb der Gruppe

der ,atypischen” Neuroleptika dargestellt werden.

In der vorliegenden Arbeit wird hypothetisch daweusgegangen, dass es unter O-
lanzapin-Therapie zu einer Verbesserung des mimrs&usdrucks und der subjek-
tiven Befindlichkeit kommt. Dieses hatte Auswirk@mgauf die soziale Integration

und damit auf die Lebensqualitat der Patienten.

Revicki und Mitarbeiter (1999) untersuchten Aspellty Lebensqualitat mit der
»Quality of Life Scale” (QLS) (Heinrichs et al 1984nhand der erhobenen Daten
von einer Olanzapin-Zulassungsstudie (Tollefsoal.et997a/b). Es konnte eine sig-
nifikante Verbesserung der Lebensqualitat untengdpin im Gegensatz zur Thera-
pie mit Haloperidol verzeichnet werden. Insbesoaderden Bereichen der intrapsy-
chischen Funktionen und zwischenmenschlichen Benigdn kam es zu einer deut-
lichen Besserung. Die Lebensqualitdt war signifikieorreliert mit dem Ruckgang
depressiver Symptome und dem geringen Auftretenextrapyramidalmotorischer
Nebenwirkungen (Tollefson et al. 1999b). In der §lfeichsstudie zwischen Olanza-
pin und Risperidon von Tran und Mitarbeitern (199@ahm die Lebensqualitat der
Patienten, gemessen mit der QLS, bei der Therafiiderden Medikamenten zu.
Allerdings zeigte sich nur unter der Therapie miarapin eine verbesserte zwi-

schenmenschliche Fahigkeit.

AbschlielRend kann die Aussage getroffen werdens das positiver Einfluss von
Neuroleptika auf die Affektmodulationsfahigkeit i@esichtsausdruck schizophrener

Patienten in Zukunft ein neues Qualitatskriteriuanstellen kdnnte.
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5. Zusammenfassung

Ziel dieser Arbeit war es, die ,atypischen” Neupilka Olanzapin und Risperidon
hinsichtlich einer Verbesserung des mimischen Auwddsy schizophrener Patienten
zu vergleichen. Dabei wurde bei den Studienteilreimmvahrend einer Diaprasenta-
tion die nichtsichtbaren Tonusveranderungen funmischer Muskeln mit einem

speziellen EMG-Gerat gemessen. Die Untersuchungpgrbestand aus 21 schizo-
phrenen Patienten, wobei 15 Patienten mit Olanzapeh6 Patienten mit Risperidon
nach dem ersten Messzeitpunkt mediziert wurden.vi@igeren Messungen fanden
nach einer und zwei Wochen statt. Zu den gleichatpidnkten wurden der psycho-
pathologische Befund und der neuroleptische Theeafilg anhand der PANSS
(Positive And Negative Syndrome Scale, Kay et 887) bei den schizophrenen
Patienten erfasst. Zusatzlich wurde die subjekBedindlichkeit unter Neurolepi-

katherapie anhand der SWN (Subjective Well-beindeuriNeuroleptic treatment,

Naber 1995) und die extrapyramidalmotorischen Nefrémngen mit der EPS-

Skala (Extrapyramidale Symptom-Skala, Simpson undus 1970) ermittelt. Die

Kontrollgruppe bestand aus 19 gesunden Personeneéén Messtag wurden je-
weils 11 Dias mit unterschiedlichen Emotionsqueditd prasentiert. Ausgewertet
wurde die Emotion Freude als Lachelreaktion anrde®l,erotischen Freude-Dias",

da hierfir die starkste mimische Reaktion erwanatde.

Als Ergebnis zeigte sich lediglich bei den gesun8ardienteilnehmern eine Aktivi-
tatssteigerung der beiden ,Lachelmuskeln” M. zygtona major (p=0,011) und M.
orbicularis oculi (p=0,007). Aber nicht nur die nenderte Ausdrucksfahigkeit der
.echten Freude® schizophrener Patienten konnteedselit werden, sondern auch,
dass schizophrene Patientesgesamt weniger lacheln. Dabei lie3 sich am ersten
Messzeitpunkt eine signifikant geringere Lacheligkgit bei den unmedizierten
schizophrenen Patienten (24%) im Vergleich zu desugden Personen (58%) ver-
zeichnen. Um Unterschiede zwischen den beiden Meukktengruppen darzustel-
len, wurde die schizophrene Patienten-Gruppe ie gdlanzapin-Gruppe® und in
eine ,Risperidon-Gruppe” eingeteilt. Die ,Olanzayidnuppe” prasentierte noch un-
mediziert im Vergleich zu der gesunden Kontrollgreeine geringere Lachelhau-

figkeit (20% vs. 58%). Nach ein- und zweiwo6chigdai@apin-Medikation schien
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die Differenz geringer zu sein, so dass gegebelem®me Annaherung an die La-

chelreaktion der gesunden Personen erfolgen kénnte.

Nach einwoéchiger Risperidon-Therapie sank die Lbughdigkeit von 33% auf 0%
ab. Um die Griunde fur die Unterschiede zwischemzdpin und Risperidon festzu-
stellen, wurden die EPS-Skala, die PANSS und dieNSWala erhoben. In der
Auswertung der EPS-Skala verzeichnete dtein signifikantes Ergebnis. Daher
konnte die scheinbar schlechtere Affektmodulatiédhgfkeit von Risperidon nicht in
einen kausalen Zusammenhang mit dem Auftreten wdrpygamidalmotorischer
Nebenwirkungen gebracht werden. Allerdings trateeiner Subskala der PANSS,
dem Depressionssyndrom, signifikante Unterschiedechen Olanzapin und Rispe-
ridon auf. Zum ersten Messzeitpunkt (unmediziemdspntierte die Risperidon-
Gruppe (1,9 Punkt im PANSS-Depressionssyndrom) sigeifikant geringere de-
pressive Reaktion als die Olanzapin-Gruppe (2,6 kPumm PANSS-
Depressionssyndrom). Daher war die Lachelhdufiglleit Olanzapin-Gruppe am
ersten Messzeitpunkt geringer ausgepragt als di&kdperidon-Gruppe. Nach ein-
und zweiwochiger Olanzapin-Therapie ging die Defixégit zuriick. Das Absinken
der Lachelhaufigkeit der Risperidon-Gruppe war eiiter Steigerung im PANSS-
Depressions-ltem assoziiert. Es konnte kein sigguifier Zusammenhang zwischen
der SWN und der Lachelhaufigkeit dargestellt werdaterdings korrelierte die
SWN sehr klar mit dem PANSS-Depressionssyndromablanvurde die fremdbeur-
teilte Depressivitat starker, je schlechter diejektive Befindlichkeit beurteilt wur-
de.

Mit diesem Ergebnis konnten Tendenzen aufgezeigtieve dass Risperidon even-
tuell depressionsférdernde Effekte aufweist. Whitekonnte in der Auswertung der
SWN eine signifikante Verbesserung der ,sozialeiedration“ (p=0,005) und der
.Korperlichen Funktionen“ (p=0,012) unter zweiwdghi Olanzapin-Therapie ver-
zeichnet werden. Die Therapie mit Olanzapin wiikhandglicherweise positiv auf
die Affektmodulationsfahigkeit schizophrener Patg#naus. Dies hatte vor allem
Auswirkungen auf die soziale Integration und Lelogaditat schizophrener Patien-
ten und damit auf den Verlauf und die Prognosektkrankung. Daher kdnnte in
Zukunft der positive Einfluss auf die Affektmodutatsfahigkeit von Neuroleptika

ein neues Qualitatskriterium darstellen.
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7.4 PANSS

o: [ ]-[1[] PANSS

PANSS-Bewertungsskala:

1 = nicht vorhanden; 2 = minimal; 3 = leicht; 4 = mittel; 5 = mittel bis stark; 6 = stark; 7 = extrem

Positiv-Skala Global-Skala

P1 [] Delusionen G1 [] Leibliche Befindlichkeitsstérungen
P2 [] Formale Denkstoérungen G2 [] Angst

P3 [ ] Halluzination G3 [] Schuldgefiihle

P4 [ ] Erregung G4 [ ] Gespanntheit

P5 [ ] GroRenwahn G5 [ ] Maniriertheit und Posieren

P6 [ ] Misstrauen/Verfolgungswahn G6 [ ]| Depression

P7 [] Feindseligkeit G7 [] Verlangsamte Motorik

G8 [ ] Unkooperativitat

Minus-Skala G9 [] Ungewdhnliche Denkinhalte

M1 [] Affektverarmung G10 [_] Desorientiertheit

M2 [ ] Emotionale Regulation G11 [ ] Aufmerksamkeitsschwache

M3 [] Mangelnde Beziehungsféahigkeit G12 [] Mangelnde Urteils-+Einsichtsfahigkeit
M4 [] passiv-apathische soziale Isolation G13 [ ] Stérung der Willensbildung

M5 [ ] Erschwertes abstraktes Denkvermdgen G14 [] Mangelnde Impulskontrolle
M6 [_] Mang. Spontaneitat u. Gesprachsfahigkeit G15 [ | Selbstbezogenheit

M7 [] Stereotypes Denken G16 [_] aktive soziale Meidung
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7.5

10.

11.

12.

13.

14.

SWN

Bitte kreuzen sie an, inwieweit die folgenden Aussagen tber
ihre Befindlichkeit wéhrend der letzten 7 Tage zutreffen!

Ich bin voller Energie und Leben.

Ich flihle mich sicher und geborgen.

Ich bin ohnmé&chtig und ohne Kontrolle tiber mich.

Ich bin reich an Empfindungen und Geflhlen.

Ich flihle mich in meinem Koérper sehr wohl.

Meine Verwandten, Freunde und Kollegen sind mir gleichgultig.

Das Denken fallt mir leicht.

Ich habe keine Hoffnung, sehe meine Zukunft schwarz.

Ich kann meine Einfélle und Ideen gut verwirklichen.

Alle meine Gedanken und Empfindungen sind mir fremd.

Ich empfinde meinen Kérper als mir zugehérig und vertraut.

Ich habe groRe Hemmungen Menschen anzusprechen und
Kontakt mit ihnen aufzunehmen.

Ich bin einfallsreich und voller Phantasie.

Ich empfinde meine Umwelt als vertraut und freundlich.

Uberhaupt nicht

sehr wenig

wenig

deutlich

stark

sehr stark
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15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

Meine Gedanken kreisen immer wieder um die gleichen The- ‘
men. Ich kann mich ihnen nicht entziehen.

Ich fiihle mich kraftlos und erschpft. |

Ich fuhle mich alleine und verloren. ‘

Ich tue, was ich will und kann mich gut behaupten. ‘

Meine Geflihle und Empfindungen sind flach, alles ist mir ‘
aleichadltia.

Mit meinem Sexualleben bin ich zufrieden und gliicklich. ‘

Was um mich herum geschieht, ist mir gleichgdltig. Ich habe nur ‘
noch Interesse an mir selbst.

Ich habe eine intensive Beziehung zu meinen Verwandten, ‘

Freunden und Kollegen.

Mein Denken ist miihsam und zah. ‘

Ich kann meine Gedanken und Einfalle leicht ordnen und kann ‘

zielgerichtet denken.

Mein Geflhl und Verhalten ist den Anlassen nicht angemessen. ‘
Uber Kleinigkeiten rege ich mich auf, wichtige Ereignisse beriih-

ren mich kaum.

Ich empfinde meinen Koérper als fremd. ‘

Der Kontakt zu Menschen in meiner Umgebung fallt mir leicht. ‘

Ich bin ideenarm und phantasielos. ‘

Meine Geflhle sind besténdig und ausgeglichen. ‘

Ich empfinde meine Umwelt als verandert, fremd und bedroh- ‘
lich.

Viele verschiedene Dinge interessieren mich und sind mir zu- ‘
aanalich.

Ich kann mich gut abgrenzen gegeniiber anderen Menschen. ‘
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33.

34.

35.

36.

37.

38.

Meinen Kdrper empfinde ich als Last.

Meine Gedanken sind sprunghaft und ungerichtet, ein geordne-
tes Denken fallt mir schwer.

Was um mich herum geschieht, interessiert mich und ist mir
wichtia.

Mein Geflhl und Verhalten ist den Anlassen angemessen.

Meine Ideen und Einfalle bleiben unverwirklicht. Ich kann sie
nicht ausleben.

Ich habe grol3e Zuversicht, alles wird gut.
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7.6 EPS

ID: - Datum:

EPS
Extrapyramidale Symptom Skala

1. Gang

Der Patient wird beobachtet, wahrend er in den Untersuchungs-
Raum kommt. Sein Gang, das Mitschwingen der Arme und die
allgemeine Haltung dienen als Grundlage fur die Gesamt-
Bewertung dieses Items.

0 = unaufféllig

1 = Verminderung der Mitschwingbewegungen beim Gehen

2 = starke Verminderung der Mitschwingbewegungen mit deutlicher Rigidi-
tat der Arme

3 = steifer Gang, Arme werden starr vor dem Abdomen gehalten

4 = gebeugter, schlirfender Gang mit Propulsion und Retropulsion

2. Herunterfallen der Arme

Der Patient und der Untersucher heben beide ihre Arme auf
Schulterhéhe und lassen sie auf ihre lateralen Korperhalften
fallen. Im nichtpathologischen Fall hért man ein lautes Ge-
rausch, wenn die Arme aufschlagen. Bei einem Patienten mit
stark ausgepragtem Parkinson-Syndrom fallen die Arme sehr
langsam.

0 = unaufféllig, freies Herunterfallen der Arme mit lautem Aufschlag und
zuriickfedern

= leicht verlangsamtes Herunterfallen mit weniger lautem Aufschlag und
geringem Zurtickfedern

2 = verlangsamtes Herunterfallen ohne Zurtickfedern

3 = deutlich verlangsamtes Herunterfallen ohne Aufschlag

4 = Arme fallen wie gegen einen Widerstand herunter

[ay

3. Rigiditat in den Schultern

Die Arme des Patienten werden nacheinander im rechten
Winkel in den Ellbogen gebeugt und vom Untersucher an
Ellbogen und Hand umfasst. Der Oberarm des Patienten wird
vor- und zuriickbewegt und der Humerus extern rotiert. Bewertet
wird das Ausmaf des Widerstands von unauffalliger bis extre-
mer Rigiditét.

0 = unaufféllig

1 = leichte Steifheit und Widerstand

2 = méaRige Steifheit und Widerstand

3 = deutliche Rigiditat mit passivem Widerstand
4 = extreme Steifheit und Rigidit&t

4. Rigiditat im Ellbogengelenk

Die Ellbogengelenke werden einzeln im rechten Winkel gebeugt
und passiv extendiert und flektiert, wobei der Bizeps des Patien-
ten beobachtet und gleichzeitig palpiert wird. Bewertet wird der
Widerstand gegen diese Bewegung. Das Vorhandensein eines
Zahnradphanomens wird gesondert notiert.

0 = unaufféllig

1 = leichte Steifheit und Widerstand

2 = méaRige Steifheit und Widerstand

3 = deutliche Rigiditat mit passivem Widerstand
4 = extreme Steifheit und Rigidit&t

5. Rigiditat im Handgelenk

Das Handgelenk wird vom Untersucher mit einer Hand gehalten,
die Finger von der anderen, und in Extension -Flexion sowie in
ulnare und radiale Ab- bzw. Adduktion gebracht. Bewertet wird
der Widerstand gegen diese Bewegungen.

0 = unauffallig

1 = leichte Steifheit und Widerstand

2 = méaRige Steifheit und Widerstand

3 = deutliche Rigiditat mit passivem Widerstand
4 = extreme Steifheit und Rigiditat

6. Pendelbewegungen der Beine

Der Patient sitzt mit herunterhdngenden und frei schwingenden
Beinen auf einem Tisch. Der Untersucher umfasst den Knéchel
und hebt das Bein bis zur teilweisen Extension im Kniegelenk
an und lafit es fallen. Der Widerstand beim Herunterfallen und
das Fehlen von Pendelbewegungen bilden die Grundlage fir die
Bewertung.

0 = freies Schwingen der Beine

1 = leichte Verminderung des Schwingens

2 = méaRiger Widerstand gegen das Schwingen

3 = deutlicher Widerstand und gedampftes Schwingen
4 = vollstandiges Fehlen des Schwingens

7. Rigiditat der Nackenmuskulatur

Der Patient liegt auf einer gut gepolsterten Untersuchungsliege.
Sein Kopf wird vom Untersucher angehoben und dann fallen-
gelassen. Im nichtpathologischen Fall fallt der Kopf auf die
Liege zuriick, bei Stérungen des extrapyramidalen Systems ist
die Fallbewegung verzdgert und bei extremen Parkinsonismus
fehlt sie vollig. Aufgrund eines Rigors der Nackenmuskulatur fallt
der Kopf nicht auf die Liege zuriick.

0 = Der Kopf fallt mit einem hérbaren Aufschlag auf die Liege

1 = leichte Verlangsamung beim Fallen und Fehlen eines horbaren
Aufschlags

2 = deutlich erkennbare Verlangsamung beim Fallen

3 = der Kopf féllt steif und langsam

4 = der Kopf fallt nicht auf die Liege

8. Glabella-Reflex

Der Patient wird gebeten, die Augen weit zu 6ffnen und nicht zu
blinzeln. Die Glabellaregion wird anhaltend schnell beklopft. Es
wird notiert, wie haufig der Patient in Folge blinzelt.

0 =0 bis 5 mal

1 =6 bis 10 mal

2 =11 bis 15 mal

3 =16 his 20 mal

4 =21 mal und ofter

9. Tremor
Der Patient wird beobachtet, wie er in den Untersuchungsraum
kommt und zur Bewertung noch einmal untersucht.

0 = unauffallig

1 = feiner Fingertremor, zu sehen und zu fihlen

2 = unregelmafig auftretender Tremor der Hand oder des Arms
3 = andauernder Tremor einer oder mehrerer Gliedmafen

4 = Tremor des ganzen Kérpers

10. Speichelsekretion
Der Patient wird beim Sprechen beobachtet und dann gebeten,
den Mund weit zu 6ffnen und die Zunge anzuheben.

0 = unauffallig
1 = bei gedffnetem Mund und angehobener Zunge kommt es zur Speichel

ansammlung

2 = Die Speichelsekretion fuhrt gelegentlich zu Schwierigkeiten beim
Sprechen

3 = Sprechen ist aufgrund der Speichelsekretion nur mit Schwierigkeiten
mdoglich

4 = Herauslaufen des Speichels aus dem Mund
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