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Zusammenfassung

Zusammenfassung

Im Rahmen der vorliegenden Arbeit wurde die Modulation neuromagnetischer
Oszillationen des primédren sensomotorischen Kortex wéhrend einer einfachen
motorischen Lernaufgabe untersucht. In einer Serial Reaction Time Task mussten 15
rechtshindige Probanden mit der rechten Hand auf einer Tastatur so schnell wie
moglich die auf einer Graphik abgebildete Taste driicken (Fingertipp). Jede Testperson
durchlief 3 Bedingungen mit je 200 Fingertipps: Eine Kontrollbedingung, in der die
visuellen Stimuli randomisiert dargeboten wurden und zwei Lernbedingungen
(Wiederholung 1 und Wiederholung 2), in denen dieselbe achtstellige Sequenz
wiederholt prisentiert wurde. Motorisches Lernen kann in zwei Phasen unterteilt
werden: (I) die Akquisition, die den aktiven Erwerb einer motorischen Fertigkeit
darstellt und (II) die Konsolidierung, die sich der Akquisition anschlie3t und die passive
Festigung einer motorischen Fertigkeit in einer Lernpause darstellt. Bewegungen, die
kontinuierlich durch afferente und reafferente Informationen korrigiert werden, werden
im sogenannten Closed-Loop Modus ausgefiihrt. Bewegungen, die unabhingig von der
afferenten Riickmeldung erfolgen, werden im Open-Loop Modus ausgefiihrt. Zur
Charakterisierung motorkortikaler Oszillationen wurde neuromagnetische Hirnaktivitét
mithilfe eines 306-Kanal Ganzkopf-Magnetenzephalografie-Systems aufgezeichnet.
Oszillationen im Alpha- (8 — 12 Hz) und Beta-Band (13 — 30 Hz) zeigen eine rdumliche
und zeitliche Charakteristik wihrend der Ausfiihrung von Bewegungen in Form der
ereigniskorrelierten Desynchronisation (ERD) und Synchronisation (ERS). Die ERD
stellt das Korrelat aktivierter kortikaler Areale dar und beginnt zwischen 1 bis 2
Sekunden vor einer Bewegungsausfiihrung. Die ERS stellt das Korrelat deaktivierter
kortikaler Areale dar und tritt maximal 1 Sekunde nach einer Bewegungsausfiihrung
auf. Oszillationen im Alpha-Band sind primir mit der Verarbeitung sensorischer Reize
assoziiert, wahrend Oszillationen im Beta-Band mit der expliziten Steuerung von
Bewegungen in Verbindung gebracht werden. In der vorliegenden Arbeit wurde der
Effekt des motorischen Lernens auf die ERD und die ERS im Alpha- und Beta-Band
untersucht. Die Analyse der Verhaltensdaten zeigte eine signifikante Abnahme der
Reaktionszeiten (Kontrolle > Wiederholung 1 > Wiederholung 2) als Indikator fiir
motorisches Lernen. Die ERD zeigte in der Bedingung Wiederholung 2 im Vergleich
zur Kontrolle eine signifikante Abnahme der Amplitude im Alpha- und im Beta-Band.

In beiden Lernbedingungen (Wiederholung 1, Wiederholung 2) konnte ein signifikant
I



Zusammenfassung

spaterer Beginn der ERD in der ipsilateralen gegentiber der kontralateralen Hemisphéare
im Alpha- und im Beta-Band beobachtet werden. Zudem korrelierte der Beginn der
ERD in der ipsilateralen Hemisphdre im Beta-Band in beiden Lernbedingungen
signifikant mit den Reaktionszeiten. Die ERS Amplitude nahm in der kontralateralen
Hemisphdre im Beta-Band in der Lernbedingung Wiederholung 2 im Vergleich zur
Kontrolle signifikant ab. Die Auswertung der ERD/ERS Amplitude in der Bedingung
Wiederholung 1 deutet darauf hin, dass die Akquisition, welche durch eine explizite
Verarbeitung der dargebotenen Reize und explizite Bewegungskontrolle gekennzeichnet
ist, nicht mit Verdnderungen motorkortikaler Oszillationen einhergeht. Lediglich die
Abnahme des ERD Beginns weist auf eine kiirzere Préparationszeit hin, die mit einer
effizienteren und somit schnelleren Bewegungsausfiihrung ab der Akquisitionsphase
assoziiert zu sein scheint. Die Abnahme der ERD Amplitude in der Bedingung
Wiederholung 2 im Alpha- und im Beta-Band liefert Evidenz fiir die Annahme, dass
bereits nach einer 10- miniitigen Pause, in der frithen Konsolidierung, auf einem
effizienteren motorkortikalen Aktivitdtsniveau weiter gelernt wird. Dariiber hinaus
deutet die Abnahme der ERS Amplitude in der kontralateralen Hemisphdre im Beta-
Band in der Bedingung Wiederholung 2 darauf hin, dass Bewegungen in der frithen
Konsolidierung mdglicherweise als eine zusammenhingende Bewegungssequenz mit
einer verminderten sensorischen Bewegungsbeendigung nach jeder Einzelbewegung in

einem Open-Loop Modus ausgefiihrt werden.
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1. Einleitung

1. Einleitung

Gegenstand der vorliegenden Arbeit ist die Untersuchung der neurophysiologischen
Grundlagen motorischen Lernens mithilfe der Magnetenzephalographie (MEG). Der
Begriff motorisches Lernen subsumiert alle Prozesse des Erwerbs und Erhalts von
Bewegungen, welche durch wiederholte Ubung exakter, schneller und automatisierter
werden (Schmidt & Lee, 2005). Hierdurch kann aus einem Inventar an iiberlernten
Bewegungsmustern mdoglichst schnell eine der Situation angepasste Bewegung
ausgewdhlt und bei Bedarf abgerufen und modifiziert werden. Motorisches Lernen
bedeutet somit, die vielen zeitlichen und rdumlichen Freiheitsgrade einer Bewegung auf
wenige zu reduzieren und diese moglichst exakt auszufiihren (Bernstein, 1967). Dieses
dynamische System bestechend aus Lernen, Modifizieren, Anwenden und
Wiedererlernen lauft oft unbewusst ab. In der Vergangenheit fiihrten psychologische
Theorien, biochemische und neurophysiologische Messergebnisse zu einem tieferen
Verstidndnis motorischer Lernprozesse und zur Unterteilung des motorischen Lernens in
eine Akquisitions- und Konsolidierungsphase (Adams, 1971, Adams et al., 1977,
Censor & Cohen, 2011, Luft & Buitrago, 2005, Robertson et al., 2005). In der
Akquisition werden motorische Fertigkeiten aktiv erlernt. In der anschlieBenden
Konsolidierung werden diese Fertigkeiten gefestigt, ohne dass weiteres motorisches
Training erfolgt. Uber neurophysiologische Verinderungen in der fiiihen
Konsolidierung, welche wenige Minuten nach der Akquisition einsetzt, ist relativ wenig

bekannt.

Der primidre sensomotorische Kortex (S1/M1) spielt eine zentrale Rolle beim
motorischen Lernen (Gerloff et al., 1998, Muellbacher et al., 2001, Muellbacher et al.,
2002, Vidoni et al., 2010). Mithilfe der MEG koénnen informationsverarbeitende
Prozesse im Gehirn im Bereich von Millisekunden gemessen werden, was einen
entscheidenden Vorteil gegeniiber der funktionellen Bildgebung darstellt. Die MEG
ermdglicht die Detektion aktivierter Neuronenpopulationen in Form von
synchronisierter oszillatorischer Aktivitdt, welche sich nach ihrer Frequenz
charakterisieren lisst (Engel & Fries, 2010). In S1/M1 kommt es insbesondere im
Alpha- (8 — 12 Hz) und Beta- (13 — 30 Hz) Frequenzband wiahrend der Ausfiihrung
einer Bewegung und wihrend der Verarbeitung dulerer Reize zu einer Modulation der

oszillatorischen Aktivitdt (Pfurtscheller, 1992, Pfurtscheller & Aranibar, 1977,
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Pfurtscheller & Lopes da Silva, 1999). Vorausgehende MEG Studien weisen darauf hin,
dass komplexe sensomotorische Aufgaben mit Beta-Band Oszillationen assoziiert sind.
Einfache Aufgaben gehen moglicherweise eher mit oszillatorischer Aktivitdt im Alpha-
Band einher (Pollok et al., 2009). Moglicherweise werden komplexe Aufgaben eher
explizit kontrolliert, wohingegen einfache Aufgaben eher automatisiert gesteuert
werden, da sie antizipiert werden konnen. Bei motorischem Lernen kommt es durch
wiederholte Ubung von anfinglich expliziter Kontrolle zur Automatisierung der
Bewegung. Im Rahmen der vorliegenden Arbeit wurde daher die Modulation
neuromagnetischer Oszillationen von S1/M1 im Alpha- und Beta-Band wiahrend der
Akquisition und der frithen Konsolidierung einer einfachen motorischen Lernaufgabe

untersucht.

1.1 Theorien motorischen Lernens

Eine sehr einflussreiche Theorie wurde 1971 von Jack Adams formuliert (Adams,
1971). Motorisches Lernen stellt nach dieser Theorie ein geschlossenes System (Closed-
Loop) dar. Dies bedeutet, dass eine Bewegung durch sensorische Reafferenzen
kontinuierlich verdndert und angepasst wird. Nach Adams gibt es eine sogenannte
perzeptuelle Spur. Diese Spur stellt eine Gedichtnisaufzeichnung der sensorischen
Riickmeldungen dar. Wenn eine Person eine neue Fertigkeit erlernt, ist die perzeptuelle
Spur schwach. Die Person muss noch lernen wie es sich anfiihlt, die richtige Bewegung
durchzufiihren. Zu dieser Zeit werden afferente sensorische Informationen von
propriozeptiven Organen, wie Muskelspindeln, den Hautrezeptoren, sowie visuellen
Stimuli mit den efferenten Bewegungsprogrammen wiederholt verrechnet (Closed-
Loop), um die gewiinschte Bewegung und die perzeptuelle Spur zu formen (Adams et
al., 1977). Proteau und Kollegen beobachteten 1987, dass Personen, die wéihrend einer
motorischen Zielaufgabe ihren eigenen Arm nicht sehen konnten, signifikant
schlechtere Lernergebnisse erzielten als Personen, die ihre eigene Armbewegung
wihrend der Zielaufgabe verfolgen konnten. Diese Studie unterstiitzt Adams Theorie
und die Relevanz afferenter und reafferenter Informationen insbesondere zu Beginn der
Lernphase, da das entstandene Lerndefizit auch durch lingere Ubungszeiten nicht
kompensiert werden konnte (Proteau et al., 1987). Motorisches Lernen erfolgt nach
dieser Theorie in zwei Phasen. In der ersten Phase, die verbal-motorische Phase genannt

wird, hingt die Verbesserung von der Riickmeldung ab. Sie wurde verbal genannt, weil
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klassischerweise eine zweite Person dem Lernenden verbal positive oder negative
Riickmeldung iiber die erfolgte Bewegung gibt. Diese Phase geht in die motorische
Phase tiber. In der motorischen Phase geht man davon aus, dass die Person weniger auf
duBere Riickmeldung achtet und nun die innere perzeptuelle Spur bedeutungsvoller fiir
das motorische Lernen wird. Auf dieser Basis kann das Leistungsniveau auf der eigenen
perzeptuellen Spur weiter gesteigert werden (Schmidt & White, 1972). Mithilfe der
Positronen-Emissions-Tomographie (PET) konnte gezeigt werden, dass es wihrend des
Lernens zu einer Abnahme des zerebralen Blutflusses in Arealen der visuellen
Verarbeitung des temporalen und okzipitalen Kortex und zu einer Zunahme im
pramotorischen (PM) und préfrontalen Kortex (PFC) kommt. Dies unterstiitzt die
Hypothese, dass Bewegungen, die anfinglich noch iiber externe visuelle
Riickmeldungen kontrolliert werden, mit zunehmender Ubung {iber eine internale
Riickmeldung kontrolliert und ausgefiihrt werden (Grafton et al., 1993). In Abbildung

1.1 sind die Phasen motorischen Lernens schematisch dargestellt.

Perzeptuelle Spur

Bewegungsausfiihrung

5
O

Sensorik

Abbildung 1.1: Schematische Darstellung des Closed-Loop Modus (1.), in dem die
Bewegung anhand der afferenten und reafferenten Informationen korrigiert wird. Nach
der Formung einer perzeptuellen Spur wird die Bewegung groBtenteils unabhingig von
der Sensorik in einem Open-Loop Modus (2.) ausgefiihrt.
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In einer Studie konnte gezeigt werden, dass bei einer eingeschridnkten Sensorik durch
eine schwere Polyneuropathie, Bewegungen auch ohne nennenswerte Afferenzen
ausgefiihrt werden konnen (Rothwell et al., 1982). In Einklang dazu steht die Tatsache,
dass bereits gelernte Bewegungsabliufe als Bewegungsprogramm teilweise schneller
ausgefilhrt werden, als fiir die Verarbeitung visueller Stimuli und
Bewegungskorrekturen eigentlich nétig wire (Keele, 1968). Neben dem zuvor
beschriebenen Closed-Loop Modus beim Erlernen einer Bewegung, scheinen demnach
iiberlernte  Bewegungen moglicherweise ohne afferente Riickmeldung in einem
sogenannten Open-Loop Modus ausfiihrbar zu sein (Schmidt & Lee, 2005). Im Open-
Loop Modus werden Bewegungen moglicherweise als ein vorprogrammiertes

Bewegungsprogramm und nicht als Reaktion auf einen jeweiligen Reiz ausgefiihrt.

Wiéhrend Adams Theorie sich auf das aktive motorische Lernen beschrinkt, gehen
Censor und Cohen auf die Konsolidierung gelernter Bewegungen ein (Censor & Cohen,
2011). Ahnlich wie in der Theorie nach Adams wird der Lernprozess in verschiedene
Stadien eingeteilt, die als Akquisitions- und Konsolidierungsphase bezeichnet werden.
Die Akquisitionsphase stellt die erste Phase dar. Sie ist durch hohe Konzentration, die
explizite Verarbeitung der dargebotenen Reize und die explizite motorische Kontrolle
gekennzeichnet. Innerhalb der Akquisitionsphase findet meist ein schneller
Lernzuwachs statt. An die Akquisition schlieBt sich die Konsolidierungsphase an
(Censor & Cohen, 2011, Luft & Buitrago, 2005). Im Unterschied zu Adams Theorie soll
es nach Censor und Cohen in dieser Phase zu einem weiteren Lernzuwachs kommen,
obwohl hier keine weitere aktive Handlung stattfindet (Censor & Cohen, 2011). Das
Gehirn scheint in dieser scheinbar passiven Phase nicht inaktiv zu sein (Miall &
Robertson, 2006). Speziell nach einer einfachen visuell motorischen Lernaufgabe
konnten Verdnderungen sogenannter Resting State Networks (RSN) nachgewiesen
werden (Albert et al.,, 2009), die das neurophysiologische Korrelat motorischer
Lernprozesse und moglicherweise der Konsolidierung reprasentieren konnten.

Die Konsolidierungshypothese wurde durch eine Studie, die die repetitive transkranielle
Magnetstimulation (rTMS) verwendet, untermauert (Robertson et al., 2005). Nach
Ausfithrung und Akquisition einer einfachen motorischen Lernaufgabe wurde den
Probanden eine rTMS mit einer Frequenz von 1 Hz iiber den primdren motorischen
Kortex (M1) appliziert. RTMS in diesem Frequenzbereich flihrt zu einer temporiren
Abnahme der Exzitabilitit des stimulierten Areals. Ein Phdnomen, das in der Literatur

als virtuelle Lédsion beschrieben wird (Pascual-Leone et al., 1999). Es zeigte sich ein
4
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signifikant schlechterer Lernzuwachs (Robertson et al., 2005). Diese Studie unterstiitzt
zum einen die Annahme einer Konsolidierungsphase zum anderen weist sie darauf hin,
dass M1 in die Konsolidierung einer Bewegung involviert ist. Die Konsolidierung ist
allerdings nicht nur gegen virtuelle Lésionen in M1, sondern auch gegen &uflere
Storeinfliisse sehr labil. Korman und Kollegen konnten zeigen, dass, wenn unmittelbar
nach der Akquisitionsphase keine Pause, sondern andere Bewegungen durchgefiihrt
werden, es zu einer signifikant schlechteren Lernleistung kommt (Korman et al., 2007).
Neben psychologischen Theorien motorischen Lernens gibt es auch auf molekularer
Ebene Evidenz fiir die Annahme, dass Akquisitions- und Konsolidierungsphase
unterschiedliche Prozesse reprdsentieren. In tierexperimentellen Studien konnte man
unter Verwendung eines Proteinsynthesehemmers bei Ratten zeigen, dass der
Lerneffekt der Konsolidierungsphase, nicht jedoch der Lerneffekt der
Akquisitionsphase von einer de novo Proteinsynthese in M1 abhdngig ist (Buitrago et

al., 2004, Luft et al., 2004).

Die praktische Umsetzung dieser Daten zeigt, dass es wichtig ist, nach einer
Akquisitionsphase geniigend Pause fiir eine Konsolidierungsphase zu schaffen. Dies
steht in Einklang mit Verhaltensstudien, die zeigen konnten, dass motorisches Lernen
besonders effizient ist, wenn zwischen einer Ubung Pausen eingebaut werden (Donovan
& Radosevich, 1999). Eine kontinuierliche Ubung praktischer Fertigkeiten zeigt einen
geringeren Lernzuwachs im Vergleich zu einer Ubung, in die Pausen eingebaut werden
(Mackay et al., 2002). Ein weiterer interessanter Aspekt ist die Gestaltung der
Konsolidierungsphase. Fischer und Kollegen beobachteten, dass eine nichtliche
Schlafpause zwischen zwei Ubungsphasen zu einem signifikanten Lernzuwachs fiihrt
(Fischer et al., 2002, Maquet, 2001). Allerdings profitierten die Versuchsteilnehmer in
weiterfiilhrenden Studien bereits durch einen kiirzeren Schlaf am Tage und
verzeichneten ebenfalls signifikante Lernerfolge (Korman et al., 2007). In einer Studie
wurden die Faktoren, die beim Erlernen einer motorischen Sequenz notwendig sind, am
Beispiel eines Klavierstiicks erkldrt. FEinerseits ist es notwendig sogenannte
Zielfaktoren, wie die Noten, die Vorstellung des Klangs und das Stiick an sich zu
erfassen, andererseits muss auch die motorische Umsetzung mit den Fingern erlernt
werden. Sowohl verbesserte Kenntnis der Zielfaktoren, als auch der motorischen
Umsetzung, fithrt zu einer Zunahme der Fertigkeiten und somit zum Erlernen des
Stiicks. Cohen und Kollegen konnten zeigen, dass sich die Kenntnis der Zielfaktoren

signifikant in einer néchtlichen Schlafpause verbessert. Eine Verbesserung der
5
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motorischen Umsetzung erfolgte bereits am Tag (Cohen et al., 2005). Die Studie von
Cohen und Kollegen steht in Einklang mit den Ergebnissen von Robertson und

Kollegen (Robertson et al., 2004).

1.2 Sensomotorischer Kortex und motorisches Lernen

Lernen basiert auf zentralnervosen Anpassungsmechanismen. Anhand von Messungen
des regionalen Glukose-Metabolismus ist bekannt, dass es nach Erlernen einer Aufgabe
zu geringerem Glukose Verbrauch in den an der Aufgabe beteiligten Gehirnarealen und

somit zu einer effizienteren Gehirnaktivitat kommt (Haier et al., 1992).

Motorisches Lernen basiert auf Anpassungsmechanismen der sensomotorischen
Verarbeitung. Kortexareale, die eine wichtige motorische Funktion haben und in den

motorischen Lernprozess involviert sind, sind in Abbildung 1.2 dargestellt.

Supplementér motorischer

Kortex (SMA)
Primérer motorischer . .
Kortex (M1) \ Primérer somatosensorischer
/ Kortex (S1)
Pramotorischer
Kortex (PM) — ————_, o— Posteriorer parietaler

Kortex

Abbildung 1.2: Kortexareale, die relevant fiir motorisches Lernen sind (modifiziert
nach Schiinke et al., 2009).

Gegenstand der vorliegenden Arbeit ist S1/M1, da dieses Kortexareal eine zentrale
Bedeutung fiir motorisches Lernen hat (Kawashima et al., 1994, Muellbacher et al.,
2001, Muellbacher et al., 2002, Vidoni et al., 2010). Er setzt sich aus dem priméren
somatosensorischen Kortex (S1) und M1 zusammen. In S1 enden Reize der Haut,
Sehnen- und Gelenkrezeptoren sowie propriozeptive Information der Muskelspindeln,

welche fiir eine prizise und koordinierte Motorik unentbehrlich sind.
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In der Vergangenheit konnte mithilfe verschiedener Verfahren der funktionellen
Bildgebung gezeigt werden, dass S1/M1 eine hohe neuronale Plastizitit bei
motorischem Lernen aufweist. In einer TMS Studie 16ste man Kontraktionen des
Daumens durch eine Stimulation iiber M1 aus. Ubten die Probanden daraufhin die
Bewegung des Daumens in die entgegengesetzte Richtung, kam es bei erneuter
Stimulation von M1 fiir einige Minuten zu einer Kontraktion in die geiibte Richtung,
bevor die urspriingliche Kontraktionsrichtung wieder ausgelost wurde. Classen und
Kollegen schlussfolgerten, dass nach wiederholter Ausfiihrung einer einfachen
Bewegung bereits nach wenigen Minuten eine Reorganisation intrakortikaler Netzwerke
in M1 beobachtet werden kann (Classen et al., 1998). Mithilfe der funktionellen
Magnetresonanztomographie (fMRT) konnte man an Probanden, die eine Sequenz auf
einer Tastatur lernen sollten, zeigen, dass es innerhalb der Akquisitionsphase initial zu
einer Verkleinerung und im Anschluss daran zu einer Vergroferung des aktivierten
Areals von M1 kam. Ubten die Probanden die Sequenz iiber 4 Wochen weiter, konnte
die VergroBerung des aktivierten Areals noch Monate danach gemessen werden und
wurde als langfristige Reorganisation von M1 im Zuge motorischer Lernprozesse
angesehen (Karni et al., 1995). In einer TMS Studie kam es wéhrend des aktiven
Lernprozesses zu einer Amplitudenzunahme der motorisch evozierten Potentiale (MEP)
im ausfilhrenden Muskel und beim Abrufen der iiberlernten Bewegung fiel die
Amplitude wieder auf das Basisniveau zuriick (Muellbacher et al., 2001). Robertson
und Kollegen beobachteten, dass M1 nicht nur in die Akquisition sondern auch in die
Konsolidierung involviert ist, da sie durch eine virtuelle Lasionen {iber S1/M1 mithilfe
von r'TMS, den Konsolidierungsprozess abschwichen konnten (Robertson et al., 2005).
Somit geht sowohl die Akquisition als auch die Konsolidierung mit Verdnderungen in
S1/M1 einher. Interessanterweise scheint S1/M1 eine groBere Bedeutung fiir die
Konsolidierung repetitiver als fiir die Konsolidierung dynamischer Bewegungsabldufe
zu haben (Baraduc et al., 2004). Eine zentrale Rolle motorischer Lernprozesse scheint
die Modulierbarkeit horizontaler, intrakortikaler Synapsen in M1 einzunehmen (Sanes
& Donoghue, 2000). Demnach bilden sich durch motorisches Lernen horizontale
Neuronen-Netzwerke aus, welche an der Verarbeitung und Ausfiihrung motorischer
Programme beteiligt zu sein scheinen (Donoghue, 1995). Grundlage fiir neuroplastische
Verianderung ist die synaptische Verstirkung durch Long-Term-Potentiation (LTP) und
Abschwichung durch Long-Term-Depression (LTD). Die wiederholte Erregung einer

bestimmten Nervenbahn fiihrt zu deren Fazilitierung und Erh6hung der Exzitabilitdt. Da
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LTP/LTD auch in Neuronen von M1 nachgewiesen wurden (Hess & Donoghue, 1996),
konnte dies ein grundlegender Mechanismus langfristiger Modulation von M1 bei
motorischem Lernen darstellen (Rioult-Pedotti et al., 1998). Interessanterweise fiihrt
eine wiederholte Stimulation von S1 zur LTP von Neuronen in M1 (Iriki et al., 1989).
In einer TMS Studie konnte man zeigen, dass eine virtuelle Lésion iiber S1 in der
Akquisitionsphase zu signifikant schlechteren Lernergebnissen fiihrt (Vidoni et al.,
2010). Somit scheint die kortiko-kortikale Verbindung zwischen S1 und Ml
grundlegend fiir die Modulation der M1-Exzitabilitdt und somit fiir die Akquisition
motorischer Fertigkeiten zu sein. In einer tierexperimentellen Studie beobachtete man,
dass die Unterbindung der kortiko-kortikalen Verbindung von S1 zu M1 wihrend des
Lernens zu einer signifikant schlechteren Lernleistung fiihrt. Eine Unterbrechung dieser
Verbindung nach dem Lernen fiihrt jedoch nicht zu einer Verschlechterung iiberlernter
Bewegungen (Sakamoto et al., 1989). Die Ergebnisse zeigen, dass in der Akquisition
die funktionelle S1/MI1-Konnektivitidt relevant fiir das Lernergebnis ist. Nach der
Akquisition scheint diese Konnektivitit nicht relevant fiir die Bewegungsausfiihrung zu

sein.

Die lokale Modulation in M1 bei motorischem Lernen konnte in Zusammenhang mit
der Modulation eines globalen zerebralen Netzwerkes stehen. In einer Studie von Sakai
und Kollegen wurde sequenzielles motorisches Lernen mithilfe der fMRT untersucht.
Die Probanden mussten eine zehnstellige Sequenz auf einer Tastatur mit zwei Tasten
erlernen. In der fMRT Auswertung wurde die Gehirnaktivitdt wihrend der Akquisition
mit der Gehirnaktivitit beim Abrufen der iiberlernten Sequenz verglichen. Es zeigten
sich unterschiedliche Aktivititsmuster. Frontale Areale, wie der pra-supplementir
motorische Kortex (prd-SMA) und der dorsolaterale préifrontale Kortex (DLPFC) waren
besonders wéhrend der Akquisition aktiv. Parietale Areale, wie der Precuneus und der
intraparietale Sulcus (IPS) zeigten demgegeniiber eine erhohte Aktivitdt beim Abrufen
der iiberlernten Sequenz. Frontale Areale sind somit eher mit dem Erwerb einer
Sequenz assoziiert, wihrend parietale Areale am Abruf einer Sequenz beteiligt zu sein
scheinen. Diese Veriinderung neuronaler Aktivitit kénnte den Ubergang expliziter zu
automatischer motorischer Kontrolle reprasentieren (Hikosaka et al., 1995, Sakai et al.,
1998). Zu dhnlichen Ergebnissen kamen Shadmer und Holcomb, bei denen es innerhalb
einer  sechsstiindigen  Konsolidierungspause zu  einer  Verdnderung  der
Gehirnaktivitdtsmuster von den préfrontalen Arealen zu pramotorischen und parietalen

Arealen kam (Shadmehr & Holcomb, 1997).
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1.3 Kortikale Oszillationen und sensomotorische Verarbeitung

Die Steuerung von Bewegungen, kognitive Funktionen und Wahrnehmungsprozesse
basieren auf der rdumlich und zeitlich koordinierten Aktivitit verschiedener
Neuronenpopulationen. Diese Aktivitit kann man in Form von ereigniskorrelierten
Potentialen (EKPs) und synchronisierter oszillatorischer Aktivitit beschreiben. Unter
synchronisierter oszillatorischer Aktivitit versteht man wiederkehrende Schwingungen
gleicher Phase oder Frequenz. Sie treten spontan oder als Reaktion auf duflere Reize
auf. Die oszillatorische Aktivitit des Gehirns ldsst sich nach ihrer Frequenz
charakterisieren. Man unterscheidet das Delta- (0,5 - 3,5 Hz), das Theta- (4 - 17 Hz),
das Alpha- (8 - 12 Hz), das Beta- (13 - 30 Hz) und das Gamma-Frequenzband (>30 Hz,
Engel & Fries, 2010). Die verschiedenen Frequenzen scheinen je nach Lokalisation mit
unterschiedlichen Funktionen assoziiert zu sein. Insbesondere Oszillationen im Alpha-
und Beta-Band sind im motorischen System von zentraler Bedeutung (Schnitzler &

Gross, 2005).

Spontane Oszillationen werden als Ruherhythmus des Gehirns interpretiert
(Mulholland, 1995). Besonders prominent ist der Rolandische Alpha- und Beta-
Rhythmus des sensomotorischen Systems (Salenius et al., 1997). Wiahrend der
Ausfiihrung von Bewegungen und wihrend der Verarbeitung dullerer Reize kommt es
zu einer Modulation dieser oszillatorischen Aktivitat (Pfurtscheller, 1992, Pfurtscheller
& Aranibar, 1977, Pfurtscheller & Lopes da Silva, 1999). Die Abnahme der
Synchronisation wird als ereigniskorrelierte Desynchronisation (ERD) bezeichnet und
als neurophysiologisches Korrelat aktivierter kortikaler Areale interpretiert. Die ERD
beginnt im Alpha-Band etwa 2 s und im Beta-Band 1 s vor der Ausfiihrung einer
willkiirlichen Bewegung. Unter ereigniskorrelierter Synchronisation (ERS) versteht
man die Zunahme der Synchronisation (Pfurtscheller, 2001). Die ERS reprasentiert die
Inhibition kortikaler Areale. Sie folgt der ERD und tritt maximal 1 s nach Beendigung
der willkiirlichen Bewegung auf (Pfurtscheller, 1992). Die Amplitude der ERD und
ERS ist proportional zu der Anzahl synchron aktivierter Neuronen. Da langsam
oszillierende Neuronenverbiande mehr Neuronen beinhalten als schnell oszillierende,
korreliert die Amplitude zur Frequenz in negativer Weise (Pfurtscheller & Lopes da
Silva, 1999). ERD und ERS sind in der Hemisphire kontralateral zur dominanten Hand
stiarker ausgeprégt (Stancak & Pfurtscheller, 1996). Ein beispielhafter Verlauf der ERD



1. Einleitung

und ERS im Beta-Band im kontralateralen S1/M1 wihrend der Ausfiithrung einer
willkiirlichen Bewegung des rechten Zeigefingers ist in Abbildung 1.3 dargestellt.
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Abbildung 1.3: Beispielhafte Darstellung der Aktivitit im Beta-Band in einem
Frequenzbereich von 15 - 20 Hz wéhrend der Ausfithrung einer willkiirlichen
Fingerbewegung der rechten Hand. Gemessen wurde der EEG-Kanal C3, der {iber dem
kontralateralen S1/M1 liegt (modifiziert nach Neuper & Pfurtscheller, 2001).

Vergleicht man oszillatorische Aktivititen im Alpha- und Beta-Band, so findet man
interessanterweise eine stirkere ERD des Alpha-Bandes in S1 als in M1, was fiir eine
vorrangig sensorische Verarbeitungsfunktion spricht. Die ERD im Beta-Band hat eine
groBBere Amplitude tiber M1 und wird vor allem durch Bewegungen moduliert, was fiir
die Bedeutung fiir motorische Verarbeitungsprozesse spricht (Salmelin et al., 1995). In
einer Studie von Cooper und Kollegen wurden kognitive und sensorische Prozesse
miteinander verglichen. Im Rahmen der Studie wurde den Probanden eine Sequenz mit
6 visuellen und akustischen Stimuli dargeboten. Fiir die Untersuchung kognitiver
Prozesse mussten sich die Probanden die Sequenz einprigen und danach vorstellen. Fiir
die Analyse sensorischer Prozesse musste die Sequenz lediglich beobachtet werden. Es
zeigte sich eine signifikant stirkere ERS im Alpha-Band iiber parieto-okzipitalen
Arealen bei den Probanden, die sich die Sequenz einprigen und vorstellen mussten.
Dies wurde als eine selektive Inhibition von Hirnarealen, die fiir die Aufgabe weniger
relevant sind, interpretiert (Cooper et al., 2003). Diese Interpretation steht in Einklang
mit fritheren Studien (Jensen et al., 2002, Klimesch et al., 1993). Die aktive Inhibition

weniger relevanter Areale konnte beim motorischen Lernen besonders fiir iiberlernte
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Bewegungen eine wichtige Rolle spielen und sich somit durch eine Verstirkung des

Alpha-Bandes darstellen.

Neben lokalen Oszillationen ist die Synchronisation oszillatorischer Aktivitdt zwischen
rdumlich getrennten Arealen relevant fiir die motorische Steuerung. In S1 kann man
Beta-Band Oszillationen beobachten, die mit den Oszillationen in M1 synchronisiert
sind. Diese Synchronisation konnte eine Verrechnung sensorischer Reafferenzen mit
der erfolgten Bewegungen reprisentieren (Baker, 2007). Unterstiitzt wird diese These
durch Engel und Fries, die zu der Hypothese kamen, dass Beta-Band Oszillationen
moglicherweise in die Aufrechthaltung eines reafferenten sensomotorischen Status quo
involviert sind (Engel & Fries, 2010). In Ubereinstimmung mit den Lerntheorien
(Adams, 1971, Censor & Cohen, 2011) und den zuvor genannten Studien zur
funktionellen Organisation des Gehirns (Iriki et al., 1989, Sakamoto et al., 1989, Vidoni
et al., 2010), bei denen besonders in der Akquisitionsphase eine wiederholte
Verrechnung sensorischer Informationen mit der Bewegung erfolgt, konnten Beta-Band
Oszillationen somit mit der expliziten motorischen Kontrolle in der Akquisitionsphase
assoziiert sein. In Ubereinstimmung mit dieser Hypothese beobachteten Andres und
Kollegen, dass es beim motorischen Lernen in einer friilhen Phase zu einer
Kohidrenzzunahme im Beta-Band zwischen den sensomotorischen Arealen beider
Hemisphdren kam, welche im Verlauf des Lernens wieder abnahmen (Andres &
Gerloft, 1999). In einer Studie, in der Probanden auf einen auditiven und visuellen Reiz
reagieren mussten, wurde eine Zunahme der funktionellen Interaktion zwischen dem
dorsalen pramotorischen Kortex (PMd) und dem superioren temporalen Gyrus im
Alpha-Band wihrend einer einfachen auditiven Reaktionsaufgabe festgestellt. Die, im
Vergleich zur auditiven Aufgabe, schwierigere visuelle Aufgabe ging mit einer
Zunahme der funktionellen Interaktion zwischen Thalamus und dem ventralen
pramotorischen Kortex (PMv) im Beta-Band einher (Pollok et al., 2009).
Zusammenfassend weisen die zitierten Arbeiten darauthin, dass die Ausfiithrung
komplexer Bewegungen moglicherweise mit synchronisierter oszillatorischer Aktivitit
im Beta-Band assoziiert ist, wohingegen einfache oder iiberlernte und automatisierte

Bewegungen eher mit Alpha-Band Oszillationen einhergehen konnten.
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1.4 Untersuchung motorischen Lernens

Lernprozesse konnen nicht direkt gemessen werden. Um motorisches Lernen zu
beurteilen, werden klassischerweise spezielle Paradigmen genutzt, um indirekt tiber eine
Verdnderung des motorischen Verhaltens auf einen Lernvorgang zu schlieen. Die
Serial Reaction Time Task (SRTT) von Nissen und Bullemer stellt ein
Standardparadigma zur Untersuchung einfacher motorischer Lernprozesse auf der Basis
von Reaktionszeitverdnderungen dar (Nissen & Bullemer, 1987). In der vorliegenden
Arbeit wurde die Modulation neuromagnetischer Oszillationen in S1/M1 bei
motorischem Lernen untersucht. Da S1/M1 vor allem mit der Konsolidierung repetitiver
und weniger mit der Konsolidierung dynamischer Bewegungsabldufe assoziiert ist
(Baraduc et al., 2004) kann die SRTT als ein besonders geeignetes Paradigma fiir die
Untersuchung motorkortikaler Verdnderungen bei motorischem Lernen betrachtet

werden.

1.5 Herleitung der Fragestellung

S1/M1 ist das zentrale Verarbeitungszentrum fiir motorische Prozesse und obligat fiir
motorisches Lernen (Censor & Cohen, 2011, Robertson et al., 2005, Schmidt et al.,
1985). Wihrend der Ausfithrung von Bewegungen kommt es zu einer Modulation des
Rolandischen Alpha- und Beta-Rhythmus (Pfurtscheller, 1992, Pfurtscheller &
Aranibar, 1977, Pfurtscheller & Lopes da Silva, 1999, Salenius et al., 1997).
Vorausgehende Arbeiten weisen darauf hin, dass komplexe sensomotorische Aufgaben
moglicherweise mit Beta-Band Oszillationen assoziiert sind, wohingegen einfache,
automatisierte Bewegungen eher mit Alpha-Band Oszillationen assoziiert sein kdnnten
(Pollok et al., 2009). Insbesondere Beta-Band Oszillationen scheinen mit motorischen
Fehlerkorrektur-Berechnungen in Zusammenhang zu stehen (Baker, 2007, Engel &
Fries, 2010), welche in der Akquisitionsphase und bei Bewegungen in einem Closed-
Loop Modus eine wichtige Rolle spielen (Adams, 1971, Censor & Cohen, 2011). In der
Konsolidierungsphase werden Bewegungen nach einer Pause automatisierter und
schneller, was mit einer Abnahme expliziter Kontrolle und einer Zunahme eines
automatisierten Modus einhergehen konnte (Pollok et al., 2009). Alpha-Band
Oszillationen scheinen die aktive Inhibition weniger relevanter Areale zu reprdsentieren
(Cooper et al.,, 2003). Diese Inhibition konnte der Unterdriickung zum Beispiel

storender sensorischer Stimuli dienen. Verminderte sensorische Verarbeitung zugunsten
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schnellerer Bewegungen findet man besonders bei iiberlernten Bewegungen in einem

Open-Loop Modus (Schmidt & Lee, 2005).

Die meisten Studien lber zentrale Verdnderungen insbesondere von SI1/M1 bei
motorischem Lernen wurden mithilfe funktioneller Bildgebung oder der TMS
durchgefiihrt. Die vorliegende Arbeit erweitert dieses Spektrum, indem die Bedeutung
oszillatorischer Aktivitdt in S1/M1 wiahrend motorischer Lernprozesse untersucht
wurde. Obwohl unterschiedliche Studien Evidenz fiir die Relevanz synchronisierter
oszillatorischer Aktivitdit im Alpha- und Beta-Band liefern, ist ihre Bedeutung fiir
motorisches Lernen weitgehend unklar. Die vorliegende Arbeit geht der Frage nach, mit
welchen Verdnderungen motorkortikaler Oszillationen der Erwerb und die friithe
Konsolidierung einer motorischen Sequenz assoziiert sind. Die vorliegende Arbeit dient

der Untersuchung der folgenden Hypothese:

Wenn Oszillationen im Alpha-Band tatsdchlich einen automatisierten Modus der
motorischen Kontrolle reprdsentieren, dann sollten diese nach der Konsolidierung und
im Open-Loop Modus in S1/M1 starker auftreten. Sollten Oszillationen im Beta-Band
eine explizite motorische Kontrolle repriasentieren, dann sollten diese vor allem in der

Akquisitionsphase und im Closed-Loop Modus in S1/M1 verstérkt auftreten.
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2. Methoden

2.1 Probanden

Die Stichprobe bestand aus 15 rechtshindigen Probanden (8 Frauen und 7 Miénner).
Alle Versuchsteilnehmer waren im Hinblick auf die genauen Ziele des Experiments
naiv. Das Alter variierte zwischen 23 und 55 Jahren und das mittlere Alter betrug 28
Jahre =+ 235 Jahre (Mittelwert =+ Standardfehler des Mittelwerts). Die
Versuchsteilnehmer waren grofitenteils Mitarbeiter der Neurologischen Klinik oder
Studenten der Heinrich-Heine-Universitit Diisseldorf. Keiner der Versuchsteilnehmer
wies zum Zeitpunkt der Messung eine neurologische Erkrankung auf oder stand unter
dem Einfluss von Medikamenten. Die Probanden gaben nach der Aufklarung und vor
der Studie ihr schriftliches Einverstdndnis zur Teilnahme. Die Studie wurde im Vorfeld
von der Ethikkommission des Universititsklinikums Diisseldorf genehmigt. Das
Aktenzeichen des Ethikvotums lautet 3347. Aufgrund verminderter Datenqualitdt der
MEG Daten bei einer Versuchsperson wurden nur 14 der 15 Datensétze in die

statistische Auswertung einbezogen.

2.2 Die Magnetenzephalographie

Zur Untersuchung von Hirnfunktionen konnen prinzipiell neurophysiologische
Methoden von den neurovaskuldr basierten Verfahren unterschieden werden. Zu den
neurovaskuldr basierten Verfahren zéhlen die fMRT und die PET mit deren Hilfe
regionale metabolische Prozesse detektiert werden konnen. Die MEG und die
Elektroenzephalographie (EEG) gehdren zu den neurophysiologisch basierten
Methoden. Die MEG stellt ein nicht-invasives Verfahren zur funktionellen Bildgebung
dar, mit der die Funktionsweise des menschlichen Gehirns direkt untersucht werden
kann (Hamalainen et al., 1993). Sie basiert auf der Detektion von
Magnetfelddnderungen neuronaler Strome. Diese Magnetfelder sind primér auf intra-
und extrazelluldre Ionenstrdme in den apikalen Dendriten der Pyramidenzellen
zuriickzufiihren, welche durch postsynaptische Potentiale hervorgerufen werden. Die
GroBenordnung der gemessenen Magnetfelder liegt im Bereich weniger Femtotesla (1
Femtotesla = 107" Tesla). Da die gemessenen Magnetfelder direkt von den neuronalen
Ionenstromen abhédngen, kann man informationsverarbeitende Prozesse im Gehirn mit

einer zeitlichen Auflosung von Millisekunden messen. Die rdumliche Auflosung liegt
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auf kortikaler Ebene im Bereich weniger Millimeter (Hamalainen et al., 1993) und ist
im Vergleich zur EEG deutlich besser. Dieser Vorteil der MEG ist darauf
zurlickzufiihren, dass die gemessenen Magnetfelder durch die zwischen Kortex und
Ableitort liegenden Strukturen wie z.B. Arachnoidalraum, Hirnhdute, Schidelkalotte
und Kopfhaut weniger gestreut werden als elektrische Felder. Zur Detektion der
Magnetfelder befinden sich bis zu 306 Sensoren, bestehend aus Nachweisspulen und
sogenannten SQUIDS (Super Conducting Quantum Interference Devices), in einem
Helm, unter dem der Proband wihrend der Messung sitzt. Das MEG-System ist in
Abbildung 2.1 schematisch dargestellt.

e=\

ISR

Abbildung 2.1: Schematische Darstellung eines Probanden in einem MEG-System.
Der Sensorhelm umschlieft den Kopf des Probanden bis auf das Gesicht vollstindig
und ermoglicht so die Messung neuronaler Aktivitat aus allen Hirnarealen. Das fliissige
Helium zur Kiihlung der Sensoren befindet sich in einem vakuum-isolierten Behélter
(Dewar) oberhalb des Sensorhelms (modifiziert nach Schnitzler & Gross, 2004).

Die Nachweisspulen dienen der Signaldetektion. Das gemessene Signal wird an die
SQUIDS weitergeleitet. SQUIDS sind supraleitende Quanteninterferenzeinheiten. Ein
SQUID besteht aus einem supraleitenden Ring, der in der Haélfte durch ein nicht
supraleitendes Material im Nanometerbereich komplett getrennt ist, dem
Josephson’schen Kontakt (Josephson, 1962). Durch diese Trennung ist eine
Verdanderung des Magnetfeldes detektierbar. Unter dem Begriff Supraleiter fasst man
Materialien zusammen, die bei Temperaturen nahe dem absoluten Nullpunkt (-273°C
bzw. 0 Kelvin) einen Nullwiderstand haben. Da dieser fiir die Detektion von
Magnetfeldern in der GroBenordnung von Femtotesla erforderlich ist, werden die
SQUIDS in einem Kiihlverfahren mit fliissigem Helium auf eine Temperatur von ca. -

270 C° gebracht.
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Man unterscheidet prinzipiell zwischen Magnetometern und Gradiometern. Wéhrend
bei Magnetometern lediglich iiber eine einzelne Spule das absolute Magnetfeld
gemessen wird und er sensibel fiir weiter entfernt liegende Quellen ist, detektieren
Gradiometer  iiber zwei rdumlich  voneinander getrennte  Spulen den
Magnetfeldgradienten. Gradiometer sind relativ unempfindlich gegeniiber sich langsam
verdandernden und weit entfernten Magnetfeldern. Bei den Gradiometern unterscheidet
man planare von axialen Gradiometern. Diese Unterscheidung bezieht sich auf die
Ausrichtung der Spulen. Beim axialen Gradiometer verlduft die Ausrichtung von einem
gedachten Schiadelmittelpunkt radial zur Oberfliche. Planare Gradiometer messen einen
tangential zur Schédeloberfliche verlaufenden Magnetfeldgradienten. Sie sind
gegeniiber Magnetometern und axialen Gradiometern am empfindlichsten fiir Quellen,
die sich direkt unter ihnen befinden (Schnitzler & Gross, 2004). In Abbildung 2.2 sind

die unterschiedlichen Sensortypen schematisch dargestellt.
Abbildung 2.2: Schematische Darstellung der Sensortypen: a) Magnetometer, b)

axiales Gradiometer, c) planares Gradiometer (modifiziert nach Schnitzler & Gross,
2004).

Die Tatsache, dass Magnetquellen im Bereich von Femtotesla gemessen werden, macht
diese Detektionsmethode storungs- und artefaktanfdllig gegeniiber &ulleren
Magnetfeldstorungen wie sie durch Autos, Aufziige, Stromleitungen oder
Straenbahnen, die um bis zu 6 Groenordnungen stirker sind, erzeugt werden. MEG-
Systeme befinden sich daher in speziellen Abschirmkammern, die aus p-Metall, einer
Nickel-Eisen-Legierung, und Kupfer- oder Aluminiumplatten bestehen, deren Wirkung
in der Induktion von Wirbelstrémen und der daraus resultierenden entgegengesetzten
Magnetfelderzeugung beruht.
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Seinen Stellenwert erlangte die MEG vor allem durch die hohe zeitliche Auflésung. Die
MEG ergidnzt Verfahren der funktionellen Bildgebung wie die PET bei der
biochemische Prozesse abgebildet werden konnen oder die fMRT bei der der
Hauptaspekt auf der rdumlichen Auflosung liegt. In der vorliegenden Arbeit wurde ein
MEG-System der Firma Elekta Neuromag™ mit 204 planaren Gradiometern und 102
Magnetometern verwendet. Das Gerdt ist in der Neurologischen Klinik der Universitits-
Klinik Diisseldorf installiert. Die neuromagnetischen Signale wurden mit einer
Abtastrate von 1000 Hz aufgenommen und mit einem Bandpassfilter von 0,03 - 330 Hz

gefiltert.

2.3 Aufbau und Durchfiihrung

Nach der Aufkliarung durch den Versuchsleiter gaben die Versuchspersonen ihr
schriftliches Einverstindnis zur Teilnahme an der Studie. Die Handigkeit wurde mit
dem Edingburgh Héndigkeitstest (Oldfield, 1971) getestet. Vor dem Betreten der
Messkammer musste jeder Proband sdmtliche magnetischen Gegenstinde ablegen.
Danach wurde der Versuchsperson eine Erdungselektrode der Firma Ambu® an den
rechten Unterarm geklebt. Zusétzlich wurden ein horizontales und ein vertikales
Elektrookulogramm (EOG) und ein  Elektromyogramm (EMG) mittels
Oberfliachenelektroden abgeleitet. Durch Entfettung mit 80 %igem Ethanol wurde eine
optimale kutane Leitfahigkeit gewéhrleistet. Das EMG diente zur objektiven Kontrolle
der Muskelaktivitdit des rechten M. dorsalis interosseus (englisch first dorsal
interosseus, FDI) und des rechten M. extensor digitorum communis (EDC). Der
Proband sollte eine moglichst entspannte Position unter dem Helm des MEG-Gerites
einnehmen, um  Artefakte durch die Nackenmuskulatur zu vermeiden.
Lederpolsterungen unterstiitzten zusitzlich die entspannte Haltung der Arme wihrend
der Ableitung. Uber ein Mikrofon und eine Videokamera stand der Versuchsleiter mit
den Versuchspersonen wihrend der Messung im Kontakt. Zum Abschluss der
Versuchsvorbereitung absolvierten die Versuchsteilnehmer einen Probedurchlauf, um

sich mit der Apparatur und der Aufgabe vertraut zu machen.
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2.3.1 Paradigma

Zur Charakterisierung der neurophysiologischen Grundlagen motorischen Lernens
wurde die SRTT verwendet (Nissen & Bullemer, 1987). Die SRTT ist ein
Standardparadigma zur Untersuchung motorischer Lernprozesse auf der Basis von
Reaktionszeitverdnderungen. Die Software Eprime® diente der Steuerung der Stimulus
Priasentation und der Aufzeichnung der Reaktionszeiten. Mit Hilfe eines Projektors
wurde die in Abbildung 2.3 dargestellte Graphik mit vier dunkelblauen Rechtecken auf
einer Riickprojektionswand abgebildet. Diese wurde mit einem Abstand von 1,60 m vor

dem Probanden platziert.

a) b)

Abbildung 2.3: Darstellung der visuellen Prisentation in verschiedenen
Einstellungen: a) Grundeinstellung der Prisentation. b) In dieser Einstellung wird der
Proband dazu aufgefordert, die vierte Taste auf der Tastatur zu driicken.

Jedes einzelne Rechteck hatte eine Hohe und eine Breite von 11 ¢cm x 4 cm und
insgesamt hatte die Graphik die Mafle 11 cm x 16 cm. Die retinale Abbildung betrug
0,07° Sehwinkel. Es handelte sich somit um eine foveale Prdsentation. Die
Versuchsperson hatte wihrend des Versuchs eine auf die Anatomie der menschlichen
rechten Hand ergonomisch zugeschnittene Tastatur mit vier Tasten vor sich liegen. Jede
Taste war in aufsteigender Reihenfolge einem Finger und gleichzeitig einem Rechteck
der Graphik zugeordnet. Taste 1 war dem Zeigefinger zugeordnet, Taste 2 dem
Mittelfinger, Taste 3 dem Ringfinger und Taste 4 dem kleinen Finger. Eines der vier
dunkelblauen Rechtecke auf der Graphik leuchtete hellblau auf (sieche Abbildung 2.3 b).
Die Aufgabe des Probanden bestand darin, so schnell wie mdglich die entsprechende
Taste auf der Tastatur, die in der Graphik aufleuchtete, zu driicken. Dieser Ablauf wird
folgend vereinfacht als Fingertipp bezeichnet. Nach jeder Antwort erfolgte ein
Pausenintervall von 2 s, in der alle vier Tasten dunkelblau dargestellt wurden. Nach der

Pause leuchtete eine andere Taste hellblau auf und der Proband musste erneut die zur
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Graphik zugehorige richtige Taste auf der Tastatur driicken. Der Ablauf wurde so
programmiert, dass die aufleuchtende Taste solange hell blieb, bis der Proband die
richtige Taste gedriickt hatte. Eine Modifikation der klassischen SRTT mit einem
Pausenintervall von 2 s war in der vorliegenden Arbeit notwendig, um auszuschlieBen,
dass eine Verdnderung motorkortikaler Oszillationen allein auf die schnellere
Bewegungsausfiihrung zurlickgefiihrt werden kann. Es ist bekannt, dass es mit
zunehmender Frequenz von Fingerbewegungen zu einer Verdnderung motorkortikaler
Aktivitdt (Orban et al., 2010, Turner et al., 2003) und somit auch oszillatorischer
Aktivitdt (Toma et al., 2002) kommt. Durch das Pausenintervall wurde die Abfolge
zwei aufeinander folgender Fingerbewegungen verldngert, die Reaktionszeit zwischen
Stimulus und Antwort hingegen nicht verfalscht.

Jeder Versuchsteilnehmer durchlief 3 Bedingungen mit jeweils 200 Fingertipps. In der
Kontrollbedingung (Kontrolle) war die Reihenfolge der Fingertipps komplett
randomisiert. In den beiden anderen Bedingungen (Wiederholung I und Wiederholung
2) wurde die achtstellige Sequenz ,,1-3-4-2-3-2-3-4* 25mal in derselben Reihenfolge
dargeboten. Nach jeder Bedingung hatte der Proband 10 Minuten Pause. Die
Reihenfolge der drei Bedingungen wurde iiber die Probanden pseudo-randomisiert.

Die neuromagnetische Aktivitdit wurde wéhrend der 3 experimentellen Bedingungen
abgeleitet. MEG-Daten und Reaktionszeiten wurden gespeichert und nach Abschluss

der Datenerhebung ausgewertet.

2.4 Datenauswertung

2.4.1 Verhaltensdaten

Reaktionszeiten stellen eine Moglichkeit dar, um motorische Lernprozesse auf der
Verhaltensebene zu untersuchen. Die Reaktionszeiten wurden mit dem Programm
Eprime® aufgezeichnet und mithilfe der Programme Excel und SPAWI7®
ausgewertet. In der deskriptiven Statistik wurden von jedem der 14 Versuchsteilnehmer
das arithmetische Mittel und die Standardabweichung fiir jede Bedingung berechnet.
Zur Bereinigung von Ausreilern wurden die Messwerte aussortiert, die eine
Abweichung vom Mittelwert um den zweifachen Wert der Standardabweichung

vorwiesen.
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2.4.2 Oszillatorische Aktivitat

In die Auswertung ging lediglich die mithilfe der Gradiometer gemessene
neuromagnetische Aktivitit ein. Nach der Daten-Aufzeichnung wurden die MEG-Daten
im Hinblick auf Artefakte visuell inspiziert. Kontaminierte Segmente wurden bei der
nachfolgenden Datenanalyse nicht beriicksichtigt. Zur Visualisierung diente das
Programm Graph der Firma Elekta Neuromag®. Um die oszillatorische Aktivitdt in
S1/M1 im Alpha- (8 - 12 Hz) und Beta- (13 - 30 Hz) Frequenzband zu analysieren,
wurde das Analyseverfahren, der temporal-spectral-evolution (TSE) angewendet. In der
TSE wurden die Rohdaten zuerst mit einem Bandpass-Filter im jeweiligen
Frequenzbereich gefiltert, rektifiziert und die Epochen auf den Beginn der Bewegung
ereignisbezogen gemittelt. Der Beginn der Bewegung wurde mithilfe des individuellen
EMGs bestimmt. Das Zeitfenster der TSE betrug 2 Sekunden vor und 3 Sekunden nach
Bewegungsbeginn. A priori wurden jeweils 9 Sensorpaare liber S1/M1 der kontra- und
der ipsilateral zur ausfilhrenden Hand gelegenen Hemisphdre symmetrisch fiir die
Analyse ausgewdhlt und gemittelt. Die Daten wurden anhand einer Grundlinie
(Baseline) normiert. TSEs wurden fiir beide Hemisphéren in allen 3 Bedingungen und
den beiden Frequenzbindern berechnet. Bestimmt wurde die maximale Amplitude, der

Beginn, sowie die Dauer der ERD und ERS in individuellen Datensétzen.

2.4.3 Statistik

Die statistische Analyse der Verhaltensdaten und der oszillatorischen Aktivitdt wurde
mithilfe des Programmes SPAW17® durchgefiihrt. Zur Priifung der Normalverteilung
wurde der Kolmogorov-Smirnov Anpassungstest angewendet. Die Reaktionszeiten
wurden mithilfe einer einfaktoriellen Varianzanalyse (ANOVA) mit dem Faktor
Bedingung zur Analyse systematischer Unterschiede zwischen den drei Bedingungen
(Kontrolle vs. Wiederholung 1 vs. Wiederholung 2) untersucht. Die oszillatorische
Aktivitdt wurde mithilfe einer dreifaktoriellen ANOVA mit den Faktoren Hemisphdre,
Bedingung und Frequenz auf systematische Unterschiede und Interaktionseffekte hin
untersucht. Bei nicht normalverteilten Werten wurde der Friedman Test genutzt. Im
Hinblick auf die Untersuchung motorischer Lernprozesse und die Fragestellung der
vorliegenden Arbeit wurden nur der Haupteffekt des Faktors Bedingung und
Interaktionen mit diesem Faktor weiter verfolgt. Post-Hoc-Analysen wurden mithilfe

von t-Tests fiir gepaarte Stichproben und bei nicht normalverteilten Werten mithilfe des
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Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Tests  durchgefiihrt. Der Alpha-Fehler wurde nach
Bonferroni korrigiert. AbschlieBend wurde der Zusammenhang von Reaktionszeiten
und der oszillatorischen Aktivitdt mithilfe der Pearson Korrelation untersucht, um

lineare Zusammenhinge zu bestimmen.
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3. Ergebnisse

3.1 Verhaltensdaten

Der Edinburgh Héndigkeitstest ergab einen Mittelwert von 93,21 + 1,54. Alle
Probanden waren somit als Rechtshinder zu klassifizieren. Die Messdauer jeder
einzelnen Bedingung betrug im Durchschnitt 7,84 + 0,11 Minuten. Die gesamte
Messung dauerte pro Proband im Mittel 23,51 = 0,11 Minuten.

In der Kontrollbedingung lag die mittlere Reaktionszeit bei 415,41 = 9,05 ms. In der
Bedingung Wiederholung [ konnte eine Reaktionszeit von 365,20 + 11,38 ms
beobachtet werden. Die Bedingung Wiederholung 2 wies mit 302,69 + 15,15 ms die
schnellste Reaktionszeit auf (Abbildung 3.1).
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Abbildung 3.1: Durchschnittliche Reaktionszeiten aller Probanden in den drei
experimentellen Bedingungen. Die Fehlerbalken geben den Standardfehler des
Mittelwerts an (** = p <0,01).

Der Kolmogorov-Smirnov Anpassungstest ergab eine Normalverteilung in allen drei
Bedingungen (Kontrolle: Z = 0,57, p = 0,90; Wiederholung 1: Z = 0,53, p = 0,94;
Wiederholung 2: Z. = 0,47, p = 0,98). Die statistische Analyse mittels einfaktorieller
ANOVA zeigte einen signifikanten Haupteffekt des Faktors Bedingung (F(2, 26) =
55,01, p = 0,00). Die Post-Hoc-Analyse mittels t-Test fiir gepaarte Stichproben zeigte
signifikante Unterschiede zwischen allen drei Bedingungen (Kontrolle vs.
Wiederholung I: t(13) = 4,66, p = 0,00; Kontrolle vs. Wiederholung 2: t(13) = 8,90, p =
0,00; Wiederholung 1 vs. Wiederholung 2: t(13) = 7,40, p = 0,00). In der nachfolgenden

Analyse gingen wir der Frage nach, nach wie vielen Wiederholungen der Sequenz ein
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Lerneffekt auftrat. Da es in dem klassischen Paradigma von Nissen und Bullemer
(Nissen & Bullemer, 1987) nach 6 Sequenzen zu einer signifikanten
Reaktionszeitverkiirzung kam, wurden in der vorliegenden Arbeit 10 aufeinander
folgende Sequenzen der Bedingung Wiederholung 1 mithilfe von t-Tests mit der
durchschnittlichen Reaktionszeit der Kontrollbedingung verglichen. In der Bedingung
Wiederholung 1 wurde die Sequenz sechsmal wiederholt, bis die Reaktionszeiten
signifikant kiirzer waren als in der Kontrollbedingung (7. Sequenz: t(13) = 4,52, p =
0,01). Die weitere Analyse zeigte, dass die Reaktionszeiten der ersten Sequenz von
Wiederholung 2 der letzten Sequenz von Wiederholung 1 entsprachen (t(13) = 1,43, p >
0,35). Ab der zweiten Sequenz der Bedingung Wiederholung 2 kam es jedoch zu einer
weiteren signifikanten Abnahme der Reaktionszeit (t(13) = 2,74, p = 0,03) im Vergleich
zu der letzten Sequenz von Wiederholung 1 (Abbildung 3.2).
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Abbildung 3.2: Durchschnittliche Reaktionszeiten der letzten Sequenz in der
Bedingungen Wiederholung 1 und der ersten zwei Sequenzen in der Bedingung
Wiederholung 2. Die Fehlerbalken geben die Standardfehler des Mittelwertes an (* = p
<0,05).
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3.2 Oszillatorische Aktivitit

In die TSE Berechnung gingen durchschnittlich 195 + 0,5 Epochen fiir jede Bedingung
ein. Abbildung 3.3 stellt den iiber alle Probanden gemittelten TSE-Verlauf im Beta-
Band dar.

1P i f%\%\&g2S _ISP:T
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= Wiederholung 1
= Wiederholung 2

Abbildung 3.3: Mittelwert der ERD und ERS im Beta-Band. Die grau markierten
Kanidle tiiber S1/M1 wurden fiir die jeweilige Hemisphdre gemittelt und der
durchschnittliche Kurvenverlauf statistisch ausgewertet.

24
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3.2.1 Ereigniskorrelierte Desynchronisation

Die ERD wurde im Hinblick auf Beginn, Amplitude und Dauer jeweils im Alpha- und
Beta-Band statistisch ausgewertet. Der Verlauf der ERD in der kontralateralen

Hemisphére im Alpha- und Beta-Band ist in Abbildung 3.4 dargestellt.
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Abbildung 3.4: Durchschnittlicher TSE-Verlauf iiber dem kontralateralen S1/M1.

Amplitude ERD

Die Amplitude und die Latenz des Amplitudenmaximums der ERD in der

kontralateralen und ipsilateralen Hemisphére im Alpha- und Beta-Band sind in Tabelle

3.1 dargestellt.

Alpha-Band
Kontrolle Wiederholung 1~ Wiederholung 2
Kontralateral ~Amplitude (fl"/crnz) -10,16 2,06 -8,03+ 1,70 -7,13 £ 1,67
Latenz (ms) 242,58 £101,56 281,70 94,38 238,81 + 126,54
Ipsilateral Amplitude (fT/cmZ) -12,14 £ 2,69 -10,02 £ 2,96 -9,16 £2,25
Latenz (ms) 76,07 £ 149,19 200,69 £ 122,06 224,54+ 119,17
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Beta-Band
Kontrolle Wiederholung 1~ Wiederholung 2
Kontralateral ~Amplitude (fT/cmz) -13,38 £2,95 -11,05+1,93 -11,15+2.47
Latenz (ms) 19,76 £40,22 26,08 + 52,48 84,49 + 54,67
Ipsilateral Amplitude (fT/cmz) -11,06 + 1,98 -10,00 + 1,53 -9,14 +£2,00
Latenz (ms) 109,43 +40,34 150,39 + 38,65 190,73 £41,94

Tabelle 3.1: Ubersicht iiber die Amplitudenstirke und Latenz des
Amplitudenmaximums der ERD im Alpha- und Beta-Band (Mittelwert +
Standardfehler des Mittelwerts).

Der Kolmogorov-Smirnov Anpassungstest zeigte eine Normalverteilung der Daten (Z >
0,62, p > 0,07). Die dreifaktorielle ANOVA mit den Faktoren Hemisphdre, Frequenz
und Bedingung ergab, im Hinblick auf motorisches Lernen, einen signifikanten
Haupteffekt des Faktors Bedingung (F(2, 26) = 4,48, p = 0,02) jedoch keine signifikante
Interaktion mit diesem Faktor (p > 0,62). Es zeigte sich auBerdem eine signifikante
Hemisphdre x Frequenz Interaktion (F(1, 13) = 5,72, p = 0,03). In Abbildung 3.5 ist der
Haupteffekt des Faktors Bedingung dargestellt.
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Abbildung 3.5: Mittlere Amplitude der ERD in der kontra- und ipsilateralen
Hemisphiire gemittelt iiber das Alpha- und Beta-Band. Die Fehlerbalken geben den
Standardfehler des Mittelwertes an (** =p <0,01).
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Die Post-Hoc-Analyse zeigte, dass sich die Amplitude in der Kontrollbedingung nicht
signifikant von der Bedingung Wiederholung I unterschied (t(13) = -1,87, p = 0,26). In
der Bedingung Wiederholung 2 konnte man jedoch, im Vergleich zur
Kontrollbedingung, eine signifikant kleinere Amplitude beobachten (t(13) = -3,63 p =
0,01). Die Bedingungen Wiederholung 1 und Wiederholung 2 unterschieden sich nicht
signifikant (t(13) = -0,70, p > 1,00).

Die Berechnung der Korrelation zwischen der ERD Amplitude und den Reaktionszeiten

ergab in keinem der beiden Frequenzbédnder einen signifikanten Zusammenhang (R > -

0,13,p>0,16).

Dauer ERD

Neben der Amplitude wurde die Dauer der ERD statistisch ausgewertet. In Tabelle 3.2
ist die Dauer der ERD in der kontralateralen und ipsilateralen Hemisphédre im Alpha-

und Beta-Band dargestellt.

Alpha-Band

Kontrolle Wiederholung 1 Wiederholung 2

Kontralateral Dauer (ms) 1315,05 + 60,82 1398,07 + 87,01 1458,04 £ 92,71

Ipsilateral Dauer (ms) 1120,29 £ 51,34 1080,62 + 80,03 1143,63 £ 77,83

Beta-Band

Kontrolle Wiederholung 1 Wiederholung 2

Kontralateral Dauer (ms) 1309,11 + 27,49 1327,13 £ 26,65 1282,42 + 35,48

Ipsilateral Dauer (ms) 1363,86 + 37,43 1303,71 +£ 51,75 1370,47 + 46,10

Tabelle 3.2: Ubersicht iiber die Dauer der ERD im Alpha- und Beta-Band
(Mittelwert + Standardfehler des Mittelwerts).

Die Werte waren normalverteilt (Z > 0,33, p > 0,54). Die ANOVA zeigte einen
signifikanten Haupteffekt des Faktors Hemisphdre (F(1, 13) = 11,71, p=0,01) und eine
signifikante Hemisphdre x Frequenz Interaktion (F(1, 13) = 15,01, p = 0,00). Im

Hinblick auf die Untersuchung motorischer Lernprozesse zeigte sich allerdings kein
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signifikanter Haupteffekt des Faktors Bedingung (F(2, 26) = 0,62, p = 0,55) und keine
signifikante Interaktion mit diesem Faktor (p > 0,05).

Die Berechnung der Korrelation zwischen der ERD Dauer und den Reaktionszeiten

ergab weder im Alpha- noch im Beta-Band einen signifikanten Zusammenhang (R > -

0,05, p > 0,09).

Beginn ERD

Der Beginn der ERD in der kontralateralen und ipsilateralen Hemisphére im Alpha- und

Beta-Band ist in Tabelle 3.3 dargestellt.

Alpha-Band

Kontrolle Wiederholung 1 Wiederholung 2
Kontralateral Beginn (ms) -526,90 +£ 103,09  -554,40 £100,27 -604,51 £ 118,71
Ipsilateral Beginn (ms) -356,36 + 131,53 -281,76 + 132,63 -280,34 + 139,40
Beta-Band

Kontrolle Wiederholung 1 Wiederholung 2
Kontralateral Beginn (ms) -773,97 + 28,30 -768,85 + 26,92 -737,55 +£ 35,20
Ipsilateral Beginn (ms)  -686,86 + 65,14 -633,78 £ 66,70 -662,39 + 82,91

Tabelle 3.3: Ubersicht iiber den Beginn der ERD im Alpha- und Beta-Band
(Mittelwert + Standardfehler des Mittelwerts).

Die Werte waren normalverteilt (Z > 0,48, p > 0,33). Die ANOVA ergab einen
signifikanten Haupteffekt des Faktors Hemisphdre (F(1, 13) = 10,67, p = 0,01) und
einen signifikanten Haupteffekt des Faktors Frequenz (F(1, 13) = 6,13, p = 0,03). Es
zeigte sich auerdem eine signifikante Hemisphdre x Frequenz Interaktion (F(1, 13) =
5,49, p = 0,04). Im Hinblick auf motorische Lernprozesse zeigte sich zwar kein
signifikanter Haupteffekt des Faktors Bedingung (F(2, 26) = 1,03, p = 0,37) aber eine
hochsignifikante Hemisphdre x Bedingung Interaktion (F(2, 26) = 6,58, p = 0,01). In
Abbildung 3.6 ist die Hemisphdire x Bedingung Interaktion dargestellt.
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Abbildung 3.6.: Durchschnittlicher Beginn der ERD der ipsi- und kontralateralen
Hemisphire in der jeweiligen Bedingung. Die Fehlerbalken geben den Standardfehler
des Mittelwertes an (** =p < 0,01).

Post-Hoc-Analysen zeigten in der Kontrollbedingung keinen signifikanten Unterschied
zwischen den Hemisphéren (t(13) = -2,24, p = 0,13). Dagegen konnte sowohl in der
Bedingung Wiederholung 1, als auch in der Bedingung Wiederholung 2 ein signifikant
spiaterer Beginn der ERD in der ipsilateralen Hemisphire beobachtet werden

(Wiederholung 1: t(13) = -3,87, p = 0,01, Wiederholung 2: t(13) = -3,48, p = 0,01).

Die Berechnung der Korrelation zeigte im Beta-Band in den Bedingungen
Wiederholung 1 und Wiederholung 2 einen signifikanten Zusammenhang zwischen dem
Beginn der ipsilateralen ERD und den Reaktionszeiten (Wiederholung 1: R = -0,56, p =
0,04; Wiederholung 2: R = -0,60, p = 0,02). In der Kontrollbedingung gab es keinen
signifikanten Zusammenhang (R = -0,16, p = 0,58). In der kontralateralen Hemisphire
gab es im Beta-Band in keiner Bedingung einen signifikanten Zusammenhang zwischen
dem Beginn der ERD und den Reaktionszeiten (Kontrolle: R = -0,21, p = 0,47,
Wiederholung 1: R = -0,14, p = 0,62; Wiederholung 2: R = -0,49, p = 0,08). In
Abbildung 3.7 ist die Korrelation zwischen dem ERD-Beginn im Beta-Band und den

Reaktionszeiten dargestellt.
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ERD Beginn (ms)

ERD Beginn (ms)

Kontralaterale Hemisphére
Wiederholung 1

Reaktionszeiten (ms)

200 300 400 500
0 1 1 J
-200 A
-400 A
-600 A
) “ .
-800 A T S
2
-1000 A *
120007 e 014 p=0.62
Wiederholung 2
Reaktionszeiten (ms)
200 300 400 500
0 1 1 (]
-200 A
-400 A
¢
600 1 _o*
* *
-800 A N\
L 4 L 4 *
-1000 A
-1200 -

R =-0,49; p=0,08

Ipsilaterale Hemisphére
Wiederholung 1

Reaktionszeiten (ms)

200 300 400 500
0 1 1 J
2
-200 A *
-400 A
-600 A
-800 A
-1000 A .
-1200 -
00 R =-0,56; p=0,04
Wiederholung 2
Reaktionszeiten (ms)
200 300 400 500
O ‘ 1 1 (]
*
-200 A
-400 A ¢
-600 A
$ o
800 1 ¢
-1000 1 ¢ 9
-1200 -

R =-0,60; p=0,02

Abbildung 3.7.: Korrelation zwischen dem Beginn der ERD im Beta-Band und den
Reaktionszeiten. Dargestellt sind die Bedingungen Wiederholung I (obere Zeile) und
Wiederholung 2 (untere Zeile) der kontralateralen (links) und ipsilateralen Hemisphire
(rechts).

Im Alpha-Band konnte keine signifikante Korrelation sowohl in der ipsilateralen

(Kontrolle: R = 0,15, p = 0,60, Wiederholung I: R =-0,16, p = 0,59; Wiederholung 2: R

=-0,07, p = 0,81) als auch in der kontralateralen Hemisphare (Kontrolle: R =-0,12, p =
0,70, Wiederholung 1: R = -0,02, p = 0,94; Wiederholung 2: R = -0,02, p = 0,96) gezeigt

werden.
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3.2.2 Ereigniskorrelierte Synchronisation

Amplitude ERS
Die Amplitude und die Latenz des Amplitudenmaximums der ERS in der
kontralateralen und ipsilateralen Hemisphédre im Alpha- und Beta-Band sind in Tabelle

3.4 dargestellt.

Alpha-Band
Kontrolle Wiederholung 1~ Wiederholung 2
Kontralateral ~Amplitude (fl"/cm2) 6,30 + 3,55 5,05+1,74 4,15+2,38
Latenz (ms) 1325,60 + 134931 + 1350,26 +
© . 182,84 175,41 176,17
Ipsilateral Amplitude (fl"/cm2) 6,70 +2,16 5,40+ 1,51 5,30+ 1,03
Latenz (ms) 134481 + 1312,61 + 1425,81 +
© . 211,41 220,38 209,13
Beta-Band
Kontrolle Wiederholung 1  Wiederholung 2
Kontralateral ~Amplitude (fT/cm?) 8,20 + 2,94 7,05 £2.56 6,35+ 2,65
Latenz (ms) 975,06 £ 61,49 1013,39 £80,62 994,29 + 63,22
Ipsilateral Amplitude  (fT/cm®) 5,60 2,18 5,60 £ 1,68 5,80 £2,23
Laten (ms) 1279,13 + 1192,38 + 115991 +
atenz S 116,42 110,70 108,73

Tabelle 3.4: Ubersicht iiber die Amplitudenstirke (Median =
Semiinterquartilsabstand) und Latenz des Amplitudenmaximums (Mittelwert +
Standardfehler des Mittelwerts) der ERS im Alpha- und Beta-Band.

Die Daten waren nicht normalverteilt (Z < 0,67, p < 0,04). Aus diesem Grund wurde mit
dem Friedmann Test fiir Mehrfachvergleiche ein parameterfreies Verfahren ausgewahlt.
Der Friedmann Test zeigte einen signifikanten Unterschied zwischen den Bedingungen
in der kontralateralen Hemisphire im Beta-Band (¥*(2) = 6,36, p = 0,04) allerdings nicht
im Alpha-Band (x*(2) = 1,40, p = 0,50). In der ipsilateralen Hemisphire gab es weder
im Beta-Band (X2(2) = 1,00, p = 0,61) noch im Alpha-Band (X2(2) =295, p =0,23)
einen signifikanten Unterschied zwischen den Bedingungen. In Abbildung 3.8 sind die

Mediane der Amplituden der kontralateralen Hemisphére im Beta-Band abgebildet.
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Abbildung 3.8.: Median der ERS Amplitude in der kontralateralen Hemisphére im
Beta-Band in der jeweiligen Bedingung. Die Fehlerbalken geben den
Semiinterquartilsabstand des Median an (* = p < 0,05).

Der Post-Hoc durchgefiihrte Wilcoxon-Vorzeichen-Rang-Test ergab in der
kontralateralen Hemisphire im Beta-Band einen signifikanten Unterschied zwischen der
Bedingung Kontrolle und der Bedingung Wiederholung 2 (Z = -2,64, p = 0,02). Die
weiteren Vergleiche zeigten keine signifikanten Unterschiede (Kontrolle vs.
Wiederholung 1: Z = -1,92, p = 0,17, Wiederholung 1 vs. Wiederholung 2: 7. = -0,31, p
> 1,00).

Die Berechnung der Korrelation zwischen der ERS Amplitude und den Reaktionszeiten

ergab keinen signifikanten Zusammenhang (R > 0,03, p > 0,41).

Dauer ERS

Die Dauer der ERS in der kontralateralen und ipsilateralen Hemisphére im Alpha- und

Beta-Band ist in Tabelle 3.5 dargestellt.

Alpha-Band

Kontrolle Wiederholung 1 Wiederholung 2

Kontralateral Dauer (ms) 1092,61 + 85,33 1016,89 + 84,05 1007,31 £+ 86,62

Ipsilateral Dauer (ms) 1102,36 + 77,99 975,19 + 89,22 1031,77 + 87,04
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Beta-Band

Kontrolle Wiederholung 1 Wiederholung 2

Kontralateral Dauer (ms) 1069,62 + 36,25 1171,42 + 33,86 1010,66 + 42,14

Ipsilateral Dauer (ms) 1088,86 + 31,72 1031,56 + 60,31 1050,56 + 57,84

Tabelle 3.5: Ubersicht iiber die Dauer der ERS im Alpha- und Beta-Band
(Mittelwert + Standardfehler des Mittelwerts).

Die Werte waren normalverteilt (Z > 0,42, p > 0,14). Die ANOVA zeigte keinen
signifikanten Haupteftekt (Hemisphdre: F(1, 13) = 0,22, p = 0,65, Frequenz: F(1, 13) =
0,25, p = 0,62, Bedingung: F(2, 26) = 1,50, p = 0,24) und keine signifikante Interaktion
(Hemisphdre x Frequenz: F(1, 13) = 0,12, p = 0,73, Hemisphdire x Bedingung: F(2, 26)
=1,80, p =0,19, Frequenz x Bedingung: F(2,26) = 2,58, p=0,10).

Die Berechnung der Korrelation zwischen der ERS Dauer und den Reaktionszeiten

ergab keinen signifikanten Zusammenhang (R > 0,08, p > 0,08).

Beginn ERS

Der Beginn der ERS in der kontralateralen und ipsilateralen Hemisphire im Alpha- und

Beta-Band ist in Tabelle 3.6 dargestellt.

Alpha-Band

Kontrolle Wiederholung 1 Wiederholung 2

Kontralateral Beginn (ms) 788,14 £ 134,74 843,66 + 149,06 853,53 +£ 145,22

Ipsilateral Beginn (ms) 763,93 + 166,50 798,86 + 166,86 863,29 + 163,99

Beta-Band

Kontrolle Wiederholung 1 Wiederholung 2

Kontralateral Beginn (ms) 535,14 +£ 26,26 558,28 £29.91 544,87 £ 27,43

Ipsilateral Beginn (ms) 677,00 + 58,94 669,93 + 60,76 708,09 + 71,09

Tabelle 3.6: Ubersicht iiber den Beginn der ERS im Alpha- und Beta-Band
(Mittelwert = Standardfehler des Mittelwerts).
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Die Werte waren normalverteilt (Z > 0,63, p > 0,34). Die ANOVA zeigte keine
signifikanten Haupteffekte (Hemisphdre: F(1, 13) = 1,58, p = 0,23, Frequenz: F(1, 13) =
2,25, p = 0,16, Bedingung: F(2, 26) = 1,19, p = 0,32). Lediglich die Hemisphdre x
Frequenz Interaktion war signifikant (Hemisphdre x Frequenz: F(1, 13) = 9,74, p =
0,01). Im Hinblick auf motorische Lernprozesse waren weder die Hemisphdre x
Bedingung Interaktion (F(2, 26) = 1,09, p = 0,35) noch die Frequenz x Bedingung
Interaktion (F(2, 26) = 1,38, p = 0,27) signifikant.

Die Berechnung der Korrelation zwischen Beginn der ERS und den Reaktionszeiten

ergab keinen signifikanten Zusammenhang (R <-0,01, p > 0,10).
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4. Diskussion

Die vorliegende Arbeit geht der Frage nach der Modulation neuromagnetischer
Oszillationen bei motorischem Lernen nach. Durch die Verwendung der SRTT, war es
moglich, motorisches Lernen anhand von Reaktionszeitverdnderungen zu beobachten.
Durch die gleichzeitige Ableitung neuromagnetischer Aktivitit mit Hilfe der MEG
konnten zusitzlich Oszillationen in S1/M1 im Alpha- und Beta-Frequenzband detektiert
und die Korrelation mit den Verhaltensdaten ausgewertet werden. Die folgende
Hypothese wurde untersucht: Wenn Oszillationen im Alpha-Band einen automatisierten
Modus der motorischen Kontrolle repridsentieren, dann sollten diese nach der
Konsolidierung in S1/M1 stdrker auftreten. Sollten Oszillationen im Beta-Band eine
explizite motorische Kontrolle repridsentieren, dann sollten diese vor allem in der
Akquisitionsphase in SI/M1 verstérkt auftreten. Die Analyse der Verhaltensdaten zeigt
einen motorischen Lernfortschritt iiber die Bedingungen. Die Probanden lernten nicht
nur in der Bedingung Wiederholung 1, sondern konnten sich in der Bedingung
Wiederholung 2 auch im Vergleich zum vorausgehenden Lerndurchgang signifikant
weiter verbessern. Die Ergebnisse der oszillatorischen Aktivitdt zeigen eine Modulation
motorkortikaler Oszillationen bei motorischem Lernen. Die Amplitude der ERD nahm
in beiden Hemisphdren sowohl im Alpha- als auch im Beta-Band in der Bedingung
Wiederholung 2 signifikant gegeniiber der Kontrollbedingung ab. In beiden
Lernbedingungen (Wiederholung 1, Wiederholung 2) konnte ein signifikant spéterer
Beginn der ERD sowohl im Alpha- als auch im Beta-Band in der ipsilateralen
gegeniiber der kontralateralen Hemisphdre beobachtet werden. Zudem korrelierte der
Beginn der ERD in der ipsilateralen Hemisphidre im Beta-Band in beiden
Lernbedingungen signifikant mit den Reaktionszeiten, nicht jedoch in der
Kontrollbedingung. Die ERS Amplitude nahm in der kontralateralen Hemisphire im
Beta-Band in der Bedingung Wiederholung 2 signifikant gegeniiber der
Kontrollbedingung ab. Es zeigte sich allerdings kein signifikanter Zusammenhang

zwischen den Reaktionszeiten und der ERS Amplitude.
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4.1 Verhaltensdaten

Motorisches  Lernen = wurde auf der  Verhaltensebene  anhand  von
Reaktionszeitverkiirzungen untersucht. Die signifikant schnelleren Reaktionszeiten
zeigen, dass die Probanden in den Bedingungen Wiederholung I und Wiederholung 2
gelernt haben. Diese Befunde stehen in Einklang mit fritheren Studien (Nissen &
Bullemer, 1987, Robertson, 2007). Zudem konnte in der vorliegenden Arbeit, wie in der
urspriinglichen SRTT (Nissen & Bullemer, 1987), in der ersten Lernbedingung
(Wiederholung 1) nach 6 Sequenzen der erste signifikante Lernerfolg beobachtet
werden. Da die Probanden in der Bedingung Wiederholung I die Sequenz erstmalig auf
der Tastatur gespielt haben und es innerhalb dieser Bedingung bereits zu einem
signifikanten Lernerfolg kam, kann die Bedingung Wiederholung 1 als
Akquisitionsphase der Sequenz betrachtet werden (Censor & Cohen, 2011, Luft &
Buitrago, 2005). Bemerkenswerterweise konnten sich die Probanden, durch eine kurze
Pause zwischen Wiederholung I und Wiederholung 2, in Wiederholung 2 nicht nur auf
dem angeeigneten Reaktionsniveau halten, sondern erzielten von diesem Plateau aus
nun weitere signifikante Lernfortschritte, die bereits ab der 2. Sequenz zu beobachten
waren. Dieser weitere Lerneffekt, trotz eines zuvor erreichten maximalen Lernplateaus,
deutet auf den mehrfach beschriebenen Konsolidierungseffekt hin (Brashers-Krug et al.,
1996, Censor & Cohen, 2011, Luft & Buitrago, 2005). Die Pause und somit die
Konsolidierung scheint es den Probanden zu ermdglichen, weitere Lernkapazititen zu
nutzen und sich auf den zuvor konsolidierten Fertigkeiten weiter zu verbessern. Als
Gegenargument konnte eine Ermiidung der Probanden gegen Ende der Bedingung
Wiederholung 1 genannt werden. In der Pause konnte es zur Regeneration verbrauchter
Ressourcen kommen, die dann fiir einen weiteren Lernprozess wieder zur Verfligung
stehen. Da in Studien gezeigt werden konnte, dass es nach einer Pause nicht nur zu einer
verstirkten Aktivitdt innerhalb spezifisch beteiligter Hirnareale, sondern zu einer
komplexen Reorganisation, die durch einen Aktivierungs-Shift von eher frontalen
Arealen in der Akquisitionsphase zu parietalen Arealen nach der Konsolidierung
gekennzeichnet ist (Hikosaka et al., 1995, Sakai et al., 1998), kann man davon
ausgehen, dass der weitere Lerneffekt maBgeblich auf einem Konsolidierungsprozess

und weniger auf Regeneration beruht (Bock et al., 2005).

Ein weiterer interessanter Aspekt ist, welche Zeit bendtigt wird um eine Konsolidierung

motorischer Fertigkeiten zu beobachten. Es existieren Studien, die Evidenz fiir die
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Annahme liefern, dass fiir die Konsolidierung eine Zeitspanne von mehreren Stunden
notig ist (Brashers-Krug et al., 1996, Robertson et al., 2005, Shadmehr & Holcomb,
1997). Aus anderen Studien ldsst sich ableiten dass sich motorische Fertigkeiten bereits
in einer frihen Konsolidierung festigen und weniger anfillig gegeniiber &uBleren
Storeinfliissen sind (Halsband & Lange, 2006, Muellbacher et al., 2002). Unsere
Ergebnisse unterstiitzen die Annahme einer frithen Konsolidierung, da es bereits nach
einer 10-miniitigen Pause sowohl in den Verhaltensdaten als auch bei der

motorkortikalen oszillatorischen Aktivitit zu Verdnderungen kam.

In der vorliegenden Arbeit wurde die klassische SRTT leicht modifiziert, da die
motorkortikale Aktivitdt direkt abhdngig von der Bewegungsfrequenz ist (Jancke et al.,
1998, Orban et al., 2010). Mit zunehmender Frequenz von Fingerbewegungen kommt es
zu einer Verdnderung oszillatorischer Aktivitdt (Toma et al., 2002). Um trotzdem den
Zusammenhang zwischen Reaktionszeitverkiirzung und Verdnderungen motorkortikaler
Oszillationen im Hinblick auf motorisches Lernen analysieren zu konnen, hatten die
Probanden nach jeder richtigen Antwort eine Pause von 2 Sekunden. Dadurch wurde die
Abfolge zwei aufeinander folgender Fingerbewegungen verlidngert, die Reaktionszeit
zwischen Stimulus und Antwort hingegen nicht verfélscht. Trotz dieser Modifikationen
der klassischen SRTT konnte in der vorliegenden Arbeit, wie im urspriinglichen
Paradigma nach Nissen und Bullemer, ein Lernerfolg auf der Verhaltensebene

beobachtet werden (Nissen & Bullemer, 1987).

4.2 Oszillatorische Aktivitat

Die Aktivitdt verschiedener Neuronenpopulationen in S1/M1 bei motorischem Lernen
wurde anhand oszillatorischer Aktivitdit in unterschiedlichen Frequenzbandern
untersucht. In Ubereinstimmung zu den Studien von Pfurtscheller und Kollegen kam es
in der vorliegenden Arbeit vor der Ausfithrung einer Bewegung zu einer ERD und nach
Bewegungsende zu einer ERS des Rolandischen Alpha- und Beta-Rhythmus in S1/M1
(Pfurtscheller, 1992, Pfurtscheller & Aranibar, 1977, Pfurtscheller & Lopes da Silva,
1999). Die ERD reflektiert die Aktivierung eines Areals vor und wéhrend der
Bewegungsausfithrung, wohingegen die ERS wahrscheinlich die Inhibition dieses
Areals und die Beendigung einer Bewegung reprdsentiert. Die Auswertung der ERD

und ERS ermoglicht es, Verdnderungen motorkortikaler Oszillationen bei motorischem
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Lernen sowohl vor, wéihrend als auch nach der Bewegungsausfiihrung zu beobachten. In
der vorliegenden Arbeit wurde die Amplitude, der Beginn und die Dauer der ERD/ERS
im Alpha- und Beta-Band auf systematische Unterschiede zwischen den drei
Bedingungen (Kontrolle, Wiederholung 1, Wiederholung 2) hin untersucht und im

Zusammenhang zu den Reaktionszeiten ausgewertet.

4.2.1 Ereigniskorrelierte Desynchronisation

Amplitude ERD

Durch die Auswertung der ERD konnen Verdnderungen motorkortikaler Oszillationen
bei motorischem Lernen vor und wéhrend der Bewegung beobachtet werden. Die
Auswertung der ERD zeigte, unabhidngig von der Frequenz, die hochste Amplitude in
der Kontrollbedingung, keinen signifikanten = Unterschied zwischen der
Kontrollbedingung und der Bedingung Wiederholung I und eine signifikante Abnahme
der Amplitude in der Bedingung Wiederholung 2 gegeniiber der Kontrollbedingung.

Wie in den Verhaltensdaten beschrieben, spielten die Probanden in der Bedingung
Wiederholung 1 die Sequenz erstmalig und erzielten innerhalb der Bedingung bereits
signifikante Lernerfolge. Daraus schlossen wir, dass man die Bedingung Wiederholung
1 moglicherweise als Akquisitionsphase der Sequenz betrachten kann. Die Akquisition
ist durch hohe Konzentration, explizite Verarbeitung der dargebotenen Reize und
explizite motorische Kontrolle gekennzeichnet. Die ERD im Alpha- und Beta-Band
kurz vor und wihrend der Ausfiihrung einer Bewegung kann als neurophysiologisches
Korrelat aktivierter kortikaler Areale angesehen werden und somit moglicherweise eine
erhohte Exzitabilitdit widerspiegeln. Da die Amplitude der ERD mit der Anzahl
aktivierter Neuronenpopulationen beziehungsweise der Grofle eines synchronisierten
neuronalen Netzwerks korreliert (Pfurtscheller & Lopes da Silva, 1999) und es in der
Bedingung Wiederholung 1 zu keiner signifikanten Amplitudenabnahme kam, konnte
man zu dem Schluss kommen, dass die Akquisition einer motorischen Fertigkeit nicht
mit Verdnderungen der motorkortikalen Aktivierung einhergeht. In der Akquisition
scheint die gleiche GroBe eines neuronalen Netzwerkes in S1/M1 aktiv zu sein, obwohl
es auf der Verhaltensebene bereits zu Verbesserungen der Reaktionszeiten kommt. In
diesem Zusammenhang scheint weder das Alpha- noch das Beta-Band vorrangig

explizite motorische Kontrolle zu reprédsentieren. In einer Studie wurde mithilfe der
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transkraniellen  Gleichstromstimulation (englisch:  Transcranial direct current
stimulation (tDCS)) die Exzitabilitdt von M1 und PM wéhrend der Akquisition einer
motorischen Fertigkeit erhoht (Nitsche et al., 2003). Die Stimulation von M1 fiihrte bei
den Probanden zu signifikant besseren Lernergebnissen. Nitsche und Kollegen
schlossen daraus, dass die Exzitabilitdt in M1 eine zentrale Rolle in der Akquisition von
motorischen Fertigkeiten einnimmt. Die Annahme, dass motorisches Lernen mit
Veridnderungen der motorkortikalen Exzitabilitdt einhergeht steht zudem in Einklang
mit der These, dass motorisches Lernen mit LTP in M1 assoziiert ist (Hess &
Donoghue, 1996, Rioult-Pedotti et al., 1998). Die vorliegenden Daten deuten darauf hin,
dass Verdnderungen der motorkortikalen Exzitabilitdit, zumindest in der
Akquisitionsphase, nicht mit Verdnderungen oszillatorischer Aktivitit assoziiert sind.
Andere Studien weisen hingegen darauf hin, dass M1 in erster Linie mit der
Konsolidierung assoziiert sein konnte (Hadipour-Niktarash et al., 2007, Richardson et
al., 2006). Richardson und Kollegen applizierten Probanden eine rTMS mit einer
Frequenz von 1 Hz iiber M1 vor der Akquisition einer Bewegung. In der Akquisition
selbst konnte gegeniiber der Kontrollgruppe keine schlechtere Leistung beobachtet
werden. In einem erneuten Test nach 24 Stunden hatten die Probanden hingegen
signifikant schlechtere Lernergebnisse (Richardson et al., 2006). Sollte M1
insbesondere mit der Konsolidierung und weniger mit der Akquisition assoziiert sein,
wire dies eine weitere mogliche Erkldrung fiir die unverdnderte Amplitude in der

Bedingung Wiederholung 1.

Erst in der Bedingung Wiederholung 2 kam es zu einer signifikanten Abnahme der
Amplitude der ERD. Gleichzeitig kam es auf der Verhaltensebene zu weiteren
Lernfortschritten. Nach der Konsolidierung wird moglicherweise auf einem niedrigeren
motorkortikalen Aktivititsniveau weiter gelernt. Zu dhnlichen Ergebnissen kam man in
einer TMS Studie. Dort kam es wihrend der Akquisition zwar zu einer Zunahme der
Exzitabilitdit in M1, beim Abrufen der iiberlernten Bewegung fiel die Exzitabilitdt
jedoch wieder ab (Muellbacher et al., 2001). In einer EEG Studie wurde die ERD im
Alpha-Band wiéhrend des Erlernens einer motorischen Sequenz untersucht. Die Studie
zeigte, dass die Amplitude der ERD im Alpha-Band anfénglich mit der Verbesserung
der Reaktionszeit anstieg und ihr Maximum dann erreichte, wenn die Probanden das
volle explizite Wissen liber die Sequenz erlangt hatten. Danach kam es zu einer
Abnahme der Amplitude auf das Ausgangsniveau, obwohl sich die Reaktionszeiten

weiter verbesserten (Zhuang et al., 1997). Leider kann in der vorliegenden Arbeit nicht
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differenziert werden wann und inwiefern explizites Wissen iiber die Sequenz erlangt
wurde. In einer neueren Studie verglich man die ERD im Alpha-Band professioneller
Athleten mit Freizeitsportlern wihrend der Ausfiihrung einer motorischen Aufgabe. Es
zeigte sich eine signifikant niedrigere ERD Amplitude im Alpha-Band bei den
professionellen Athleten in M1 und PM (Percio et al., 2010). Dies steht in Einklang mit
Studien der funktionellen Bildgebung (Haier et al., 1992, Krings et al., 2000). Die
vorliegenden Ergebnisse zur Modulation der ERD Amplitude weisen gemeinsam mit
den zitierten Studien darauf hin, dass motorische Expertise moglicherweise generell mit
einer reduzierten und effizienteren motorkortikalen Aktivitit einhergeht. Die
vorliegende Arbeit liefert zudem erste Evidenz fiir die Annahme, dass bereits nach einer
10-miniitigen Pause, in der frilhen Konsolidierung, auf einem -effizienteren

motorkortikalen Aktivitdtsniveau weiter gelernt wird.

Entgegen der Hypothese gab es keinen signifikanten Unterschied zwischen der ERD im
Alpha- und Beta-Band. Es kam in der vorliegenden Arbeit nicht zu einer selektiven
Zunahme der ERD Amplitude im Alpha-Band, sondern zu einer Abnahme in beiden
Frequenzbédndern. Die Hypothese setzte voraus, dass es im verwendeten Paradigma
nach der Konsolidierung zu einem Automatisierungsprozess kommt. Moglicherweise ist
die achtstellige Sequenz jedoch zu komplex oder eine Pause von 10 Minuten zwischen
den Lernbedingungen Wiederholung 1 und Wiederholung 2 reicht nicht aus (Brashers-
Krug et al., 1996, Press et al., 2005), um explizite motorische Kontrolle vollstindig in
einen automatisierten Modus zu tiberfiihren. In der Bedingung Wiederholung 2 kommt
es zwar zu einer schnelleren Reaktionszeit. Anhand der Verhaltensdaten sieht man
jedoch auch, dass weiterhin gelernt wird. Von einer vollstindig automatisierten
Wiedergabe der Sequenz sind die Probanden mdglicherweise noch entfernt. In einem
einfacheren Paradigma, durch hiufigere Ubungsepisoden oder durch eine lingere
Konsolidierungspause  konnte es  moglicherweise  schneller zu  einem
Automatisierungsprozess kommen. Das Paradigma konnte somit ein Grund dafiir sein,
dass die vorliegenden Ergebnisse nicht mit der Hypothese konform sind. In der
Interpretation der Ergebnisse muss beriicksichtigt werden, dass, im Gegensatz zu den
meisten Studien, die frithe Konsolidierung untersucht wurde. Die hier gezeigten
Verdnderungen der oszillatorischen Aktivitdt unterscheiden sich mdoglicherweise von
der spidten Konsolidierung nach mehreren Stunden. Es ist denkbar, dass die friihe
Konsolidierung ein Ubergangsstadium beschreibt, in dem Bewegungen teilweise noch

im Closed-Loop und teilweise bereits im Open-Loop Modus ausgefiihrt werden. Die
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Fragestellung wurde zudem von der modalitédtsspezifischen Interaktion zwischen S1/M1
und anderen kortikalen Arealen im Alpha- und Beta-Band abgeleitet (Pollok et al.,
2009). Moglicherweise unterscheiden sich lokale Oszillationen beschrinkt auf S1/M1
bei motorischem Lernen von synchronisierter oszillatorischer Aktivitit zwischen S1/M1
und anderen kortikalen oder subkortikalen Arealen. Die lokale Amplitudenabnahme
beider Frequenzbinder in S1/M1 schlieBt eine frequenzspezifische Zunahme der
funktionellen Interaktion zwischen S1/M1 und anderen Arealen im Alpha-Band nicht
aus. Die in der vorliegenden Arbeit beobachtete lokale Abnahme der ERD Amplitude
sowohl im Alpha- als auch im Beta-Band lésst sich mit den zuvor diskutierten aktuellen
TMS Studien, der Exzitabilitit und der neuronalen Effizienztheorie bei motorischem
Lernen erkldren (Muellbacher et al., 2001, Percio et al., 2010, Zhuang et al., 1997).
Demnach scheint es in S1/M1 wiéhrend der Akquisition eher zu einer gleichbleibenden
oder zunehmenden und in der friihen Konsolidierung zu einer abnehmenden Aktivitét

und Exzitabilitat zu kommen.

Beginn ERD

Die Auswertung des Beginns der ERD zeigte eine frequenzunabhéngige Hemisphdre x
Bedingung Interaktion. In der Kontrollbedingung unterschied sich der Beginn der ERD
zwischen den Hemisphédren nicht. In den Lernbedingungen Wiederholung 1 und
Wiederholung 2 war der Beginn der ERD in der ipsilateralen Hemisphére signifikant
spater als in der kontralateralen Hemisphire. Die Berechnung der Korrelation zeigte
zudem in beiden Lernbedingungen einen signifikanten negativen Zusammenhang
zwischen dem Beginn der Beta-Band ERD in der ipsilateralen Hemisphéire und den
Reaktionszeiten. Je spéter der Beginn der ERD im Beta-Band war, desto schneller war

die Reaktionszeit eines Probanden.

Wiéhrend der Kontrollbedingung scheinen beide Hemisphéren gleichermafen friih in die
Vorbereitung und Ausfithrung der Fingerbewegung involviert zu sein. Erst in den
Lernbedingungen kommt es zu einem zeitlichen Unterschied zwischen den
Hemisphéren. Der spitere Beginn der ERD in der ipsilateralen Hemisphére in den
Lernbedingungen konnte darauf hindeuten, dass es durch motorisches Lernen zu einer
zeitlichen Optimierung der Aktivitdt im ipsilateralen S1/M1 kommt, welche durch eine

kiirzere Prédparationszeit gekennzeichnet ist. Anhand der kleineren ERD Amplitude
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wurde bereits diskutiert, dass es bei motorischem Lernen mdglicherweise zu einer
effizienteren neuronalen Aktivitit in beiden Hemisphidren kommt (Percio et al., 2010).
Die Ergebnisse des ERD Beginns deuten darauf hin, dass es zu einer zeitlichen
Effizienzsteigerung im Sinne einer geringeren und spiteren Aktivitét in der ipsilateralen
Hemisphiare kommt. Moglicherweise kommt es auch zu einer verbesserten zeitlichen
Koordination zwischen dem ipsilateralen und dem kontralateralen M1. In einer Studie
beobachtete man, dass rTMS mit einer Frequenz von 1 Hz iiber dem ipsilateralen M1
motorisches Lernen paradoxerweise verbessert (Kobayashi et al., 2009). Man schloss
daraus, dass die Inhibition des ipsilateralen M1 zu einer Disinhibition des
kontralateralen M1 fiihrt und es zu einer Fazilitation kam. Es wére denkbar, dass es
durch motorisches Lernen zu einer geringeren zeitlichen Uberschneidung neuronaler

Aktivitit zwischen den Hemisphédren kommt.

Die Berechnung der Korrelation zeigte, dass es in der Kontrollbedingung keinen
Zusammenhang zwischen dem Beginn der ERD im Beta-Band und den Reaktionszeiten
gab. Reaktionszeiten per se sind somit nicht mit einer Modulation des ERD Beginns
assoziiert. In den Lernbedingungen zeigte die negative Korrelation zwischen dem
Beginn der ERD im Beta-Band und den Reaktionszeiten, dass wéhrend des Lernens und
Abrufens ein spiter Beginn der ERD in der ipsilateralen Hemisphire mit einer kiirzeren
Reaktionszeit assoziiert ist. Da diese Korrelation interessanterweise nur in den
Lernbedingungen zu finden war, kommt es scheinbar erst durch den motorischen
Lernprozess zu dieser Korrelation. Da sich insbesondere das Beta-Band vorrangig der
motorischen Steuerung zuordnen ldsst (Salmelin et al., 1995), konnte es durch
motorisches Lernen zu einer zeitlich optimierten Bewegungssteuerung gekommen sein.

Interessanterweise findet diese Optimierung bereits in der Akquisitionsphase statt.

Im Alpha-Band konnten keine vergleichbaren Ergebnisse beobachtet werden.

4.2.2 Ereigniskorrelierte Synchronisation

Amplitude ERS

Durch die Auswertung der ERS konnen Verdnderungen motorkortikaler Oszillationen
bei motorischem Lernen nach der Bewegung beobachtet werden. Die Analyse der ERS
Amplitude zeigte die hochste Amplitude in der Kontrollbedingung, gefolgt von der
Bedingung Wiederholung 1 und Wiederholung 2. Im Beta-Band konnte in der
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kontralateralen Hemisphére eine signifikant niedrigere Amplitude in der Bedingung
Wiederholung 2 gegeniiber der Kontrollbedingung beobachtet werden. Die Bedingung
Wiederholung I unterschied sich nicht signifikant von der Kontrollbedingung oder der

Bedingung Wiederholung 2. Im Alpha-Band gab es keine signifikanten Unterschiede.

Eine ERS im Beta-Band nach der Ausfiihrung einer Bewegung, der Vorstellung einer
Bewegung oder einer somatosensorischen Stimulation ist als Beta Rebound bekannt
(Cassim et al., 2001, Pfurtscheller & Lopes da Silva, 1999). Mithilfe von TMS konnte
gezeigt werden, dass die Phase der Beta-Band ERS mit einer verminderten Exzitabilitéit
in M1 einhergeht (Chen et al., 1998). In einer EEG Studie konnte die ERS im Beta-
Band sowohl bei aktiven, als auch bei passiven Bewegungen beobachtet werden. Eine
Deafferenz flihrte bei passiven Bewegungen zu einem kompletten Verlust der ERS im
Beta-Band (Cassim et al., 2001). Cassim und Kollegen schlossen daraus, dass die ERS
im Beta-Band nach Bewegungsende nicht nur eine Beendigung, sondern eine durch
somatosensorische  Afferenzen induzierte Inhibition von M1 reprisentiert.
Dementsprechend konnte wéhrend erhohter kortikaler Aktivitit, wie zum Beispiel bei
einer kontinuierlichen motorischen Manipulation eines Wiirfels mit der rechten Hand,
eine abgeschwichte ERS im Beta-Band und somit eine erhdhte Exzitabilitdt in M1
beobachtet werden (Pfurtscheller et al., 2002). In der vorliegenden Arbeit war die
Amplitude der Beta-Band ERS in der Kontrollbedingung am hdochsten und in der
Bedingung Wiederholung 2 kam es zu einer signifikanten Abnahme. Die Ergebnisse
deuten darauf hin, dass es durch motorisches Lernen und insbesondere durch die
Konsolidierung nach der Bedingung Wiederholung 1 zu einer signifikanten
Exzitabilitditszunahme in S1/M1 zumindest nach erfolgter Bewegung kommt. Eine
Eigenschaft motorischen Lernens ist die Fahigkeit moglichst schnell zu entscheiden, ob
eine iiberlernte Bewegung ausgefiihrt oder, wenn nétig, unterdriickt werden muss. Die
Amplituden Abnahme der ERS im Beta-Band und die damit moglicherweise
verbundene Exzitabilititssteigerung konnte eine verminderte Inhibition von M1 durch
somatosensorische Afferenzen (Cassim et al, 2001) nach erfolgter Bewegung
reprasentieren. Nach der Konsolidierung werden einzelne Fingertipps moglicherweise
eher wie eine zusammenhéngende und kontinuierliche Bewegung (Pfurtscheller et al.,
2002) ausgefiihrt. Eine kurze motorkortikale Inhibition durch sensorische Riickmeldung
nach jedem Fingertipp wiirde die Bewegungsgeschwindigkeit wahrscheinlich deutlich
mindern. Dies steht in Einklang dazu, dass tliberlernte Bewegungen eher in einem Open-

Loop Modus (Schmidt & Lee, 2005) und somit moglicherweise antizipierend und
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weniger reagierend als in einem Closed-Loop Modus (Adams, 1971) vor dem
motorischen Lernen ausgefiihrt werden. Ein &hnliches Phdnomen ist bei der
Synchronisierung von Fingertipps mit einem Metronom bekannt (Dunlop, 1910).
Hummel und Kollegen untersuchten mithilfe von EEG und TMS Probanden, die auf
einen bestimmten Reiz hin eine {berlernte Bewegung entweder ausfithren oder
unterdriicken mussten (Hummel et al., 2002). Bei der Unterdriickung der Bewegung
kam es zu einer signifikanten Reduktion der MEPs und zu einer signifikanten Zunahme
der ERS im Alpha-Band. Die Ausfiihrung der Bewegung fiihrte hingegen zu einer
Zunahme der MEPs und einer Abnahme der ERS im Alpha-Band. Die zitierten Studien
(Cassim et al., 2001, Chen et al., 1998, Pfurtscheller et al., 2002, Schmidt & Lee, 2005)
deuten darauf hin, dass die von uns gemessene Abnahme der ERS Amplitude im Beta-
Band auf eine reduzierte somatosensorische Inhibition von S1/M1 nach Bewegungsende
durch motorisches Lernen darstellen konnte, um Einzelbewegungen als eine

zusammenhdngende Bewegung in einem Open-Loop Modus auszufiihren.

4.2.3 Zusammenhang zwischen ERD/ERS Befunden

Der Zusammenhang der Ergebnisse der ERD und ERS nach der frithen Konsolidierung
lasst verschiedene Interpretationen zu: Eine Erkldrung wére, dass durch die schwéchere
ERD Amplitude vor der Bewegung eine geringere Inhibition nach der Bewegung
notwendig wird. Unter der Annahme, dass durch motorisches Lernen Bewegungen eher
als eine zusammenhédngende Bewegung in einem Open-Loop Modus ausgefiihrt werden,
wire eine weitere Erkldrung denkbar: Die schwichere ERS Amplitude im Beta-Band
nach der Bewegung reflektiert eine geringere sensorische Inhibition von M1, da die
Einzelbewegungen eher als eine Gesamtbewegung ausgefiihrt werden und folglich nicht
nach jeder Einzelbewegung eine afferente und reafferente Riickmeldung notwendig ist.
Die Abnahme der ERD Amplitude im Alpha- und Beta-Band deutet auf eine
effizientere neuronale Verarbeitung hin, die mdoglicherweise durch die verminderte

Inhibition nach jeder Bewegung vermittelt wird.

4.3 Schlussfolgerung und Ausblick

Die vorliegende Arbeit zeigt, dass motorisches Lernen mit einer Modulation

neuromagnetischer Oszillationen im Alpha- und Beta-Band in S1/M1 einhergeht. Die
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Ergebnisse tragen dazu bei die unterschiedlichen neuronalen Aktivititsmuster in S1/M1
in der Akquisition und nach der Konsolidierung motorischer Fertigkeiten (Censor &
Cohen, 2011, Luft & Buitrago, 2005) besser zu verstehen. Insbesondere {iber die frithe
Konsolidierung ist wenig bekannt. Dadurch, dass im verwendeten Paradigma eine Pause
von nur 10 Minuten nach der Akquisition gewahlt wurde liefert die vorliegende Arbeit
erste Evidenz fiir die Annahme, dass bereits in der frithen Konsolidierung auf einem

effizienteren motorkortikalen Aktivitdtsniveau gelernt wird.

Zusammenfassend konnen durch die Auswertung der ERD und ERS Verdnderungen
motorkortikaler Oszillationen bei motorischem Lernen sowohl vor als auch nach der
Bewegungsausfiihrung beobachtet werden. Die vorliegende Arbeit ergdnzt somit, durch
die hohe zeitliche Auflosung der verwendeten Methode, vorhandene Studien, die
motorisches Lernen mithilfe von TMS, fMRT und PET untersucht haben (Censor &
Cohen, 2011, Halsband & Lange, 2006, Hikosaka et al., 1996, Muellbacher et al., 2001,
Robertson et al., 2005, van Mier et al., 1998). Die Auswertung der ERD/ERS
Amplitude in der Bedingung Wiederholung 1 zeigt, dass es wihrend der Akquisition
einer Bewegungssequenz zu keiner signifikanten Verdnderung der neuronalen Aktivitét
kommt. Da die ERD als neurophysiologisches Korrelat aktivierter kortikaler Areale
angesehen werden kann und moglicherweise eine erhohte Exzitabilitdt widerspiegelt,
steht die unverdnderte Amplitude in Einklang mit der Tatsache, dass die Akquisition
einer Bewegung eine explizite Bewegungskontrolle (Censor & Cohen, 2011) in einem
Closed-Loop Modus und somit eine gleichbleibend starke sensomotorisch reafferente

Verarbeitung erfordert.

Nach der Konsolidierung sinkt in der Bedingung Wiederholung 2 die Amplitude der
ERD im Alpha- und Beta-Band und die Amplitude der ERS im Beta-Band in der
kontralateralen Hemisphére signifikant ab. Die Abnahme der ERD Amplitude im
Alpha- und Beta-Band deutet darauf hin, dass es nach der Konsolidierung zu einer
geringeren Exzitabilitdt bei schnelleren Reaktionszeiten und somit -effizienteren
neuronalen Aktivitit kommt (Muellbacher et al., 2001, Percio et al., 2010, Zhuang et al.,
1997). Im Gegensatz zur expliziten Bewegungskontrolle in der Akquisition werden
moglicherweise weniger Reafferenzen zugunsten einer automatisierten Kontrolle
verarbeitet. Die Ergebnisse des ERD Beginns im Alpha- und Beta-Band zeigen zudem,
dass in der ipsilateralen Hemisphédre mit einer kiirzeren Préparationszeit schnellere

Reaktionszeiten gewihrleistet werden konnen und es somit auch auf der zeitlichen
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Ebene zu einer neuronalen Effizienzsteigerung kommt. Interessanterweise beginnt diese
zeitliche Optimierung der Bewegungssteuerung bereits in der Akquisitionsphase. Eine
denkbare Interpretation der abgeschwichten ERS Amplitude im Beta-Band in der
kontralateralen Hemisphédre wire, dass es nach der frithen Konsolidierung zu einer
reduzierten Inhibition nach der Bewegungsausfiihrung kommt um fliissigere und
schnellere Bewegungsablidufe zu ermdglichen (Cassim et al., 2001, Muellbacher et al.,
2001, Pfurtscheller et al., 2002). Die Fingertipps werden moglicherweise weniger als
einzelne Reaktion gesteuert, sondern als eine kontinuierliche und zusammenhingende
Bewegung (Pfurtscheller et al., 2002) ausgefiihrt. Entgegen der Hypothese konnte
jedoch auf lokaler Ebene in S1/M1 weder dem Alpha-Band eine automatisierte
motorische Kontrolle, noch dem Beta-Band eine vorrangig explizite motorische

Kontrolle zugeschrieben werden.

Zusammenfassend zeigen die Ergebnisse, dass auf motorkortikaler Ebene bereits in
einer frilhen Phase der Konsolidierung schnellere Bewegungen in einer kiirzeren
Praparationszeit effizienter und moglicherweise als eine zusammenhédngende
Gesamtbewegung in einem Open-Loop Modus mit einer verminderten sensorischen

Bewegungsbeendigung nach jeder Einzelbewegung ausgefiihrt werden.

Die Ergebnisse iiber lokale Modulationen oszillatorischer Aktivitit in S1/M1 sind eine
hervorragende Grundlage um in zukiinftigen Studien Interaktionen neuronaler
Netzwerke bei motorischem Lernen zu untersuchen. Da eine funktionelle Konnektivitit
von M1 mit anderen Kortexarealen bekannt ist (Koch et al., 2007), konnte die lokale
funktionelle Reorganisation in S1/M1 zudem in Zusammenhang zur globalen
Umverteilung neuronaler Aktivitdt bei motorischem Lernen stehen (Shadmehr &
Holcomb, 1997). Wie in der Einleitung erklirt, konnte in fMRT, PET und TMS Studien
gezeigt werden, dass unterschiedliche Gehirnareale wiahrend Akquisition und nach der
Konsolidierung aktiv sind (Hikosaka et al., 1995, Sakai et al., 1998, Shadmehr &
Holcomb, 1997). Somit scheinen unterschiedliche neuronale Netzwerke vor und nach
der Konsolidierung zu existieren. Es ist bekannt, dass verschiedene
Neuronenpopulationen durch Synchronisation oszillatorischer Aktivitdt miteinander
kommunizieren. Basierend auf den vorliegenden Ergebnissen bieten zukiinftige MEG
Studien die Moglichkeit, mit SI/M1 kohidrente Areale zu identifizieren und somit
Netzwerke, die wihrend der Akquisition und insbesondere nach der frithen

Konsolidierung aktiv sind, im Kontext lokaler Aktivierungsveridnderungen in einer
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hohen zeitlichen Auflésung zu untersuchen. Interessante Fragestellungen, basierend auf

den vorliegenden Ergebnissen, wiren:

Lasst sich die gleichbleibende Amplitude der ERD/ERS von S1/M1 in der Akquisition
mit der Bahnung anderer in den Lernprozess involvierten kortikalen Arealen erkldren?
Falls dies so wire, welche Areale sind dies und kann eine Zunahme der funktionellen
Interaktion in einem spezifischen Frequenzband zwischen S1/M1 und einem anderen

kortikalen oder subkortikalen Areal nachgewiesen werden?

Ist die Abnahme der ERD/ERS Amplitude von SI1/MI1 lediglich mit einer
Effizienzsteigerung von S1/M1 zu erkldren oder iibernehmen zusitzlich andere Areale
nach der Konsolidierung einen Anteil der motorischen Kontrolle von S1/M1? Wie

unterscheidet sich die friihe Konsolidierung von der spiten Konsolidierung?
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