






 



A significant interaction between age and disease 
state was found in the local PD sample, i.e. in all three regions, the GMV reduction was more 
pronounced in PD patients as compared to healthy controls as age increased. 

 
 
 
 
 
 
 
 





































Abb. 1: Aufbau der Arbeit, eine schematische Übersicht. PD = Parkinson’s Disease; HC = Healthy Controls 
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Tabelle 1: Cut-Off Werte des MoCA Scores. MoCA = Montreal Cognitive Assessment  
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Tabelle 2: Cut-Off Werte des MDRS Scores. MDRS = Mattis Dementia Rating Scale 
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Abb. 2: Flussdiagramm zur Erstellung der Meta-Analyse in Anlehnung an Muller et al. (2018) 









Tabelle 3: Demographische Daten und Medikation angegeben als Mittelwert  Standardabweichung 
wenn nicht anders gekennzeichnet. Kognitions- und Motorik Testwerte angegeben als Median (Inter-
quartilenabstand). MDRS = Mattis Dementia Rating Scale, MoCA = Montreal Cognitive Assessment, UPDRS 
= Unified Parkinson’s Disease Rating Scale  
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Übersicht der eingeschlossenen VBM Studien  









Tabelle 4: Eine Übersicht aller eingeschossener VBM Studien. Daten angegeben als Durchschnittswert 





Abb. 3: Regionen mit signifikant, konvergent verringertem Volumen der grauen Substanz bei 
Morbus Parkinson. Koordinaten-basierte Meta-Analyse, korrigiert auf Cluster Level für 
Familienfehler (FWE) p 0,05. PDx vs HC: ACC_L, Center (x: -6/ y: 44/ z: 22), 113 voxel  PD = 
Parkinson’s disease, HC = Healthy controls, PDx = alle Patienten mit idiopathischem Parkinson-Syndrom 
die in der Meta-Analyse eingeschlossen wurden, ACC_L= linker anteriorer cingulärer Kortex (A, koronare; 
B, sagittal; C, axiale Ebene)   

Abb. 4: Regionen mit signifikant, konvergent verringertem Volumen der grauen Substanz bei 
Morbus Parkinson. Koordinaten-basierte Meta-Analyse, korrigiert auf Cluster Level für 
Familienfehler (FWE) p  0,05. PDx vs HC: IPL_L, Center (x: -44/ y: -60/ z: 32) 94 voxel  PD = 
Parkinson’s disease, HC = Healthy controls, PDx = alle Patienten mit idiopathischem Parkinson-Syndrom 
die in der Meta-Analyse eingeschlossen wurden, IPL_L= linker Lobulus parietalis inferior (A, koronare; B, 
sagittal; C, axiale Ebene)   

ACC_L

IPL_L



Abb. 5: Regionen mit signifikant, konvergent verringertem Volumen der grauen Substanz bei 
Morbus Parkinson. Koordinaten-basierte Meta-Analyse, korrigiert auf Cluster Level für Familien-
fehler (FWE) p  0,05. PDx vs HC: IPS_R, Center (x: 38/ y: -64/ z: 36), 122 voxel PD = Parkinson’s 
disease, HC = Healthy controls, PDx = alle Patienten mit idiopathischem Parkinson-Syndrom die in der 
Meta-Analyse eingeschlossen wurden, IPS_R= rechter intraparietaler Sulcus (A, koronare; B, sagittal; C, 
axiale Ebene)   

IPS_R



Abb. 6: Gruppenvergleich der Hirnstruktur HC > PD im PD-HHU Sample. Signifikanter Volumen-
Unterschied in allen Seed-Regionen (ACC_L p< 0,001 F=21,582; IPL_ L p=0,004 F=8,697; IPS_R p=0,038 
F=4,377, Signifikanzniveau p 0,05 in der Abbildung gekennzeichnet mit *). Eine multivariate ANOVA für 
stetige Variablen wurde genutzt. Werte sind angegeben als arithmetisches Mittel, der schwarze Balken 
kennzeichnet die Standardabweichung, n=130. HC = Healthy Controls, PD = Parkinson’s disease, ACC_L 
=linker anteriorer cingulärer Kortex, IPL_L = linker Lobulus parietalis inferior, IPS_R = rechter intraparie-
taler Sulcus, ANOVA= analysis of variance  
 



Abb. 7: PD-HHU: Parkinson Kohorte (PD) zeigt größere alterungsbedingte Abnahme der grauen 
Substanz als die Kontrollgruppe (HC) PD: alterungsbedingte Abnahme der grauen Substanz im linken 
ACC (ACC_L p 0,001 r= -0,378) HC: keine signifikante alterungsbedingte Abnahme der grauen Substanz 
im linken ACC. Pearsons’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05 in der Abbildung mit * gekennzeichnet, 
PD = Parkinson’s disease, HC= healthy controls, ACC_L = linker anteriorer cingulärer Kortex 

Abb. 8: PD-HHU: Parkinson Kohorte (PD) zeigt größere alterungsbedingte Abnahme der grauen 
Substanz als die Kontrollgruppe (HC) PD: alterungsbedingte Abnahme der grauen Substanz im linken 
IPL (IPL_L p<0,001 r= -0,369) HC: keine signifikante alterungsbedingte Abnahme der grauen Substanz. 
Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05 in der Abbildung mit * gekennzeichnet, PD = Parkinson’s 
disease, HC = healthy controls, IPL_L = linker Lobulus parietalis inferior 

*

*

*



Abb. 9: PD-HHU: Parkinson Kohorte (PD) zeigt größere alterungsbedingte Abnahme der grauen 
Substanz als die Kontrollgruppe (HC) PD: alterungsbedingte Abnahme der grauen Substanz im rechten 
IPS (IPS_R p=0,033 r= -0,187) HC: keine signifikante alterungsbedingte Abnahme der grauen Substanz. 
Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05 in der Abbildung mit * gekennzeichnet, PD = Parkinson’s 
disease, HC = healthy controls, IPS_R = rechter intraparietaler Sulcus

*

*



 
Abb. 10: PD-HHU: Unterschiede im Volumen der grauen Substanz korrelieren mit kognitiver 
Performance: Größeres Hirnvolumen ist korreliert mit besserer kognitiver Funktion. Signifikant 
geringeres Volumen der grauen Substanz für die Korrelation MDRS Test-Wert mit ACC_L Volumen: 
(p=0,009 r=0,325). Spearman’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05, PD = Parkinson’s disease, ACC_L = 
linker anteriorer cingulärer Kortex, MDRS = Mattis dementia rating scale



 
Abb. 11: PD-HHU: Unterschiede im Volumen der grauen Substanz korrelieren mit kognitiver 
Performance: Größeres Hirnvolumen ist korreliert mit besserer kognitiver Funktion. Signifikant 
geringeres Volumen der grauen Substanz für die Korrelation MoCA Test-Wert mit ACC_L Volumen: (ACC_L 
p=0,02 r=0,315) Spearman’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05, PD = Parkinson’s Disease, ACC_L = 
linker anteriorer cingulärer Kortex, MoCA = Montreal Cognitive Assessment



Abb. 12  PD-HHU: Krankheitsdauer seit Diagnosestellung korreliert negativ mit dem Volumen des 
linken ACC: (ACC_L p<0,001 r= -0,367). Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05, PD = Parkinson’s 
disease, HC = healthy controls, ACC_L = linker anteriorer cingulärer Kortex 



Abb. 13: PD-HHU: Krankheitsdauer seit Diagnosestellung korreliert negativ mit dem Volumen des 
linken IPL: (IPL_L p=0,0013 r= -0,218). Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05, PD = Parkinson’s 
disease, HC = healthy controls, IPL_L = linker Lobulus parietalis inferior   



Abb. 14: PD-HHU: Krankheitsdauer seit Diagnosestellung korreliert negativ mit der kortikalen 
Dicke des rechten IPS: (IPS_R p=0,007 r= -0,234). Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05, PD 
= Parkinson’s disease, HC = healthy controls, IPS_R = rechter intraparietaler Sulcus 



Abb. 15: PD-HHU: Alters-assoziierte Unterschiede in der Hirnstruktur können in einer großen, 
populations-basierten Kohorte bestätigt werden. Der linke ACC zeigt signifikante Korrelation mit Alter 
in der regionalen VBM-Analyse: (ACC_L p<0,001 r= -0,373). Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau 
p 0,05, PD = Parkinson’s disease, HC = healthy controls, ACC_L = linker anteriorer cingulärer Kortex



Abb. 16: 1000BRAINS: Alters-assoziierte Unterschiede in der Hirnstruktur können in einer großen, 
populationsbasierten Kohorte bestätigt werden. Der linke IPL zeigt signifikante Korrelation mit Alter 
in der regionalen VBM-Analyse: (IPL_L p<0,001 r= -0,304). Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05, 
PD = Parkinson’s disease, HC = healthy controls, IPL_L = linker Lobulus parietalis inferior 
 
 
 
 
 
 
 



Abb. 17: 1000BRAINS: Alters-assoziierte Unterschiede in der Hirnstruktur können in einer großen, 
populations-basierten Kohorte bestätigt werden. Der rechte IPS zeigt signifikante Korrelation mit 
Alter in der regionalen VBM-Analyse: (IPS_R p<0,001 r= -0,135). Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau 
p 0,05, PD = Parkinson’s disease, HC = healthy controls, IPS_R = rechter intraparietaler Sulcus 



Abb. 18: Gruppenvergleich der Hirnstruktur HC > PD im PD-HHU Sample. Signifikanter Unterschied 
der kortikalen Dicke in zwei Seed-Regionen (IPL_ L p<0,001 F=45,128; IPS_R p<0,001 F=55,7, 
Signifikanzniveau p 0,05 in der Abbildung gekennzeichnet mit *). Eine multivariate ANOVA für stetige 
Variablen wurde genutzt. Werte sind angegeben als arithmetisches Mittel, der schwarze Balken 
kennzeichnet die Standardabweichung, n=130. HC = Healthy Controls, PD = Parkinson’s disease, ns= 
nicht signifikant, ACC_L = linker anteriorer cingulärer Kortex, IPL_L = linker Lobulus parietalis interior, 
IPS_R= rechter intraparietaler Sulcus, ANOVA= analysis of variance  



Abb. 19: PD-HHU: Parkinson Kohorte (PD) zeigt größere alterungsbedingte Abnahme der 
kortikalen Dicke als die Kontrollgruppe (HC) PD: alterungsbedingte Abnahme der kortikalen Dicke im 
linken ACC (ACC_L p=0,07 r= -0,235) HC: keine signifikante alterungsbedingte Abnahme der kortikalen 
Dicke im linken ACC, Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05 in der Abbildung mit * 
gekennzeichnet. PD = Parkinson’s disease, HC = healthy controls, ACC_L = linker anteriorer cingulärer 
Kortex 

*

*



Abb. 20: PD-HHU: Parkinson Kohorte (PD) zeigt größere alterungsbedingte Abnahme der 
kortikalen Dicke als die Kontrollgruppe (HC) PD: alterungsbedingte Abnahme der kortikalen Dicke im 
linken IPL (IPL_L p=0,044 r= -0,251) HC: keine signifikante alterungsbedingte Abnahme der kortikalen 
Dicke im linken ACC, Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05 in der Abbildung mit * gekenn-
zeichnet. PD = Parkinson’s disease, HC = healthy controls, IPL_L = linker Lobulus parietalis inferior

 

*

*



Abb. 21: PD-HHU: Kortikale Dicke der grauen Substanz korreliert positiv mit kognitiver 
Performance: Größere kortikale Dicke korreliert mit besserer kognitiver Funktion. Signifikante 
positive Korrelation Kortex-Dicke des linken ACC mit MoCA Test-Wert: (ACC_L p=0,037 r=0,285) 
Spearman’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05, PD = Parkinson’s disease, ACC_L = linker anteriorer 
cingulärer Kortex, MoCA = Montreal cognitive assessment

**

*



Abb. 22 PD-HHU: Krankheitsdauer seit Diagnosestellung korreliert negativ mit der kortikalen 
Dicke des rechten IPS: (IPS_R p<0,001 r= -0,395). Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05, PD 
= Parkinson’s disease, HC = healthy controls, IPS_R = rechter intraparietaler Sulcus 



Abb. 23: PD-HHU: Krankheitsdauer seit Diagnosestellung korreliert negativ mit der kortikalen 
Dicke des linken IPL: (IPL_L p<0,001 r= -0,345). Pearson’s Korrelation, Signifikanzniveau p 0,05, PD = 
Parkinson’s disease, HC = healthy controls, IPL_L = linker Lobulus parietalis inferior  



 
Abb. 24: 1000BRAINS: Alters-assoziierte Unterschiede der kortikalen Dicke in einer großen, 
populationsbasierten Kohorte. Der linke IPS zeigt signifikante negative Korrelation mit dem Alter in 
der regionalen Analyse der kortikalen Dicke: (IPL_L p<0,001 F= -0,164). Pearson’s Korrelation, Signif-
ikanzniveau p 0,05, PD = Parkinson’s disease, HC = healthy controls, IPL_L = linker Lobulus parietalis 
inferior

Abb. 25 1000BRAINS: Alters-assoziierte Unterschiede der Kortikalen Dicke in einer großen, po-
pulationbasierten Kohorte. Der rechte IPS zeigt signifikante negative Korrelation mit Alterung in der 
regionalen Analyse der kortikalen Dicke: (IPS_R p<0,001 r= -0,163). Pearson’s Korrelation, Signif-
ikanzniveau p 0,05, PD = Parkinson’s disease, HC = healthy controls, IPS_R = rechter intraparietaler 
Sulcus







(Pan et al., 2012) und vom Lobus parietalis, genauer linker Lobulus parietalis superior und 

Precuneus, bis hin zum limbischen System, inklusive dem linken anterioren cingulären 

Kortex, reichen 

(Xu et al., 2016). 

Zusammenfassend zeigen diese Ergebnisse, dass, auch wenn Meta-Analysen verglichen zu 

Einzelstudien eine höhere Aussagekraft besitzen, die Ergebnisse in Bezug auf kortikale 

Atrophie-Muster bei Morbus Parkinson eine hohe Heterogenität aufweisen. Wahrscheinlich 

beruht die große Diversität der Ergebnisse zum Teil auf den kleinen Stichproben und den 

unterschiedlichen Fragestellungen sowie untersuchten Parkinson-Subgruppen. Außerdem 

wurden nicht in allen Studien die Ergebnisse für multiples Vergleichen korrigiert, was zu einer 

statistischen Liberalität zu Gunsten vermehrter und überschätzter signifikanter Ergebnisse 

führen kann (Lee et al., 2018). Diese Gegebenheiten machen es schwierig, die Ergebnisse der 

bisherigen Meta-Analysen zu generalisieren.  

Um für die vorliegende Studie bestmögliche Ausgangsdaten zur Verfügung zu haben, wurde 

zunächst eine eigene groß angelegte Koordinaten-basierte Meta-Analyse angefertigt. Die 

methodische Durchführung dieser Studie orientiert sich an den aktuellen Leitlinien von 
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