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Abkurzungsverzeichnis

Abkurzungsverzeichnis

Samtliche Abkurzungen sind auch im Text erklart. Abklrzungen, die mehr als einmal ver-

wendet wurden, sind im Folgenden kurz zusammengefasst.

ADHS Aufmerksamkeitsdefizit-/Hyperaktivitatsstérung
ANOVA Analysis of Variance

bp Basenpaare

BDNF Brain-Derived Neurotrophic Factor

BMI Body Mass Index

BSA Bovines Serumalbumin

CA1 bis CA4 Projektionsgebiete im Hippokampus

COMT Catechol-O-Methyltransferase

DNA Deoxyribonucleic Acid

dNTP desoxy-Nukleosidtriphosphat

EDTA Ethylendiamintetraacetat

EEG Elektro-Enzephalographie

fMRT funktionelle Magnetresonanztomographie
Kontrolle_w Kontrollgruppe (weiblich)

Laufer_w Laufergruppe (weiblich)

LTP Long-term Potentiation

M. Morbus

MAO Monoamin-Oxidase

MB Membrane-Bound

Met Methionin

mmol/l Millimol pro Liter

mRNA messenger RNA (Ribonukleinséure)

msec Millisekunde

MTLA Medizinisch-technische Laboratoriumsassistenz
NMDA N-Methyl-D-Aspartat

OECD Organisation for Economic Co-operation and Development
PANAS The Positive and Negative Affect Schedule
PAGE Polyacrylamidgel-Elektrophorese

PCR Polymerase Chain Reaction

PFC Préfrontaler Kortex

PWC Physical Working Capacity

RFLP Restriktionsfragment-L&ngen-Polymorphismus
RT Reaktionszeit

S Soluble

SAM S-Adenosylmethionin

SSvV Schwimm- und Sportverein

T1 Messzeitpunkt 1 (Beginn der Studie)

T2 Messzeitpunkt 2 (Ende der Studie)

TV Turnverein

Val Valin

VVM Visual and Verbal Memory Test

WCST Wisconsin Card Sorting Test

ZNL Transferzentrum flr Neurowissenschaften und Lernen
ZNS Zentrales Nervensystem
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Einleitung Art und Ziel der Studie

1. Einleitung

1.1. Art und Ziel der Studie

Die vorliegende Dissertation basiert auf einer Studie, die in den Jahren 2005 (Pilotstudie)
und 2006 (Hauptstudie) durchgefuhrt wurde, und der im Wesentlichen 2 Fragestellungen

zugrunde liegen:

1. Kann ein bei Alteren bereits belegter, positiver Einfluss korperlicher Aktivitat auf die
Leistungsféhigkeit des Gehirns (Hillman, Erickson & Kramer [2008]) auch bei jungen

Erwachsenen nachgewiesen werden?

2. Welche Rolle kommt dem Neurotransmitter Dopamin als mdgliche Grundlage neuro-

physiologischer Anpassungsreaktionen infolge Ausdauer-Lauftrainings zu?

Die gemeinsame Leitung der Studie lag bei Ralf K. Reinhardt (Akademie fir Gesundheits-
berufe, Universitatsklinikum Ulm) und Sanna Stroth (Transferzentrum fir Neurowissen-
schaften und Lernen [ZNL], UIm).

Der Inhalt der vorliegenden Arbeit bezieht sich vollstdndig auf den Teil der Studie, der vom
Autor eigenverantwortlich oder in Zusammenarbeit mit Sanna Stroth durchgeflihrt wurde.
EEG-Untersuchungen, die in Ergédnzung der molekularbiologischen Methoden eigen-
verantwortlich von Sanna Stroth durchgefiihrt wurden, sind Gegenstand der Dissertation

von Sanna Stroth [2009] und werden dort ausflihrlich beschrieben und diskutiert.

Die Pilotstudie 2005 wird in Kapitel 1.3. zusammenfassend dargestellt. Ihr Ziel war in ers-
ter Linie, die bei alteren Probanden bereits hinreichend belegten positiven Effekte korperli-
cher Aktivitat auf kognitive Parameter in der bislang wenig beachteten Gruppe junger Er-

wachsener (19,7 = 3,3 Jahre) nachzuweisen und zu dokumentieren.

Auf Grundlage der positiven Ergebnisse unserer Pilotstudie wurde eine qualitativ (zuséatz-
lich Molekularbiologie und EEG) und quantitativ (63 anstatt 28 Probanden) wesentlich
aufwéndigere Hauptstudie 2006 konzipiert, die neben der Dokumentation kognitiver Pa-
rameter Einblicke in die zugrunde liegenden neurophysiologischen Vorgange ermdglichen
sollte. Der allgemeine Aufbau der Hauptstudie 2006 ist in Kapitel 1.4. ausfihrlich darge-
stellt, Ergebnisse (Kapitel 4) und Diskussion der Ergebnisse (Kapitel 5) der Hauptstudie

2006 sind wesentlicher Bestandteil der vorliegenden Arbeit.
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Einleitung Interdisziplinare Kooperationspartner

1.2. Interdisziplinare Kooperationspartner

Eine Besonderheit und eine Starke der Hauptstudie 2006 war die Einbeziehung und Koor-
dination einer Vielzahl an Institutionen und Kompetenzen.

Beteiligt an der Durchfiihrung und am Gelingen der Studie waren:

Akademie fiir Gesundheitsberufe
Universitatsklinikum Ulm
Direktor: PD Dr. Karl-Heinz Tomaschko

Leitung der Schule fur medizinisch-technische Laboratoriumsassistenz (MTLA): Christine MeiBle
Samtliche Proband(en)/-innen sind Schiler/-innen der Akademie flir Gesundheitsberufe.
Die Pilotstudie 2005 wurde an der MTLA-Schule durchgefuhrt, an der Hauptstudie 2006

waren samtliche Schulen der Akademie beteiligt.

Transferzentrum fir Neurowissenschaften und Lernen (ZNL), Ulm
Geschaftsfuhrung: Michael Fritz

Forschungsleitung: Dr. Katrin Hille

Die Finanzierung der Forschungsarbeiten (Verbrauchsmaterialien, Pulsuhren, usw.) lag in
erster Linie beim Transferzentrum flr Neurowissenschaften und Lernen (ZNL).

Das ZNL war zudem Anlauf- und Koordinationspunkt flr zahlreiche an der Studie beteiligte

Institutionen und Wissenschaftler.

Institut fir Sport und Sportwissenschaft

Universitat Karlsruhe (TH)

Leitung: Prof. Dr. Klaus Bos

Die vorliegende Arbeit wird betreut und begleitet von Prof. Dr. Klaus Boés.

Ergometrie und Trainingsplanung der Hauptstudie 2006 lagen in den Handen von Matthias
Schneider, Universitat Karlsruhe (Schneider [2006]).

Allgemeine Zoologie und Endokrinologie (Biologie 1)
Universitat Ulm

Leitung: Prof. Dr. Klaus-Dieter Spindler; Labors von Prof. Dr. Wolfgang Weidemann

Hier wurden DNA-Extraktionen und molekularbiologische Analysen durchgefuhrt.

Klinik fir Psychiatrie und Psychotherapie Il
Universitatsklinikum Ulm

Leitung: Prof. Dr. Dr. Manfred Spitzer
Prof. Dr. Dr. Manfred Spitzer betreut die vorliegende Arbeit als Zweitgutachter.

In den Labors der Psychiatrie Il wurden die EEG-Ableitungen durchgefiuhrt.
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Einleitung Pilotstudie 2005

1.3. Pilotstudie 2005

Die vorliegende Dissertation bezieht sich hauptséchlich auf die Ergebnisse der Hauptstu-
die 2006. Als unverzichtbarer Bestandteil und Voraussetzung der Gesamtstudie soll die
Pilotstudie 2005 dennoch auf den folgenden Seiten kurz vorgestellt und zusammengefasst
werden. Fur eine ausfihrlichere Darstellung der Pilotstudie 2005 siehe Stroth, Hille, Spit-
zer & Reinhardt [2008] (Verdffentlichung im Anhang).

1.3.1. Probanden

Probanden der Pilotstudie 2005 waren 28 Schiler/-innen (7 Manner und 21 Frauen) der
Schule fur medizinisch-technische Laboratoriumsassistenz (MTLA) an der Akademie flir
Gesundheitsberufe des Universitatsklinikums Ulm, im Alter von 17 bis 29 Jahren (19,7 =
3,3). Die Probanden besuchten als Unterkurs (2004-2007) denselben Unterricht und hat-
ten denselben Wochenablauf.

Die Probanden waren gesund, nicht in arztlicher Behandlung und nahmen keinerlei das
Zentrale Nervensystem (ZNS) beeinflussende Medikamente. Eine Probandin wurde gleich
zu Beginn der Studie wegen Schwangerschaft ausgeschlossen.

Auf ein nach Geschlecht differenziertes Studiendesign (siehe Hauptstudie 2006) wurde

zugunsten einer héheren Anzahl an Proband(en)/-innen verzichtet.
1.3.2. Ergometrie und Laktatmessung

Die individuelle Leistungsféhigkeit der Proband(en)/-innen wurde zu Beginn und am Ende
der Trainingseinheiten durch eine Fahrrad-Ergometrie (ErgoFit ® ErgoCycle Typ 271 mit
Wirbelstrombremse und in Watt einstellbarer Belastung) ermittelt. Vom Ruhepuls ausge-
hend wurde die Belastung in 2-Minuten-Schritten um jeweils 25 Watt erhéht (Tretge-
schwindigkeit: 70 Umdrehungen pro Minute). Am Ende jedes Intervalls wurde der Puls no-
tiert (ermittelt durch Pulsmesser der Firma Polar Elektro ® [Modell F6]) und aus Kapillar-
blut (Fingerkuppe) der Laktatwert bestimmt (Accutrend ® Lactate [Roche Diagnostics
Mannheim, Deutschland, Art.Nr. 3012522001] mit Teststreifen [Art.Nr. 3012654171]).

Die Proband(en)/-innen waren gehalten, bis zur Erschépfung durchzuhalten. Die Ergeb-
nisse wurden dokumentiert und waren Grundlage fir die Erstellung der individuellen Trai-

ningsplane sowie fur die Vergleiche (T1—T2) der individuellen Leistungsfahigkeit.
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Einleitung Pilotstudie 2005

1.3.3. Einteilung der Gruppen

Ausgehend von Fragebdgen zur sportlichen Aktivitdt wurden die Proband(en)/-innen un-
terschiedlichen Leistungsgruppen zugeordnet, aus denen die Proband(en)/-innen dann
wiederum zuféllig 2 Gruppen zugeordnet wurden. So war sichergestellt, dass beide Grup-
pen soweit moglich das gesamte Leistungsspekirum des Kurses reprasentierten und somit
am ehesten vergleichbar waren.

Die Studie 2005 war als Crossover-Studie angelegt, d.h. sie bestand aus zwei sechswo-
chigen Abschnitten, in denen jeweils eine der beiden Gruppen einem Lauf-Trainingsplan
folgend trainierte, wéhrend die andere Gruppe gehalten war, sportliche Aktivititen mog-
lichst zu meiden.

Nach den ersten 6 Wochen wurde gewechselt, d.h. die Laufgruppe wurde zur Kontroll-
gruppe und umgekehrt.

Zwischen den beiden 6-wochigen Interventionsintervallen lagen 9 Wochen Sommerferien.

1.3.4. Trainingsprogramm

Auf Grundlage der Ergometrie wurden individuelle Trainingsprogramme fur die Teilneh-
mer/-innen der jeweiligen Laufgruppe erstellt.

Die jeweils 6 Wochen umfassenden Trainingsprogramme waren in 3 Abschnitte a 2 Wo-
chen unterteilt. Die Dauer des Lauftrainings war durchweg auf 30 Minuten angesetzt. Ge-
laufen wurde 3x pro Woche. Die Laufer/-innen wurden mit Pulsuhren ausgestattet (Polar
Elektro ® [Modell F6]), die Intensitat der Belastung wurde in den ersten beiden Wochen
auf 70-90% des Pulswerts an der anaeroben Schwelle (Grundlagenausdauer 1) festgelegt.
In den Wochen 3 und 4 wurde die Intensitat auf 90-100% des Pulswerts an der anaeroben
Schwelle (Grundlagenausdauer Il) erhéht, und in den letzten beiden Wochen wurde es
den Laufer(n)/-innen freigestellt, im Bereich zwischen 70% und 100% des Pulswerts an
der anaeroben Schwelle zu laufen.

Die Teilnehmer/-innen hatten ein Lauftagebuch zu fihren.
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Einleitung Pilotstudie 2005

1.3.5. Psychologische Tests

Die folgenden psychologischen Tests kamen zur Anwendung:

Visual and Verbal Memory Test (VVM) (Schellig & Schéachtele [2001])

Der VVM ist ein Test, um das visuell-rdumliche und/oder das verbale Gedéchtnis zu Uber-
prifen. Im ersten Fall geht es darum, sich Wege auf Stadtplénen einzuprédgen und wieder-
zugeben, im zweiten Fall geht es darum Namen, Zahlen und Eigenschaften (z.B. eines

Gebéaudes) zu erinnern.

d2 Test of Attention (Brickenkamp [2002])
Der d2 verlangt, unter Zeitdruck bestimmte Zeichen (ein ,d“ mit 2 Strichen) unter einer
Vielzahl anderer Zeichen (d’s mit # 2 Strichen) herauszufinden und zu markieren.

Dokumentiert werden gemachte Fehler als Ausdruck der Konzentrationsféahigkeit.

The Positive and Negative Affect Schedule (PANAS) (Krohne et al., [1996])

Der PANAS fragt nach der Stimmung der Proband(en)/-innen. Ein Fragebogen enthélt 10
positiv belegte und 10 negativ belegte Stimmungseigenschaften (,interessiert®, ,bekim-
mert®, usw.), zu denen Stellung genommen werden muss (Bezugszeitraum: Die letzte Wo-

che). So erlaubt der PANAS die getrennte Bewertung negativer und positiver Emotionen.

Wichtig ist, dass die psychologischen Tests nicht im unmittelbaren Anschluss an das Lauf-
training, sondern tags darauf im Unterricht stattfanden. Der Grund dafur ist, dass léanger-

fristige (und nicht akute) Effekte erfasst werden sollten.
1.3.6. Ergebnisse

Die Darstellung der Ergebnisse bezieht sich auf Teil 1 der Pilotstudie 2005, also auf die
ersten 6 Wochen. Die Veranderungen der Testparameter waren prinzipiell auch in der Lau-
fergruppe des 2. Teils (nach dem Crossover) nachweisbar, allerdings waren die Verande-
rungen in den Reihen der Laufer/-innen (Teil 1) offensichtlich noch immer vorhanden, so
dass sich die beiden Gruppen im Verlauf des 2. Teils der Pilotstudie 2005 lediglich einan-
der n&herten und somit Unterschiede zwischen beiden Gruppen am Ende der Pilotstudie

2005 nicht (mehr) nachweisbar waren.
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Einleitung Pilotstudie 2005

Kérperliche Leistungsfahigkeit (PWC-Wert)

Betrachtet man die Ergebnisse des ersten Teils der Studie, dann zeigt sich zunéchst eine
signifikante Wechselwirkung (p= 0,002) zwischen Gruppe und Zeit im Bereich der kdrperli-
chen Leistungsfahigkeit. Bonferroni-korrigierte post hoc-Analysen ergeben, dass der
PWC-Wert (4mmol/l) (Physical Working Capacity = Belastung [Watt] bei 4mmol/l Laktat /
Kérpergewicht [kg]) innerhalb der Laufergruppe deutlich verbessert wurde (p= 0,04), wah-

rend eine Verbesserung in der Kontrollgruppe ausblieb (p= 1,0).

Visual and Verbal Memory Test (VVM)

Im Bereich Kognition erbrachte der VVM unterschiedliche Ergebnisse in den Bereichen
visuell-rdumliches Gedéachtnis bzw. verbales Gedéachtnis.

Waéhrend speziell die Laufgruppe bereits nach 6 Wochen Lauftraining ihre Leistung im Be-
reich visuell-rdumliches Gedachtnis signifikant verbessern konnte (p= 0,01; p(Kontrollen)=
1,0; Bonferroni-korrigiert) (Wechselwirkung [Gruppe/Zeit]: p= 0,01), blieb eine Verbesse-
rung der Laufer/-innen im Bereich verbales Gedéachtnis aus (Wechselwirkung [Gruppe/
Zeit]: p= 0,86).

d2 Test of Attention

Betrachtet man die Konzentrationsfahigkeit im d2-Test, so zeigt sich eine tendenzielle Ver-
besserung der Laufergruppe (Wechselwirkung [Gruppe/Zeit]: p= 0,08) hinsichtlich der Be-
arbeitungsgeschwindigkeit. Hinsichtlich der Fehlerzahl bleibt die Wechselwirkung zwi-
schen Gruppe und Zeit weniger deutlich (p= 0,15). Post hoc-Analysen zeigen einen ten-
denziellen Rickgang der Fehlerzahl in der Laufergruppe (p= 0,07), der in der Kontroll-

gruppe nicht zu beobachten ist (p= 1,0).

The Positive and Negative Affect Schedule (PANAS)

Der Test unterscheidet zwischen positiven und negativen Emotionen.

Hinsichtlich der positiven Emotionen kann eine deutliche Wechselwirkung zwischen Grup-
pe und Zeit festgestellt werden (p= 0,01). Bonferroni-korrigierte post hoc-Betrachtungen
zeigen, dass die Zunahme positiver Stimmung auf die Laufer (p= 0,02) und nicht auf die
Kontrollgruppe (p= 1,0) zurtickgeht.

Im Bereich der negativen Emotionen ist eine Wechselwirkung zwischen Gruppe und Zeit
als Tendenz erkennbar (p= 0,06). Diese Tendenz spiegelt den leichten Ruckgang negativer
Emotionen in der Laufergruppe wider, der bei den Kontrollen nicht erkennbar ist. Post hoc
betrachtet zeigen sich hier allerdings keine signifikanten Effekte - weder innerhalb noch
zwischen den Gruppen.
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Einleitung Pilotstudie 2005

1.3.7. Zusammenfassung und Diskussion

Zusammenfassung

Die Probanden der Laufergruppe verbesserten ihre kdrperliche Leistungsfahigkeit im Ver-
lauf des 6-wochigen Interventionszeitraums deutlich (p= 0,04).

Parallel dazu verbesserte sich die Leistungsfahigkeit im Bereich visuell-rdumliches Ge-
dachtnis bei den Laufer(n)/-innen signifikant (p= 0,01; Kontrollen: p= 1,0), wohingegen ein
ahnlich deutlicher Effekt im Bereich verbales Gedachtnis bei beiden Gruppen ausblieb.
Der d2-Test dokumentierte lediglich tendenzielle Verbesserungen der Laufer/-innen in den
Bereichen Bearbeitungsgeschwindigkeit und Fehlerzahl, und keinerlei Verbesserungen bei
den Kontrollen.

Im Bereich Stimmung verstérken die Laufer/-innen signifikant positive Emotionen, wahrend
negative Emotionen zumindest tendenziell zuriickgehen. Beide Effekte treten in der Kon-

trollgruppe nicht auf.

Diskussion
Die folgende Diskussion der Ergebnisse der Pilotstudie 2005 ist bewusst kurz gehalten.
Einzelne Ergebnisse der Pilotstudie werden bei der Diskussion der Hauptstudie (Kapitel 5.

Diskussion) erneut ausgegriffen und dort im entsprechenden Zusammenhang diskutiert.

Hervorzuheben ist zuné&chst die bereits nach 6 Wochen aeroben Ausdauertrainings deut-
lich verbesserte korperliche Leistungsfahigkeit der Probanden.

Eine Grundlage dieses Trainingserfolgs ist sicher die konsequente Verfolgung des vorge-
gebenen Trainingsprogramms (siehe Abschnitt 1.3.4. Trainingsprogramm). Das Lauftrai-
ning war in den laufenden Unterricht integriert (d.h. die Teilnahme wurde kontrolliert), die
Pulsbereiche wurden vorgegeben (Uberwachung mit Pulsuhr Polar Elektro ® [Modell F6]),
und der Trainingsfortschritt wurde mit Hilfe eines Lauftagebuchs dokumentiert.

Als angenehm empfunden wurde das gelockerte Trainingsprogramm der Wochen 5 und 6,
bei dem ein weit gefasster Pulsbereich ein Training nach individuellen Vorlieben mdéglich
machte (die Wochen 3 und 4 waren teilweise als sehr anstrengend empfunden worden).
Als weitere Grundlage des Trainingserfolgs ist sicher die anfangs teilweise wenig entwi-
ckelte kérperliche Fitness einiger Proband(en)/-innen zu sehen. Zahlreiche Studien berich-
ten Uber asymptotisch verlaufende Leistungssteigerungen mit groBen Fortschritten beson-

ders in den ersten Trainingswochen (Kindermann, Simon & Keul [1979]).
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Hinsichtlich der psychologischen Tests zeigen sich die deutlichsten Ergebnisse der Pilots-
tudie im Bereich visuell-rdumliches Gedéchtnis. Die signifikante Verbesserung ausschlieB3-
lich der Laufer/-innen in diesem Bereich bestétigt eine im Tierversuch bereits gewonnene
Erkenntnis, dass sich Bewegung und kdrperliche Aktivitat positiv auf die rAumliche Orien-
tierung auswirkt.

So konnten z.B. Vaynman, Ying & Gomez-Pinilla [2004] nachweisen, dass im Laufrad trai-
nierte Ratten eher in der Lage sind, sich im triben Wasser zu orientieren und dort ver-
steckte Plattformen wiederzufinden. Zahlreiche Studien deuten auf eine in diesem Zu-
sammenhang zentrale Rolle des Hippokampus, die in den Kapiteln ,2.1.3. Neurophysiolo-
gische Anpassungsraktionen® sowie im Diskussionsteil ausfuhrlich besprochen wird.
Ergdnzend dazu belegen jungere Studien (Mehta & Riedel [2006]) eine Beteiligung des
préafontalen Kortex (PFC) im Bereich raumliches Arbeitsgedachtnis. Dass gerade die Leis-
tung des PFC durch kérperliche Aktivitat verbessert werden kann, ist ein Ergebnis der

Hauptstudie 2006 und soll hier nicht vorab diskutiert werden (siehe S. 81ff).

Die im Bereich verbales Gedachtnis vollstandig ausbleibende Verbesserung ist auf Grund-
lage des momentanen, teilweise noch sehr widersprichlichen und rudimentaren Wissens-
stands nicht zufriedenstellend interpretierbar.

Eine Schllusselposition mag der Hippokampus einnehmen, der nach Kandel et al. [1996] in
die Verarbeitung verbaler Gedéachtnisinhalte nicht einbezogen wird, wohl aber in die Ver-
arbeitung rdumlicher Komponenten (siehe oben).

Hier ist Raum und Bedarf fur weitergehende, vergleichende Studien gegeben.

Der d2-Test dokumentiert lediglich tendenzielle Verbesserungen der Lé&ufer/-innen hin-
sichtlich Konzentrations- und Aufmerksamkeitsleistungen und zeigt sich damit wenig sen-
sitiv gegenuber Veranderungen der Fitness.

Chodzko-Zajko, Schuler, Solomon, Heinl & Ellis [1992], deren Untersuchungen allerdings
altere Probanden als Zielgruppe hatten, berichten tUber einen &hnlichen Effekt und speku-
lieren, dass die Vorgehensweise beim d2-Test (das markieren von ,d’s") eine automati-
sierbare Komponente enthélt, und dass sich diese automatisierbare Komponente weniger
veranderlich gegenuber Trainingseffekten zeigt als vergleichbare Konzentrationstests, die

eine starkere, bewusst kontrollierbare Komponente enthalten.

Im Bereich ,Positive Emotionen® verbessern sich die Laufer/-innen signifikant (p= 0,02;
Kontrollen: p= 1,0) - ein Effekt kérperlicher Aktivitat, der besonders bei depressiven Pati-
enten bereits beschrieben wurde (Blumenthal et al. [2007]), aufgrund widersprichlicher
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Ergebnisse im Bereich junger Erwachsener allerdings kontrovers diskutiert wird (Morgan
[1997]). Ebenfalls kontrovers diskutiert wird in diesem Zusammenhang die erforderliche
Dauer der korperlichen Intervention. Meta-Analysen kommen hier zu widersprichlichen
Ergebnissen, die teilweise deutliche Effekte bereits nach einem Zeitraum von 1 bis 6 Wo-
chen (Arent, Landers & Etnier [2000]) feststellen, teilweise aber auch einen Mindest-Inter-
ventionszeitraum von 15 Wochen fur deutliche Ergebnisse angeben (North, McCullagh &
Tran [1990]).

Insgesamt wird bei der Diskussion der Ergebnisse der Pilotstudie 2005 deutlich, dass zahl-
reiche Fragen offen sind, und dass weitere Studien wiinschenswert waren.

Mehr dazu in der folgenden Uberleitung zur Hauptstudie 2006.
1.3.8. Fazit und Uberleitung zur Hauptstudie 2006

Erklartes Ziel der Pilotstudie 2005 war zunéchst, einen an Alteren und psychisch kranken
Probanden bereits belegten positiven Effekt korperlicher Aktivitat auf die Leistungsfahigkeit

des Gehirns in der Gruppe junger Erwachsener ebenfalls nachzuweisen.

Nachdem dieses Ziel im Bereich raumlich-visuelles Gedachtnis und tendenziell auch im
d2-Test of Attention erreicht wurde, konnte eine qualitativ und quantitativ wesentlich auf-

wandigere Hauptstudie 2006 folgen.

Die Hauptstudie 2006 sollte einerseits die bereits gewonnen Erkenntnisse (rdumlich-visu-
elles Gedachtnis) bestatigen, andererseits aber auch, im Sinne einer von Hillman et al.
[2008] geforderten Standardisierung und Fokussierung, Veranderungen im Bereich der
exekutiven Funktionen (siehe 2.2.1. Préafrontaler Kortex [PFC] und exekutive Funktionen)
abbilden.

Um Langzeiteffekte zu erkennen und zu dokumentieren sollte der Interventionszeitraum
auf 17 Wochen verlangert werden. Zudem wurden deutlich mehr Probanden einbezogen,

um die Aussagekraft der Ergebnisse zu verbessern.

In Ergédnzung der psychologischen Test sollten umfangreiche molekularbiologische und
elektroenzephalographische Methoden Einblicke in die neurophysiologischen Grundlagen

der durch kérperliche Aktivitat veranderlichen kognitiven Parameter erméglichen.
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1.4. Hauptstudie 2006 - Aufbau der vorliegenden Arbeit

Im folgenden Kapitel (Wissenschaftlicher Hintergrund) wird zun&chst der wissenschaftliche
Kontext der vorliegenden Arbeit beschrieben.

Dabei wird in erster Linie auf den aktuellen Stand der Forschung in den beiden fur die
Hauptstudie relevanten Bereichen ,K&érperliche Aktivitdt und Kognition“ sowie ,Neurophy-
siologische Anpassungsreaktionen® eingegangen.

Ein zweiter Abschnitt dieses Kapitels ist der Catechol-O-Methyliransferase (COMT) ge-
widmet, einem Enzym, das u.a. den Neurotransmitter Dopamin abbaut und sich wegen
eines existierenden Polymorphismus (es gibt 2 unterschiedlich schnell arbeitende Isofor-
men dieses Enzyms) eignet, eine mdgliche Dopamin-Beteiligung an den beschriebenen

neurophysiologischen Anpassungsreaktionen nachzuweisen oder auszuschlieBen.

Kapitel 3 (Material und Methoden) dient der Beschreibung der Probanden sowie der wis-
senschaftlichen Methodik (Leistungsdiagnostik, Trainingsplanung, Psychologische Tests

und molekularbiologische Methoden) und der statistischen Auswertung.

In Kapitel 4 werden die Ergebnisse der Hauptstudie vorgestellt - eine Interpretation der Er-
gebnisse bleibt Kapitel 5 (Diskussion) vorbehalten.
Kapitel 4 (Ergebnisse) ist in die folgenden Abschnitte unterteilt:

4.1. Leistungsdiagnostik
Dokumentation des Leistungsstands zu Beginn der Studie (T1), am Ende der Studie (T2), sowie
der Entwicklung der Fitness lber die Zeit (Ladngsschnitt).

4.2. Psychologische Tests und Fitness
Hier wird die Entwicklung der kognitiven Parameter (exekutive Funktionen und rdumliches Vor-
stellungsvermégen) beider Probanden-Gruppen (Lauferinnen und Kontrollen) lber die Zeit be-
schrieben und verglichen. Betrachtet werden die einzelnen psychologischen Tests jeweils in
Hinblick auf die allgemeine Entwicklung Uber die Zeit, sowie in Bezug auf die Eingangsfitness
(fit/unfit) und eine gegebene (oder nicht gegebene) Leistungsverbesserung der Probanden tber
die Zeit.

4.3. Psychologische Tests und Genotyp
Dieser Abschnitt zeigt, dass schon zu Beginn der Studie (T1) Leistungsunterschiede in den
psychologischen Tests bestehen, die mit dem Genotyp der Catechol-O-Methyltransferase
(COMT) korrelieren und offenbar auf unterschiedlichen Dopaminspiegeln im préafrontalen
Kortex beruhen.

4.4. Psychologische Tests, Fitness und Genotyp

Abschnitt 4.4. zeigt die Entwicklung 3 Genotypen (val/val, met/val und met/met) Uber die Zeit.
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Im Mittelpunkt des Interesses steht dabei die Frage, ob zum Zeitpunkt T1 bestehende Unter-
schiede zum Zeitpunkt T2 noch immer bestehen, bzw. ob sich die verschiedenen Genotypen
unterschiedlich entwickelt haben (was eine Beteiligung des Dopaminstoffwechsels bei den
kognitiven Effekten des Lauftrainings nahe legen wirde).

Am Ende eines jeden Abschnitts findet sich eine kurze Zusammenfassung der Ergebnisse.

In Kapitel 5 (Diskussion) werden die Ergebnisse kritisch betrachtet und (wenn mdglich) im
Vergleich zu anderen Studien diskutiert.
Kapitel 5 ist in die folgenden Abschnitte unterteilt:
5.1. Allgemeine Anmerkungen
5.2. Leistungsdiagnostik
Hier wird v.a. die (geringer als erwartet ausfallende) Leistungsverbesserung der Lauferinnen
Uber die Zeit diskutiert.
5.3. Psychologische Tests und Fitness
In diesem Abschnitt werden die Ergebnisse im Bereich der kognitiven Parameter ,Raumliches
Vorstellungsvermdgen® und ,Exekutive Funktionen“ separat betrachtet, und hier wird die Frage
nach dem allgemeinen Effekt aeroben Ausdauertrainings auf die untersuchten kognitiven Para-
meter beantwortet und diskutiert.
5.4. Psychologische Tests, Fitness und Genotyp

Abschnitt 5.4. erbrtert Zusammenhénge zwischen COMT-Genotyp und kognitiver Leistungsfa-
higkeit und diskutiert die genotypspezifische Entwicklung kognitiver Parameter als Hinweis auf

eine Beteiligung des Dopaminstoffwechsels an den zugrunde liegenden neurophysiologischen
Anpassungsprozessen.

Am Beginn jedes Abschnitts findet sich eine kurze Zusammenfassung der Ergebnisse.

Kapitel 6 (Zusammenfassung, Fazit und Ausblick) fasst die Ergebnisse der Studie mdg-

lichst kurz zusammen und zeigt Perspektiven fir die Zukunft.

Den Abschluss der vorliegenden Arbeit bilden Literaturhinweise, eine Authentizitatserkla-

rung sowie (im Anhang) eine erste Veroéffentlichung zur Pilotstudie 2005.
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2.Wissenschaftlicher Hintergrund

Die folgenden Abschnitte dienen dazu, die vorliegende Arbeit in einen wissenschaftlichen
Kontext zu setzen und den momentanen Stand der Forschung aufzuzeigen.

Besonders wichtig im Sinne der Fragestellung unserer Studie ist zun&chst Abschnitt 2.1.2.
(Koérperliche Aktivitat und Kognition), in dem auf bislang bekannte Zusammenhange zwi-
schen korperlicher Aktivitat und der Leistungsféhigkeit des Gehirns eingegangen wird.

Der darauf folgende Abschnitt (2.1.3. Neurophysiologische Anpassungsreaktionen) be-
schreibt eine Vielzahl neurophysiologischer Parameter, die Grundlage einer durch Bewe-
gung induzierten Leistungsverbesserung des Gehirns sind bzw. (soweit bislang nur im
Tierversuch belegt) sein kénnten. Besonders hervorgehoben wird dabei die Rolle des Do-
pamin in seiner zentralen Bedeutung als Neurotransmitter des préafrontalen Kortex, dem
Sitz der von uns untersuchten exekutiven Funktionen.

Es folgt eine ausfuhrliche Beschreibung und Definition der exekutiven Funktionen (2.2.1.
Prafrontaler Kortex [PFC] und exekutive Funktionen) und schlieBlich eine Einordnung der
Catechol-O-Methyltransferase (COMT) als zentrales, dopaminabbauendes Enzym des
PFC sowie eine Erlauterung, warum und wie die molekularbiologische Untersuchung der
COMT Ruckschlisse auf die neurophysiologischen Grundlagen kognitiver Anpassungsre-
aktionen erlaubt.

Zunéchst jedoch einige allgemeine Informationen zu den vielfaltigen Auswirkungen korper-

licher Aktivitat auf die Physiologie des menschlichen Kérpers.

2.1. Korperliche Aktivitat und Kognition - Stand der Forschung

2.1.1. Aligemeine Auswirkungen korperlicher Aktivitat

Die Auswirkungen kérperlicher Aktivitat auf unseren Organismus sind vielfaltig und in wei-
ten Bereichen gut untersucht.

Aerobes Ausdauertraining bewirkt Anpassungsreaktionen im Bereich der Muskulatur. Es
verbessert die Leistungsfahigkeit des Herz-Kreislauf-Systems, des respiratorischen Sys-
tems und des Immunsystems (Pahlke [1999]; Hohmann, Lames & Letzelder [2003]).
Korperliche Aktivitat beugt altersbedingten Funktionsverlusten der Muskulatur, des Ner-
vensystems und des hormonellen Systems vor (Reinhardt [2008]) und verringert darlber
hinaus das Erkrankungsrisiko flr kardiovaskuléar bedingte Krankheiten, Darmkrebs, Brust-

krebs und Fettleibigkeit, sowie fur psychisch bedingte Erkrankungen wie Depressionen
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und neurodegenerative Erkrankungen wie dem Morbus Alzheimer (US Department of He-
alth and Human Services [2000]; OECD Health Data [2004]; Nelson [2005]).
Insgesamt wirkt regelmaBige korperliche Aktivitat gesundheitsférdernd und lebensverlan-

gernd (Lee, Paffenbarger & Hennekens [1997]).
2.1.2. Korperliche Aktivitat und Kognition

Schon in den 30er Jahren tauchen erste wissenschaftliche Studien auf, die einen Zusa-
menhang zwischen kérperlicher Aktivitdt und der Leistungsféhigkeit des Gehirns (Kogniti-
on) nachweisen (Burpee & Stroll, [1936]). Es dauerte jedoch weitere 40 Jahre, bis ausge-
dehntere, systematisch angelegte Studien betrieben wurden - zunachst nur an alteren
Menschen. Spirduso und Mitarbeiter veroéffentlichen in den 70er Jahren zahlreiche Studien
(Spirduso [1975]; Spirduso & Clifford [1978], Spirduso [1980]), die belegen, dass koérperli-
che Aktivitat bei alteren Menschen zu verbesserten, schnelleren Reaktionszeiten in psy-

chologischen Tests flhrt.

Inzwischen sind Korrelationen zwischen aerobem Ausdauertraining (Radfahren oder Lau-
fen) und kognitiven Prozessen hinreichend belegt. Zahlreiche Studien beschéftigen sich
mit sog. Lifestyle-Faktoren, zu denen intellektuell anspruchsvolle Beschéftigung, soziale
Interaktion, Erndhrung und korperliche Aktivitat gerechnet werden, und die eine wichtige
Rolle fir den Erhalt und Ausbau kognitiver Leistungsféhigkeit sowie bei der Vorbeugung
neurodegenerativer Erkrankungen wie dem Morbus Alzheimer spielen (Vaynman & Go-
mez-Pinilla [2006]; Karp, Paillard-Borg, Wang, Silverstein, Winblad & Fratiglioni [2006];

Wilson, Bennett, Bienias, Aggarwal, Mendes De Leon, Morris, Schneider & Evans [2002]).

Was weitgehend fehlt und im wissenschaftlichen Kontext bis heute zu kurz kommt, sind
Studien an Kindern und an jungen Erwachsenen (Hillman et al. [2008]).

Zwar belegen einzelne Studien bereits positive Auswirkungen korperlicher Aktivitat in wei-
ter gefassten Lebensabschnitten (6. bis 90. Lebensjahr) (Sibley & Etnier [2003]), doch
kommen die wenigen Studien dabei teilweise zu unterschiedlichen Ergebnissen, die z.B.
einen positiven Effekt korperlicher Aktivitat auf die schulische Leistung von Kindern nach-
weisen (Coe, Pivarnik, Womack, Reeves & Malina [2006]) oder aber keinen derartigen Ef-

fekt erkennen lassen (Ahamed, Macdonald, Reed, Naylor, Liu-Ambrose & McKay [2007]).

Meta-Analysen unterstreichen dennoch zunehmend die Rolle kdrperlicher Aktivitat und

kommen zu dem Ergebnis, dass - bei aller Unterschiedlichkeit der Fragestellungen und
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Ansatze - eine Mehrheit an Studien Ubereinstimmend einen signifikant positiven Effekt
kdrperlicher Aktivitat auf Gehirn und Kognition nachweisen, und auBerdem eine deutlich
signifikante Korrelation zwischen Verbesserung der Fithess und Verbesserung kognitiver
Parameter belegen (Colcombe & Kramer [2003]; Etnier, Nowell, Landers & Sibley [2006];
Heyn, Abreu & Ottenbacher [2004]).

Dringend erforderlich wére nach Hillman et al. [2008] neben der Ausdehnung der For-
schungsschwerpunkte auf Kinder, Jugendliche und junge Erwachsene eine einheitlichere,
standardisierte Gestaltung der Studien.

Eine einheitlichere Erfassung kognitiver Parameter, kombiniert mit gleichartiger Gestaltung
kommender Studien in Hinblick auf Dauer, Intensitat und Art der sportlichen Intervention,
Altersspektrum, soziales Umfeld, Ausbildungsgrad und gesundheitlichem Zustand der
Probanden sowie der Art und Weise, in der Fitness und Trainingseffekte dokumentiert und

bewertet werden, wiirde eine Vergleichbarkeit schaffen, die heute nicht gegeben ist.

Die vorliegende Studie versucht, dieser Forderung von Hillman et al. [2008] nachzukom-
men, indem sie sich einerseits mit den zunehmend in den Brennpunkt wissenschaftlichen
Interesses rickenden exekutiven Funktionen beschéftigt (siehe Abschnitt 2.2.1. Préafronta-
ler Kortex und exekutive Funktionen), andererseits aber auch das in der Pilotstudie 2005
durch deutliche Ergebnisse hervor tretende raumliche Vorstellungsvermogen weiter einbe-

zieht.
2.1.3. Neurophysiologische Anpassungsreaktionen

Zahlreiche, Uberwiegend an Mausen und Ratten, aber auch am Menschen durchgefluhrte
Studien belegen vielféltige Verédnderungen der Histologie und Physiologie des Gehirns in

Folge koérperlicher Aktivitat.

Herholz, Buskies, Rist, Pawlik, Hollmann und Heiss weisen bereits 1987 eine gesteigerte
regionale Durchblutung des Gehirns im Verlauf sportlicher Aktivitat (Fahrrad-Ergometrie)
nach. 5 Jahre spéater weisen Isaacs, Anderson, Alcantara, Black und Greenough [1992] an
Ratten nach, dass Bewegung (1 Monat Laufradtraining) zu verstarkter Kapillarisierung im
motorischen Kortex und im Cerebellum fihren, was wiederum eine effizientere Durchblu-
tung dieser Bereiche moglich macht.

Wiederum am Menschen konnte elf Jahre spéater gezeigt werden, dass kardiovaskulare
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Fitness einen bereits ab dem 30. Lebensjahr einsetzenden Rickgang an Gehirngewebe

signifikant reduziert (Colcombe, Erickson, Raz, Webb, Cohen, McAuley & Kramer [2003]).

Inzwischen war durch die Arbeiten von Kempermann, Kuhn und Gage [1997], sowie Eriks-
son, Perfilieva, Bjérk-Eriksson, Alborn, Nordborg, Peterson & Gage [1998] bekannt, dass
im Gyrus dentatus des Hippokampus von Mausen, und auch im Hippokampus des er-
wachsenen Menschen, Neuronenteilung und -neubildung lebenslang stattfindet.

Kurz darauf belegten unterschiedliche Forscherteams, dass die neu gebildeten Neurone
offensichtlich in die Funktion des Hippokampus involviert werden und ganz besonders im
Bereich des Lernens elementar und unverzichtbar sind (Gould, Tanapat, Hastings & Shors
[1999]; Scharff, Kirn, Grossman, Macklis & Nottebohm [2000]; Shors, Miesegaes, Beylin,
Zhao, Rydel & Gould [2001]).

Kornack & Rakic gehen 2001 der Frage nach, ob es beim erwachsenen Menschen weite-
re Gehirngebiete gibt, in denen Neuronenteilung lebenslang zu beobachten ist. lhre
Feststellung, dass Neuronenteilung beim Erwachsenen auf den Hippokampus sowie auf
den Bulbus olfactorius (sog. Riechkolben; Teil der Riechbahn) beschrénkt ist, hat bis heute
Gultigkeit.

Betrachtet man vor diesem Hintergrund noch einmal den von Colcombe et al. [2003] be-
schriebenen neuroprotektiven Effekt kérperlicher Aktivitat, dann kénnen flr den verlang-
samten Ruckgang neuronalen Gewebes in Folge kdrperlicher Aktivitat einerseits vermin-
derter Neuronenuntergang, andererseits aber auch (zumindest im Hippokampus) Zellpro-

liferation verantwortlich gemacht werden.

Die letzten Jahre galten der intensiven Erforschung méglicher molekularer Hintergriinde

des neuroprotektiven Effekts kdrperlicher Aktivitat.

Als in diesem Zusammenhang bedeutsames Molekul wurde der Brain-Derived Neurotro-
phic Factor (BDNF) entdeckt, dem in Bezug auf das Nervengewebe zellerhaltende und
wachstumsférdernde Wirkung zugeschrieben wird. Erste Erkenntnisse zum BDNF lieferten
2004 Adlard & Cotman. Sie untersuchten die Auswirkungen von akutem Stress auf das
Gehirn von durch 2-stindige Immobilisierung in Stress versetzten Ratten. Die Tiere rea-
gierten zunachst mit verstarkter Kortikoidausschittung in Verbindung mit einer Erniedri-
gung der BDNF-Werte. Waren die Versuchstiere allerdings korperlich trainiert (3 Wochen
Laufradtraining), zeigten sie im Versuch zwar weiterhin erhdhte Kortikoidwerte, der Ruck-

gang des neuroprotektiven Faktors BDNF blieb jedoch aus.
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Bei Ratten, die taglich oder alle 2 Tage im Laufrad waren, fanden Berchtold, Chinn, Chou,
Kesslak & Cotman (2005) generell erhohte BDNF-Werte. Sogar nach 3 Monaten taglichen
Trainings stiegen die BDNF-Konzentrationen noch an, wenn gleichzeitig die Trainingsin-
tensitat erhoht wurde. Die erhohten BDNF-Konzentrationen blieben einige Tage erhoht,
wenn das Training unterbrochen wurde, und ehemals fitte Tiere hatten schnellere BDNF-
Wiederanstiege, wenn sie das Training wieder aufnahmen. Beim Menschen sind die Ver-
haltnisse von Trainingsintensitdt und BDNF-Dosis bis heute nicht bekannt.

Farmer, Zhao, van Praag, Wodtke, Gage & Christie [2004] bestétigten die genannten Er-
kenntnisse auf Grundlage molekularbiologischer Methoden, indem sie eine verstérkte
BDNF-mRNA-Bildung, aber auch eine gesteigerte Transkription von NMDA-Rezeptoren
(Grundlage der Langzeitpotenzierung [LTP; Verstarkung synaptischer Verbindungen, wenn
pré- und postsynaptisches Neuron gleichzeitig aktiv sind]) im Gehirn trainierter Ratten

nachwiesen.

Die neuroprotektive Wirkung kérperlicher Aktivitat bildet sicher eine wesentliche Grundlage
fur den an gut trainierten alteren Menschen und Tieren vielfach belegten verlangsamten
Ruckgang kognitiver Funktionen (Review: Kramer, Colcombe, McAuley, Scalf & Erickson
[2005]). Eine weitere Anpassungsreaktion des Nervensystems am Bewegung und Aus-
dauertraining ist allerdings im Bereich der Reizubertragung, d.h. des Neurotransmitter-

Stoffwechsels zu beobachten.

Hier deutet eine zwar noch recht kleine aber zunehmende Anzahl an Studien einen Zu-
sammenhang zwischen koérperlicher Aktivitat und Ausschittung bzw. Stoffwechsel der
Neurotransmitter Serotonin, Noradrenalin und Dopamin an (Meeusen [2005]).

Wahrend von Serotonin und Noradrenalin bekannt ist, dass sie u.a. die oben angespro-
chene Erhéhung der BDNF-Konzentration (und damit Neuronenproliferation und -protekti-
on) positiv beeinflussen, ist die Rolle des Dopamin im prafrontalen Kortex und in Bezug

auf die exekutiven Funktionen fur die vorliegende Studie von ganz besonderem Interesse:

Nachdem am menschlichen Gehirn invasive Methoden wie z.B. Biopsien oder Mikrodialy-
sen in vivo nicht méglich sind, versucht die vorliegende Studie eine mdgliche Dopamin-Be-
teiligung an der bewegungsinduzierten Verbesserung der exekutiven Funktionen indirekt
Uber den katabolen Stoffwechsel des Dopamin und Uber das im préafrontalen Kortex vor-
herrschende, dopaminabbauende Enzym Catechol-O-Methyltransferase (COMT) nachzu-

weisen. Das folgende Kapitel beschéftigt sich ausfihrlich mit der Physiologie der COMT.
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2.2.Prafrontaler Kortex, exekutive Funktionen und die Rolle
der Catechol-O-Methyltransferase (COMT)

2.2.1. Prafrontaler Kortex (PFC) und exekutive Funktionen

Unter dem Begriff prafrontaler Kortex werden diejenigen Anteile des Neokortex zusam-
mengefasst, die rostral der préamotorischen Rinde bis ganz vorne zum Frontalpol liegen
(siehe Abbildung 2.2.1) (Trepel [2004]).

Abbildung 2.2.1: Lokalisation des préafrontalen Kortex (PFC) von lateral (links) und medial gesehen
(Abbildung aus Trepel [2004])

Die exekutiven Funktionen sind im Wesentlichen, aber nicht ausschlieBlich, im prafronta-
len Kortex angesiedelt (Pashler [2000]). Sie lassen sich eher funktionell definieren, als a-
natomisch bestimmten Bereichen des Gehirns vollstédndig und eindeutig zuordnen.
Funktionell betrachtet z&hlen zu den exekutiven Funktionen unterschiedliche, nicht klar
definierte Kontrollprozesse wie Inhibition (Hemmung automatisierter Prozesse bzw. nicht
adaquater Reaktionen), Steuerung bewusster, selektiver Aufmerksamkeit, Fehlererken-
nung und -korrektur, Planung und vorausschauendes Handeln, sowie der Entwurf von
Strategien und die Planung beabsichtigter Handlungen.

Auch das Arbeitsgedachtnis wird zu den exekutiven Funktionen gezahlt (Carlson [2003];
Roberts, Robbins & Weiskrantz [2003], Wright, Waterman, Prescott & Murdoch-Eaton
[2003]).

Zusammenfassend kénnte man die exekutiven Funktionen als Uberwachungs- bzw. Kon-

trollsystem héherer Ordnung bezeichnen.

Klinisch fihren schwere, bilaterale Schadigungen des prafrontalen Kortex zu schwersten

Personlichkeitsveranderungen. Symptomatisch sind eine drastische Herabminderung der
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intellektuellen Fahigkeiten, des psychischen und motorischen Antriebs, der Konzentrati-
onsfahigkeit und der ethischen Grundhaltung.
Betroffene Patienten fallen oftmals durch starke Verlangsamung sowie unkontrolliertes,

takt- und schamloses Verhalten auf.

Im Gegensatz dazu kann eine ,Uberfunktion“ des prafrontalen Kortex, z.B. auf Grund pa-
thologisch erhéhter Konzentrationen des im PFC vorherrschenden Neurotransmitters Do-
pamin (verursacht z.B. durch eine Uberaktivitat dopaminerger Projektionsneurone aus der
Formatio reticularis) Ursache neurologischer Stérungen wie beispielsweise schizophrener
Symptome (Denk- und Wahrnehmungsstérungen im Sinne von Halluzinationen u.a.) sein
(Trepel [2004]).

Die exekutiven Funktionen riicken aus vielerlei Grinden in den Fokus der Hauptstudie
2006. Zunéachst zeigen sie sich gegeniber Veranderungen infolge korperlicher Aktivitat
sehr sensitiv (Hillman et al. [2008]), was sie zum Gegenstand verschiedener, teilweise
vergleichbarer Studien macht. Hier sei noch einmal die von Hillman et al. [2008] geforderte
Standardisierung der momentan sehr unterschiedlichen Anséatze verschiedener Studien
erwahnt, der die Hauptstudie 2006 in diesem Punkt nachkommt.

Daruber hinaus zeigt sich im katabolen Stoffwechsel des im PFC und bei der Verarbeitung
der exekutiven Funktionen vorherrschenden Neurotransmitters Dopamin (Tunbridge et al.
[2006]) eine Besonderheit, die in der Existenz zweier unterschiedlich schnell arbeitender
Isoformen des Enzyms Catechol-O-Methyltransferase (COMT) begriindet liegt.

Der Nachweis statistisch bedeutsamer Zusammenhange zwischen Verédnderungen kogni-
tiver Parameter im Bereich der exekutiven Funktionen und dem Auftreten bestimmter
COMT-Isoformen wirde eine Beteiligung des Dopamin an den genannten Prozessen be-

legen und neue Erkenntnisse bringen, wo invasive Verfahren unmdglich sind.

Konkret bedeutet das: Sollte ein positiver Einfluss des aeroben Ausdauer-Lauftrainings auf
die Leistungsfahigkeit des Gehirns im Bereich der exekutiven Funktionen nachzuweisen
sein (erstes Ziel der Studie), und sollte sich weiterhin ein Zusammenhang zwischen Do-
pamin-Stoffwechsel (d.h. schneller oder langsamer Isoform der COMT) und Verbesserung
der exekutive Funktionen zeigen, dann wére damit eine zentrale Rolle dieses Neurotrans-

mitters als Grundlage der beschriebenen neuronalen Anpassungsreaktionen belegt.

Zunachst aber allgemeine Informationen zur Catechol-O-Methyltransferase (COMT).
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2.2.2. Die Rolle der Catechol-O-Methyltransferase (COMT)

Die zuné&chst folgende, ausfiihrliche Beschreibung der COMT und ihrer Physiologie ist am
Ende dieses Kapitels (Seite 31) zusammenfassend und vereinfachend dargestellt.

Dort wird auch noch einmal die zentrale Bedeutung der COMT als ,Werkzeug® fur die im
Rahmen der vorliegenden Studie untersuchte Rolle des Dopamin als Grundlage neurona-

ler Anpassungsreaktionen unterstrichen.
2.2.2.1. Allgemeine Informationen zur COMT

Die Catechol-O-Methyltransferase (COMT) wurde vor beinahe 50 Jahren erstmals be-
schrieben (Axelrod & Tomchick [1958]) und ist bis heute Gegenstand zahlreicher Studien,
die sich vor allem mit kortikaler Funktion und Dysfunktion beschaftigen.

Das Gen der COMT liegt auf Chromosom 22 (Grossman, Emanuel & Budarf [1992]).

Es codiert fur zwei unterschiedliche mRNA-Transkripte, die von verschiedenen AUG-Start-
codons aus gebildet werden. Das langere der beiden Transkripte codiert fir eine mem-
brangebundene Form der COMT (MB [membrane-bound]-COMT), das kurzere flr eine
I6sliche Form der COMT (S [soluble]-COMT).

Die MB-COMT ist ein 271 Amino&uren umfassendes Protein. Sie verfugt im Vergleich zur
S-COMT (221 Aminosauren) Uber 50 zuséatzliche hydrophobe Aminoséauren, die der Ver-
ankerung der MB-COMT in der neuronalen Membran dienen (Tunbridge et al. [2006]).

Aufgabe beider COMT-Allozyme (MB-COMT und S-COMT) ist es, Catecholamine (z.B.
Adrenalin, Noradrenalin und Dopamin) durch die Ubertragung einer CHs-Gruppe zu me-
thylieren und somit zu inaktivieren. Im Fall der Inaktivierung des Neurotransmitters Dopa-
min (siehe Abbildung 2.2.2.1.1) Ubertragt die COMT eine Methylgruppe vom S-Adenosyl-
methionin (SAM) auf eine phenolische Hydroxygruppe des Dopamin, was zur Bildung von
3-Methoxytyramin (3-MT) fahrt. Durch ein weiteres Enzym (Monoamin-Oxidase [MAOQ)])
wird 3-MT anschlieBend oxidativ desaminiert und zu Homovanillinsdure (HVA) umgewan-

delt, das Uber die Niere ausgeschieden wird.

HOm COMT :@/\‘ OH
——> H, o5 m
HO i HO o o

H

Dopamin (DA) 3-Methoxytyramin (3-MT) Homovanillinsaure (HVA)

Abbildung 2.2.2.1.1: Enzymatischer Dopamin-Abbau durch die Catechol-O-Methyltransferase (COMT)
und die Monoamin-Oxidase (MAQ)
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Lachman, Papolos, Saito, Yu, Szumlanski & Weinshilboum konnten 1996 einen funktionel-
len Polymorphismus beschreiben, der in der MB-COMT und in der S-COMT gleicherma-
Ben vorkommt. Der Polymorphismus hat seine Ursache in einer G— A-Substitution im
COMT-Gen, was zu einer Valin—Methionin-Substitution in Position 158 (MB-COMT) bzw.
108 (S-COMT) des COMT-Proteins fuhrt.

Die Met'%8-|soform besitzt unter physiologischen Bedingungen eine geringere Methylie-
rungsaktivitat, so dass Met'58-Homozygote (met/met) nur etwa zwei Drittel der COMT-AKkti-
vitat Val'58-homozygoter Menschen (val/val) vorweisen kénnen (Chen, Lipska, Halim, Ma,
Matsumoto, Melhem, Kolachana, Hyde, Herman, Apud, Egan, Kleinman & Weinberger
[2004]).

Anders ausgedruckt: Met'%8-Homozygote verstoffwechseln und inaktivieren das im Gehirn
ausgeschuttete Dopamin um ein Drittel langsamer, was zur Folge hat, dass bei Met!58-
Homozygoten das ausgeschuttete Dopamin fir l&ngere Zeit wirken kann bzw. dass Met!58-
Homozygote Uber relativ h6here Dopamin-Arbeitskonzentrationen verflgen.

Die beiden COMT-Allele sind kodominant, so dass bei heterozygoten Met'58/Val158-Tragern
(met/val) intermediare COMT-Aktivitdten zu beobachten sind (Tunbridge et al. [2006]).

2.2.2.2. Lokalisation der COMT im menschlichen Gehirn

Wahrend verschiedenste humane Gewebe zumeist beide Formen der COMT (MB-COMT
und S-COMT) exprimieren, konnte im menschlichen Gehirn bislang nur die mRNA der MB-
COMT nachgewiesen werden.

Die MB-COMT unterscheidet sich physiologisch von der S-COMT dahingehend, dass sie
zwar eine geringere Kapazitat besitzt, allerdings eine 10x hoéhere Affinitat, insbesondere
zu Dopamin und Noradrenalin, zeigt (Lotta, Vidgren, Tilgmann, Ulmanen, Melén, Julkunen
& Taskinen [1995]).

Northern Blot-Analysen zeigen, dass die mRNA der MB-COMT in zahlreichen untersuch-
ten Regionen des menschlichen Gehirns (u.a. Kortex, Cerebellum, Amygdala, Putamen
und Thalamus) transkribiert wird. In situ-Hybridisierungen ergeben hohe MB-COMT-
mRNA-Konzentrationen im préafrontalen Kortex (PFC) und deutlich geringere Konzentrati-
onen im Striatum, dem ventralen tegmentalen Areal und der Substantia nigra (Matsumoto,
Weickert, Akil, Lipska, Hyde, Herman, Kleinman & Weinberger [2003]).

Untersuchungen an Ratten und M&ausen ergeben eine &hnliche Verteilung der COMT-
mRNA. Untersuchungen an COMT-Knockout-Mausen ergeben zudem eine zwei- bis drei-

fach erh6hte Dopaminkonzentration im prafrontalen Kortex der Mause bei normalen Do-
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paminkonzentrationen in allen anderen Bereichen des Gehirns (Gogos, Morgan, Luine,
Santha, Ogawa, Pfaff & Karayiorgou [1998]).
Offensichtlich ist die MB-COMT ganz besonders im préafrontalen Kortex (PFC) von Bedeu-

tung, und zwar gleichermaBen bei Menschen, Ratten und M&usen.
2.2.2.3. COMT und Kognition

Die Effizienz kognitiver Prozesse im préafrontalen Kortex (PFC) hangt zusammen mit der
Dopaminkonzentration in diesem Bereich (Tunbridge et al. [2006]).

Die Beziehung zwischen Dopaminkonzentration und préafrontaler Arbeitsleistung gleicht
nach Goldman-Rakic, Muly & Williams [2000] einem umgedrehten ,U“ (,inverted-U-shape
relationship®) (Abbildung 2.2.2.2.1).
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optimalen Dopamin-Arbeitskonzentration fuhrt zu

Dopaminkonzentration im PFC — verminderter Leistung des PFC.

Wird die optimale Dopamin-Arbeitskonzentration unterschritten (z.B. beim Morbus Parkin-
son oder aufgrund physiologischer Alterungsprozesse), nimmt die Arbeitsleistung des PFC
ab. Das gleiche gilt fir die Uberschreitung der optimalen Dopamin-Arbeitskonzentration,

z.B. bei Stress oder unter der Wirkung von Amphetaminen.

Zahlreiche Forschergruppen konnten zeigen, dass das Val'38-Allel der COMT (schnellerer
Dopaminabbau) mit schlechteren Leistungen im Bereich der im préafrontalen Kortex verar-
beiteten exekutiven Funktionen (planvolles, zielgerichtetes Handeln, Impulskontrolle, Auf-
merksamkeitssteuerung, Selbstkorrektur, Arbeitsgedachtnis, usw.) assoziiert ist (Bilder, Vo-
lavka, Czobor, Malhotra, Kennedy, Ni, Goldman, Hoptman, Sheitman, Lindenmayer, Ci-
trome, McEvoy, Kunz, Chakos, Cooper & Lieberman [2002]; Diamond, Briand, Fossella, &
Gehlbach [2004]; Egan, Goldberg, Kolachana, Callicott, Mazzanti, Straub, Goldman &
Weinberger [2001]; Goldberg, Egan, Gscheidle, Coppola, Weickert, Kolachana, Goldman
& Weinberger [2003]; Joober, Gauthier, Lal, Bloom, Lalonde, Rouleau, Benkelfat & Labelle
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[2002]; Malhotra, Kestler, Mazzanti, Bates, Goldberg & Goldman [2002]; Mattay, Goldberg,
Fera, Hariri, Tessitore, Egan, Kolachana, Callicott & Weinberger [2003]).

Met'58-Homozygote (met/met) zeigen bei psychologischen Tests im Bereich der exekuti-
ven Funktionen (z.B. Wisconsin Card Sorting Tests [WCST]) deutlich bessere Leistungen
als Val'%8-Homozygote (val/val). Met'%8/Val'58-Heterozygote (met/val) liegen dazwischen
(Egan et al. [2001]).

Interessant ist, dass sich die unterschiedlichen COMT-Phéanotypen auch in den Aktivie-
rungsmustern des prafrontalen Kortex unterscheiden.
Beobachtet man die Aktivitdt des PFC mit Hilfe der funktionellen Magnetresonanztomo-
graphie (fMRT), dann zeigt sich bei einer gegebenen Beanspruchung z.B. im Bereich Ar-
beitsgedachtnis bei Val'58-Homozygoten eine deutlich starkere Aktivierung des dorsolate-
ralen prafrontalen Kortex als bei Met'%8-Homozygoten.

Auch hier liegen Met'58/Val'%8-Heterozygote dazwischen (Egan et al. [2001]).

Zusammenfassend kann gesagt werden, dass homozygoten Trégern des val/val-Genotyps
wegen der schnelleren Dopamin-Inaktivierung der Val'58-Isoform der COMT weniger Do-
pamin zur Verfugung steht als met/met-Homozygoten.

Darlber hinaus ist belegt, dass val/val-Homozygote in Tests zu den im préfrontalen Kortex
lokalisierten exekutiven Funktionen schlechter abschneiden bzw. gr6Bere Bereiche des

PFC aktivieren missen, um zu gleichen Ergebnissen wie met/met-Probanden zu kommen.

Der logische Schluss, dass die schlechtere Leistung der Val'®8-Homozygoten auf subopti-
male Dopaminkonzentrationen zurtckzufuhren ist, wird unterstitzt durch zahlreiche Expe-
rimente, bei denen der Dopaminspiegel im prafrontalen Kortex erhdéht wurde - entweder
indem die COMT (und damit der Dopamin-Abbau) durch den Wirkstoff Tolcapon gehemmt
wurde, oder durch die Gabe von Amphetamin, was zu erhéhter Dopamin-Freisetzung fuhrt
(siehe Abbildung 2.2.2.2.2; nachste Seite) (reviewed in Tunbridge et al. [2006]).

In beiden Féllen (Tolcapon- und Amphetamin-Gabe) fuhrte die Erhéhung des Dopamin-
spiegels zu einer verbesserten Arbeitsleistung im prafrontalen Kortex (PFC), allerdings nur
bei Val'58-Homozygoten. Im Gegensatz dazu wurde bei den vorher optimal eingestellten
Met'%8-Homozygoten offensichtlich die optimale Dopamin-Arbeitskonzentration tberschrit-

ten, was zu einem Ruckgang der Arbeitsleistung des PFC fihrte.
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Abbildung 2.2.2.2.2 (nach Tunbridge et al. [2006]; verandert):

Beide Schaubilder zeigen die ,inverted-U-shape“-Kurve nach Goldman-Rakic et al. [2000]).

Die griinen Punkte links stehen fur die Position des homozygoten Val'58-Genotyps,

die blauen Punkte rechts fur die Position des homozygoten Met'58-Genotyps.

Eine Erhéhung der Dopaminkonzentration (entweder durch die Gabe von Tolcapon (COMT-Hemmer)
oder durch die Gabe von Ampehtamin (fihrt zu vermehrter Dopamin-Freisetzung) (horizontale Pfeile)
fuhrt je nach Genotyp entweder zu verbesserter (Val'58-Genotyp) oder verminderter (Met'58-Genotyp)
Leistung des préafrontalen Kortex.

Sicher scheint, dass nicht eine mdglichst hohe Dopaminkonzentration, sondern eine opti-
male Dopaminkonzentration maximale Leistung des préfrontalen Kortex ermdglicht.

Bei Menschen mit der schnell arbeitenden Val'%8é-Isoform der COMT scheint die Dopamin-
konzentration im préafrontalen Kortex hinsichtlich der Arbeitsleistung im Bereich der exeku-
tiven Funktionen suboptimal zu sein, wohingegen im PFC von Met'%8-Homozygoten offen-

bar die optimale Dopamin-Arbeitskonzentration vorherrscht.

Samtliche Parameter, die geeignet sind, die Dopaminkonzentrationen im PFC zu veréan-
dern (z.B. Stress [Dopamint], fortschreitendes Alter [Dopaminl], psychotrope Substanzen
[DopaminT], bestimmte Krankheiten wie z.B. M. Parkinson und ADHS [Dopaminl]), sind
auch geeignet, in das oben beschriebene Geflige einzugreifen und die Arbeitsleistung des
PFC zu beeinflussen (Tunbridge et al. [2006]).

Dass Sport, genau gesagt aerobes Ausdauertraining, die Arbeitsleistung des PFC und
damit die exekutiven Funktionen ebenfalls positiv beeinflussen kann, zeigen zahlreiche,
bislang vorwiegend an alteren Menschen durchgefiihrte Studien (Hillman et al. [2008]).

Die Hauptstudie 2006 soll klaren, ob &hnliche Effekte auch bei jungen Erwachsenen nach-
gewiesen werden kénnen, und ob es Zusammenhange zwischen dem COMT-Genotyp

und dem Ausmalf der Leistungsveranderung in den psychologischen Tests gibt.
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2.2.2.4. Zusammenfassung - Die Bedeutung der COMT fiir die vorliegende Studie

Im menschlichen Gehirn wurde bislang nur die mRNA der 271 Aminosé&uren umfassenden
membrane-bound MB-COMT nachgewiesen. Sie spielt eine zentrale Rolle im Dopa-
minstoffwechsel des pafrontalen Kortex (PFC) und beeinflusst damit die Effizienz der dort
lokalisierten exekutiven Funktionen direkt.

Auf Grund eines genetischen Polymorphismus existieren 2 Isoformen der COMT, die Do-
pamin unterschiedlich schnell verstoffwechseln. Ist an Position 158 der COMT die Amino-
saure Valin (val) eingebaut, dann resultiert eine schneller arbeitende Isoform, ist dort statt-
dessen die Aminosaure Methionin (met) vorhanden, dann arbeitet die COMT langsamer.
Aufgrund des doppelten Erbsatzes des Menschen ist das COMT-Gen zweimal vorhanden.
Jeder dieser beiden Genorte kann unabhangig voneinander fir den Einbau eines Valin
(val) oder fur den Einbau eines Methionin (met) an Position 158 des COMT-Proteins codie-
ren. Die beiden Genorte werden unabhéngig voneinander abgelesen, d.h. die Isoformen
der COMT verhalten sich gegeneinander kodominant.

Es resultieren 3 mdgliche COMT-Kombinationen im Erscheinungsbild (Phanotyp):

Bei homozygoten val/val-Tragern wird nur die schnelle Form der COMT gebildet - sie
verstoffwechseln Dopamin am schnellsten, verfligen deswegen Uber die niedrigsten Do-
paminspiegel im prafrontalen Kortex (PFC) und zeigen daher die schlechtesten Leistungen
in psychologischen Tests, die die exekutiven Funktionen untersuchen.

Homozygote met/met-Trager bauen Dopamin am langsamsten ab, haben daher die
héchsten Dopaminspiegel im PFC und schneiden in besagten Tests am besten ab.
Heterozygote met/val-Trager bilden eine Mischung aus schnellem (val) und langsamem
(met) Enzym. |hre Dopaminspiegel und ihre Leistungen in den psychologischen Tests sind
intermediar.

Die Bedeutung der COMT flr die vorliegende Studie liegt im Vorhandensein der verschie-
denen Isoformen bzw. im unterschiedlichen Dopaminstoffwechsel der val/val-, met/val-
und met/met-Trager. Mit Hilfe molekularbiologischer Methoden soll zunachst der COMT-
Genotyp der einzelnen Probanden bestimmt werden.

Danach sollte es moglich sein, eine Korrelation zwischen dem COMT-Genotyp und dem
Abschneiden in den psychologischen Tests zu beobachten.

Sollte eine Verbesserung der Lauferinnen (kognitiver Parameter: Exekutive Funktionen)
Uber den Interventionszeitraum nachzuweisen sein (1. Fragestellung der Studie), und soll-
te die neurophysiologische Grundlage dieser Verbesserung nichts mit dem Dopamin-

Stoffwechsel zu tun haben, dann sollten sich keinerlei Korrelationen zwischen COMT-Ge-
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notyp und Verbesserung der kognitiven Parameter ergeben. Sollte sich eine derartige Kor-
relation allerdings ergeben (sollten sich die unterschiedlichen COMT-Genotypen unter-
schiedlich entwickeln), dann ware damit zumindest eine Beteiligung des Dopaminstoff-
wechsels als Grundlage besagter Anpassungsreaktionen in dieser Form erstmals nach-

gewiesen (2. Fragestellung der Studie).
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3. Material und Methoden

Das 3. Kapitel stellt zun&chst die Stichprobe vor und erlautert, warum ausschlieBlich die
weiblichen Probanden in die Auswertung einbezogen werden.

Danach folgt eine kurze Beschreibung der Leistungsdiagnostik (Feldstufentest), sowie In-
formationen zur Planung des Lauftrainings.

Das dann folgende Kapitel (3.3. Psychologische Tests) stellt unsere ,Werkzeuge“ vor, mit
deren Hilfe wir Verdnderungen in den Bereichen ,Exekutive Funktionen® und ,,Raumliches
Vorstellungsvermogen® nachweisen und dokumentieren.

Das Kapitel wird abgeschlossen durch die ausfuhrliche Darstellung der komplexen mole-
kularbiologischen Methoden, mit deren Hilfe wir den Genotyp unserer Probanden hinsicht-
lich des Dopamin-abbauenden Enzyms Catechol-O-Methyltransferase (COMT) bestim-
men, um so Ruickschlisse auf eine mogliche Dopamin-Beteiligung an kognitiven Verénde-

rungen ziehen zu kdnnen (siehe dazu z.B. Abschnitt 2.2.2.4.).
3.1. Beschreibung und Einteilung der Probanden

Die Probanden der Hauptstudie 2006 waren bzw. sind Schuler/-innen an der Akademie fur
Gesundheitsberufe (Universitatsklinikum Ulm).
Im Gegensatz zur Pilotstudie waren in die Hauptstudie sémtliche Schulen der Akademie

fur Gesundheitsberufe einbezogen, im Einzelnen sind das die

v Schule fur medizinisch-technische Laboratoriumsassistenz (MTLA)
v Schule fur medizinisch-technische Radiologieassistenz (MTRA)

v Schule fur medizinische Dokumentation (MD)

v Schule fir Diatassistenz (DA)

v Schule fur Logopéadie (Logo)

v Schule fir operationstechnische Assistenz (OTA)

v Schule fur Entbindungspflege (Ebpfl)

v Schule fur Gesundheits- und Krankenpflege (Kpfl)

v Schule fur Gesundheits- und Kinderkrankenpflege (KKpfl)

Zur Teilnahme an der Hauptstudie 2006 meldeten sich zunachst 128 Schuler/-innen, 114

Frauen und 14 Manner. Das ungleiche Verhaltnis der Geschlechter kommt daher, dass die
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oben genannten medizinischen Berufe eine klare Frauendoméne sind. Das Verhélinis

,Frauen:Méanner” spiegelt in etwa das Verhéltnis an den einzelnen Schulen wider.

105 Schuler/-innen (95 Frauen / 10 Manner) wollten am Lauftraining teilnehmen, 23 Schi-
ler/-innen (19 Frauen / 4 M&nner) boten sich fur die Kontrollgruppe an.

Bei Gesprachen mit zahlreichen potentiellen Laufer(n)/-innen wurde klar, dass sie einer
zufalligen Zuordnung (und damit evtl. einer Einordnung in die Kontrollgruppe - was 17 Wo-
chen ohne sportliche Aktivitdt bedeuten wirde) nicht zustimmen wirden. Damit waren we-
sentliche Vorgaben fir das Design der Studie vorweggenommen, und eine quantitative
Ungleichheit zwischen Laufergruppe und Kontrollgruppe unumganglich. Die Konsequen-
zen fur das Studiendesign und die Auswertung der Ergebnisse werden im Diskussionsteil
aufgegriffen und ausfuhrlich diskutiert.

Bis zum Ende der Studie und bei samtlichen Tests dabei waren 71 Proband(en)/-innen, 50
Laufer/-innen (46 Frauen / 4 Manner) und 21 Kontrollen (17 Frauen / 4 Manner) (siehe Ta-
belle 3.1.1).

Frauen Manner Summe
Anmeldung zur Studie 114 14 128
Laufer-Gruppe (Beginn der Studie) 95 10 105
Kontroll-Gruppe (Beginn der Studie) 19 4 23
Laufer-Gruppe (Ende der Studie) 46 4 50
Kontroll-Gruppe (Ende der Studie) 17 4 21
Ausgewertete Probanden (Lauferinnen + Kontrollen) 63

Tabelle 3.1.1: Stichprobe der Hauptstudie 2006

Aufgrund des geringen Anteils an Mannern (8 Probanden, d.h. 11,3% aller Proband(en)/-
innen) bzw. des dominierenden Anteils an Frauen (63 Probandinnen, d.h. 88,7% aller Pro-
band(en)/-innen), und weil geschlechtsspezifische Unterschiede in der Beziehung von
kdrperlicher Aktivitdt und Kognition nicht ausgeschlossen werden kénnen (Erickson, Col-
combe, Elavsky, McAuley, Korol, Scalf & Kramer [2007]), beschrankt sich die vorliegende

Arbeit auf die Ergebnisse der weiblichen Probanden.

Die 63 Probandinnen der Hauptstudie 2006 waren durchschnittlich 22,3 +/.5,9 Jahre alt.
Mit einem durchschnittlichen Body Mass Index (BMI) von 22,9 kg/m2 sind sie als normal-

gewichtig einzustufen.
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Die Probanden waren gesund und nahmen keinerlei Medikamente, die das Ergebnis der

Studie beeinflussen kdnnten (z.B. Psychopharmaka).

Ausgewertet wurden ausschlieBlich die Ergebnisse derjenigen Probanden, die bis zum

Ende und bei samtlichen Test dabei waren.
3.2. Leistungsdiagnostik und Trainingsplanung

Ziel der Leistungsdiagnostik war zum einen, die allgemeine aerobe dynamische Ausdauer-
leistungsfahigkeit (Heck [1990]) samtlicher Probanden (L&ufer und Kontrollen) zu Beginn
(T1) und am Ende (T2) der Studie abzubilden. Als MaB hierfir wurde die Geschwindigkeit
an der anaeroben Schwelle (Laktatkonzentration 4mmol/l) gewahilt.

Darlber hinaus bildete die Leistungsdiagnostik die Grundlage fir den in Kooperation mit
dem Institut fir Sport und Sportwissenschaft (Universitat Karlsruhe [TH]) von Matthias
Schneider erstellten Trainingsplan. Trainingsplan und Ergometrie sind Teil einer Bach-
elorarbeit von Matthias Schneider (Schneider [2006]) und werden dort ausfuhrlich bespro-
chen und diskutiert.

Auf den folgenden Seiten soll lediglich eine kurze Zusammenfassung zur Durchfiihrung

der Feldtests bzw. zur Erstellung des Trainingsplans gegeben werden.
3.2.1. Theoretischer Hintergrund der Feldtests

Feldtests zeichnen sich dadurch aus, dass sie sportartspezifische Belastungen unter Be-
dingungen, die dem spéteren Training weitgehend gleichen, méglich machen.

Im vorliegenden Fall bedeutet das, dass die Probanden durch Lauftraining mit ansteigen-
der Intensitat belastet wurden (siehe nachster Abschnitt). Diese Lauf-Ergometrie ist zwar
in der Durchfuhrung aufwéndiger als z.B. die Fahrradergometrie der Pilotstudie 2005, lie-

fert aber auch aussagekraftigere Ergebnisse.

MessgréBen der Lauftests waren Geschwindigkeit, Herzfrequenz und Laktatkonzentration

im arterialisierten Kapillarblut (Zintl [1994]).

Die Ausdauerleistungsfahigkeit der Probanden steht nach Heck [1990] in direkter Abhan-
gigkeit zur Gesamtheit aller energiebereitstellenden Systeme. Das bedeutet, dass durch
die Bestimmung physiologischer Paramater des Energiestoffwechsels wie z.B. der Laktat-
konzentration Ruckschlisse auf die Fitness der Probanden moglich sind.

Die Herzfrequenz gilt daruber hinaus als MessgréBe fur die Auslastung des Herz-Kreis-
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lauf-Systems (Zintl [1994]). Wird die Herzfrequenz im Verhéltnis zur Belastungsintensitat
betrachtet, so zeigt sich, dass Ausdauertraining eine Absenkung der Herzfrequenz bei
gleich bleibender Belastungsintensitat bewirkt (Heck [1990]).

Die Herzfrequenz der Probanden wurde ermittelt durch Pulsmessuhren der Firma Polar
Elektro ® (Modell F6).

3.2.2. Praktische Durchfuhrung der Feldtests

Die praktische Durchflihrung der Feldtests lag in den Handen studentischer Hilfskrafte des
Instituts flr Sport und Sportwissenschaft der Universitat Karlsruhe (TH).

Das am Institut fir Sport und Sportwissenschaft gebréduchliche Belastungsschema folgt
einer Gliederung von Heck [1990]. Die Feldbedingungen sind angepasst an die 400-Me-
ter-Laufbahn eines Sportstadions (hier: Stadion des SSV Ulm 1846 und Gelande des TV
Wiblingen). Auf dieser Laufbahn sind jeweils im Abstand von 50 Metern 8 Markierungen
aufgestellt. Die gewlnschte Laufgeschwindigkeit wird vorgegeben, indem die Probanden
angehalten werden, ihr Tempo so einzustellen, dass sie beim Erténen eines Pfeifsignals
immer die jeweils ndchste Markierung erreicht haben. Je kirzer der zeitliche Abstand zwi-
schen den Pfeifsignalen, desto schneller die Laufgeschwindigkeit.

Die in solchen Tests noch unerfahrenen Probanden wurden jeweils fur die ersten 100 Me-
ter von einem ,Pacemaker” begleitet, konnten danach aber ohne gréBere Probleme das
richtige Tempo finden und halten.

Die Anfangsgeschwindigkeit lag bei den ersten Tests bei 6 km/h, wurde dann aber auf 4
km/h verringert, nachdem sich gezeigt hatte, dass einige Probanden Uber eine unerwartet
schlechte Ausdauerleistungsféhigkeit verfugten. Die Dauer der einzelnen Belastungsstu-
fen war 3 Minuten, die Belastung wurde pro Stufe um jeweils 2 km/h erhéht. Der Abbruch
erfolgte bei maximal empfundener Erschoépfung durch die Probanden selbst, wobei die
Probanden gehalten waren, wirklich an ihre Grenzen zu gehen, um die von Heck [1990]
empfohlene Laktatkonzentration von 8 mmol/l bei Abbruch zu erreichen.

Vor der Belastung, zwischen den Belastungsstufen sowie 1, 3 und 5 Minuten nach Ende
der Belastung wurde Blut abgenommen und Pulswerte notiert. Die hierfir notwendige
Pause zwischen den Belastungen sollte 30 Sekunden nicht Uberschreiten.

Die Blutentnahme erfolgte aus dem hyperémisierten, mit Finalgon® eingecremten Ohr-
l&ppchen, d.h. die Laktatkonzentration wurde aus arterialisiertem Kapillarblut bestimmt.

Pro Testdurchlauf konnten maximal 7 Probanden gleichzeitig getestet werden.
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3.2.3. Trainingsplanung

Die in unserem Fall angestrebte Trainingsintensitat ist im Bereich des Gesundheits- und
Breitensports anzusiedeln.

Zwar war eine deutliche Leistungssteigerung erklartes Ziel der 17-wéchigen Intervention,
im Vordergrund stehen sollte jedoch der SpaB an der Bewegung und nicht eine systemati-

sche Leistungssteigerung, wie sie im Bereich des Hochleistungssports angestrebt wird.

Der 17-wochige Makrozyklus des Trainingsplans war eingeteilt in einen 5-wochigen und
drei 4-wdchige Blocke mit jeweils 3 Trainingseinheiten pro Woche.

Die Trainingsintensitat der einzelnen Probanden richtete sich nach den Ergebnissen der
Laktatdiagnostik bzw. den zu den Laktatwerten korrespondierenden Herzfrequenzen.

Die Probanden erhielten Lauftageblcher (siehe Anhang) zur Dokumentation des Lauftrai-
nings. Auch Stimmung und eventuelle Unregelmé&Bigkeiten (z.B. verletzungsbedingte Aus-
falle) sollten dort festgehalten werden. Die Lauftageblcher mussten am Ende der Studie
bei der Studienleitung abgegeben werden. Die Probanden wurden ausdricklich gebeten,
die Lauftageblcher sehr sorgfaltig und exakt zu fuhren. DarlUber hinaus war den Proban-
den bereits im Vorfeld der Studie als Bestandteil des Ethikantrags schriftlich zugesichert
worden, dass sie die Teilnahme an der Studie jederzeit und ohne Angabe von Grinden

abbrechen durfen, ohne irgendwelche Konsequenzen beflirchten zu missen.

Fir die Trainingsplanung der vorliegenden Studie diente ein Modell nach Zintl [1994] als

Vorlage und wurde gemé&RB den beschriebenen Absichten und Vorgaben angepasst.

Aufgrund der Laufgeschwindigkeit an der 2 mmol/I-Schwelle wurden die Probanden in 5
Leistungsgruppen (A bis E) eingeteilt.
Danach wurden jedem Probanden Pulsbereiche zugewiesen, die den drei folgenden Be-

lastungsstufen entsprechen:

v ,Extensive Grundlagenausdauer® (bis 2 mmol/l; Pulsbereich 1)
¥ ,Intensive Grundlagenausdauer® (2-3 mmol/l; Pulsbereich 1)

v ,Entwicklungsbereich® (3-5 mmol/l; Pulsbereich lll)

Die Intensitat lag im ersten, 5-wochigen Block durchgehend im Bereich der extensiven
Grundlagenausdauer (Pulsbereich ) - mit Ausnahme der Leistungsgruppe A, die eine von

drei Einheiten pro Woche im Pulsbereich Il absolvierte.
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Entsprechend der Leistungsféhigkeit der unterschiedlichen Probanden reichte die Trai-
ningsempfehlung im ersten Block von Walking (Leistungsgruppe D und E) bis Jogging
(Leistungsgruppen A bis C).

Im zweiten, 4-wbchigen Trainingsblock wurde bei allen Leistungsgruppen jeweils eine
nachst-intensivere Einheit pro Woche erganzt, d.h. Leistungsgruppe A trainierte einmal pro
Woche im Pulsbereich lll, die anderen Leistungsgruppen bekamen jeweils eine Trainings-
einheit pro Woche im Pulsbereich |l dazu.

So wurde die Intensitat des Trainings fur alle Probanden schrittweise erhoht.
Leistungsgruppe D und E gingen in der 11. Trainingswoche von anfénglichem Walking
zum kontinuierlichen Jogging Uber.

Auch die Dauer der einzelnen Trainingseinheiten wurde veréndert. Wéahrend anfénglich in
allen Leistungsgruppen dreimal 30 Minuten pro Woche trainiert wurde, waren in der letzten
Trainingswoche bis zu 80 Minuten (Leistungsgruppe A) bzw. 45 Minuten (Leistungsgrup-
pen D und E) pro Trainingstag eingeplant.

Fir eine ausfihrliche Betrachtung siehe Schneider [2006].
3.3. Psychologische Tests

Aufgabe und Ziel der psychologischen Tests war es, die Leistungsfahigkeit des Gehirns in
den Bereichen ,Raumliches Vorstellungsvermdgen® und ,Exekutive Funktionen® abzubil-
den.

Der kognitive Parameter ,Raumliches Vorstellungsvermbgen® wurde gewahlt, weil in die-
sem Bereich schon im Rahmen der Pilotstudie 2005 deutliche, durch Lauftraining induzier-
te Verbesserungen dokumentiert wurden (siehe 1.3. Pilotstudie 2005).

Die exekutiven Funktionen wurden gewéhlt, weil sie sich in einer zunehmenden Zahl jin-
gerer Studien als sehr sensitiv gegenuber bewegungsinduzierten Verédnderungen gezeigt
haben (Hillman et al. [2008]), und weil sie als héhere, planende und Uberwachende Ge-
hirnfunktionen des Menschen von groBer Bedeutung sind und zunehmend in den Fokus

der Gehirnforschung geraten.

Die Tests wurden jeweils zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie durchgefuhrt.

So konnte einerseits die kognitive Leistungsfahigkeit der Probanden zu Beginn der Studie
dargestellt werden (interessant in Zusammenhang mit den COMT-Genotypen [siehe Ab-
schnitt 2.2.2.4]) und andererseits die (gruppenspezifische) Entwicklung Uber den 17-wo-

chigen Interventionszeitraum beobachtet werden.
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Getestet wurde an den Tagen der Eingangs- bzw. Abschlussergometrie in kleinen Gruppen
jeweils vor der ergometrischen Intervention.

Der Testraum war durch Trennwéande eingeteilt und gegen Umgebungsgerausche abge-
schirmt. Die Schlauchfiguren (siehe unten) lagen als paper-and-pencil-Test vor, alle Ubri-
gen Tests wurden am Computer durchgefiihrt. Die Handhabung der Tests wurde durch Be-
treuer ausfuhrlich erklért und Gberwacht.

Zur Anwendung kamen die folgenden Tests:

v Schlauchfiguren (Raumliches Vorstellungsvermogen)
v Stroop (Exekutive Funktionen; Inhibition)
v N-Back (Exekutive Funktionen; Arbeitsgedéchtnis)

v Dots Mixed (Exekutive Funktionen; Reaktionsgeschwindigkeit und Flexibilitat)

Die einzelnen Tests werden auf im Folgenden ausfuhrlich beschrieben.
3.3.1. Schlauchfiguren

Der Schlauchfigurentest (,Cube Perspective Test‘) nach Stumpf & Fay [1983] ist ein Test
zur Beurteilung des rdumlichen Vorstellungsvermdgens.

Jede Aufgabe, die bearbeitet werden soll, besteht aus zwei Abbildungen.

Diese Abbildungen zeigen einen durchsichtigen Wirfel, in dem sich ein gewundener
Schlauch befindet. Auf dem ersten Bild (,Bezugsbild®) wird der Wurfel von vorne gezeigt.
Auf dem Bild daneben ist derselbe Wiirfel noch einmal abgebildet, und zwar aus einer an-
deren Perspektive. Die Probanden sollen herausfinden, aus welcher Betrachtung dieses
Bild das Bezugsbild zeigt - von rechts, von links, von unten, von oben oder von hinten.
Insgesamt sind 20 Aufgaben in 12 Minuten zu bearbeiten. Ausgewertet wurde die Anzahl

korrekter Zuordnungen.
3.3.2. Stroop

Der Farb-Wort-Interferenztest nach Stroop [1935] erméglicht die Erfassung des konzentra-
tiven Widerstandes gegenulber automatisierten Reaktionstendenzen sowie die Beurteilung
der Grundgeschwindigkeit von Informationsprozessen im optisch-verbalen Bereich.

Der Versuchsperson werden Farbworte (z.B. ,ROT®) oder Symbole (z.B. ,XXX*) gezeigt,
die jeweils in einer von vier Farben (rot, gelb, grin und blau) geschrieben sind.

Die Aufgabe der Probanden besteht darin, die Wortbedeutung (falls vorhanden) zu ignorie-
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ren und mit Tastendruck auf die Farbe, in der das Wort geschrieben ist, zu reagieren.

Die Versuchsbedingungen sind in die Kategorien neutral, kongruent und inkongruent ein-
geteilt. Von der neutralen Bedingung spricht man, wenn lediglich Symbole (,XXX*) gezeigt
werden. In der kongruenten Bedingung sind Wortbedeutung und Wortfarbe gleich (z.B.
»,ROT“ in roten Buchstaben geschrieben). In der inkongruenten Bedingung stimmen Farb-
worte (z.B. ,ROT*) und Buchstabenfarbe nicht tUberein.

Die Schwierigkeit bei diesem Test besteht darin, dass der hoch automatisierte Prozess
,Lesen“ aktiv unterdriickt werden muss (inhibitorische Verhaltenskontrolle).

Gezeigt werden insgesamt 99 Farbworte bzw. Symbole - 33 von jeder Bedingung (neutral,
kongruent, inkongruent) - in zufélliger Reihenfolge. Die Préasentationszeit betragt jeweils
1500 Millisekunden, das Intertrialintervall betréagt 1000 Millisekunden.

Als abhangige Variable ausgewertet wurde die Reaktionszeit bei korrekten Antworten in
den verschiedenen Bedingungen (neutral, kongruent, inkongruent). Falsche Antworten

wurden nicht in die Auswertung einbezogen.

3.3.3. N-Back

Der N-Back-Test dient der Erfassung der Arbeitsgedachtnisleistung und wurde in der
Hauptstudie 2006 in der ,2-Back-Kondition“ durchgefuhrt.

Im N-Back werden Zahlenfolgen gezeigt, und der Proband soll auf einen Stimulus (eine
gezeigte Zahl) durch Tastendruck dann reagieren, wenn derselbe Stimulus (die gleiche
Zahl) n Positionen (hier: 2 Positionen) vorher schon mal gezeigt wurde.

Das Paradigma erfordert es, die Handlung nicht allein aufgrund der gerade verfugbaren
Informationen auszuwahlen, sondern dabei die Reprasentationen zuvor prasentierter Rei-
ze zu verwenden. Durch die kontinuierliche Reizdarbietung und die gleichzeitig geforderte
Reaktion auf ,2-Zuvor® (,2-Back®) prasentierte Stimuli wird neben dem Aufrechterhalten
der aktuellen Information auch die kontinuierliche Aktualisierung der Inhalte im Arbeitsge-
dachtnis gefordert.

Insgesamt wurden 200 Reize in zufélliger Reihenfolge prasentiert, davon waren 34 Tar-
gets, die dem vorletzten Reiz entsprachen und eine Reaktion erforderten.

Die Prasentationszeit betragt jeweils 1500 Millisekunden, die Intertrialpause betragt 1000
Millisekunden.

Als abhangige Variablen ausgewertet wurden die Anzahl korrekter Antworten sowie die

Reaktionszeit bei korrekten Antworten.
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3.3.4. Dots Mixed

Der Dots Mixed-Test (Diamond, Briand, Fossella, & Gehlbach [2004]) bildet inhibitorische
Verhaltenskontrolle, Flexibilitat, Reaktionsgeschwindigkeit und Leistung des Arbeits-
gedachtnisses ab.

Aufgabe der Probanden ist es, so schnell wie moglich auf Reize am Bildschirm (farbige
Kreise) mit einem Tastendruck zu reagieren. Die Reize werden jeweils rechts oder links
der Bildschirmmitte prasentiert. Die geforderte Reaktion der Probanden richtet sich nach
der Farbe des Kreises: Wird ein roter Kreis gezeigt, dann soll eine gleichseitige Taste ge-
drickt werden (kongruente Bedingung), wird ein blauer Kreis gezeigt, soll die gegeniber-
liegende Taste gedrickt werden (inkongruente Bedingung).

Prasentationszeit der einzelnen Targets: 750 Millisekunden (Intertrialintervall: 500 msec).
Als abhéngige Variable ausgewertet wurde die Reaktionszeit bei korrekten Antworten in

den verschiedenen Bedingungen (kongruent, inkongruent).
3.4. Molekularbiologische Methoden

Die molekularbiologischen Verfahren dienten im Endeffekt dazu, den Genotyp der Ca-
techol-O-Methyltransferase (COMT) zu ermitteln.

Zur Bedeutung der COMT fir die vorliegende Studie siehe Abschnitt 2.2.2.4. Die zur An-
wendung gekommenen molekularbiologischen Methoden werden auf den folgenden Sei-

ten ausfihrlich beschrieben.
3.4.1. DNA-Isolierung aus Vollblut

Genomische DNA wurde aus jeweils 200yl EDTA-Blut mit Hilfe des QlIAamp DSP DNA
Blood Mini Kit (Cat.No. 61104) der Firma Qiagen (D-40724 Hilden) isoliert.
Die Anleitung der Firma Qiagen wurde nicht modifiziert. Die genomische DNA wurde im

letzten Schritt der Isolierung in 100ul Elutionspuffer (AE) aufgenommen.
3.4.2. DNA-Konzentrationsbestimmung

Zur photometrischen Bestimmung der DNA-Konzentration wurde die optische Dichte (OD)
bestimmt, indem 10ul Eluat + 90ul Elutionspuffer (AE) in eine Quarzkuvette gegeben und
bei 260nm gemessen wurde. Die optische Dichte multipliziert mit 50 ergibt die DNA-Kon-

zentration im Eluat (in pyg/ul).
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Die mit Hilfe des oben genannten Kits erzielten DNA-Konzentrationen lagen in der Regel
zwischen 2ug und 7ug pro 100ul, d.h. bei durchschnittlich 4,5ug/100ul (Erwartungswert It.
Angabe des Herstellers: ca. 6,5ug/100u1).

3.4.3. Polymerase Chain Reaction (PCR)

3.4.3.1. Auswahl, Eigenschaften und Verdiinnung der Primer

Die Sequenz der nicht-degenerierten Primer wurde einer Verdffentlichung von Bilder et al.
[2002] enthommen, die sich wiederum auf eine Studie von Kunugi et al. [1997] berufen.
Abbildung 3.4.3.1.1 zeigt die Sequenz der bei Biomers (D-89077 Ulm) bestellten und syn-

thetisierten Oligonukleotide (Primer).

Primer COMT 1:5-TCACCATCG AGATCAACC CC-3’

Primer COMT 2:5- GAACGT GGT TGT AAC ACC TG-3’

Abbildung 3.4.3.1.1: PCR-Primer nach Kunugi et al. (1997)

Primer COMT 1 hat einen GC-Gehalt von 55%, Primer COMT 2 hat einen GC-Gehalt von
50%. Daraus errechnet sich eine Annealing-Temperatur von ca. 62°C fur Primer COMT 1
und eine Annealing-Temperatur von ca. 60°C fur Primer COMT 2.

Die Primer wurden jeweils auf eine Konzentration von 100pmol/ul verdinnt und als

Stammlésung bei -20°C aufbewahrt.
3.4.3.2. PCR-Protokoll

Die PCR wurde mit einem Thermal Cycler (System 9600) der Firma Perkin Elmer (Wal-
tham, Massachusetts 02451, USA) (Abbildung 3.4.3.2.1) durchgeflhrt.

Abbildung 3.4.3.2.1: Thermal Cycler System 9600 (Perkin Eimer)
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Ein 100u1-PCR-Ansatz hatte folgende Zusammensetzung:

10x Puffer* 10ul
dNTP’s (je 10mM)** 2ul
Primer COMT 1 (10pmol/ul)*** 2ul
Primer COMT 2 (10pmol/ul)*** 2ul
Polymerase* (5units/ul) 0,5ul
DNA-Template (ca. 45ng/ul) 10ul
Autoklaviertes H20 Bidest ad 100yl

*: HotStarTaqg Plus DNA Polymerase (250) (Cat.No. 203603) (Qiagen, D-40724 Hilden)
**: dNTP’s: dATP + dGTP + dCTP + dTTP

***: Aus Stammlésung (100pmol/ul) 1:10 verdinnte Arbeitsldésung

Die Reaktionsbedingungen wurden mehrfach optimiert. Folgendes PCR-Programm stellte

sich unter den gegebenen Bedingungen als optimal heraus:

Schritt 1: Initial Denaturation 5min 95°C
Schritt 2: Denaturation 30sec 95°C
Schritt 3: Primer Annealing 30sec 58°C
Schritt 4: Extension 1min 72°C
Schritt 5: Go to ,Schritt 2“ for 40 times

Schritt 6: Final Extension 10min 72°C
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3.4.4. Kontrolle der PCR-Produkte - Agarosegel-Elektrophorese

Der Erfolg der Polymerase Chain Reaction (PCR) wurde kontrolliert, indem ein 15ul-Ali-
quot auf ein 3% Agarosegel aufgetragen wurde. Als Langenvergleich wurde ein 50bp-Mar-
ker (GeneRuler 50bp DNA Ladder; Catalog # SM0371; Fermentas, D-68789 St. Leon-Rot)
mit aufgetragen (Abbildung 3.4.4.1).

@1-11/86 19:36:23

L

-1 -

20em length gel,
AXTAE, BWem, 3hrs

Abbildung 3.4.4.1: 50bp-Marker (links) und 3% Agarosegel (rechts)
Die einzelnen Banden sind jeweils Aliquots aus verschiedenen PCR-Anséatzen.

Wichtig war, dass eine einzelne, scharf umgrenzte Bande im Bereich um 176bp zu sehen
war (die Auflésung des Agarosegels ist begrenzt). War das gegeben, dann wurde der rest-

liche PCR-Ansatz der Restriktionsanalyse zugefiuhrt (siehe nadchster Abschnitt).
3.4.5. Restriktionsanalyse (Nla Ill)

Die Restriktionsanalyse basiert auf der Tatsache, dass unterschiedliche Restriktionsenzy-
me DNA an unterschiedlichen Sequenzen (Recognition Sites) schneiden.

Die Nla Il (Catalog # R0125S; New England Biolabs, D-65926 Frankfurt am Main) erkennt
und schneidet doppelstréngige DNA an der Sequenz 5°...CATG...3".

Bei manchen Genen unterscheiden sich verschiedene Allele dadurch, dass Schnittstellen
bestimmter Restriktionsenzyme fehlen oder vorhanden sind. Entsprechend lasst sich dann
z.B. ein PCR-Produkt (das ja in seiner Sequenz dem Genfragment entspricht) unterschied-
lich schneiden, d.h. es entstehen unterschiedliche Schnittmuster (Restriktionsfragment-
Léangen-Polymorphismus; RFLP). An diesen Schnittmustern l&sst sich dann das jeweilige

Allel des Tragers erkennen.
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Im Fall der COMT wurde ein 176bp langes PCR-Fragment amplifiziert. Innerhalb dieses
Fragments liegt die Stelle, die darUber entscheidet, welche Aminoséure in Position 158
eingebaut wird, d.h. ob ein Met1%8-Allozym oder ein Val'%8-Allozym gebildet wird.

Abbildung 3.4.5.1 zeigt, dass die beiden Allele der COMT gemeinsame, aber auch unter-

schiedliche Nla IlI-Schnittstellen haben.

83bp  Z 54bp \ A
L | 1 1 1 ]
Val158-Genotyp

65bp W 18bp W 54bp \ A

[ I | ] ] I ]
Met'58-Genotyp

Abbildung 3.4.5.1: Nla IlI-Schnittstellen (Pfeile) innerhalb des
176bp-Fragments des COMT-Gens

Nla lll schneidet das 176bp-Genfragment der Val'58-COMT in 3 kirzere Stiicke (39bp +
54bp + 83bp), wahrend das 176bp-Genfragment der Met'%8-COMT eine zusétzliche
Schnittstelle hat, so dass das 83bp-Fragment der Val'58-COMT in 2 kleinere Fragmente
(18bp + 65bp) zerschnitten wird.

Val'58-COMT-Phanptypen sollten in der elektrophoretischen Auftrennung also 3 Banden
aufweisen, Met'%8-COMT-Phénotypen 4 Banden und Val'58/Met'58-Heterozygote (Mi-
schung aus Val'58- und Met'58-COMT) sogar 5 Banden (Abbildung 3.4.5.2).

Val'58-Genotyp Met'58-Genotyp Val's8/Met'%8-Genotyp
83bp [ I ] [ I ]
65bp [ I ] [ I ]
54bp [ ] [ ] [ ]
39bp T/ ——T™/ ——T™
18bp — —1

Abbildung 3.4.5.2: Nla lll-Schnittmuster der unterschiedlichen Genotypen.
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Ein 100ul-Restriktionsansatz hatte folgende Zusammensetzung:

10x Puffer NE* 10ul
100x BSA* 1pl
Nla Il (10units/ul)* 0,1ul
PCR-Ansatz 85yl
Autoklaviertes H20-Bidest ad 100yl

*: Bestandteil des Enzym Kits (Catalog # R0125S; New England Biolabs, Frankfurt/Main)

Der Restriktionsansatz wurde 1 Stunde bei 37°C inkubiert, danach mit 20ul 10xBromphe-

nolblau-Ladepuffer versetzt und bis zum Auftragen auf das Gel bei -20°C gelagert.
3.4.6. Detektion der Restriktionsfragmente - PAGE

Nachdem sich gezeigt hatte, dass die durch die Restriktion entstandenen, teilweise sehr
kurzen Fragmente im Agarosegel nicht mehr zu trennen waren, kam die wesentlich besser
auflésende Polyacrylamidgel-Elektrophorese (PAGE) zum Einsatz.

Abbildung 3.4.6.1 zeigt ein 8% Polyacryamidgel.

= 2
-~ -
— —
—~ —
— —
— —

[
A

Val'58-Genotyp Met'58-Genotyp Val'58/Met'58-Genotyp

% palyscrylamide

o/
20em langth gal, — —
TXTEE, 8fem, 3hrs

Abbildung 3.4.6.1: 50bp-Marker (links) und 8% Polyacrylamidgel.
Rechts und links auf dem Polycrylamidgel ist Marker aufgetragen, dazwischen Aliquots
aus den Restriktionsanséatzen.
Rechts sind zum Vergleich die zu erwartenden Fragmente aufgetragen.
Die beiden kleinen 18bp-Fragmente (hellgrau) sind im Gel nicht zu sehen.

Man erkennt maximal 4 Banden (83bp + 65bp + 54bp + 39bp), die kleine 18bp-Bande des

Met158-Genotyps ist selbst mit dem sehr hoch auflésenden 8% Polyacrylamidgel nicht dar-
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stellbar. Dennoch ist aufgrund der maximal 4 sichtbaren Banden sehr gut erkennbar, um

welchen Genotyp es sich jeweils handelt:

Ist die obere 83bp-Bande deutlich sichtbar, so liegt ein Val'58-Genotyp (homozygot oder
heterozygot) vor. Fehlt zuséatzlich die nachst groBe 65bp-Bande (Bsp.: Probe 3, 4 und 5
[von links]), kann man auf einen homozygoten Val'58-Genotyp (val/val) schlieBen.

Sind die 83bp-Bande und die 65bp-Bande gemeinsam vorhanden (Bsp.: Probe 6 [von
links]), handelt es sich um einen heterozygoten Met'58/Val158-Genotyp (met/val).

Bei einem homozygoten Met'%8-Genotyp (met/met) muss die 83bp-Bande fehlen, dafir a-

ber die 65bp-Bande sichtbar sein (Bsp.: Probe 7 [von links]).
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4. Ergebnisse

4.1. Allgemeine Anmerkungen

Der vorliegenden Arbeit liegen im Wesentlichen 2 Fragestellungen zugrunde:

1. Kann ein bei Alteren bereits belegter, positiver Einfluss korperlicher Aktivitat auf die
Leistungsféhigkeit des Gehirns (Hillman et al. [2008]) auch bei jungen Erwachsenen

nachgewiesen werden?

2. Welche Rolle kommt dem Neurotransmitter Dopamin als mdgliche Grundlage neuro-

physiologischer Anpassungsreaktionen infolge Ausdauer-Lauftrainings zu?
Die Darstellung der Ergebnisse folgt dieser Chronologie der Fragestellungen:

Abschnitt 4.2. (Leistungsdiagnostik) dokumentiert zunachst den Leistungsstand der Pro-
banden zu Beginn der Studie sowie Uber den Interventionszeitraum betrachtet.

Mit Hilfe des Parameters ,Geschwindigkeit an der anaeroben Schwelle” sollte eine positive
Verédnderung der Leistungsféahigkeit in der Laufergruppe nachgewiesen werden kénnen,

die wiederum die Grundlage fur Verdnderungen im kognitiven Bereich bildet.

Der folgende Abschnitt (4.3. Psychologische Tests und Fitness) dient dem Nachweis kog-
nitiver Veranderungen Uber den Interventionszeitraum und beantwortet damit Fragestel-
lung 1 (siehe oben). Die Ergebnisse der einzelnen psychologischen Tests werden jeweils
auf die gleiche Art dargestellt:

Zunéachst wird ganz allgemein die Entwicklung der beiden Gruppen (Laufer und Kontrol-
len) Uber die Zeit dargestellt (Vergleich T1 mit T2).

Dann wird die Eingangsfitness der Probanden einbezogen, indem beide Gruppen auf
Grundlage der Laufgeschwindigkeit an der anaeroben Schwelle (T1) durch einen Medi-
ansplit in anfangs fitte und anfangs unfitte Teilnehmer eingeteilt werden.

Zuletzt werden jeweils diejenigen, die ihre Fitness Uber den Interventionszeitraum verbes-

sert haben getrennt von denjenigen betrachtet, die ihre Fitness nicht verbessern konnten.

Die folgenden zwei Abschnitte (4.4 und 4.5) gehen der Rolle des Dopaminstoffwechsels
als Grundlage kognitiver Leistungsfahigkeit nach (Fragestellung 2 [siehe oben]).
Ausgangspunkt ist ein genetischer Polymorphismus des Dopamin-verstoffwechselnden

Enzyms Catechol-O-Methyliransferase (COMT), der bedingt, dass im prafrontalen Kortex
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(PFC) mancher Probanden mehr Dopamin zur Verfigung steht (sog. met/met-Phanotyp),
wahrend im PFC anderer Probanden weniger Dopamin verfagbar ist (val/val-Phanotyp).
Met/val-Phanotypen liegen dazwischen (fir eine ausfuhrliche Zusammenfassung siehe
Abschnitt 2.2.2.4 Die Bedeutung der COMT fur die vorliegende Studie).

Zunachst (4.4. Psychologische Tests und Genotyp) werden bereits zu Beginn der Studie
bestehende Unterschiede bezuglich der kognitiven Leistungsféhigkeit der einzelnen Phé-
notypen untersucht und dokumentiert.

Der darauf folgende Abschnitt (4.5. Psychologisches Tests, Fitness und Genotyp) weist
dann nach, dass einzelne Phanotypen ganz besonders vom Lauftraining profitieren, belegt
damit einen Zusammenhang zwischen Dopaminstoffwechsel und der Verbesserung kogni-
tiver Funktionen und stutzt die Rolle von Dopamin als zumindest eine Grundlage neuro-

physiologischer Anpassungsreaktionen infolge Ausdauer-Lauftrainings.

Der Ergebnisteil soll die Ergebnisse lediglich dokumentieren, ohne sie zu bewerten. Eine

bewertende Diskussion erfolgt in Kapitel 5 (Diskussion).

Aufgrund des geringen Anteils an Mannern (siehe Kapitel 3.1. Beschreibung und Eintei-
lung der Probanden), und weil geschlechtsspezifische Unterschiede in der Beziehung von
korperlicher Aktivitat und Kognition nicht ausgeschlossen werden kénnen (Erickson et al.
[2007]), beschrénkt sich die vorliegende Arbeit auf die Auswertung der Ergebnisse der

weiblichen Probanden.
Sie werden im Folgenden bezeichnet als ,Laufer_w* bzw. ,Kontrolle_w*.

Ausgewertet wurden ausschlieBlich die Ergebnisse derjenigen Probandinnen, die bis zum

Ende und bei sdmtlichen Test dabei waren (46 Lauferinnen + 17 Kontrollen).
4.1.1. Statistische Auswertung - Software

Die Varianzanalysen erfolgten mit: ~ STATISTICA fur Windows 7.1.
Software-System fur Datenanalyse
StatSoft, Inc. (2005) www.statsoft.com

Die multiplen post hoc-Vergleiche einzelner Mittelwerte (t-Tests) wurden jeweils einer Bon-
ferroni-Korrektur unterzogen. Dabei wird das Alpha-Niveau (0,05) durch die Zahl der
durchgefuihrten Tests dividiert (bei 5 Tests z.B. 0,05: 5= 0,01) und somit das Signifikanzni-

veau angepasst.
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4.2. Leistungsdiagnostik (T1, T2 und im Langsschnitt [T1—T2])

4.2.1. Allgemeine Anmerkungen

Um die allgemeine aerobe dynamische Ausdauerleistungsfahigkeit (Heck [1990]) (hier be-
zeichnet als ,Fitness®) der Probanden (Lauf- und Kontrollgruppe) zu Beginn [13./14.05.06]
und am Ende [09./10.09.06] der Studie beurteilen zu kénnen, wurden Feldstufentests
(siehe 3.2. Leistungsdiagnostik und Trainingsplanung) durchgefihrt.

Als MaB fur die Fitness der Probanden wurde die Laufgeschwindigkeit an der anaeroben

Schwelle (Laktatkonzentration 4mmol/l) festgelegt.

Die Probanden waren gehalten, bei der Ergometrie an ihre Leistungsgrenze zu gehen.
Laktatwerte bei Abbruch von durchschnittlich 8,1 mmol/l (Lauferinnen) bzw. 7,9 mmol/|
(Kontrollen) (Schneider [2006]) liegen sehr nahe an dem von Heck [1990] geforderten

Wert von 8,0 mmol/l und zeigen, dass eine Ausbelastung gegeben ist.

Die Witterungsbedingungen, unter denen die Lauftests stattfanden, waren durchweg gut.
Um Fehler durch im Tagesrhythmus veranderliche Parameter klein zu halten, wurden die

Probanden bei beiden Testungen jeweils zur gleichen Tageszeit eingeplant.
4.2.2. Leistungsstand der Probanden zu Beginn der Studie (T1)

Abbildung und Tabelle 4.2.2.1 zeigen, dass bereits zu Beginn der Studie (T1) signifikante

Unterschiede (p= 0,04) zwischen der Laufergruppe und der Kontrollgruppe bestanden.

Gruppe_Geschlecht; KO-Mit.
Aktueller Effekl: Fi1. 61)=4,2088, p=.04214

Typ A Dekomposii Hypot Abbildung und Tabelle 4.2.2.1:
Verlikale Balken bedeuten 0,95 Kenfidenzintervalle GeSCthnd|gke|t an der anaeroben SChWe”e
(Laktatkonzentration 4mmol/l) zum Zeitpunkt T1.

g Vergleich der Laufer- und der Kontrollgruppe.
£ s
_% 90+ _ _____ 1 Laufer_w Kontrolle_w
i |
E N Mittelwert 8,94 8,16
E Rt i Standardabweichung 1,4 1,09
53: T8¢
N 46 17
7.0 -
o e Gochect Aoy Fitness T1 (v 4mmol/l [km/h]): Deskriptive Statistik

Die Probandinnen der Laufergruppe erreichen eine Geschwindigkeit von durchschnittlich
8,94 km/h, die Kontrollen kommen auf lediglich 91,3% dieses Werts (8,16 km/h).
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Die bestehenden Unterschiede zu Beginn der Studie sind sicherlich v.a. in der nicht ran-
domisierten Zuordnung der Probandinnen begriindet (siehe 3.1. Beschreibung und Eintei-

lung der Probanden) und muissen in die Diskussion der Ergebnisse einbezogen werden.
4.2.3. Leistungsstand der Probanden am Ende der Studie (T2)

Zum Zeitpunkt T2 ist der Unterschied zwischen Laufer- und Kontrollgruppe gréBer gewor-
den (p= 0,003) (siehe Abbildung und Tabelle 4.2.3.1).

Gruppe_Geschlacht; KO-Mitt.
Hasts e ot e s Abbildung und Tabelle 4.2.3.1:
Verikale Balken bedeuten 0.95 Konfidenaintervaile Geschwindigkeit an der anaeroben Schwelle
05 . .
1 (Laktatkonzentration 4mmol/l) zum Zeitpunkt T2.
Z 100 1 Vergleich der Laufer- und der Kontrollgruppe.
E 95t I
% gl . 1 Laufer_w Kontrolle_w
z e,
£ 8 Mittelwert 9,52 8,31
% | Standardabweichung 1,5 1,07
§ 75}
N 46 17
7.0
Lufer_w Kentrolle_w . . s s P
Qi s Fitness T2 (v 4mmol/l [km/h]): Deskriptive Statistik

Die Probandinnen der Laufergruppe konnten ihre Laufgeschwindigkeit (anaerobe Schwel-
le) auf durchschnittlich 9,52 km/h erhéhen (6,5% Steigerung).
Die Geschwindigkeit der Kontrollen blieb mit 8,31 km/h relativ konstant (1,8% Steigerung).

4.2.4. Leistungsdiagnostik im Langsschnitt (T1—T2)

Eine ANOVA mit Messwiederholungen ergibt das in Abbildung und Tabelle 4.2.4.1 gezeigte
Bild.

R1'Gruppe_Geschliecht: KO-MItt.
et e Abbildung und Tabelle 4.2.4.1:
Venikale Balken bedeuten 0,95 Konfid ntervall H H H
g S S Vananzgna!yse_mﬂ Messwiederholungen
Geschwindigkeit an der anaeroben Schwelle

zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie.

Z
£
g .
5 90 Effekt F p
¥
é L Gruppe_Geschlecht 7,32 0,008
£
E s .
g Zeit 9,33 0,003
75T
7= Gruppe_Geschlecht Gruppe_Geschlecht x Zeit 3,18 0,079
70l s g | IIJ__\;'iurer_\-:; ks
Gruppe_Geschlecl
i Mosasetpunkis (71, 723 12 Kontrole_w Varianzanalyse mit Messwiederholungen
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Offensichtlich verbessern sich die Lauferinnen deutlicher (6,5%) als die Kontrollgruppe
(1,8%). Dennoch bleibt die Entwicklung der Lauferinnen hinter den Erwartungen zurick:
Die Wechselwirkung Gruppe x Zeit ist mit p= 0,079 lediglich marginal signifikant. Siehe

dazu Kapitel 5 (Diskussion).
4.2.5. Zusammenfassung Leistungsdiagnostik

Schon vor Beginn der sportlichen Intervention (T1) zeigen sich die Lauferinnen fitter als
die Kontrollen.

Bis zum Ende des 17-wo6chigen Trainingszeitraums verbessern beide Gruppen ihre Fit-
ness. Die Lauferinnen verbessern sich deutlicher (6,5%) als die Kontrollen (1,8%), aller-

dings weniger deutlich als erwartet.
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4.3. Psychologische Tests und Fitness

4.3.1. Allgemeine Anmerkungen

Die im Verlauf der Hauptstudie zur Anwendung gekommenen psychologischen Tests dien-
ten der Quantifizierung kognitiver Parameter, und damit zunédchst dem Nachweis kogniti-
ver Veradnderungen im Bereich der exekutiven Funktionen (Stroop, N-Back und Dots
Mixed) und des rdumlichen Vorstellungsvermdgens (Schlauchfiguren) (ausfuhrliche Be-

schreibung der einzelnen Tests in Abschnitt 3.3).
Im Sinne unserer ersten Fragestellung

1. Kann ein bei Alteren bereits belegter, positiver Einfluss korperlicher Aktivitat auf die
Leistungsféhigkeit des Gehirns (Hillman et al. [2008]) auch bei jungen Erwachsenen

nachgewiesen werden?
erfolgt zunachst immer ein Langsschnitt (Vergleich T1 - T2).

Im Anschluss daran erfolgt jeweils eine Betrachtung der jeweiligen Gruppe (Lauferinnen
bzw. Kontrollen) hinsichtlich ihrer Fitness zu Beginn der Studie (Eingangsfitness).

Hierzu wurden beide Gruppen auf Grundlage der Laufgeschwindigkeit an der anaeroben
Schwelle jeweils durch einen Mediansplit eingeteilt in anfangs fitte (,Fit“) und anfangs we-

niger fitte (,Unfit“) Probandinnen.

Weil offensichtlich einige Lauferinnen ihre Fitness Uber den Trainingszeitraum nicht ver-
bessern konnten, und weil andererseits einige Kontrollen ihre Fitness auch ohne gezieltes
Training verbessert hatten, erfolgt abschliessend jeweils eine Betrachtung séamtlicher Pro-
bandinnen (Lauferinnen und Kontrollen) unter dem Kriterium ,Fitness verbessert“ bzw.
,Fitness nicht verbessert“. Variable fir die Einteilung ist ebenfalls die Laufgeschwindigkeit

an der anaeroben Schwelle.

Am Ende jedes Kapitels werden die Ergebnisse der einzelnen Tests jeweils kurz zusam-

mengefasst.

Die Diskussion der Ergebnisse erfolgt in Kapitel 5.
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4.3.2. Schlauchfiguren

Mit den Schlauchfiguren wird das rdumliche Vorstellungsvermégen getestet und Verénde-
rungen Uber einen gegebenen Zeitraum quantitativ dargestellt.

Hierzu werden 20 jeweils identische Schlauchfigurenpaare aus verschiedenen Perspekti-
ven gezeigt. Eines der beiden Bilder ist ,Bezugspunkt®. Die Probanden sollen erkennen,
aus welcher Perspektive (,von oben®, ,von unten®, ,von rechts®, usw.) der Bezugspunkt im

zweiten Bild gezeigt wird. Gewertet werden die richtigen Zuordnungen (max. 20).
4.3.2.1. Schlauchfiguren T1—-T2

Eine Varianzanalyse mit Messwiederholungen ergibt keine statistisch bedeutsame Wech-
selwirkung zwischen Gruppe und Zeit (p= 0,20) (Abbildung und Tabelle 4.3.2.1.1).

Abbildung und Tabelle 4.3.2.1.1:
Varianzanalyse mit Messwiederholungen
Schlauchfiguren - richtige Zuordnungen

zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie.

| B Effekt F p

Gruppe_Geschlecht 0,009 0,98

Zeit 3,48 0,07

Schlauchfiguren T1 Schlauchfiguren T2

1,18 0,28

Gruppe_Geschlecht x Zeit

Messzeitpunite (T1/T2)

Beide Gruppen verbessern sich Uber die Zeit (p= 0,07), ein Unterschied wird erst deutlich,

wenn man die einzelnen Mittelwerte post hoc betrachtet (Tabelle 4.3.2.1.2).

T T2 Veranderung T1-T2 (%)

Lauferinnen

Kontrollen

Lauferinnen

Kontrollen

Lauferinnen

Kontrollen

Mittelwert

10,8

11,35

12,4

11,76

+14,8%

+3,6%

Standardabweichung

3,82

3,44

4,13

3.4

N

a6

17

a6

17

Tabelle 4.3.2.1.2: Deskriptive Statistik
Schlauchfiguren - Richtige Zuordnungen zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie.

Wéhrend die Kontrollgruppe die Anzahl der richtigen Zuordnungen von T1 zu T2 im Mittel

um 3,6% verbessert, verbessert sich die Leistung der Lauferinnen um 14,8%.
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Ein nach Bonferroni korrigierter post hoc-Vergleich der einzelnen Mittelwerte (Tabelle
4.3.2.1.3) zeigt einen signifikanten Leistungszuwachs der Laufergruppe (p= 0,037), der bei
der Kontrollgruppe ausbleibt.

Gruppe_Geschlecht Messzeitpunkt Laufer_w T1 Laufer_w T2 | Kontrolle_w T1 Kontrolle_w T2
Laufer_w Schlauchfiguren T1 0,037 1 1
Laufer_w Schlauchfiguren T2 0,037 1 1
Kontrolle_w Schlauchfiguren T1 1 1 1
Kontrolle_w Schlauchfiguren T2 1 1 1

Tabelle 4.3.2.1.3: Schlauchfiguren (T1—-T2)
Nach Bonferroni korrigierter post hoc-Vergleich der einzelnen Mittelwerte.

4.3.2.2. Schlauchfiguren und Eingangsfitness (T1)

Eine Varianzanalyse mit Messwiederholungen (Abbildung und Tabelle 4.3.2.2.1) zeigt zu-
nachst eine tendenzielle Verbesserung beider Gruppen (,Fit“ und ,Unfit“). Eine Wechsel-

wirkung zwischen Zeit, Gruppe und Eingangsfitness ist nicht erkennbar (p= 0,7).

) Effekt F p
1 | |
o 1 | Gruppe_Geschlecht 0,01 0,9
S 14 3
g 1 s | ‘ sy | Eingangsfitness 0,97 0,33
B [ 2 i [ &
- Gruppe_Geschlecht x Eingangsfitness 0,03 0,87
o 4
2 Zeit 5,58 0,02
‘ = o - I
< < s < Zeit x Gruppe_Geschlecht 0,35 0,56
g -‘;: g -'; Zeit x Eingangsfitness 0 0,98
& = < iz = T1FI
2 e 2 * T4 Unfit Zeit x Gruppe-Geschl. x Eingangsfitness 0,15 0,7

Abbildung und Tabelle 4.3.2.2.1: Varianzanalyse mit Messwiederholungen
Schlauchfiguren und Eingangsfitness

Post hoc-Vergleiche der einzelnen Mittelwerte ergeben fir die anfangs unfitten L&uferin-

nen einen Trend (p= 0,64), der bei den anderen Gruppen ausbleibt (p= 1,0).

Betrachtet man Tabelle 4.3.2.2.2 (n&chste Seite), so zeigt sich dieser Trend der anfangs

unfitten Lauferinnen in einer Leistungssteigerung von 15,8%.
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T T2 Verinderung T1-T2 (%)

Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen

Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit

Mittelwert 10,4 | 11,3 | 105 | 11,5 1,7 13 11,6 | 12,3 |+13,0 | +15,8 | +10,8 | +6,52

Standardabweichung 3,37 | 426 | 3,12 | 3,46 | 3,65 | 4,54 | 3,11 3,92

N 23 23 8 8 23 23 8 8

Tabelle 4.3.2.2.2: Deskriptive Statistik
Schlauchfiguren und Eingangsfitness

4.3.2.3. Schlauchfiguren und Verbesserung der Fitness (T1—T2)

Vergleicht man (ohne Rucksicht auf die Gruppenzugehérigkeit) diejenigen Probandinnen,
die ihre Laufgeschwindigkeit an der anaeroben Schwelle von T1 zu T2 verbessern konn-
ten (,Fitness profitiert? Ja“) mit denjenigen, die sich nicht verbessern konnten (,Fitness
profitiert? Nein“), so zeigt sich zunachst keine statistisch bedeutsame Wechselwirkung
zwischen Gruppe und Zeit (Abbildung und Tabelle 4.3.2.3.1).

R1'Fitness profitiert?; KQ-mitt.
Aktueller Effekt: F(1, 61)=89366, p=,34822
Typ VI Dekomposition (Effektive Hypothese)
Vertikale Balken bedeuten 0,95 Konfidenzintervalle
20
1] | Abbildung und Tabelle 4.3.2.3.1:
] : Varianzanalyse mit Messwiederholungen
c ' Schlauchfiguren und Verbesserung der Fitness
g
$ o} Effekt F p
% Fitness profitiert? 0,01 0,91
2 & Fitnass profitient? Zeit 4,53 0,04
03 5 = :ﬁlrlv‘ess profitient?
s°""““""g"'e"':me"wnm 'Y';‘:'.'""‘""g""" T ja Fitness profitiert? x Zeit 0,89 0,35

Ein nach Bonferroni korrigierter post hoc-Vergleich der einzelnen Mittelwerte ergibt einen
signifikanten Effekt der Zeit (p= 0,049) in der Gruppe ,Fitness profitiert? Ja“, der bei der
Gruppe ,Fitness profitiert? Nein“ ausbleibt (p= 1,0).

Tabelle 4.3.2.3.2 bestatigt das und zeigt, dass vor allem diejenigen Probandinnen sich
verbessern (16,2%), die der Laufergruppe angehdren und ihre Fitness verbessern konn-

ten.

Ralf K. Reinhardt Aerobes Ausdauer-Lauftraining, Genotyp und Kognition Seite 56 von 116



Ergebnisse Psychologische Tests und Fitness

T T2 Veridnderung T1-T2 (%)
Fitness profitiert? Fitness profitiert? Fitness profitiert?
Laufer Kontrolle Laufer Kontrolle Laufer Kontrolle

Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein

Mittelwert 105 | 11,8 | 11,9 | 108 | 12,2 | 12,8 | 12,7 | 10,8 |+16,2 | +8,5 | +6,7 0

Standardabweichung 4,27 | 1,96 | 3,22 | 3,81 4,27 | 3,84 | 2,78 | 3,92

N 34 12 9 8 34 12 9 8

Tabelle 4.3.2.3.2: Deskriptive Statistik
Schlauchfiguren und Verbesserung der Fitness

4.2.2.4. Zusammenfassung Schlauchfiguren

Wahrend signifikante Wechselwirkungen zwischen Gruppe und Zeit fehlen, zeigt ein Ver-
gleich der einzelnen Mittelwerte, dass post hoc betrachtet eine signifikante Verbesserung

der Lauferinnen im Bereich richtiger Zuordnungen gegeben ist (p= 0,037; +14,8%).
Unter Einbeziehung der Eingangsfitness wird deutlich, dass die anfangs unfitten L&uferin-

nen die starksten Verbesserungen zeigen (+15,8%).

Unter sédmtlichen Probanden zeigen diejenigen, die ihre Fitness Uber den Interventions-

zeitraum verbessern konnten, die deutlichere Verbesserung im Bereich richtiger Zuord-
nungen. Post hoc betrachtet wird klar, dass diese Verbesserung v.a. auf die Laufergruppe

(+16,2%) zurlickgeht.
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Ergebnisse

4.3.3. Stroop

Psychologische Tests und Fitness

Der Farb-Wort-Interferenztest nach Stroop erlaubt die Erfassung des konzentrativen Wi-
derstands (Inhibition) gegenltber dominierenden automatisierten Reaktionstendenzen.

Den Probanden werden Farbwdrter oder Symbole gezeigt, die jeweils in einer von 4 mog-
lichen Farben dargestellt sind. Aufgabe ist es, die Wortbedeutung zu ignorieren und mit
Tastendruck auf die Farbe, in der das Wort geschrieben ist, zu reagieren. Flr eine detail-
lierte Beschreibung des Tests siehe Kapitel 3.3.2.

Ausgewertet wird die Reaktionszeit bei richtigen Antworten.
4.3.3.1. Stroop T1—-T2

Tabelle 4.3.3.1.1 zeigt, dass die deutlichsten Verédnderungen der Reaktionszeit (bis zu

-17,48%) in der inkongruenten Stroop-Bedingung auftreten.

neutral

kongruent

inkongruent

Lauferinnen

Kontrollen

Lauferinnen

Kontrollen

Lauferinnen

Kontrollen

Verédnderung der Re-

-12,48%

-11,53%

-13,71%

-9,73%

-17,48%

-13,75%

aktionszeit (T1—T2)

Tabelle 4.3.3.1.1: Stroop - Vergleich der Reaktionszeiten (T1—-T2)
unter verschiedenen Bedingungen (neutral, kongruent, inkongruent)

Die folgenden Betrachtungen beschrénken sich der Ubersichtlichkeit halber auf diese

schwerere Stroop-Bedingung.

Eine ANOVA mit Messwiederholungen ergibt zunéchst keine statistisch bedeutsame
Wechselwirkung zwischen Gruppe und Zeit (p= 0,21) (Abbildung und Tabelle 4.3.3.1.2).

oo — = Abbildung und Tabelle 4.3.3.1.2:
Varianzanalyse mit Messwiederholungen
Stroop inkongruent - Reaktionszeit [msec] zu
Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie.

Effekt F p

Gruppe_Geschlecht 1,48 0,23

Zeit 68,99 0
SR '"k‘)‘"g'uffﬁ_ s :;'.oop ikongrnt T2 Gruppe_Geschlecht x Zeit 1,58 0,21
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Beide Gruppen verbessern sich signifikant Uber die Zeit (p= 0,00), ein Unterschied zwi-
schen Lauferinnen und Kontrollen wird erst erkennbar, wenn man die einzelnen Mittelwer-
te genauer betrachtet (Tabelle 4.3.3.1.3).

T T2 Verinderung T1-T2 (%)

Lauferinnen

Kontrollen

Lauferinnen

Kontrollen

Lauferinnen

Kontrollen

Mittelwert

8355

7828

6895

6752

-17,48%

-13,75%

Standardabweichung

1377

1168

879

731

N

46

17

46

17

Tabelle 4.3.3.1.3: Deskriptive Statistik
Stroop inkongruent - Reaktionszeit [msec] zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie.

Zwar kann die Gruppe der Lauferinnen ihre Reaktionszeit von T1 zu T2 am deutlichsten
verbessern (-17,48%), doch sind auch in der Kontrollgruppe deutliche Verbesserungen der

Reaktionszeit (-13,75%) zu verzeichnen.
Bonferroni-korrigierte post hoc-Analysen der Reaktionszeiten in der inkongruenten Bedin-

gung ergeben dementsprechend sowohl fir die Lauferinnen (p= 0,0000) als auch fur die
Kontrollen (p= 0,0007) signifikante Leistungssteigerungen (die in der neutralen und kon-

gruenten Bedingung ebenfalls signifikant werden).

4.3.3.2. Stroop und Eingangsfitness (T1)

Die starksten Effekte zeigen sich in der inkongruenten Bedingung (Tabelle 4.3.3.2.1).

neutral kongruent inkongruent
Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
Eingangsfitness Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit
Veranderung der Reak- | -13,39 | -11,49 | -12,48 | -8,07 | -14,05 | -13,35 | -12,18 | -5,07 | -19,13 | -15,67 | -14,07 | -10,93
tionszeit (T1-T2) [%]

Tabelle 4.3.3.2.1: Stroop - Vergleich der Reaktionszeiten (T1—T2) der anfangs fitten (,Fit*) bzw. unfitten
(»Unfit“y Probandinnen unter verschiedenen Bedingungen (neutral, kongruent, inkongruent)

Am deutlichsten profitieren die Lauferinnen. Unter den Lauferinnen haben die anfangs fit-

ten Lauferinnen einen Vorsprung von 3,46% gegenulber den anfangs Unfitten.
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Eine Varianzanalyse mit Messwiederholungen unter der inkongruenten Bedingung ergibt
das folgende Bild (Abbildung und Tabelle 4.3.3.2.2; Tabelle 4.3.3.2.3).

Effekt F p
Eingangsfitness 1,56 0,22
Gruppe_Geschlecht 1,47 0,23

Eing.fit. x Gruppe-Geschl. 0,35 0,56

2800 ] Zeit 62,3 0

£ = E £
= 3 = 3
5 5 5 3 Zeit x Eing.fitness 1,29 0,26
g g g g
£ £ £ 2
g g g g Zeit x Gruppe_Geschl 2,49 | 0,17

Zeit x Eing.f. x Gr_Geschl | 0,05 | 0,83

Abbildung und Tabelle 4.3.3.2.2: Varianzanalyse mit Messwiederholungen
Stroop (inkongruente Bedingung) und Eingangsfitness

T1 T2
L&auferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
Eingangsfitness Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit
Mittelwert 8718 7993 7934 7608 7050 6740 6817 6776
Standardabweichung 1458 1216 1396 992 938 805 709 800
N 23 23 8 8 23 23 8 8

Tabelle 4.3.3.2.3: Deskriptive Statistik
Stroop (inkongruent) und Eingangsfitness

Wie auch in anderen Tests verbessern sich beide Gruppen Uber die Zeit.

Eine statistisch relevante Wechselwirkung zwischen Zeit, Eingangsfitness und Gruppe ist
nicht gegeben (p= 0,83).

Nach Bonferroni korrigierte post hoc-Vergleiche ergeben signifikante Leistungsverbesse-
rungen der L&auferinnen (Fit und Unfit jeweils p= 0,00) im Gegensatz zu den Kontrollen
(Fit: p= 0,12; Unfit: p= 0,86).

4.3.3.3. Stroop und Verbesserung der Fithess (T1—-T2)

Vergleicht man (ohne Riicksicht auf die Gruppe) diejenigen Probandinnen, die ihre Fitness
Uber den Interventionszeitraum verbessern konnten mit denjenigen, die sich nicht verbes-
sern konnten, dann ergeben sich zuné&chst fir beide signifikante Verbesserungen (Abbil-
dung und Tabelle 4.3.3.3.1; néchste Seite).
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! ‘ Abbildung und Tabelle 4.3.3.3.1:
: | Varianzanalyse mit Messwiederholungen
Stroop und Verbesserung der Fitness

Effekt F P
0t Fitness profitiert? 0,016 0,9
e P 2 g Zeit 83,37 0
A
G I o Fitness profitiert? x Zeit 0,04 0,84

Die ANOVA mit Messwiederholungen (inkongruente Bedingung) ergibt keinerlei statistisch

bedeutsame Wechselwirkung zwischen Gruppe und Zeit.

Post hoc-Vergleiche (Tabellen 4.3.3.3.2..:4.3.3.3.3) ergeben, dass die deutlichsten Veran-
derungen in der Gruppe der Lauferinnen zu finden sind (inkongruente Bedingung), wenn

auch Uberraschenderweise bei denjenigen, die ihre Fitness nicht verbessern konnten.

T T2
Fitness profitiert? Fitness profitiert?
Laufer Kontrolle Laufer Kontrolle
Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein
Mittelwert 8324 8445 7789 7873 6930 6795 6482 7056
Standardabweichung 1375 1442 1299 1090 904 833 573 805
N 34 12 9 8 34 12 9 8

Tabelle 4.3.3.3.2: Deskriptive Statistik
Stroop (inkongruent) und Verbesserung der Fitness (T1—T2)

neutral kongruent inkongruent
Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
Fitness verbessert? Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein

Verénderung der Reak- | -13,16 | -10,49 | -13,87 | -9,08 | -14,02 | -12,82 | -11,41 -7,93 | -16,74 | -19,54 | -16,77 | -10,38
tionszeit (T1-T2) [%]

Tabelle 4.3.3.3.3: Stroop - Vergleich der Reaktionszeiten in Abhangigkeit davon, ob sich die Fitness der
Probandinnen von T1 nach T2 verbessert hat (neutrale, kongruente und inkongruente Bedingung)
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Ein nach Bonferroni korrigierter Vergleich der einzelnen Mittelwerte ergibt statistisch be-
deutsame Verbesserungen bei den Lauferinnen (jeweils p= 0,000), aber auch bei denjeni-
gen Kontrollen, die ihre Fitness verbessert haben (p= 0,02), nicht jedoch bei denjenigen

Kontrollen, die ihre Fitness nicht verbessert haben (p= 1,0).

4.3.3.4. Zusammenfassung Stroop

Die deutlichsten Ergebnisse hinsichtlich Veranderungen der Reaktionszeit zeigen sich in
der schweren, inkongruenten Stroop-Bedingung.

Im Vergleich T1—=T2 verbessern sich beide Gruppen signifikant (p= 0,00), wobei eine sta-
tistisch bedeutsame Wechselwirkung zwischen Gruppe und Zeit nicht gegeben ist. Post
hoc betrachtet zeigen die Lauferinnen mit -17,48% deutlichere Verkirzungen der Reakti-
onszeit als die Kontrollen (-13,75%).

Unter Einbeziehung der Eingangsfitness zeigen sich post hoc die deutlicheren Verbesse-
rungen in der Gruppe der Lauferinnen (jeweils p= 0,00), wobei sich die anfangs fitten et-
was starker verbessern (-19,13%) als die anfangs unfitten (-15,67%). Die Verbesserung
der Kontrollen ist nicht signifikant (p= 1,0).

Betrachtet man die Probandinnen in Hinblick darauf, ob sie ihre Fitness Uber den Interven-
tionszeitraum verbessern konnten, dann zeigt sich, dass einzig die Kontrollen, die ihre Fit-

ness nicht verbessert haben, keinerlei Verbesserungen im Stroop-Test aufweisen (p= 1,0).
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4.3.4. N-Back

Der N-Back testet das Arbeitsgedachtnis. Den Probanden werden Zahlenfolgen gezeigt.
Ihre Aufgabe ist es, die jeweils gezeigte Zahl mit der n Positionen vorher gezeigten Zahl zu
vergleichen und per Knopfdruck zu reagieren, wenn die beiden Zahlen identisch sind.

Der N-Back-Test wurde in der Hauptstudie 2006 als 2-Back-Test durchgefuhrt.
Ausgewertet werden sowohl die Anzahl der richtigen Antworten (,Hit“) als auch die Reakti-
onszeit bei korrekten Antworten (,RT“). Der Ubersichtlichkeit halber wird lediglich die Aus-
wertung der richtigen Antworten grafisch dargestellt. Die Ergebnisse bzgl. der Reaktions-

zeit werden dennoch am Ende jedes Kapitels kurz erwahnt.
4.3.4.1. N-Back T1—-T2

Eine Varianzanalyse mit Messwiederholungen ergibt hinsichtlich der abhangigen Variablen
,Hit* (richtige Antworten) einen signifikanten Haupteffekt der Zeit, jedoch keine statistisch
relevante Wechselwirkung zwischen Gruppe und Zeit (Abbildung und Tabelle 4.3.4.1.1 und
Tabelle 4.3.4.1.2).

Abbildung und Tabelle 4.3.4.1.1:
Varianzanalyse mit Messwiederholungen

| N-Back - richtige Antworten (,Hit")

3 . zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie.

g Effekt F p
5] 24
sl Gruppe_Geschlecht 0,08 0,78
1 1 == Grppe_Goschiocht Zeit 8,56 0,005
¢ : L
1 N-Back HIt T1 n-Back Hit T2 SP0G_Seachec .
Kontrolle_w Gruppe_Geschlecht x Zeit 0,71 0,4

Messzeitpunite (T1/T2)

T1 T2 Verénderung T1—T2 (%)
Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
Mittelwert 23,6 23,82 25,63 24,94 +8,6% +4,7%
Standardabweichung 3,19 3,19 2,8 5,19
N 43 17 43 17

Tabelle 4.3.4.1.2: Deskriptive Statistik
N-Back - richtige Antworten (,Hit“) zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie.
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Erst post hoc-Vergleiche der einzelnen Mittelwerte zeigen einen deutlicheren Leistungs-

zuwachs der Lauferinnen (+ 8,6%; p= 0,005), der bei den Kontrollen ausbleibt (p= 1,0).

Hinsichtlich der Variablen RT (Reaktionszeit) zeigen sich ahnliche Ergebnisse (ohne Ab-
bildung): Eine statistisch bedeutsame Wechselwirkung zwischen Gruppe und Zeit ist nicht
gegeben (p= 0,98), post hoc-Analysen dokumentieren eine deutlichere Verbesserung bei

den Lauferinnen (p= 0,06) als bei den Kontrollen (p= 0,57).
4.3.4.2. N-Back und Eingangsfitness (T1)

Eine ANOVA mit Messwiederholungen ergibt zunéchst den bekannten Haupteffekt der
Zeit, zeigt aber keinerlei statistisch bedeutsame Wechselwirkung zwischen Gruppe, Zeit
und Eingangsfitness (p= 0,50) (Abbildung und Tabelle 4.3.4.2.1).

R1"T1 Fit/Unfit jew, Gruppe median’ Gruppe_Geschiecht; KQ-Mit
Aktueller Effekt: F(1. 55)= 45961, p=,50065
Typ VI Dekomp ( ive Hypoth
Vertikale Balken bedeuten 0,95 Konfidenzintervalle Effekt F p
40
il Gruppe_Geschlecht 0,14 0,71
36 +
g0 Eingangsfitness 1,34 0,25
3 32}
e Gruppe_Geschlecht x Eingangsfitness 0,01 0,91
X 28|
2 Zeit 7,94 0,01
S oo
* Zeit x Gruppe_Geschlecht 0,65 0,42
20}
18 } Zeit x Eingangsfitness 0,79 0,38
L N-Back Hit T1 N-Back Hit T2 N-Back Hit T1 N-Back Hit T2 == ;: EJIIIIﬂI ; ) )
Gruppe_Geschlecht: Laufer_w Gruppe_Geschlacht: Kontrolle_w Zeitx Gruppe-GeSChl' X Elngangs“tness 0,46 0,5

Abbildung und Tabelle 4.3.4.2.1:
Varianzanalyse mit Messwiederholungen (N-Back Hit und Eingangsfitness)

Betrachtet man die einzelnen Mittelwerte (Tabelle 4.3.4.2.2), dann zeigt sich die deutlichs-

te Verbesserung bei den anfangs unfitten Lauferinnen .

T1 T2 Verénderung T1—T2 (%)

L&auferinnen Kontrollen L&auferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen

Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit

Mittelwert 2314 | 241 | 23,75 | 23,75 | 25,05 | 26,24 24 2575 | +825 | +8,88 | +1,05 | +8,42

Standardabweichung 2,997 3,38 3,88 2,82 3,02 2,49 5,398 5,52

N 22 21 8 8 22 21 8 8

Tabelle 4.3.4.2.2: Deskriptive Statistik - N-Back Hit und Eingangsfitness
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Interessant ist, dass unter den anfangs unfitten Kontrollen ebenfalls deutliche Verbesse-
rungen auftreten (+8,42%), die bei den anfangs fitten Kontrollen ausbleiben.

Diese Verbesserungen der anfangs unfitten Kontrollen zeigen sich allerdings im Bonferro-
ni-Test als nicht bedeutsam (Kontrollen fit und unfit: p=1,0).

Die Verbesserungen der Lauferinnen hingegen sind hier zumindest als Trend erkennbar
(p= 0,63 [fit]; p= 0,36 [unfit]).

Hinsichtlich der Variablen RT (Reaktionszeit) zeigen sich ahnliche Ergebnisse (ohne Ab-
bildung): Eine signifikante Wechselwirkung zwischen Gruppe, Zeit und Eingangsfitness ist
nicht gegeben (p= 0,97). Die deutlichsten Verbesserungen (-7,91% Reaktionszeit) zeigen
die anfangs unfitten L&auferinnen, gefolgt von den anfangs unfitten Kontrollen (-7,63%),
den anfangs fitten Kontrollen (-5,68%) und den anfangs fitten Lauferinnen (-5,37%).

Der Bonferroni-Test ergibt keinerlei statistisch relevanten Verbesserungen (alle p= 1,0).
4.3.4.3. N-Back und Verbesserung der Fithess (T1—T2)

Betrachtet man samtliche Probandinnen in Hinblick darauf, ob sie ihre Fitness Uber den
Interventionszeitraum verbessern konnten (ohne Ruicksicht auf die Gruppenzugehdrigkeit),
dann ergibt eine ANOVA mit Messwiederholungen zuné&chst keinerlei statistisch bedeut-

same Wechselwirkungen (Abbildung und Tabelle 4.3.4.3.1):

Abbildung und Tabelle 4.3.4.3.1:
Varianzanalyse mit Messwiederholungen
N-Back und Verbesserung der Fitness

Effekt F p

Fitness profitiert? 0,009 0,93

Zeit 9,56 0,003
) el I ,,T:”'e”““"” o Fitness profitiert? x Zeit 0,61 0,44

Erst post hoc betrachtet zeigt sich dann, dass diejenigen Probandinnen, die ihre Fitness
uber den 17-wdchigen Interventionszeitraum verbessern konnten, auch ihre Leistung im
Test verbessern konnten. Ein nach Bonferroni korrigierter Vergleich der Mittelwerte ergibt
Signifikanzen lediglich bei der oben genannten Gruppe (p= 0,006), nicht jedoch bei denje-

nigen, die ihre Fitness nicht verbessert haben (p= 0,99).
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Tabelle 4.3.4.3.2 zeigt, dass unter denjenigen, die ihre Fitness und ihre Leistung im Test
verbessern konnten besonders die Lauferinnen Verbesserungen aufweisen (+8,97% rich-

tige Antworten [Hit]).

T T2 Verdnderung T1-T2 (%)
Fitness profitiert? Fitness profitiert? Fitness profitiert?
Laufer Kontrolle Laufer Kontrolle Laufer Kontrolle

Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein

Mittelwert 23,4 | 24,3 | 24,2 | 234 | 255 26 25,9 | 23,9 |+8,97 |+6,99 |+6,85 |+2,14

Standardabweichung 3,25 | 3,04 | 2,22 | 4,14 | 2,44 3,8 5,04 | 5,49

N 32 1 9 8 32 11 9 8

Tabelle 4.3.4.3.2: Deskriptive Statistik - N-Back Hit und Verbesserung der Fitness

Bezuglich der der Variablen RT (Reaktionszeit) zeigt sich ein wenig differenziertes Bild.
Eine signifikante Wechselwirkung zwischen Gruppe, Zeit und Verbesserung der Fitness ist
nicht gegeben (p= 0,98).

Im Bonferroni-Test zeigen sich keinerlei Signifikanzen (alle p= 1,0).

4.2.4.4. Zusammenfassung N-Back

Im Bereich ,Anzahl korrekter Antworten® (T1—=T2 ) zeigt sich zunachst keinerlei statistisch
bedeutsame Wechselwirkung zwischen Gruppe und Zeit - ein Vergleich der einzelnen Mit-
telwerte ergibt allerdings eine signifikante Verbesserung der L&auferinnen (p= 0,005), die
bei den Kontrollen ausbleibt (p= 1,0).

Unter Einbeziehung der Eingangsfitness verbessern sich diejenigen Lauferinnen am deut-
lichsten, die anfangs unfit waren (+8,88% richtige Antworten; p= 0,36).

Betrachtet man samtliche Probandinnen in Hinblick auf das Kriterium ,Fitness verbes-
sert?, dann zeigt sich nur bei denjenigen, die ihre Fitness verbessern konnten auch eine
signifikante Verbesserung im Test (p= 0,006; andere: p= 0,99). Offensichtlich geht diese

Verbesserung der Anzahl korrekter Antworten v.a. auf die Lauferinnen zurtck (+8,97%).
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4.3.5. Dots Mixed

Der Dots Mixed-Test bildet Reaktionsgeschwindigkeit und Flexibilitdt ab. Den Probandin-
nen werden rote und/oder blaue Kreise auf der rechten oder linken Bildschirmseite ge-
zeigt. Bei einem roten Kreis ist die Seite einer Tastenanordnung zu driicken, die der Seite
des Kreises entspricht (z.B. roter Kreis auf rechter Seite > rechte Taste driicken) (kongru-
ente Bedingung). Bei einem blauen Kreis ist die jeweils gegenlber liegende Taste zu dru-
cken (z.B. blauer Kreis auf rechter Seite > linke Taste drlicken) (inkongruente Bedingung).

Gemessen wird die Reaktionszeit bei richtigen Antworten (,RT*).
4.3.5.1. Dots Mixed T1—T2

Tabelle 4.3.5.1.1 zeigt, dass die deutlicheren Veranderungen der Reaktionszeit (-7,66%) in
der inkongruenten Dots Mixed-Bedingung auftreten. Daher scheint es sinnvoll, zugunsten
der Ubersichtlichkeit die ausfiihrliche Auswertung des Dots Mixed-Tests im Ergebnisteil auf
diese Bedingung zu beschranken. Die Ergebnisse in der kongruenten Bedingung werden

am Ende der jeweiligen Abschnitte kurz erwahnt.

kongruent

inkongruent

Lauferinnen

Kontrollen

L&auferinnen

Kontrollen

Verdnderung der Re-

-5,58%

-2,08%

7,77%

-3,77%

aktionszeit (T1—-T2)

Tabelle 4.3.5.1.1: Dots Mixed - Vergleich der Reaktionszeiten (T1—-T2)
unter den verschiedenen Bedingungen (kongruent, inkongruent)

Eine ANOVA mit Messwiederholungen ergibt in der inkongruenten Bedingung das in Abbil-
dung und Tabelle 4.3.5.1.2 und Tabelle 4.3.5.1.3; néchste Seite) gezeigte Bild.

Abbildung und Tabelle 4.3.5.1.2:
Varianzanalyse mit Messwiederholungen
Dots Mixed inkongruent - Reaktionszeit (,RT*)
zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie.

Effekt F P
Gruppe_Geschlecht 0,018 0,89
hecht Zeit 12,42 0,0008
0 Dots Mixedinkongr‘n_tl:\:l-'lz.[ ( 'Dols ‘Nfi:ned inkongruent T2 cht Gruppe_Geschlecht x Zeit 16 0,21
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Wie auch in den anderen Tests zeigt sich ein signifikanter Haupteffekt der Zeit, die Wech-

selwirkung zwischen Gruppe und Zeit bleibt mit p= 0,21 jedoch statistisch unbedeutend.

Tabelle 4.3.5.1.3 zeigt, dass post hoc betrachtet die umfangreicheren Verbesserungen der

Reaktionszeit bei den Lauferinnen auftreten.

T1 T2 Verénderung T1—-T2 (%)

Lauferinnen

Kontrollen

Lauferinnen

Kontrollen

Lauferinnen

Kontrollen

Mittelwert

4379

4261

4039

4101

7,77%

-3,77%

Standardabweichung

917

583

721

652

N

46

17

46

17

Tabelle 4.3.5.1.3: Deskriptive Statistik
Dots Mixed inkongruent - Reaktionszeit (,RT“) zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie.

Bonferroni-Tests ergeben in der Gruppe der Lauferinnen einen signifikanten Leistungszu-
wachs (p= 0,00), der bei den Kontrollen ausbleibt (p= 1,0).

Hinsichtlich der leichteren, kongruenten Bedingung gehen die Ergebnisse ,in dieselbe
Richtung®, zeigen sich aber schwacher. Die Wechselwirkung zwischen Gruppe und Zeit

erreicht kein statistisch bedeutsames Niveau (p= 0,31), Bonferroni-korrigierte post hoc-
Vergleiche ergeben ausschlieBlich fur die Lauferinnen signifikante Werte (p= 0,016).

4.3.5.2. Dots Mixed und Eingangsfitness (T1)

Die deutlichsten Effekte zeigen sich wie gehabt in der inkongruenten Bedingung (Tabelle

4.3.5.2.1), auf die sich die folgende ausfuhrliche Darstellung (n&chste Seite) demzufolge
auch bezieht.

kongruent inkongruent
Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
Eingangsfitness Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit
Veranderung der Reaktionszeit -7,4 -3,8 -2,82 -1,58 -7,2 -8,3 -3,2 -4,8
(T1-T2) [%]

Tabelle 4.3.5.2.1: Dots Mixed- Vergleich der Reaktionszeiten (T1—T2) der anfangs fitten (,Fit“) bzw. unfitten
(»,Unfit“) Probandinnen unter den beiden Bedingungen (kongruent, inkongruent)

Eine Varianzanalyse mit Messwiederholungen ergibt das auf der néchsten Seite (Abbil-
dung und Tabelle 4.3.5.2.2 und Tabelle 4.3.5.2.3) gezeigte Bild.
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, Verbicole Dotken . f"““’“" )39 Konfider .“‘“‘A"““ . Effekt F p
ss00 | Gruppe_Geschlecht 0 0,97
; Eingangsfitness 0,01 0,93
’E | . ! . Gruppe_Geschlecht x Einfangsfitness 0,34 0,57
: ' ' Zeit 11,81 0,001
Zeit x Gruppe_Geschlecht 1,3 0,26

Zeit x Eingangsfitness 0,15 0,7

Dots Mixed T1 Dots Mixed T2 Dots Mixed T1 Dots Mixed T2 == T1Fit

Pt T1 Unfit Zeit x Gruppe-Geschl. x Eingangsfitness 0,01 0,91

Abbildung und Tabelle 4.3.5.2.2:
Varianzanalyse mit Messwiederholungen (Dots Mixed inkongruent und Eingangsfitness)

T1 T2 Verénderung T1—-T2 (%)

Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen

Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit

Mittelwert 4422 4336 4194 4376 4102 3975 4061 4168 -7,2 -8,3 -3,2 -4,8

Standardabweichung 799 1033 601 611 657 773 531 822

N 23 23 8 8 23 23 8 8

Tabelle 4.3.5.2.3: Deskriptive Statistik - Dots Mixed inkongruent und Eingangsfitness

Ein signifikanter Haupteffekt der Zeit zeigt sich wie immer deutlich, die Wechselwirkung
zwischen Zeit, Gruppe und Eingangsfitness bleibt mit p= 0,91 fern jeder Signifikanz.
Aus Tabelle 4.3.5.2.3 geht hervor, dass sich die Lauferinnen (und unter ihnen die anfangs

unfitten) deutlicher verbessern als die Kontrollen.

Im Bonferroni-Test zeigt sich eine signifikante Verbesserung der anfangs unfitten Lauferin-
nen (p= 0,037), ein Trend der anfangs fitten Lauferinnen (p= 0,11) und keinerlei Signifikan-

zen fur die Kontrollen (fit und unfit; p=1,0).

Auch in der kongruenten Bedingung (ohne Abbildung) zeigt sich keine statistisch bedeut-
same Wechselwirkung zwischen Zeit, Gruppe und Eingangsfitness (p= 0,74).
Bonferroni-korrigierte post hoc-Vergleiche ergeben lediglich fir die anfangs fitten Lauferi-

nen einen Trend (p= 0,16; alle anderen: p= 1,0).
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4.3.5.3. Dots Mixed und Verbesserung der Fitness (T1—T2)

Eine ANOVA mit Messwiederholungen (inkongruente Bedingung) lésst eine Wechselwir-
kung zwischen ,Verbesserung der Fitness?“ und Zeit als Trend erkennen (Abbildung und
Tabelle 4.3.5.3.1):

Abbildung und Tabelle 4.3.5.3.1:
Varianzanalyse mit Messwiederholungen
5000 Dots Mixed und Verbesserung der Fitness

000 Effekt F p
: Fitness profitiert? 0,42 0,52
o Zeit 13,83 0
T o Fitness profitiert? x Zeit 3,04 0,09

Nach Bonferroni korrigierte post hoc-Betrachtungen ergeben eine signifikante Verbesse-
rung (p= 0,00) der Reaktionszeit derjenigen Probandinnen, die ihre Fitness von T1 nach

T2 verbessern konnten (andere: p=1,0).

Vergleicht man die einzelnen Mittelwerte post hoc auch innerhalb der Gruppen (Lauferin-
nen bzw. Kontrollen) (Abbildung 4.3.5.3.2), dann zeigt sich die deutlichste Reduktion der
Reaktionszeit in der L&ufergruppe (-8,83%).

T1 T2 Veranderung T1—-T2 (%)
Fitness profitiert? Fitness profitiert? Fitness profitiert?
Laufer Kontrolle Laufer Kontrolle Laufer Kontrolle
Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein
Mittelwert 4485 | 4078 | 4196 | 4334 | 4089 | 3897 | 3946 | 4274 | -8,83 | -4,44 | -5,96 | -1,38
Standardabweichung 954 759 608 585 787 486 389 856
N 34 12 9 8 34 12 9 8

Tabelle 4.3.5.3.2: Deskriptive Statistik - Dots Mixed inkongruent und Verbesserung der Fitness

Nach Bonferroni korrigiert ergibt sich einzig fur die Lauferinnen, die ihre Fitness verbes-
sern konnten, ein signifikanter Wert (p= 0,006). Alle anderen liegen mit p= 1,0 fernab jegli-

cher Signifikanz.
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Ein Blick auf die Ergebnisse in der kongruenten Bedingung zeigt auch hier keine signifi-
kante Wechselwirkung zwischen den Faktoren ,Fitness profitiert?” und ,Zeit“ (p= 0,74).

Post hoc ergeben hier schwache Verbesserungen bei den Lauferinnen (,Fitness profitiert?
Ja“: p= 0,73; ,Fitness profitiert? Nein“: p= 0,88). Die Kontrollen zeigen keinerlei statistisch

bedeutsame Veranderung (p= 1,0).

4.3.5.4. Zusammenfassung Dots Mixed

Die klareren Ergebnisse zeigen sich in der inkongruenten Bedingung, allerdings erneut
erst im post hoc-Vergleich der einzelnen Mittelwerte.

Hier ergibt sich (T1—=T2) eine signifikante Verbesserung (p= 0,00) der Lauferinnen, die bei
den Kontrollen ausbleibt (p= 1,0).

Unter Einbeziehung der Eingangsfitness verbessern sich einzig die Lauferinnen (Kontrol-
len: p=1,0) und unter den L&uferinnen mit einem deutlichen Vorsprung die anfangs unfit-
ten (p= 0,037; -8,3% Reaktionszeit).

Betrachtet man sé&mtliche Probandinnen in Hinblick auf das Kriterium ,Fitness verbes-
sert?, dann zeigt sich post hoc eine signifikante Verbesserung bei denjenigen, die auch
ihre Fitness verbessern (p= 0,00; andere: p= 1,0). Ein Vergleich der einzelnen Mittelwerte
zeigt, dass diese Verbesserung ausschlieBlich auf die Lauferinnen zurtckgeht (p= 0,006;

andere: p=1,0).
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4.4. Psychologische Tests und Genotyp

Im folgenden Kapitel soll Gberprift werden, ob bereits zu Beginn der Studie (Zeitpunkt T1)
Unterschiede in der Leistung bei den psychologischen Tests bestanden haben, und ob

mogliche Unterschiede in Korrelation zum COMT-Genotyp stehen.
Im Sinne unserer zweiten Fragestellung

2. Welche Rolle kommt dem Neurotransmitter Dopamin als mdgliche Grundlage neuro-

physiologischer Anpassungsreaktionen infolge Ausdauer-Lauftrainings zu?

sollten aus den folgenden Ergebnissen erste Ruckschlisse auf die Rolle des Neurotrans-

mitters Dopamin méglich sein. Die Diskussion der Ergebnisse erfolgt in Kapitel 5.

Die im Folgenden dargestellten Ergebnisse beziehen sich aus den in Kapitel 3.1 (Seite 29)

genannten Grinden erneut nur auf die weiblichen Probanden.
4.4.1. COMT-Polymorphismus und Genotypisierung der Probanden

Wie in Kapitel 2.2.2.1 ausfihrlich beschrieben, zeigt die Catechol-O-Methyltransferase
(COMT) einen Polymorphismus, indem an Position 158 des Molekiils entweder die Amino-
saure Valin (val) oder die Aminosaure Methionin (met) eingebaut sein kann.

Die val-Isoform verstoffwechselt Dopamin schneller als die met-Isoform, was zur Folge
hat, dass homozygoten val/val-Tragern relativ weniger Dopamin zur Verfigung steht als
homozygoten met/met-Tragern. Heterozygote met/val-Genotypen liegen dazwischen (in-
termediarer Typ).

Im Rahmen der vorliegenden Studie wurden insgesamt 58 Probandinnen (44 Lauferinnen
und 14 Kontrollen) in Bezug auf die COMT genotypisiert (zur Methodik siehe Kapitel 3.4.).
Die Ergebnisse sind in Tabelle 4.4.1.1 dargestellt.

Gruppe/Geschlecht N val/val met/val met/met
Lauferinnen + Kontrollen 58 15 (25,9%) 33 (56,9%) 10 (17,2%)
Lauferinnen 44 10 (22,7%) 25 (56,8%) 9 (20,5%)
Kontrollen 14 5 (35,7%) 8 (57,1%) 1(7,1%)

Tabelle 4.4.1.1: COMT-Polymorphismus
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Zu beachten ist, dass durch die Verteilung der einzelnen Genotypen teilweise sehr kleine
GruppengréBen entstehen - im Extremfall (met/met-Kontrollen N= 1), was im Abschnitt
4.4. (Psychologische Tests, Fitness und Genotyp) dazu fihrt, dass einzelne Varianzanaly-

sen unmaoglich werden und nicht dargestellt sind.
4.4.2. COMT-Genotyp und Schlauchfiguren

Bereits zu Beginn der Studie zeigen sich genotypspezifische Unterschiede beim
Schlauchfiguren-Test.
Vergleicht man die einzelnen Mittelwerte, dann zeigt sich, dass die val/val-Probandinnen

lediglich 75% der Leistung (Richtige Zuordnungen) der met/met-Probandinnen erreichen.

Die met/val-Probanden erreichen annahernd (97%) die gleiche Leistung wie die met/met-

Probandinnen (ohne Abbildung).

Ein univariater Signifikanztest (Abbildung und Tabelle 4.4.2.1) ergibt einen statistisch be-
deutsamen Effekt des Genotyps (p= 0,05, F= 3,08).

Genotyp. ¥

kusller Effels F(2, 559

Abbildung und Tabelle 4.4.2.1:
Univariater Signifikanztest
Schlauchfiguren (T1)

£ 1

&

g,

5

5

F

E | - 1 T

10 ¢ | . e

’g A l val/val met/val | met/met

5

2 5t

2.l Mittelwert 8,8 11,39 11,8

@ 2| Standardabweichung 3,28 3,72 3,85
milival melimeat
Genotyp N 15 33 10

Ralf K. Reinhardt Aerobes Ausdauer-Lauftraining, Genotyp und Kognition Seite 73von 116



Ergebnisse Psychologische Tests und Genotyp

4.4.3. COMT-Genotyp und Stroop

Auch beim Stroop-Test zeigen sich Korrelationen zwischen Genotyp und Leistung.

Vergleicht man die Reaktionszeiten unter den verschiedenen Bedingungen (neutral, kon-
gruent und inkongruent), dann zeigt sich in der neutralen und in der kongruenten Bedin-
gung eine Abnahme der Reaktionszeit in Reihenfolge der Genotypen val/val (lAngste Re-
aktionszeit), met/val (intermediar), met/met (kirzeste Reaktionszeit) (Abbildung 4.4.3.1;

nachste Seite).

Abbildung 4.4.3.1:
Multivariater Signifikanztest (Wilks)
Stroop (T1)

valval o

Genotyp

Auffallig ist, dass die Reaktionszeiten unter der schweren, inkongruenten Bedingung bei

allen Genotypen deutlich langer und nahezu gleich sind (siehe Tabelle 4.4.3.1).

neutral kongruent inkongruent
val/val met/val met/met val/val met/val met/met val/val met/val met/met
Mittelwert 7900 7477 7152 7890 7391 7183 8322 8318 8334
Standardabweichung 896 1291 1086 1015 1261 1107 1162 1296 1507
N 15 33 10 15 33 10 15 33 10

Tabelle 4.4.3.1: Stroop - Deskriptive Statistik: Reaktionszeit [msec] zu Beginn der Studie

Der besseren Anschaulichkeit halber zeigt Tabelle 4.4.3.2 die Reaktionszeiten in Prozent

der langsten Reaktionszeit:

neutral kongruent inkongruent
val/val met/val met/met val/val met/val met/met val/val met/val met/met
Leistung [%] 100 94,6 90,5 100 93,7 91 99,9 99,8 100

Tabelle 4.4.3.2: Stroop - Reaktionszeiten in Prozent der langsten Reaktionszeit
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4.4.4. COMT-Genotyp und N-Back

Beim N-Back (Arbeitsgedéachtnis) zeigt sich erneut, dass die val/val-Probandinnen (schnel-
lere COMT und somit relativ weniger Dopamin) schlechter abschneiden, wahrend die met/
met-Probanden die beste Leistung zeigen (Abbildungen 4.4.4.1 und 4.4.4.2).

Die heterozygoten met/val-Probandinnen liegen dazwischen.

Genetyp

B
valival Ge“[o;;:: matimat valival G‘:;;h:_p metimet
Abbildung 4.4.4.1: Univariater Signifikanztest Abbildung 4.4.4.2: Univariater Signifikanztest
N-Back (Anzahl richtiger Antworten) N-Back (Reaktionszeit)

Am deutlichsten zeigen sich genotypspezifische Leistungsunterschiede in Bezug auf die
Reaktionszeit (p= 0,04), weniger deutlich aber noch immer offensichtlich hinsichtlich der
Anzahl richtiger Antworten (p= 0,62). Ein Vergleich der einzelnen Mittelwerte (Tabellen

4.4.4.1 und 4.4.4.2) unterstreicht das Gesagte anschaulich:

Anzahl richtiger Antworten Reaktionszeit [msec]
val/val met/val met/met val/val met/val met/met
Mittelwert 23,07 23,83 24,3 6652 6170 5454
Standardabweichung 3,71 3,27 3,7 888 1251 888
N 15 30 10 15 30 10

Tabelle 4.4.4.1: N-Back - Deskriptive Statistik (Zeitpunkt T1)

Anzahl richtiger Antworten Reaktionszeit
val/val met/val met/met val/val met/val met/met
Leistung [%] 94,9 97,9 100 100 92,8 81,9

Tabelle 4.4.4.2: N-Back
Anzahl richtiger Antworten in Prozent der Bestleistung
Reaktionszeiten in Prozent der langsten Reaktionszeit
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4.4.5. COMT-Genotyp und Dots Mixed

Beim Dots Mixed (Reaktionsgeschwindigkeit und Flexibilitat) zeigen sich statistisch wenig

bedeutsame (p= 0,44), aber dennoch Uberraschende Ergebnisse (Abbildung 4.4.5.1).

Genotyp, KCO-Mitt
Nilks lambdas= 50, Fid, 108

== Dots M «11 [ Abbildung 4.4.5.1: Multivariater Signifikanztest (Wilks)
Genotyp - i i DOtS Mlxed (T1)

Bemerkenswert ist, dass unter beiden Test-Bedingungen (kongruent und inkongruent) die
heterozygoten (und mutmaBlich intermedidren) met/val-Probandinnen am besten ab-
schneiden.

Am schlechtesten schneiden in der kongruenten Bedingung die met/met-Probaninnen ab,
in der inkongruenten Bedingung erzielen die val/val-Probandinnen die schlechtesten Er-
gebnisse (Tabellen 4.4.5.1. und 4.4.5.2).

kongruent inkongruent
val/val met/val met/met val/val met/val met/met
Mittelwert 3984 3777 4038 4579 4304 4379
Standardabweichung 441 567 422 577 1013 547
N 15 33 10 15 33 10

Tabelle 4.4.5.1: Dots Mixed - Deskriptive Statistik: Reaktionszeit [msec] zu Beginn der Studie

kongruent inkongruent
val/val met/val met/met val/val met/val met/met
Leistung [%] 98,7 93,5 100 100 93,9 95,6

Tabelle 4.4.5.2: Dots Mixed - Reaktionszeiten in Prozent der langsten Reaktionszeit
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4.4.6. Zusammenfassung Psychologische Tests und Genotyp

Bereits zu Beginn der Studie lassen sich Zusammenhénge zwischen dem Phanotyp der
Catechol-O-Methyltransferase (COMT) (val/val, met/val oder met/met) und dem Abschnei-
den in den psychologischen Tests feststellen.

In nahezu allen Tests (Schlauchfiguren, Stroop, N-Back) schneiden die val/val-Probandin-
nen am schlechtesten ab, die met/met-Probandinnen zeigen die beste Leistung und die
met/val-Probandinnen liegen dazwischen.

Ausnahmen sind die inkongruente Bedingung des Stroop (alle Genotypen nahezu gleiche
Leistung) und der Dots Mixed, bei dem in beiden Bedingungen die met/val-Probandinnen
am besten abschneiden und die met/met-Probandinnen (kongruent) bzw. val/val-Proban-

dinnen (inkongruent) die schlechteste Leistung zeigen.
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4.5. Psychologische Tests, Fitness und Genotyp

Im Folgenden wird untersucht, ob die zum Zeitpunkt T1 (Beginn der Studie) bestehenden,
genotypspezifischen Unterschiede zum Zeitpunkt T2 (Ende der Studie) noch immer in der
gleichen Form bestehen.

Im Mittelpunkt steht die Frage, ob die unterschiedlichen Genotypen unterschiedlich stark

vom Lauftraining profitiert haben.

Sollte das der Fall sein, dann wére eine Korrelation zwischen den kognitiven Effekten des
Lauftrainings und dem Neurotransmitter Dopamin nachgewiesen und somit eine Beteili-

gung des Dopamin im Sinne der zweiten Fragestellung der Hauptstudie 2006

2. Welche Rolle kommt dem Neurotransmitter Dopamin als mdgliche Grundlage neuro-

physiologischer Anpassungsreaktionen infolge Ausdauer-Lauftrainings zu?
belegt.

Da die bisherigen Ergebnisse zeigen, dass die beiden Gruppen (Lauferinnen bzw. Kontrol-
len) sich in den psychologischen Tests unterschiedlich stark verbessern, werden die Er-
gebnisse der psychologischen Tests im Folgenden nach Genotyp und Gruppe differenziert

betrachtet.

Aufgrund der durch die Verteilung der einzelnen Genotypen teilweise sehr kleine Grup-
pengréBen entstehen - im Extremfall (met/met-Kontrollen N= 1) - sind einzelne Varianza-

nalysen nicht durchfihrbar und im Folgenden nicht dargestellt.

Die Diskussion der Ergebnisse erfolgt in Kapitel 5.
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4.5.1. COMT-Genotyp, Schlauchfiguren und Fithess

Eine ANOVA mit Messwiederholungen (Abbildung und Tabelle 4.5.1.1) und den Faktoren
Genotyp und Gruppe ergibt das folgende Bild:

$ 01 T i Effekt F p
: ° 1 - |
z Genotyp 8,23 0,01
'; ' E ‘; Gruppe_Geschlecht x Genotyp 1,96 0,17
: : 3 : = Ganat
[ valival
3 3 3 3 = Genotyp| | Zeit x Genotyp 016 | o069
2 = s 2 metival
< < < S Genotyp
e 2 R 2 metimet Zeit x Gruppe-Geschlecht x Genotyp 0,11 0,75
Laufer_w 23

Abbildung und Tabelle 4.5.1.1:

Varianzanalyse mit Messwiederholungen (Faktoren Genotyp und Gruppe)

Schlauchfiguren - richtige Zuordnungen zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie

Der met/met-Genotyp (Kontrollen) ist aufgrund der kleinen GruppengréBe (N= 1) nicht auswertbar

Es zeigt sich ein signifikanter Effekt des Genotyps (p= 0,0), jedoch keine statistisch be-
deutsame Wechselwirkung zwischen Genotyp, Gruppe und Zeit (p= 0,75).

Post hoc-Betrachtungen der einzelnen Mittelwerte (Tabellen 4.5.1.2 und 4.5.1.3; nachste
Seite) zeigen dennoch, dass sich die deutlichsten Verbesserungen in der Anzahl korrekter

Zuordnungen unter den val/val-Probandinnen der Laufergruppe finden (+20,9%).

T T2
Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
valival met/val | metmet | valival metival | metmet | valival metival | metmet | valival metival | met/met
Mittelwert 9,1 10,8 12 8,2 13,4 K.A. 11 12,6 12,6 8,8 13 K.A.
Standardabweichung 3 3,9 4 4,2 2,3 K.A. 3,2 3,9 5,3 3,1 3,3 K.A.
N 10 25 9 5 8 1 10 25 9 5 8 1

Tabelle 4.5.1.2: Deskriptive Statistik
Schlauchfiguren - Richtige Zuordnungen (T1—T2), Genotyp und Gruppe
K.A.: keine Auswertung (N= 1)
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Lauferinnen Kontrollen

val/val met/val met/met val/val met/val met/met

Verdnderung T1-T2 (%) | +20,9 +16,7 | +4,67 +7,3 -2,8 K.A.

Tabelle 4.5.1.3: Post hoc-Vergleich der einzelnen Mittelwerte
Schlauchfiguren - Verédnderungen in der Anzahl richtiger Zuordnungen (T1—T2)
K.A.: Keine Auswertung (N= 1)

Im Bonferroni-Test erreicht keine der oben gezeigten Verbesserungen einen statistisch
bedeutsamen Wert (alle p= 1,0).

4.5.2. COMT-Genotyp, Stroop und Fitness

Varianzanalysen mit Messwiederholungen unter Einbeziehung der Faktoren Genotyp und
Gruppe ergeben die aussagekraftigsten Ergebnisse in der kongruenten Bedingung (Abbil-
dung und Tabelle 4.5.2.1 und Tabelle 4.5.2.2; nachste Seite).

Effekt F ]

| Genotyp 1,79 0,19
= £ c &
E E £ E Genotyp x Gruppe_Geschlecht 1,76 0,19
% g % a " Genotyp
© S s s valival N
g 2 2 2 & Genotyp Zeit x Genotyp 1,71 0,2
g g H S metival
= = = = Genotyp
2 2 & . 2 metimet Zeit x Genotyp x Gruppe_Geschlecht 0,61 0,44

Abbildung und Tabelle 4.5.2.1:

Varianzanalyse mit Messwiederholungen (Faktoren Genotyp und Gruppe)

Stroop (kongruent) - Reaktionszeit zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie

Der met/met-Genotyp (Kontrollen) ist aufgrund der kleinen GruppengréBe (N= 1) nicht auswertbar

T T2
Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
viv miv m/m viv m/iv m/m viv m/v m/m viv m/v m/m
Mittelwert 7870 7496 7195 7930 7063 K.A. 6212 6578 6553 6958 6278 K.A.
Standardabweichung 996 1319 1173 171 1069 K.A. 594 864 660 688 534 K.A.
N 10 25 9 5 8 1 10 25 9 5 8 1

Tabelle 4.5.2.2: Deskriptive Statistik
Stroop (kongruent) - Reaktionszeit (T1—T2), Genotyp und Gruppe
K.A.: Keine Auswertung (N= 1)
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Ein post hoc-Vergleich der einzelnen Mittelwerte ergibt (Bonferroni-korrigiert) signifikante
Verbesserungen der Reaktionszeiten fur die val/val-Lauferinnen (p= 0,0004) und far die
met/val-Lauferinnen (p= 0,003). Die Verdnderungen der Ubrigen Probanden sind statis-

tisch unbedeutsam (p= 1,0).

Tabelle 4.5.2.3 zeigt die Veranderungen der Reaktionszeit und stellt die deutliche Verbes-

serung v.a. der val/val-Lauferinnen (-21,06% Reaktionszeit) anschaulich dar.

Lauferinnen Kontrollen

val/val met/val met/met val/val met/val met/met

Verénderung T1-T2 (%) -21,1 -12,2 -8,9 -12,3 -11,1 K.A.

Tabelle 4.5.2.3: Post hoc-Vergleich der einzelnen Mittelwerte
Stroop (kongruent) - Veranderungen der Reaktionszeit (T1—T2)
K.A.: Keine Auswertung (N= 1)

Ausfihrliche Analysen in der neutralen Stroop-Bedingungen bestétigen die oben gezeig-
ten Ergebnisse und ergeben post hoc signifikante Werte einzige fur die val/val-Lauferinnen

(p=0,01) und die met/val-Lauferinnen (p= 0,004) (alle anderen p=1,0).
Unerwartet sind die Ergebnisse in der inkongruenten Stroop-Bedingung, in der signifikante

Verbesserungen der Reaktionszeit innerhalb der L&uferinnengruppe in der Reihenfolge

met/met (p= 0,01) — met/val (p= 0,02) — val/val (p= 0,07) auftreten.
4.5.3. COMT-Genotyp, N-Back und Fitness

Da sich die deutlicheren genotypspezifischen Unterschiede zu Beginn der Studie offen-
sichtlich in der N-Back-Variablen ,Reaktionszeit* (RT) zeigen, scheint diese Variable far
eine ausfuhrliche Betrachtung besser geeignet. Auf die Variable ,Anzahl korrekter Antwor-

ten® wird am Ende dieses Kapitels kurz eingegangen.

Eine ANOVA mit Messwiederholungen ergibt unter Einbeziehung der Faktoren Genotyp
und Gruppe bezuglich der N-Back-Variablen ,Reaktionszeit* (RT) das auf der néchsten
Seite gezeigte Bild (Abbildung und Tabelle 4.5.3.1 und Tabelle 4.5.3.2):
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g Effekt F p

5 1 ' ' Genotyp 0,15 0,7
7 Genotyp x Gruppe_Geschlecht 0,097 0,76

= <= Genotyp
e | ‘ ‘ : ‘(';a,‘::"w Zeit x Genotyp 7,79 0,01

© NBackRTT1  N-BackRTT2 N-BackRTT1  N-Back RT T2 Z\:x::;p
metimet Zeit x Genotyp x Gruppe_Geschlecht 0,97 0,33

Laufer_w Kontrolle_w

Abbildung und Tabelle 4.5.3.1:

Varianzanalyse mit Messwiederholungen (Faktoren Genotyp und Gruppe)

N-Back - Reaktionszeit (RT) zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie

Der met/met-Genotyp (Kontrollen) ist aufgrund der kleinen GruppengréBe (N= 1) nicht auswertbar

T1 T2
Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
W miv m/m W miv m/m v m m/m i miv m/m
Mittelwert 6599 6276 5561 6758 5876 K.A. 5675 5946 5706 5541 5901 K.A.
Standardabweichung 905 1308 971 946 1101 K.A. 834 1468 1059 1530 1079 K.A.
N 10 22 9 5 8 1 10 22 9 5 8 1

Tabelle 4.5.3.2: Deskriptive Statistik
N-Back - Reaktionszeit [msec] (T1—T2), Genotyp und Gruppe
K.A.: Keine Auswertung (N= 1)

Post hoc betrachtet zeigen sich (Bonferroni-korrigiert) keinerlei signifikante Werte, allein
die val/val-Lauferinnen (p= 0,25) und die val/val-Kontrollen (p= 0,43) lassen einen Trend
erkennen.

Tabelle 4.5.3.3 unterstitzt das oben Gesagte und zeigt eine deutliche Verbesserung der

Reaktionszeit der val/val-Probandinnen.

Lauferinnen Kontrollen
val/val met/val met/met val/val met/val met/met
Verédnderung T1-T2 (%) -14 -5,3 +2,6 -18 +0,43 K.A.

Tabelle 4.5.3.3:
N-Back - Veranderung der Reaktionszeit [%], Genotyp und Gruppe
K.A.: Keine Auswertung (N= 1)
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Die Analyse der Daten bezuglich der N-Back-Variablen ,Anzahl korrekter Antworten® (ohne
Abbildung) ergibt eine deutliche Verbesserung lediglich bei den val/val-Lauferinnen (+11%

richtige Zuordnungen), die allerdings im Bonferroni-Test nicht signifikant wird (p= 1,0).
4.5.4. COMT-Genotyp, Dots Mixed und Fitness

Die deutlicheren Verédnderungen zeigen sich in der schweren, inkongruenten Dots Mixed-
Bedingung. Im Folgenden wird daher zunachst auf diese Bedingung ausfihrlich einge-
gangen. Die Ergebnisse unter der kongruenten Bedingung werden am Ende dieses Kapi-

tels kurz vorgestellt.

Eine Varianzanalyse mit Messwiederholungen ergibt in der inkongruenten Dots Mixed-Be-
dingung das folgende Bild (Abbildung und Tabelle 4.5.4.1 und Tabelle 4.5.4.2):

3 Effekt F p
Genotyp 1,31 0,26
‘ £ B £ B
5 5 5 5 Genotyp x Gruppe_Geschlecht 1,78 19
'E E E E >~ Genotyp
2 3 b4 1 vallval
& & & ] Genotyp Zeit x Genotyp 2,07 0,16
‘» r = r metival
g s g g Senanp
: metimet Zeit x Genotyp x Gruppe_Geschlecht 0 0,99

Abbildung und Tabelle 4.5.4.1:

Varianzanalyse mit Messwiederholungen (Faktoren Genotyp und Gruppe)

Dots Mixed (inkongruent) - Reaktionszeit zu Beginn (T1) und am Ende (T2) der Studie

Der met/met-Genotyp (Kontrollen) ist aufgrund der kleinen GruppengréBe (N= 1) nicht auswertbar

T T2
Léuferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
viv miv m/m viv miv m/m viv miv m/m viv miv m/m
Mittelwert 4466 4390 4385 4806 4035 K.A. 3912 4086 4128 4478 3961 K.A.
Standardabweichung 559 1129 580 604 460 K.A. 477 858 620 1047 370 K.A.
N 10 25 9 5 8 1 10 25 9 5 8 1

Tabelle 4.5.4.2: Deskriptive Statistik
Dots Mixed (inkongruent) - Reaktionszeit [msec] (T1—T2), Genotyp und Gruppe
K.A.: Keine Auswertung (N= 1)
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Ein Blick auf die Verbesserungen der einzelnen Mittelwerte (Tabelle 4.5.4.3) zeigt die

deutlichsten Verbesserungen der Reaktionszeit unter den val/val-Lauferinnen (-12,4%).

Lauferinnen Kontrollen

val/val met/val met/met val/val met/val met/met

Verdnderung T1-T2 (%) -12,4 -6,9 -5,9 -6,8 -1,8 K.A.

Tabelle 4.5.4.3:
Dots Mixed (inkongruent) - Veranderung der Reaktionszeit [%], Genotyp und Gruppe
K.A.: Keine Auswertung (N= 1)

Im Bonferroni-Test zeigt sich die oben dargestellte Verbesserung der val/val-Lauferinnen
marginal signifikant (p= 0,08), aber auch ein Trend fur die met/val-Lauferinnen (p= 0,30)

(alle anderen p=1,0).

Die Analyse in der kongruenten Dots-Mixed-Bedingung (ohne Abbildung) liefert weniger

deutliche, aber keinesfalls widersprichliche Ergebnisse. Bonferroni-korrigierte post hoc-A-

nalysen ergeben keinerlei statistisch bedeutsame Veranderungen (durchweg p= 1,0).

4.5.5. Zusammenfassung Psychologische Tests, Fitness und Genotyp

In sdmtlichen Tests verbessern sich die val/val-Lauferinnen am deutlichsten - statistisch
signifikante Werte zeigen sich allerdings lediglich im Stroop-Test. Am wenigsten verbes-
sern sich innerhalb der L&uferinnengruppe stets die met/met-Probandinnen.

Die Verbesserungen in der Kontrollgruppe sind durchweg weniger deutlich und wegen nur

1 met/met-Probandin in dieser Gruppe nur begrenzt aussagefahig.
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5. Diskussion

5.1. Allgemeine Anmerkungen

Entsprechend der eingangs formulierten Fragestellung der Hauptstudie 2006 (siehe 1.1.

Art und Ziel der Studie) war ein erstes Ziel der Hauptstudie die Beantwortung der Frage:

1. Kann ein bei Alteren bereits belegter, positiver Einfluss korperlicher Aktivitat auf die
Leistungsfahigkeit des Gehirns (Hillman et al. [2008]) auch bei jungen Erwachsenen

nachgewiesen werden?

Wenngleich festgestellt und diskutiert werden muss, dass sowohl die Verbesserung der
Fitness als auch die Steigerung kognitiver Parameter hinter den aus der Pilotstudie 2005
abgeleiteten Erwartungen zurlck bleibt, ist die oben gestellte Frage dennoch mit einem
~Ja“ zu beantworten. Zwar ist eine Wechselwirkung zwischen Gruppe (L&uferinnen oder
Kontrollen) und Zeit oftmals bestenfalls als Trend erkennbar, jedoch deuten post hoc-Ver-
gleiche der einzelnen Mittelwerte stets ,in die gleiche Richtung® und zeigen deutlichere
kognitive Verbesserungen in der Gruppe der Lauferinnen.

Dennoch muss und wird gleich im anschliessenden Kapitel die Frage nach der hinter den
Erwartungen zuriickbleibenden kérperlichen Entwicklung der Lauferinnen als ,Schlissel-

frage“ der Hauptstudie 2006 diskutiert werden.
Die zweite Fragestellung der Hauptstudie 2006 war:

2. Welche Rolle kommt dem Neurotransmitter Dopamin als mdgliche Grundlage neuro-

physiologischer Anpassungsreaktionen infolge Ausdauer-Lauftrainings zu?

Hier konnte zuné&chst gezeigt werden, dass bereits zu Beginn der Studie (T1) kognitive
Leistungsunterschiede bestanden haben, die sich auf unterschiedliche Dopaminkonzen-

trationen im prafrontalen Kortex (PFC) zurtckflihren lassen (diskutiert im Abschnitt 5.4.2).

In Beantwortung der oben gestellten Frage lasst eine weiterhin festgestellte Korrelation
zwischen Dopaminstoffwechsel (Genotyp der COMT) und kognitiver Verbesserung tber
den Trainingszeitraum eine zentrale Rolle des Dopaminstoffwechsels als neurophysiologi-

sche Grundlage kognitiver Anpassungsreaktionen erkennen (diskutiert in Abschnitt 5.4.3).
Die folgenden Abschnitte beginnen jeweils mit einer Zusammenfassung der Ergebnisse.
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5.2. Leistungsdiagnostik (T1, T2 und im Langsschnitt [T1—T2])

5.2.1. Kurze Zusammenfassung der Ergebnisse

Schon vor Beginn der sportlichen Intervention (T1) zeigen sich die Lauferinnen fitter als
die Kontrollen.

Bis zum Ende des 17-woéchigen Trainingszeitraums verbessern beide Gruppen ihre Fit-
ness. Die Lauferinnen verbessern sich deutlicher (6,5%) als die Kontrollen (1,8%), aller-

dings weniger deutlich als erwartet.
5.2.2. Leistungsstand der Probanden zu Beginn der Studie (T1)

Als Ergebnis der Eingangsergometrie (13./14.05.06) zeigt sich, dass bereits zu Beginn der
Studie Unterschiede zwischen der Fitness der potentiellen Lauferinnen und der potentiel-
len Kontrollprobandinnen bestehen. Betrachtet man die Laufgeschwindigkeit an der anae-
roben Schwelle, dann unterscheidet sich die Laufergruppe mit durchschnittlich 8,94 km/h
deutlich von der Kontrollgruppe (8,16 km/h) (p= 0,04).

Die Ursache dieses Unterschieds ist sicherlich im gewahlten Studiendesign der freiwilligen
Zuordnung der Probandinnen in die Laufergruppe oder in die Kontroligruppe begrindet.
Aus sportwissenschaftlicher Sicht und in Hinblick auf die statistische Auswertbarkeit der
Ergebnisse ware sicher eine randomisierte Zuordnung der Probandinnen gunstiger gewe-
sen. Danach gefragt, gaben nahezu samtliche Probanden an, einer randomisierten Zuord-
nung nicht zuzustimmen. Die Probandinnen der L&aufergruppe waren nicht bereit, den
ganzen Sommer Uber auf Sport zu verzichten - sie wollten laufen, und die Teilnehmerinnen
der Kontrollgruppe wollten oder konnten sich nicht auf ein 17-wdchiges Lauftraining ein-
lassen.

Dass Lauferinnen und Kontrollen sich hinsichtlich ihrer Affintitdt zu Sport unterscheiden,
ergibt auch eine zu Beginn der Studie erhobene Umfrage, bei der die Lauferinnen anga-
ben, durchschnittlich ca. 1,18 Stunden Sport pro Woche zu treiben, wohingegen die Kon-
trollen lediglich auf ca. 0,62 Stunden sportlicher Aktivitdt kommen.

Die Lauferinnen starteten also offensichtlich etwas fitter in die Studie als die Kontrollen.
Dennoch sind unter den gegebenen Bedingungen fundierte Schlussfolgerungen méglich,
vorausgesetzt, dass sich die Fitness der Lauferinnen im Verlauf des 17-wochigen Trai-
nings deutlicher verbessert als die Fitness der Kontrollprobandinnen.

In wieweit diese Bedingung erfullt ist, diskutiert der folgende Abschnitt.
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5.2.3. Leistungsdiagnostik im Langsschnitt (T1—2T2)

Im Langsschnitt betrachtet verbessern die Lauferinnen ihre Laufgeschwindigkeit an der
anaeroben Schwelle im Verlauf der 17 Wochen um 6,5%, wahrend die Teilnehmerinnen
der Kontrollgruppe lediglich eine Steigerung von 1,8% vorweisen.

Die im vorangehenden Kapitel geforderte deutlichere Leistungssteigerung der Lauferinnen
im Vergleich zu den Kontrollen ist somit gegeben, bleibt jedoch deutlich hinter den aus der

Pilotstudie 2005 abgeleiteten Erwartungen zurtck.

Die statistische Analyse (ANOVA mit Messwiederholungen) ergibt fur die 17-wdchige
Hauptstudie 2006 lediglich eine marginal signifikante (p= 0,079) Wechselwirkung zwischen
Gruppe und Zeit (Variable: Laufgeschwindigkeit an der anaeroben Schwelle), wohingegen
bei der Pilotstudie 2005 bereits nach 6-wéchigem Lauftraining eine bedeutsame Wechsel-
wirkung zwischen Gruppe und Zeit (p= 0,002) zu verzeichnen ist (Variable: PWC-Wert)
(Stroth et al. [2008]).

Tatsachlich zeigt ein Blick auf die einzelnen Laufgeschwindigkeiten an der anaeroben
Schwelle, dass bei einigen Lauferinnen der Hauptstudie 2006 der Trainingserfolg offenbar
vollkommen ausbleibt.

Von insgesamt 46 L&uferinnen liegen Daten vor, die zeigen, dass sich lediglich 34 Laufe-
rinnen Uber den 17-wdchigen Trainingszeitraum verbessern konnten, wahrend 12 L&ufe-

rinnen offensichtlich keinerlei Verbesserung der Laufgeschwindigkeit vorweisen kénnen.

Interessanterweise zeigt sich bei den Kontrollen der Hauptstudie 2006, dass nahezu die
Halfte aller Probandinnen (8 von 17) ihre Fitness auch ohne regelméassiges sportliches
Training verbessern konnten.

Das ist allerdings nicht weiter verwunderlich, weil in der warmeren Jahreszeit zahlreiche
alltagliche Betétigungen im Freien (Spazierengehen, Schwimmen, Radfahren, usw.) si-
cherlich zur Verbesserung der Fitness beitragen, auch wenn sie nicht unbedingt als ,Trai-

ning“ empfunden werden.

Zu diskutieren ist die Frage, warum sich die Probandinnen der L&aufergruppe nicht deutli-
cher steigerten, bzw. warum einige L&uferinnen Uber die 17 Wochen Trainingszeitraum

keinerlei Verbesserungen aufweisen.
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Die Trainingshaufigkeit lag bei 3 Einheiten pro Woche. Laufintensitat und -dauer waren
durch einen Trainingsplan eindeutig festgelegt und wurden im Lauf der 17 Wochen deut-

lich gesteigert (siehe Abschnitt 3.2.3. Trainingsplanung).

Samtliche Lauferinnen waren mit Pulsuhren (Polar® F6) ausgerustet, um die Laufintensi-

tat, d.h. den vorgegebenen Pulsbereich Uberwachen zu kénnen.

In persénlichen Gesprachen mit den Lauferinnen wurden die Trainingsintensitaten als ,an-
fangs relativ leicht* (was bei der teilweise schlechten Fitness der Probandinnen durchaus

angebracht war) und ,am Ende recht anstrengend” beschrieben.

Die Grundfitness samtlicher Probanden zu Beginn der Studie kann als eher gering und mit
Sicherheit steigerungsfahig (Schneider [2006]) eingestuft werden, so dass einer Entwick-

lung der kdrperlichen Leistungsfahigkeit hier keine Grenze gesetzt war.

Die Lauferinnen waren gehalten, ein von der Studienleitung ausgegebenes Lauftagebuch
zu fihren. Die Lauftagebicher wurden am Ende der Studie eingesammelt und ausgewer-
tet. Sie dokumentieren bei sédmtlichen Lauferinnen, die bis zum Schluss dabei waren, re-
gelméBige Trainingseinheiten in den vorgegebenen Pulsbereichen (krankheitsbedingte
Trainingsausfalle wurden i.d.R. spater nachgeholt).

Dariiber hinaus war eine Uberwachung des Lauftrainings (z.B. bei festgelegten Lauftreffs)
nicht mdglich. Die Probandinnen gehdren unterschiedlichen Schulen der Akademie far
Gesundheitsberufe an. Ihre Stundenplane und Ferienzeiten unterscheiden sich - einige
Schulerinnen sind bereits wéahrend ihrer Ausbildung in den Schichtbetrieb des Universi-

tatsklinikums integriert.

Im Ubrigen waren samtliche Probandinnen informiert (und hatten das mit Unterschrift be-
statigt), dass sie die Studie jederzeit und ohne Angabe von Grinden abbrechen durfen,
ohne Konsequenzen irgendwelcher Art flrchten zu missen (Auflage des Ethikantrags).
Von der Mdglichkeit eines Abbruchs wurde in immerhin 46 Féllen verletzungsbedingt oder
aus anderen Grunden Gebrauch gemacht (Drop-Out-Quote [Lauferinnen]: 50%).

Diese relativ hohe Quote zeigt, dass zahlreiche Probandinnen ihre zeitlichen Méglichkei-
ten und teilweise auch ihr Durchhaltevermé6gen Uberschatzt hatten und von 3 Trainings-

einheiten pro Woche Uberfordert waren.
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Es bleibt die Frage, warum das 17-wdéchige Lauftraining an 12 von 46 Lauferinnen offen-

bar ,spurlos” vorbei ging.

Hier scheint es in einzelnen Fallen angebracht, die Verlasslichkeit der Ergometrie bzw. der
Laktatbestimmung in Frage zu stellen.

Die meisten dieser 12 Lauferinnen sind der Studienleitung persénlich bekannt. Sie konn-
ten im Verlauf der 17 Wochen beobachtet werden, zahlreiche persoénliche Gesprache fan-
den statt, bei denen die Lauferinnen selbst vom Eindruck einer deutlich verbesserten Fit-
ness berichteten.

Als StérgréBen bei der Laktatbestimmung kdénnen in Anbetracht des routinierten Teams
(studentische Hilfskrafte der Universitat Karlsruhe [TH] unter der Leitung von Matthias
Schneider) ,handwerkliche“ Fehler (bei der Blutabnahme, usw.) sicher ausgeschlossen
werden. StoérgréBen, die in der Physiologie der Probanden liegen, wurden bestmdéglich er-
fasst (z.B. Medikamente) bzw. kontrolliert (z.B. wurden die Probanden an beiden Ergome-
trie-Terminen zur gleichen Uhrzeit einbestellt), sind aber zu einem groBen Teil im Rahmen
einer so groB angelegten Studie nicht vollstéandig auszuschlieBen.

In wieweit Verbesserungen der Fitness teilweise durch die ergometrischen Verfahren nicht

korrekt erfasst wurden, bleibt offen und ist nicht Gegenstand der vorliegenden Studie.

Es gibt keinen konkreten Grund, die Verlasslichkeit und Trainingsdisziplin der bis zum
Schluss verbleibenden L&auferinnen anzuzweifeln. Dennoch ist anzumerken, dass die Stu-
dienleitung in einigen wenigen Fallen aus den Reihen der Probandinnen auf die mangeln-
de Trainingsdisziplin bestimmter L&uferinnen hingewiesen wurde.

Diese Hinweise betrafen aber insgesamt lediglich Lauferinnen, die das Training im Verlauf
der 17 Wochen freiwillig und selbstédndig beendeten.

Eine Konsequenz flr kinftige Studien kénnte dennoch sein, Lauftreffs und Trainingszeiten
zwingend vorzuschreiben und vor Ort zu Uberwachen (wie z.B. bei der Pilotstudie 2005
geschehen). Auch die Nutzung hochwertiger Pulsuhren, die langere Zeitrdume aufzu-
zeichnen koénnen, ware zu Uberlegen. Die genannten Punkte wéaren jedoch mit hohem
personellem bzw. finanziellem Aufwand verbunden und wirden Studien in GréBenordnung

der Hauptstudie 2006 nahezu unméglich machen.

Es bleibt festzustellen, dass trotz aller kritischen Worte eine deutlichere Leistungssteige-
rung der Lauferinnen gegenuber den Kontrollen gegeben ist, wenngleich diese Leistungs-

steigerung als Grundlage kognitiver Verbesserungen weniger deutlich ausfallt als erwartet.
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5.3. Psychologische Tests und Fitness

5.3.1. Allgemeine Anmerkungen

Die in der vorliegenden Studie zur Anwendung gekommenen psychologischen Tests bilden
die Leistungsfahigkeit des Gehirns in den Bereichen ,Rumliches Vorstellungsvermégen®
(Schlauchfiguren) sowie ,Exekutive Funktionen“ (Stroop, N-Back und Dots Mixed) ab.

Die Tests wurden zu Beginn der Studie (T1) durchgefthrt, und am Ende der Studie (T2)
wiederholt. Auf diese Weise wurde die Verdnderung kognitiver Parameter Uber den Inter-
ventionszeitraum dokumentiert, um eine Antwort auf die erste Kernfrage der Hauptstudie
2006 zu finden:

1. Kann ein bei Alteren bereits belegter, positiver Einfluss korperlicher Aktivitat auf die
Leistungsfahigkeit des Gehirns (Hillman et al. [2008]) auch bei jungen Erwachsenen

nachgewiesen werden?

Samtlichen T1—-T2-Analysen gemeinsam ist ein signifikanter Haupteffekt der Zeit. Diese
Verbesserung samtlicher Probandinnen (Lauferinnen und Kontrollen) Uber die Zeit geht
auf einen Lerneffekt zurlick und ist auf die Wiederholung des beim zweiten Durchgang be-

reits bekannten Tests zurlickzufliihren.

Wechselwirkungen zwischen Gruppe und Zeit lassen bei sémtlichen Tests an Deutlichkeit
vermissen und werden bestenfalls als Trend erkennbar.

In Anbetracht der inzwischen (vorwiegend an Alteren) gut belegten Zusammenhénge zwi-
schen korperlicher Fitness und kognitiver Leistungsfahigkeit und vor der ebenfalls an
Deutlichkeit mangelnden Entwicklung der kérperlichen Leistungsfahigkeit der Lauferinnen
(diskutiert im vorhergehenden Abschnitt) ist die wenig deutliche Veranderung im kognitiven
Bereich offenbar Folge der ebenfalls wenig deutlichen Entwicklung der kdrperlichen Leis-

tungsfahigkeit.

Dass dennoch spezifische Verbesserungen der Lauferinnen nachweisbar sind, zeigen
post hoc-Analysen der einzelnen Mittelwerte.

Hier, so viel sei vorweggenommen, zeigt sich im Bonferroni-Test sehr haufig eine signifi-
kante Entwicklung der L&auferinnen, die bei den Kontrollen ausbleibt, so dass die oben

aufgeworfene Frage insgesamt bejaht werden kann.
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Die folgende ausfihrliche Diskussion der Ergebnisse erfolgt gesondert nach den unter-
suchten kognitiven Parametern ,Raumliches Vorstellungsvermdgen® (Schlauchfiguren)

und ,Exekutive Funktionen® (Stroop, N-Back und Dots Mixed).

Zur Erleichterung der Ubersicht steht am Beginn der einzelnen Kapitel steht jeweils eine

kurze Zusammenfassung der entsprechenden Ergebnisse.
5.3.2. Raumliches Vorstellungsvermogen (Schlauchfiguren)

5.3.2.1. Kurze Zusammenfassung der Ergebnisse

Waéhrend signifikante Wechselwirkungen zwischen Gruppe und Zeit fehlen, zeigt ein Ver-
gleich der einzelnen Mittelwerte, dass post hoc betrachtet eine signifikante Verbesserung
der L&uferinnen im Bereich richtiger Zuordnungen gegeben ist (p= 0,037; +14,8%).

Unter Einbeziehung der Eingangsfitness wird deutlich, dass die anfangs unfitten L&auferin-
nen die starksten Verbesserungen zeigen (+15,8%).

Unter sédmtlichen Probanden zeigen diejenigen, die ihre Fitness Uber den Interventions-
zeitraum verbessern konnten, die deutlichere Verbesserung im Bereich richtiger Zuord-
nungen. Post hoc betrachtet wird klar, dass diese Verbesserung v.a. auf die Laufergruppe
(+16,2%) zuruckgeht.

5.3.2.2. Diskussion der Ergebnisse

Eine ANOVA mit Messwiederholungen ergibt zunéchst keine statistisch bedeutsame
Wechselwirkung zwischen Gruppe und Zeit (p= 0,28).
Post hoc betrachtet zeigt sich dann aber ein signifikanter Leistungszuwachs (p= 0,037) der
Lauferinnen, der bei den Kontrollen ausbleibt (p= 1,0).
Damit wird zunachst das Ergebnis der Pilotstudie 2005 (Stroth et al. [2008]) gestutzt, bei
der ebenfalls eine Verbesserung im Bereich der rdumlichen Verarbeitung bei den L&au-

fer(n)/-innen (p= 0,01), nicht aber bei den Kontrollen (p= 1,0) nachgewiesen wurde.

Analysiert man die Daten der Hauptstudie 2006 mit Blick auf die Eingangsfitness, dann
zeigt sich, dass ganz besonders die anfangs eher unfitten L&uferinnen vom Lauftraining

profitieren.

Betrachtet man zusétzlich die ergometrisch dokumentierte Verédnderung der Leistungsfa-
higkeit, dann zeigt sich ein positiver Zusammenhang zwischen Verbesserung der korperli-

chen Fitness und dem Abschneiden im Schlauchfigurentest.
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Eine vergleichende Diskussion dieser Ergebnisse ist wegen eines Mangels an &hnlich an-
gelegten Studien nahezu unmdglich. Was fehlt, sind humane Studien im Bereich der
raumlichen Wahrnehmung.

Lediglich eine von Shay & Roth [1992] durchgeflhrte Studie weist auf Unterschiede fitter
und weniger fitter alterer Probanden (zugunsten der Fitten) im Bereich der raumlichen

Verarbeitung hin.
Deutlich gestutzt werden die Ergebnisse unserer Studien allerdings durch das Tiermodell:

Vaynman, Ying & Gomez-Pinilla [2004] zeigen, dass im Laufrad trainierte Ratten gegen-
uber untrainierten Ratten deutliche Vorteile haben, wenn es z.B. darum geht, im triben
Wasser versteckte Plattformen wiederzufinden (Morris Water Maze). Vaynman et al. zei-
gen auBerdem, dass der positive Effekt des Laufradtrainings an die Bildung des Brain-De-
rived Neurotrophic Factor (BDNF; siehe Abschnitt 2.1.3. Neurophysiologische Anpas-

sungsreaktionen) gekoppelt ist.

Andere Studien weisen darauf hin, dass kdrperliche Aktivitét (z.B. Laufradtraining) vermit-
telt durch BDNF und zahlreiche andere Faktoren die Zellteilung im Hippokampus von
Mé&usen stimuliert (Kempermann, Chesler, Lu, Williams & Gage [2006]). Dass die neu ge-
bildeten Neurone tatsachlich in die Arbeit des Hippokampus integriert werden, zeigen Stu-
dien von Gould et al. [1999], Scharff et al. [2000] und Shors et al. [2001], und die Rolle des
Hippokampus fir die rAumliche Orientierung betonen Arbeiten von Bird & Burgess [2008],
Barry & Burgess [2007], Hartley, Burgess, Lever, Cacucci & O’Keefe [2000] und zahlrei-

chen anderen.

Erste Tierversuche deuten dariber hinaus auf eine Beteiligung des prafrontalen Kortex
(PFC) hin. Stimulation der Dopamin D1-Rezeptoren im PFC von Ratten fihren zu verbes-
serten Leistungen im Bereich rdumliches Arbeitsgedachtnis (Mehta & Riedel [2006]).
Lasionen des PFC sowie die Hemmung von Dopaminrezeptoren flhren im Tierversuch
und auch beim Menschen zu Defiziten im Bereich des rdumlichen Arbeitsgedachtnisses
(Chudasama & Robbins [2006]).

Die vorliegende Studie untermauert eine Beteiligung des Dopamin und der Catechol-O-
Methyltransferase (COMT) im Bereich der rdumlichen Verarbeitung (siehe Kapitel 5.4.3.
Psychologische Tests und Genotyp im Langsschnitt [T1—T2]).
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Wie zuvor schon die Pilotstudie 2005, kommt die Hauptstudie 2006 zu dem Ergebnis, dass
aerobes Ausdauertraining die Effizienz kognitiver Prozesse im Bereich ,Raumliches Vor-
stellungsvermogen® verbessert, und zwar ganz besonders effektiv bei zunachst Untrainier-

ten, die im Verlauf des aeroben Ausdauertrainings ihre Fitness verbessern.
5.3.3. Exekutive Funktionen (Stroop, N-Back und Dots Mixed)

5.3.3.1. Kurze Zusammenfassung der Ergebnisse

Obschon wie bereits mehrfach erwdhnt Wechselwirkungen zwischen Gruppe und Zeit oft-
mals lediglich als Trend erkennbar werden, zeigen post hoc durchgefiihrte Vergleiche der
einzelnen Mittelwerte, dass sich auch im Bereich der exekutiven Funktionen die Lauferin-
nen im Vergleich T1—T2 deutlicher verbessern als die Kontrollen - besonders ausgepragt
sind die Unterschiede im N-Back und im Dots Mixed (siehe Tabelle 5.3.3.1.1).

Sind verschiedene Schwierigkeitsgrade unterscheidbar (Stroop, Dots Mixed), dann zeigen
sich die deutlichsten Ergebnisse jeweils in der schweren, inkongruenten Bedingung.
Bezieht man die Eingangsfitness der Probandinnen ein, dann zeigt sich die deutlichere
Verbesserung ebenfalls stets in der Gruppe der Lauferinnen, und zwar mehrheitlich (N-
Back und Dots Mixed) bei den anfangs Unfitten.

Bei besonderer Bericksichtigung der Veranderung kérperlicher Fitness zeigt sich erneut
beim N-Back und Dots Mixed eine klare Verbesserung einzig in der Gruppe der Lauferin-
nen, und zwar bei denjenigen, die auch ihre Fitness verbessern konnten.

Der Stroop-Test ergibt umfangreichere Verbesserungen, allerdings nicht fir diejenigen
Kontrollen, deren Fitness sich tber den Zeitraum der Studie nicht verbessert hat.

Veranderung T1—-T2 Eingangsfitness Verbesserung der Fitness?

Lauferinnen | Kontrollen Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
fit unfit fit unfit ja nein ja nein
Stroop (inkongruent) RT -17,5% -13,8% -191% | -15,7% | -14,1% | -109% | -16,7% | -19,5% | -16,8% | -10,4%
p=0,0 p=0,0 p=0,0 p=0,0 p=0,1 p=0,9 p=0,0 p=0,0 p=0,0 p=1,0
N-Back Hit +8,6% +4,7% +8,3% | +89% | +1,1% | +84% | +9,0% | +7,0% | +69% | +2,1%
p=0,0 p=1,0 p=0,6 p=0,4 p=1,0 p=1,0 p=0,1 p=1,0 p=1,0 p=1,0
Dots Mixed (inkongruent) RT -7,8% -3,8% -7,2% -8,3% -3,2% -4,8% -8,8% -4,4% -5,4% -1,4%
p=0,0 p=1,0 p=0,1 p=0,0 p=1,0 p=1,0 p=0,0 p=1,0 p=1,0 p=1,0

Tabelle 5.3.3.1.1:  Veré&nderung der Testleistung in Prozent (richtige Antworten bzw. Reaktionszeit)
p-Werte (nach Bonferroni korrigiert)
grauer Hintergrund: p= 1,0; roter Hintergrund: deutlichste Verédnderung
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5.3.3.2. Diskussion der Ergebnisse

Samtliche Tests (Stroop, N-Back und Dots Mixed) zeigen post hoc die deutlicheren Ver-

besserungen uber den 17-wdchigen Interventionszeitraum in der Gruppe der Lauferinnen.

Im Unterschied zu den beiden anderen Tests zeigen sich die Ergebnisse des Stroop-Tests
undeutlicher, uneinheitlicher und schwerer zu interpretieren. Die folgende Diskussion be-
zieht sich daher zunéchst auf N-Back und Dots Mixed, die Ergebnisse des Stroop-Tests

werden am Ende dieses Kapitels gesondert diskutiert.

Die im N-Back und Dots Mixed sichtbare, signifikante Verbesserung der Lauferinnen ge-
genuber den Kontrollen zeigt sich auch bei differenzierterer Betrachtung.

Bezieht man die Eingangsfitness der Probanden mit ein, dann zeigt sich, dass sich die
anfangs eher unfitten L&uferinnen deutlicher verbessern als die anfangs fitten.

Bezieht man eine gegebene (oder nicht gegebene) Verbesserung der Fitness Uber den
Interventionszeitraum ein, dann ergibt sich die deutlichere Verbesserung im Test bei den-
jenigen Lauferinnen, die ihre Fitness verbessern konnten.

In dieser Hinsicht folgt die Steigerung der kognitiven Leistungsféahigkeit offenbar der Stei-
gerung der korperlichen Leistungsféhigkeit, bei der die deutlichsten Verbesserungen bei
anfangs Untrainierten zu verzeichnen sind, und die sich im Verlauf der weiteren Verbesse-

rung asymptotisch einem Maximalwert nadhert (Kindermann et al. [1979]).

Die Hauptstudie 2006 bestétigt damit insgesamt an jungen Erwachsenen, was bei Alteren
und psychisch kranken Probanden bereits bekannt ist:
Einen positiven Effekt aeroben Ausdauertrainings auf die Leistungsfahigkeit des Gehirns,

speziell im Bereich der exekutiven Funktionen.

Dieses Ergebnis ist sehr erfreulich und angesichts der bereits verdffentlichen Studien an
Alteren und Kranken keinesfalls trivial. Es zeigt, dass auch in einem Altersbereich, in dem
Kognition und exekutive Funktionen auf der Héhe der Leistungsfahigkeit sind (Salthouse &
Hasker [2006]) sportliche Aktivitdt neben den bekannten Auswirkungen z.B. im kardiovas-

kularen Bereich groBen Nutzen flr eine optimale Leistungsfahigkeit des Gehirns hat.

Weniger einheitlich sind die Ergebnisse im Stroop-Test. Eine Wechselwirkung zwischen
Gruppe und Zeit ist hier zwar tendenziell zu erkennen (p= 0,21), post hoc betrachtet ver-
bessern sich dann aber beide Gruppen (Lauferinnen und Kontrollen) in samtlichen Testbe-

dingungen (neutral, kongruent und inkongruent) signifikant (was v.a. dem Wiederholungs-
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effekt der Test geschuldet ist), mit Unterschieden erst in der dritten oder vierten Stelle
nach dem Komma (p-Wert).
Unterschiede werden dennoch erkennbar, und zwar, wenn man die einzelnen Verbesse-

rungen in Prozent ausdrickt (Tabelle 5.3.3.2.1; nachste Seite).

neutral

kongruent

inkongruent

Léuferinnen

Kontrollen

Lauferinnen

Kontrollen

Lauferinnen

Kontrollen

Verédnderung der Re-

-12,48%

-11,53%

-13,71%

-9,73%

-17,48%

-13,75%

aktionszeit (T1—T2)

Tabelle 5.3.3.2.1: Stroop - Vergleich der Reaktionszeiten (T1—T2)
in verschiedenen Bedingungen (neutral, kongruent, inkongruent)

Es zeigt sich, dass in samtlichen Testbedingungen die Lauferinnen einen knappen Vor-

sprung vor den Kontrollen haben - ein Ergebnis, dass zwar weniger deutlich ausféllt als
beim N-Back und Dots Mixed, aber dennoch in der Kernaussage gleich ist.

Schwieriger wird die Interpretation der Stroop-Ergebnisse, wenn man die Eingangsfitness
der Probanden einbezieht. Zunachst zeigen sich hier zwar analog zu den anderen Tests

die einzigen Signifikanzen in der Gruppe der Lauferinnen (und zwar in allen Testbedingun-
gen; ohne Abbildung), bei Betrachtung der prozentualen Verbesserung (Tabelle 5.3.3.2.2)

ergibt sich dann aber die deutlichste Verbesserung nicht wie in den anderen Tests bei den
anfangs unfitten Lauferinnen sondern bei den anfangs fitten L&uferinnen - und zwar eben-

falls in allen Testbedingungen.

neutral kongruent inkongruent
Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
Eingangsfitness Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit Fit Unfit
Veranderung der Reak- | -13,39 | -11,49 | -12,48 | -8,07 | -14,05 | -13,35 | -12,18 | -5,07 | -19,13 | -15,67 | -14,07 | -10,93
tionszeit (T1-T2) [%]

Tabelle 5.3.3.2.2: Stroop - Vergleich der Reaktionszeiten (T1—T2) der anfangs fitten (,Fit*) bzw. unfitten
(,Unfit“) Probandinnen in verschiedenen Bedingungen (neutral, kongruent, inkongruent).
Die jeweils deutlichsten Verbesserungen sind hellgrau hinterlegt.

Gleichfalls unterschiedlich zu den anderen Tests und sehr uneinheitlich zeigt sich die Be-

trachtung in Hinblick auf eine Verbesserung der Fitness (Tabelle 5.3.3.2.3; nachste Seite).
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neutral kongruent inkongruent
Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen Lauferinnen Kontrollen
Fitness verbessert? Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein Ja Nein

Veranderung der Reak- | -13,16 | -10,49 | -13,87 | -9,08 | -14,02 | -12,82 | -11,41 -7,93 | -16,74 | -19,54 | -16,77 | -10,38
tionszeit (T1-T2) [%]

Tabelle 5.3.3.2.3: Stroop - Vergleich der Reaktionszeiten in Abhangigkeit davon, ob sich die Fitness der
Probandinnen von T1 nach T2 verbessert hat (neutrale, kongruente und inkongruente Bedingung).
Die jeweils deutlichsten Verbesserungen sind hellgrau hinterlegt.

Offenbar ist hier in Anbetracht der insgesamt sehr deutlichen Verbesserungen (Wiederho-

lungseffekt) die Moglichkeit einer exakten Auflésung der einzelnen Ergebnisse nicht mehr
gegeben, was zu uneinheitlichen Ergebnissen in den einzelnen Testbedingungen fihrt.

Was festgestellt werden kann ist, dass sich in allen Bedingungen diejenigen Kontrollen,
die anfangs unfit waren sowie diejenigen Kontrollen, die ihre Fitness nicht verbessern

konnten, am schlechtesten entwickeln.
Ein nach Bonferroni korrigierter Vergleich der einzelnen Mittelwerte lasst dartber hinaus in

der neutralen und in der kongruenten Bedingung einzig bei denjenigen L&uferinnen Signi-
fikanzen (p= 0,0) erkennen, die ihre Fitness verbessern konnten (ohne Abbildung).

Im Ubrigen zeigen sich die Ergebnisse hinsichtlich Eingangsfitness bzw. Verbesserung der
Fitness im Stroop-Test sehr uneinheitlich und nur bedingt aussagekréftig.

Dennoch darf in Anbetracht der deutlichen Ergebnisse im N-Back und im Dots Mixed ab-
schliessend noch einmal festgestellt werden, dass post hoc betrachtet die deutlichsten

Verbesserungen im Test in der Gruppe der Lauferinnen zu finden sind, und dass hier ganz
besonders diejenigen profitieren, die anfangs unfit waren bzw. ihre Fitness Gber den Inter-

ventionszeitraum verbessern konnten.
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5.4. Psychologische Tests, Fitness und Genotyp

5.4.1. COMT-Polymorphismus und Genotypisierung

Die membrangebundene Catechol-O-Methyltransferase (MB-COMT) zeigt einen Polymor-
phismus an Position 158 ihrer insgesamt 271 Aminoséuren (AS).

Der Polymorphismus hat seinen Ursprung auf Ebene der DNA, wo sich an einer bestimm-
ten Stelle des COMT-Gens die Basen Adenin (A) bzw. Guanin (G) wechselseitig vertreten.
Ist an der genannten Position ein A eingebaut, dann zeigt sich an Position 158 der COMT
ein Methionin (met), bei einem G wird ein Valin (val) in das COMT-Protein eingebaut.

Die beiden Isoenzyme der COMT unterscheiden sich dadurch, dass sie Dopamin unter-
schiedlich schnell abbauen.

Die val-Isoform arbeitet schneller, so dass bei Tragern dieser Isoform einmal ausgeschiit-
tetes Dopamin weniger lang zur Verfligung steht.

In Folge des diploiden Erbsatzes (2n) resultieren 3 mogliche COMT-Geno- bzw. Phéanoty-

pen: val/val, met/val und met/met.

Weil der beschriebene Polymorphismus auf DNA-Ebene zur Verdnderung einer Schnitt-
stelle des Restriktionsenzyms Nla Il fuhrt, ist es méglich, die beiden COMT-Isoformen mo-
lekularbiologisch durch eine Analyse des sog. Restriktions-Fragment-La&ngen-Polymor-

phismus (RFLP) zu differenzieren (siehe Abschnitt 3.4.5. Restriktionsanalyse).

Die festgestellten Haufigkeiten stehen in Einklang mit bereits publizierten Ergebnissen an-
derer Forscher (siehe Abbildung 5.4.1.1).

Autoren / Studien Probanden / Haufigkeiten
val/val met/val met/met
Hauptstudie (Lauferinnen + Kontrollen) 15 (25,9%) 33 (56,9%) 10 (17,2%)
Hauptstudie (Lauferinnen) 10 (22,7%) 25 (56,8%) 9 (20,5%)
Hauptstudie (Kontrollen) 5 (35,7%) 8 (57,1%) 1(7,1%)
Egan et al. [2001] 35% 49% 16%
de Frias et al. [2004] 20% 52% 28%
Bilder et al. [2002] 34% 53% 12%

Abbildung 5.4.1.1: COMT-H&ufigkeiten (angegeben in Probanden bzw. Prozent der Probanden)
Cave: N= 1 bei met/met-Kontrollen macht Varianzanalyen (Abschnitt 5.4.3) unmdglich
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5.4.2. Psychologische Tests und Genotyp

5.4.2.1. Kurze Zusammenfassung der Ergebnisse

Bereits zu Beginn der Studie lassen sich Zusammenhange zwischen dem Phéanotyp der
Catechol-O-Methyltransferase (COMT) (val/val, met/val oder met/met) und dem Abschnei-
den in den psychologischen Tests feststellen.

In nahezu allen Tests (Schlauchfiguren, Stroop, N-Back) schneiden die val/val-Probandin-
nen am schlechtesten ab, die met/met-Probandinnen zeigen die beste Leistung und die
met/val-Probandinnen liegen dazwischen.

Ausnahmen sind die inkongruente Bedingung des Stroop (alle Genotypen nahezu gleiche
Leistung) und der Dots Mixed, bei dem in beiden Bedingungen die met/val-Probandinnen
am besten abschneiden und die met/met-Probandinnen (kongruent) bzw. val/val-Proban-

dinnen (inkongruent) die schlechteste Leistung zeigen.
5.4.2.2. Diskussion der Ergebnisse

Die oben kurz zusammengefassten Ergebnisse belegen einen Zusammenhang zwischen
Dopaminstoffwechsel und den von uns untersuchten kognitiven Parametern, sowohl im
Bereich des raumlichen Vorstellungsvermdgens als auch im Bereich der exekutiven Funk-

tionen.

Die deutlichsten Ergebnisse zeigen sich bei den Schlauchfiguren, im Stroop (neutrale und
kongruente Bedingung) und im N-Back. Weniger deutlich und teilweise widerspruchlich
sind die Ergebnisse in der inkongruenten Bedingung des Stroop und im Dots Mixed. Hier-

auf wird am Ende dieses Abschnitts eingegangen.

Die Mehrheit der Tests zeigt eine abnehmende Testleistung in Zusammenhang mit dem
COMT-Genotyp in der Reihenfolge met/met (beste Leistung) — met/val — val/val

(schlechteste Leistung).

Dieser Zusammenhang legt eine Beteiligung des Dopaminstoffwechsels und des préafron-
talen Kortex (PFC) auch im Bereich der rdumlichen Verarbeitung (Schlauchfiguren) nahe
(siehe Abschnitt 2.2.2.2. Lokalisation der COMT im menschlichen Gehirn).

Die vorliegende Arbeit stutzt damit jingere Untersuchungen von Mehta & Riedel [2006],
die durch Stimulation von Dopamin D1-Rezeptoren im PFC von Ratten das raumliche Ar-

beitsgedachtnis der Tiere deutlich verbessern konnten.
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Diese Erkenntnisse wiederum stehen in Einklang mit Studien von Chudasama & Robbins
[2006], die zeigen, dass Lésionen des PFC bei Ratten, Affen und Menschen u.a. zu St6-
rungen der rdumlichen Verarbeitung fihren.

Insgesamt wird also eine Beteiligung des préafrontalen Kortex und des Neurotransmitters
Dopamin auch im Bereich der rAumlichen Verarbeitung nicht zuletzt durch die Erkenntnis-

se aus der Hauptstudie 2006 zunehmend deutlich.

Wesentlich besser untersucht ist eine Beteiligung des prafrontalen Kortex (Hillman et al.
[2008]) sowie die Rollen des Neurotransmitters Dopamin bzw. der Catechol-O-Methylt-

ransferase (COMT) (Tunbridge et al. [2006]) im Bereich der exekutiven Funktionen.

Hier ist inzwischen mehrfach belegt, dass der Phanotyp der COMT (val/val, met/val oder
met/met) direkt mit der Leistung in entsprechenden psychologischen Tests zusammen-
hangt (Bilder et al. [2002], Goldberg et al. [2003], Diamond et al. [2004]).

Immer sind es die met/met-Homozygoten, die die besseren Leistungen im Test erbringen,
wahrend val/val-Homozygote am schlechtesten abschneiden. Heterozygote met/val-Pro-

banden liegen dazwischen (Egan et al. [2001]).

Dem Modell von Goldman-Rakic et al. [2000] folgend, geht man davon aus, dass val/val-
homozygote COMT-Phanotypen aufgrund der schneller arbeitenden val-Isoform einen
niedrigeren Dopaminspiegel im préfrontalen Kortex (PFC) vorweisen als met/met-Homo-
zygote (met/val-Heterozygote liegen dazwischen). Aus der niedrigeren, suboptimalen Do-
pamin-Arbeitskonzentration val/val-Homozygoter resultiert eine schlechtere Arbeitsleistung
des PFC und ein schlechteres Abschneiden in psychologischen Tests im Bereich der exe-
kutiven Funktionen (ausfuhrliche Darstellung im Abschnitt 2.2.2.2. COMT und Kognition).

Die vorliegenden Ergebnisse aus dem Stroop-Test (neutrale und kongruente Bedingung)
und dem N-Back untermauern die oben genannten Beobachtungen und unterstreichen die

Rolle des Neurotransmitters Dopamin im Bereich der exekutiven Funktionen.

Kritisch und schlecht interpretierbar sind die Ergebnisse in der kongruenten Bedingung

des Stroop sowie in beiden Bedingungen des Dots Mixed.

In der kongruenten Bedingung des Stroop zeigt sich erneut, was im vorherigen Abschnitt
bereits diskutiert wurde: Die unterschiedliche Leistung der einzelnen Genotypen ist nicht
mehr aufzulésen und zeigt sich auf nahezu gleichem Niveau (100% - 99,9% - 99,8%).

Bei derartig feinen Unterschieden ist lediglich festzuhalten, dass eine unterschiedliche
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Testleistung der einzelnen Genotypen nicht nachzuweisen ist - weiter gehende Aussagen

waren rein spekulativ.

Interessant ist das Ergebnis des Dots Mixed, das zwar ebenfalls wenig deutlich und daru-

ber hinaus uneinheitlich ausfallt, in beiden Bedingungen aber die met/val-Probandinnen

als Beste im Test ausweist.

Im einen Fall (inkongruent) liegen die met/val-Probandinnen allerdings fast gleichauf mit

den met/met-Probandinnen (0,8% oder 37 msec Unterschied), im anderen Fall (kongruent)

schneiden die hinsichtlich des Dopaminstoffwechsels unterschiedlichsten Genotypen (val/
val und met/met) nahezu gleich ab (99% - 100%) (siehe Abbildung 5.4.2.2.1).

kongruent

inkongruent

val/val

met/val

met/met

val/val

met/val

met/met

Leistung [%)] 100

95

99,9

100

94

94,8

Tabelle 5.4.2.2.1: Dots Mixed - Reaktionszeiten in Prozent der lAngsten Reaktionszeit

In Hinblick auf die gezeigten widersprichlichen Ergebnisse des Dots Mixed und in Anbe-

tracht der Tatsache, dass andere Studien Uber eindeutige, mit dem Stand der Wissen-

schaft konforme, genotypspezifische Dots Mixed-Ergebnisse berichten (Diamond et al.

[2004]), sind die vorliegenden Ergebnisse wenig aussagekraftig und sollten zunachst ver-

worfen werden.
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5.4.3. Psychologische Tests und Genotyp im Langsschnitt (T1—-T2)

5.4.3.1. Kurze Zusammenfassung der Ergebnisse

In sdmtlichen Tests verbessern sich die val/val-Lauferinnen am deutlichsten - statistisch
signifikante Werte zeigen sich allerdings lediglich im Stroop-Test. Am wenigsten verbes-
sern sich innerhalb der Lauferinnengruppe stets die met/met-Probandinnen.

Die Verbesserungen in der Kontrollgruppe sind durchweg weniger deutlich und wegen nur

1 met/met-Probandin in dieser Gruppe nur begrenzt aussagefahig.
5.4.3.2. Diskussion der Ergebnisse

Die bis hierhin bereits diskutierten Ergebnisse belegen einen positiven Einfluss von Aus-
dauer-Lauftraining auf die Leistungsféhigkeit des Gehirns im Bereich der rdumlichen Ver-

arbeitung sowie der exekutiven Funktionen.

Die genotyp- und gruppenspezifische Betrachtung der Leistungsveranderung utber die Zeit
zeigt dartber hinaus, dass ganz besonders die val/val-Probandinnen der Lauferinnen-

gruppe vom Lauftraining profitieren (Tabelle 5.4.3.2.1).

Schlauchfiguren Stroop N-Back Dots Mixed

T1 T2 | Verédnderung | T1 T2 | Veréanderung | T1 T2 | Verédnderung | T1 T2 | Verénderung

val/val 9,1 | 11,0 +21% 7870| 6212 -21% 6599| 5675 -14% 4466| 3912 -12%
met/val 10,8 | 12,6 +17% 7496| 6578 -12% 6276| 5946 -5% 4390| 4086 7%
met/met | 12,0 | 12,6 +5% 7195| 6553 -9% 5561| 5706 -3% 4385| 4128 -6%

Tabelle 5.4.3.2.1: Genotyp-spezifische Veranderungen (T1—T2); Laufergruppe
Schlauchfiguren: Anzahl richtiger Zuordnungen; andere: Reaktionszeit [msec]

Die deutlicheren Verbesserungen der val/val-Probandinnen sind sehr gut mit dem inver-
ted-U-shape“-Modell von Goldman-Rakic et al. [2000] (ausfihrlich dargestellt in Abschnitt
2.2.2.2. COMT und Kognition) in Ubereinstimmung zu bringen.

Offensichtlich liegt die Dopaminkonzentration im préafrontalen Kortex (PFC) val/val-Homo-
zygoter zunéchst bedingt durch den schnelleren Dopaminabbau der Val'38-Isoform der
COMT in einem suboptimalen Bereich, was zu einer submaximalen Arbeitsleistung fuhrt.

Die Verbesserung der kognitiven Leistung ganz besonders bei val/val-Lauferinnen legt na-
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he, dass aerobes Ausdauertraining die Dopaminkonzentrationen dieser Probandinnen er-

hoht und somit die Arbeitsleistung in einen optimalen Bereich bringt.

Hinsichtlich der met/met-Lauferinnen ist eine Verbesserung in den psychologischen Tests
Uber den Interventionszeitraum zwar gegeben, féllt aber weit weniger deutlich aus.

Geht man auch hier von der ,inverted-U-shape“-Darstellung aus, so scheint eine ,iberop-
timale“ Dopaminkonzentration noch nicht erreicht zu sein, d.h. eine Verschlechterung der
met/met-Homozygoten ist noch nicht gegeben, deutliche Verbesserungen sind aber offen-

bar ebenfalls nicht mehr méglich.

Die heterozygoten L&uferinnen liegen offenbar bereits zu Beginn der Studie durch die ge-
ringere Aktivitat ihres met-Allozyms im Bereich einer deutlich gunstigeren Dopamin-Ar-
beitskonzentration als die val/val-Homozygoten. Sie liegen in den psychologischen Tests
zwischen den val/val- Probandinnen und den met/met-Probandinnen, was in der von Tun-

bridge et al. [2006] geschilderten intermedidaren COMT-Aktivitat begrindet liegt.

Insgesamt deuten die Ergebnisse der Hauptstudie klar auf den Dopaminstoffwechsel als
durch aerobes Ausdauertraining verénderlichen Parameter hin, unterstreichen die Bedeu-
tung dieses Neurotransmitters als Grundlage einer Verbesserung kognitiver Leistungsféa-
higkeit und bestatigen damit im Tierversuch gewonnene Erkenntnisse (Tunbridge et al.
[2006], Meeusen [2005]).
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6. Zusammenfassung, Fazit und Ausblick

6.1. Zusammenfassung und Fazit

Die vorliegende Arbeit basiert auf einer Studie, die im Wesentlichen in den Jahren 2005
(Pilotstudie) und 2006 (Hauptstudie) durchgefihrt wurde.

Ziel der Studien war zunéchst, einen an Alteren und psychisch kranken Probanden bereits
belegten positiven Effekt korperlicher Aktivitét auf die Leistungsfahigkeit des Gehirns in der

Gruppe junger Erwachsener ebenfalls nachzuweisen.

Die Pilotstudie 2005 dokumentierte bereits nach 6 Wochen Ausdauer-Lauftraining deutli-
che Leistungsverbesserungen im Bereich visuell-rdumliches Gedéchtnis (nicht aber im Be-
reich verbales Gedéachtnis).

Darlber hinaus konnten bei den Lauferinnen tendenzielle Verbesserungen im d2-Test of

Attention und eine signifikante Verstéarkung positiver Emotionen festgestellt werden.

Die Hauptstudie 2006 war qualitativ und quantitativ wesentlich differenzierter und aufwéan-
diger angelegt, lieferte allerdings im Bereich der kognitiven Verdnderungen weniger deutli-
che Ergebnisse als die Pilotstudie.

Grund hierfar war offenbar eine hinter den Erwartungen zurickbleibende Entwicklung der
korperlichen Leistungsféhigkeit in der Gruppe der Lauferinnen, in deren Folge auch die
Verbesserungen im Bereich der psychologischen Tests weniger deutlich ausfielen, was zur
Folge hatte, dass Wechselwirkungen zwischen Gruppe (Lauferinnen oder Kontrollen) und

Zeit allenfalls als Trend erkennbar wurden.

Dennoch belegen post hoc durchgefliihrte Vergleiche der einzelnen Mittelwerte deutlichere
Verbesserungen der Lauferinnen und damit einen positiven Effekt aeroben Ausdauer-Lauf-
trainings im Bereich der rdumlichen Verarbeitung, sowie (was in der Pilotstudie noch nicht

dokumentiert wurde) im Bereich der exekutiven Funktionen junger Erwachsener.

Im Bereich der Grundlagenforschung bestétigte die Hauptstudie 2006 ferner die fur die
genannten kognitiven Parameter bedeutende Rolle der Catechol-O-Methyltransferase
(COMT) als Dopamin-abbauendes Enzym. Mit Hilfe molekularbiologischer Methoden wur-
den 2 unterschiedlich schnell arbeitende Isoformen der COMT in den Erbanlagen der Pro-

banden entdeckt und unterschieden. So war es mdglich, Zusammenhange zwischen Do-
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paminabbau (schnell oder langsam) und dem Abschneiden in den zur Anwendung ge-

kommenen psychologischen Tests zu finden und zu beschreiben.

Durch die Betrachtung der genannten Ergebnisse im Langsschnitt erméglicht die Haupt-
studie eine Verknlpfung der Erkenntnisse ,Korperliche Aktivitat verbessert kognitive Lei-
tungsfahigkeit.“ (Hillman et al. [2008]) und ,Die Leistungsfahigkeit im Bereich der exekuti-

ven Funktionen hdngt vom Dopaminspiegel ab.“ (Tunbridge et al. [2006]).

Die vorliegende Arbeit belegt, dass das AusmaB der durch kdérperliche Aktivitat bewirkten
Verbesserung der Leistungsfahigkeit des Gehirns direkt mit dem Genotyp der Catechol-O-
Methyltransferase (COMT) zusammenhéangt. Sie bestatigt und belegt die bedeutende Rol-
le des Dopaminstoffwechsels als neurophysiologische Grundlage der exekutiven Funktio-
nen wie auch der raumlichen Wahrnehmung und identifiziert Dopamin als durch aerobes

Ausdauertraining veranderlichen Parameter neuronaler Informationstbertragung.

Betrachtet man abschliessend Starken und Schwéachen der Hauptstudie 2006, so liegen
die Schwéchen v.a. in den Bereichen der nicht randomisierten Zuordnung der Probanden
sowie in der nicht gegebenen Trainingstiberwachung der Lauferinnen.

Beide Punkte wurden im Rahmen der vorliegenden Arbeit beschrieben und diskutiert. Sie
waren den Studienleitern vorab bewusst und im Rahmen der vorherrschenden Bedingun-
gen nicht zu vermeiden. Dennoch haben die genannten Schwéchen bei der Pilotstudie
nicht bestanden, was dort offenbar zu deutlicheren Ergebnissen flhrte.

Eine klare Starke der Hauptstudie 2006 liegt in der interdisziplindren Zusammenarbeit un-
terschiedlicher wissenschaftlicher Bereiche (siehe Abschnitt 1.2. Interdisziplindre Koopera-
tionspartner). Die Kombination psychologischer Tests, sportwissenschaftlicher Erkenntnis-
se und Verfahren sowie molekularbiologisch-genetischer Methoden ermdéglicht eine tber-

greifende Betrachtung, wie sie bisher nicht mdglich war.

Durch die Auswahl junger Erwachsener als Probanden hilft die Studie, eine in diesem Al-
tersbereich bestehende Lucke (Hillman et al. [2008]) zu fullen und betont die Bedeutung

sportlicher Aktivitat fir Schuler/-innen, Berufsschiiler/-innen und Student(en)/-innen.
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6.2. Ausblick

Die der vorliegenden Arbeit zugrunde liegenden Studien wurden in der Offentlichkeit unter

dem bewusst unpréatentiés gewahlten Titel ,Laufen macht schlau!“ bekannt.

Von Anfang an erregten die Studien auBergewdhnlich groBes 6ffentliches Interesse.

Durch Berichte in ,Tagesthemen® (ARD), ,heute-journal® (ZDF), BR-Alpha und in zahlrei-
chen Zeitungen und Zeitschriften wurde ,Laufen macht schlau!“ zum ,Absoluten Spitzen-
reiter hinsichtlich Medienprasenz, ... dazu nachzulesen in vielen Zeitungen und rund drei

Dutzend Online-Portalen.“ (Baur [2008] in uni ulm intern).

Die Studie hat sehr viele Menschen erreicht und fir die Themen ,Laufen” und ,,Gehirn“ in-
teressiert. ,Laufen macht schlau!” hat positive Auswirkungen aroben Ausdauertrainings auf
die Leistungsfahigkeit des Gehirns nachgewiesen und dariber hinaus im Bereich der
Grundlagenforschung die Rolle des Neurotransmitters Dopamin als neurophysiologische

Grundlage dieser positiven Verédnderungen belegt.

Die Studie hat nicht nur Gber 100 Probanden zum Laufen gebracht - sie liefert in Form

wissenschaftlich fundierter Erkenntnisse neue Griinde, die Laufschuhe anzuziehen.

Ganz besonders die Altersgruppe der Schiler/-innen, Berufsschiler/-innen und Stu-
dent(en)/-innen durfen sich angesprochen fihlen. lhnen, aber auch den fur die Stunden-
planung zustandigen Behérden und Schulleitern wird durch diese Studie die Bedeutung

von Sport (-unterricht) deutlich gemacht und wissenschaftlich belegt.

K&rperliche Aktivitat ist nicht nur geeignet, den Leistungsrickgang verschiedenster Korper-
funktionen bei Alteren zu verlangsamen (Reinhardt [2008]), sie hilft Jungen dabei, die

Leistungsfahigkeit ihres Gehirns zu optimieren und unterstitzt dadurch den Lernerfolg.

Zu den im Verlauf der letzten Jahre am héaufigsten gestellten Fragen z&hlen: ,Eignet sich
eine bestimmte Sportart besonders gut, oder sind alle gleichermaBen geeignet?”, ,Wie viel
Sport muss ich mindestens treiben, und gibt es eine Grenze, ab der die Leitungsfahigkeit
des Gehirns nicht mehr weiter zu steigern ist?“, ,Sollte ich besser morgens, mittags oder
abends laufen?“ oder ,Sind die Effekte nachhaltig, oder ist nach ein paar Wochen Trai-
ningspause wieder alles verloren?.

Auf keine dieser Fragen ist bis heute eine wissenschaftlich fundierte Antwort méglich, weil

entsprechende Studien fehlen.
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Weitere Studien sind erforderlich und werden folgen. ,Laufen macht schlau!” sollte weiter
entwickelt werden und Teil dieser Studien sein.

Die Kooperation zwischen Psychiatrie (Prof. Dr. Dr. Spitzer; Sanna Stroth), Sportwissen-
schaft (Prof. Dr. Bés), Molekularbiologie und Physiologie (Dr. Reinhardt) und der Akademie
fur Gesundheitsberufe (Probanden) hat sich als sehr erfolgreich erwiesen.

Eine Schlisselrolle kommt allerdings dem Transferzentrum fur Neurowissenschaften und
Lernen (ZNL) zu. Ohne das ZNL wéare weder die Pilotstudie 2005 noch die Hauptstudie
2006 zustande gekommen. Das Fortbestehen von ,Laufen macht schlau!® hangt wesent-
lich davon ab, ob es dem ZNL weiterhin mdglich ist, die wissenschaftliche Arbeit zu unter-
stutzen und als Anlauf- und Koordinationspunkt zu begleiten.

Es ware sinnvoll, wichtig und wiunschenswert, die Kooperationen aufrecht zu erhalten und
die duBerst erfolgreiche und populére Studie ,Laufen macht schlau!“ auszubauen und fort-

zufuhren.
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