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1. Einleitung

Gedachtnis ist die Fahigkeit, Informationen aufzunehmen, sie zu speichern und erneut
abzurufen. Was ware der Mensch aber ohne sein Gedéachtnis? Ein Leben ohne Gedé&chtnis
wirde den Zugriff auf jegliche Erinnerungen und Gelerntes blockieren. Orientierung in Raum
und Zeit, Selbstidentitat sowie Bewusstsein waren unmdoglich. Oft werden uns die immensen
Fahigkeiten unseres Gedéchtnisses erst bewusst, wenn wir Dinge im Alltag vergessen oder
uns Menschen begegnen, deren Lern- und Merkfahigkeit durch hirnorganische Erkrankungen
stark beeintrachtigt ist.

Seit einigen Jahrzehnten beschéaftigt sich die Wissenschaft mit den Mechanismen der
Gedachtnisbildung, die bisher nur teilweise verstanden sind.

Sicher belegt ist der positive Effekt von Schlaf auf das Gedachtnis (Stickgold, 2000,
2005; Born et al., 2006). Im Fokus der Forschung steht die Annahme, dass die
Gedachtnisbildung im Schlaf auf unterschwelligen Reaktivierungen von neuronalen
Zellverbanden  beruht, die bereits im vorangegangenen Wachzustand beim
Informationserwerb involviert waren. Diese Reaktivierungen werden als Wiederholung der
Gedachtnisspur interpretiert, die eine qualitative Veranderung des Gedé&chtnisinhaltes und
seine Festigung bewirken. Ob Reaktivierungen nicht nur eine funktionslose Reaktion auf den
Lernprozess im Wachzustand sind, sondern ursachlich mit der Gedéchtnisbildung
zusammenhéangen, konnte bisher nicht geklart werden. Auf der Grundlage vorangegangener
Studien ist das Ziel dieser Arbeit zu untersuchen, ob eine frisch erworbene Gedéachtnisspur
durch Darbietung eines externen Hinweisreizes in einer bestimmten Schlafphase, dem REM-
Schlaf, manipuliert werden kann. Als methodischer Untersuchungsansatz wurde ein
kontextassoziierter Geruch im Wachzustand mit dem Gedéachtnisinhalt verknlpft und im
folgenden REM-Schlaf erneut dargeboten.

Bevor das Experiment genauer beschrieben wird, soll zundchst der theoretische
Hintergrund der Arbeit beleuchtet werden. Dabei gehe ich im Allgemeinen auf die
verschiedenen Arten der Gedéchtnissysteme und den Schlaf mit seinen Schlafstadien ein.
Weiterhin erdrtere ich den Zusammenhang zwischen Schlaf und Geddachtnis und vertiefe die
Thematik der Reaktivierungen neuronaler Gedé&chtnisspuren. Im Anschluss wird kurz das
Prinzip des Kontextabhangigen Lernens als methodische Grundlage fir diese Arbeit
vorgestellt. Weiter sollen die Besonderheiten und Eigenschaften von Gerlichen als
Hinweisreize spezifiziert werden. Abschlieend wird aus diesen Aspekten die Hypothese der

vorliegenden Arbeit entwickelt.



1.1. Einteilung der Gedachtnissysteme

Die Gliederung des Gedéachtnisses kann unter mehreren Aspekten vorgenommen werden.
Eine der Betrachtungsweisen sieht die Einteilung nach der zeitlichen Dauer der
Informationsspeicherung vor. Externe Reize werden dem sensorischen bzw. dem
Ultrakurzzeitgedachtnis fir Millisekunden zugefiihrt. Hier werden neu erworbene
Informationen in eine neuronale Gedé&chtnisspur (Engramm) umformatiert und in das
Kurzzeitgedachtnis bzw. Arbeitsgedachtnis mit einer Speicherkapazitdt im Minutenbereich
ubermittelt. Zum Schutz vor Informationsverlust ist der Transfer der noch sehr fragilen
Gedachtnisspur in das Langzeitgedéachtnis erforderlich, das eine fast unbegrenzte Speicherung
der Information tber Jahre ermdglicht.

Eine weitere Einteilung des Langzeitgedéchtnisses erfolgt heute in Anlehnung an Squire
(1996). Dabei wird das Langzeitgedachtnis grob in das non-deklarative (implizite) und das
deklarative (explizite) Gedéachtnis klassifiziert. Deklarative Lernprozesse lassen sich in das
episodische und das semantische Gedéachtnis differenzieren (Tulving, 1972). Im episodischen
Gedachtnis werden autobiographische Ereignisse mit der Erinnerung, zu welcher Zeit und an
welchem Ort die Information erworben worden ist, abgelegt (Squire und Kandel, 1999). Im
Gegensatz dazu speichert das semantische Gedéachtnis, ohne zeitlichen und rdumlichen
Kontext, Informationen Uber Fakten, Objekte und Konzepte (Birbaumer und Schmidt, 2010,
S. 622). Inhalte dieser beiden Gedachtnisformen werden bewusst und willentlich abgerufen.
Nach dem Alles-oder-Nichts-Prinzip kdnnen die Informationen in nur einem Lerndurchgang
erworben werden.

Die unbewusste, nicht willentliche Wiedergabe von Erlerntem wird unter dem non-
deklarativen Gedachtnisbegriff zusammengefasst. Diese Gedachtnisform ist sehr inhomogen
und umfasst verschiedene kognitive Lernprozesse: klassische  Konditionierung,
nonassoziatives Lernen, Erwartungslernen (,,Priming*) und Erlernen von motorischen und
perceptuellen Fertigkeiten und Gewohnheiten (Birbaumer und Schmidt, 2010, S. 620-622).
Der Erwerb motorischer Fertigkeiten wird synonym als prozedurales Gedachtnis bezeichnet,
hierunter fallen F&higkeiten wie beispielsweise Schwimmen oder Autofahren. Im
prozeduralen Gedé&chtnissystem werden prazise Bewegungsablaufe gespeichert, die haufig
automatisch ablaufen und weitaus weniger Aufmerksamkeit fiir den Abruf bendtigen als
deklarative Gedé&chtnisinhalte (Birbaumer und Schmidt, 2010, S. 620-622). Der Erwerb

(,,Enkodierung®) und die zunehmende Leistungssteigerung der motorischen Féahigkeit erfolgt



langsam durch mehrfache Wiederholungen. Ist diese Fertigkeit einmal erlernt, wird sie in der

Regel lebenslang nicht vergessen.

Langzeitgedachnis

Deklarativ (Explizit) Nondeklarativ (Implizit)
Fakten Ereignisse Prozedural Priming Klassisches Nichtassoziatives
(Fahigkeiten Konditionieren Lernen

und Gewohnheiten)

Emotionale Sklett-
Antwort muskulatur

Medialer Temporallappen Striatum Neokortex Amygdala Zerebellum Reflexbahn

Abb. 1: Einteilung des Langzeitgedachtnisses in verschiedene Gedéachtnissysteme und ihre
zugehorigen Hirnstrukturen (Aus: Squire und Zola, 1996)

Letztendlich kénnen Gedéchtnisaufgaben nicht streng in deklarative und prozedurale
getrennt werden, da jede Aufgabe auch Komponenten des jeweils anderen Gedachtnissystems
umfasst. Beide Systeme interagieren wéhrend der schlafabhdngigen Ged&chtnisbildung
(Peigneux et al., 2001; Born und Wagner, 2004; Fischer et al., 2006).

Die Kilassifizierung der Gedachtnissysteme zeigt sich ebenfalls anhand ihrer
neurobiologischen Zuordnung zu bestimmten Hirnstrukturen. Die Grundlage bilden Studien
an Patienten mit Hirnl&sionen im Hippocampus und in angrenzenden Strukturen des medialen
Temporallappens (Squire und Zola, 1996). Nach der Beschédigung beiderseitiger
Hippocampusformationen konnten die betroffenen Personen keine neu erworbenen
Informationen Uber Fakten, Objekte oder Ereignisse behalten und wieder abrufen (anterograde
Amnesie), dagegen war das non-deklarative Gedachtnis davon unbeeintréchtigt. Dariiber
hinaus fehlten diesen Patienten Erinnerungen an Informationen und Ereignisse, die sich bis zu
einem Zeitraum von 10 Jahren vor der Schadigung ereignet haben (retrograde Amnesie).
Diese Beobachtungen und tierexperimentelle Studien deuten auf die essentielle Funktion des
Hippocampus und der mit ihm verschalteten Strukturen fir deklarative Lernprozesse hin. Der
entorhinale Kortex, die benachbarten perirhinalen und parahippocampalen Kortizes bilden
zusammen mit dem Hippocampus das fir diese Lernprozesse relevante mediale
Temporallappen-Hippocampus-System (Squire und Zola, 1996; Birbaumer und Schmidt,
2010, S. 653-655).



Erstaunlicherweise behielten die hippocampusgeschadigten Patienten die Fahigkeit,
motorische Fertigkeiten zu erlernen (Squire und Zola, 1996). Dies war ein erster Anhaltspunkt
flr die Beteiligung anderer auf3erhalb der Hippocampusformation befindlicher Hirnstrukturen,
die bei der Verarbeitung non-deklarativen Wissens beteiligt sind. Mittlerweile ist bekannt,
dass die non-deklarative Gedachtnisbildung die Integritat multipler Hirnstrukturen voraussetzt
(siehe Abb. 1). An der Verarbeitung prozeduraler Fertigkeiten sind im Speziellen Striatum,
Cerebellum und der motorische Kortex beteiligt (Kandel, 2006, S. 148; Walker, 2007).

Die Gedachtnisbildung sowohl deklarativer als auch non-deklarativer Lernvorgénge
besteht aus drei systematisch aufeinander folgenden Phasen: Lernphase (Enkodierung),
Retentionsintervall (Konsolidierung) und Abruf. Bei der Enkodierung wird aus neuen
Informationen eine neuronale Gedéchtnisspur gebildet, bei deren Verarbeitung modulierende
Faktoren wie Aufmerksamkeit, Bekanntheit, Wiederholung und Verarbeitungstiefe des
Lernmaterials mitwirken (Craik und Lockhart, 1972). Um die Information vor Verlust zu
schutzen, sind Reaktivierung und Transfer der noch sehr fragilen Gedachtnisspur in das
Langzeitgedéchtnis erforderlich. Dieser Vorgang der Informationsfestigung und -verarbeitung
wird Konsolidierung genannt und ereignet sich wahrend des Retentionsintervalls (Sutherland
und McNaughton, 2000; McGaugh, 2000). Der letzte Schritt des Ged&chtnisprozesses, der
erfolgreiche Informationsabruf, kann neben der Dauer des Behaltensintervalls (Ebbinghaus,
1885) durch Hinweisreize, die ein vergleichbares Kontextmuster in Abruf- und Lernsituation
herstellen, beeinflusst werden (Godden und Baddeley, 1975; Smith, 1979).

1.1.2. Konsolidierungshypothese

Die gegenwartige Vorstellung der Konsolidierungstheorie beruht auf der Tatsache,
dass zuvor erworbene Informationen wahrend des folgenden Schlafes einer verdeckten
neuronalen Reaktivierung in Zellverbdnden unterzogen werden, die bereits bei der
Enkodierung im Wachzustand beteiligt waren (Buzsaki, 1996; Marquet, 2001, Stickgold et al.
2001; McNaughton et al. 2003; Nadasdy, 1999; Peigneux et al., 2003, 2004). Reaktivierungen
konnten durch Mechanismen der neuronalen Plastizitdt eine Stabilisierung neuronaler
Netzwerke bewirken und dazu flhren, dass neue Erfahrungen gefestigt und ins
Langzeitgedéachtnis Uberfiihrt werden (Maquet, 2001). Bericksichtigt man die stetige
Aufnahme sensorischer Inputs im Wachzustand, wird die Annahme verstandlich, dass die
Vielzahl der erworbenen Informationen zu einer Interferenz innerhalb der neuronalen

Netzwerke fiuhrt. Schlaf bietet den optimalen Zustand fir einen zwischenzeitlichen



Aufnahmestopp neuer Informationen zur Neustrukturierung von Gedéchtnisprozessen. Dies
bedeutet nicht, dass Konsolidierungsprozesse exklusiv im Schlaf stattfinden. Stabilisierende
Gedachtnisvorgange konnen bereits im Wachzustand induziert werden (Stickgold, 2000,
McGaugh, 2000).

Im Wesentlichen kdnnen zwei Formen der Konsolidierung unterschieden werden: Die
frihe zelluldare Konsolidierung auf synaptischer Ebene und die spate systemische
Konsolidierung, auf die im Folgenden weiter eingegangen werden soll (Dudai, 2004). Die
systemische Konsolidierung ist ein modifizierender Prozess auf der Ebene der
Gedachtnissysteme, der Tage bis hin zu Jahren dauern kann.

Fur die deklarative Gedéchtniskonsolidierung wurde aus tierexperimentellen
Beobachtungen ein neurophysiologisches Zweispeichermodell entwickelt, das die graduelle
Informationsverschiebung aus dem Hippocampus in neokortikale Strukturen des
Langzeitgedéchtnisses beschreibt (McClelland et al., 1995). Dem Modell nach besteht ein
Dialog zwischen Neokortex und Hippocampus. Dabei werden neue Informationen im
Wachzustand aus dem Neokortex in den Hippocampus (bertragen, wo der neue
Gedachtniseintrag bereits mit seiner erstmaligen Prasentation kodiert wird. Der Hippocampus
fungiert hierbei als schneller, aber nur temporérer Speicher mit begrenzter Kapazitat. In der
Rolle des ,, Trainers® tibermittelt der Hippocampus die Information wiederholt dem langsamen
zweiten Speicher in diesem System, dem NeokorteX, bis eine dauerhafte Integration in bereits
bestehende Gedachtnisinhalte gewahrleistet ist (Buzsaki, 1998; Hasselmo, 1999). Der
Transfer aus dem Hippocampus in den Neokortex ist erforderlich, um eine ,katastrophale
Interferenz zu verhindern, d.h. dass neue Informationen auf Grund der limitierten
Speicherkapazitit des Hippocampus bereits bestehende Gedachtnisinhalte verdrangen. Die
erfolgreiche Informationsiibertragung kann nur optimal ablaufen, wenn dem Hippocampus
keine neuen Informationen Ubermittelt werden. Eine Bedingung, die wahrend des Schlafes
erflllt ist.

Dieses Modell erklart als Folge des gestorten Informationstransfers die anterograde
Amnesie flr deklarative Wissensinhalte bei Patienten mit Hippocampuslasionen. Darlber
hinaus bietet es einen Erklarungsansatz fir die retrograde Amnesie mit Erinnerungsdefiziten
bis zu vielen Jahren vor der Hirnsché&digung, da der deklarative Informationsabruf Wochen
bis Jahre nach der Lernphase von der Integritit des Hippocampus abhéngig bleibt (Squire,
2001). Lange zurlckliegende Erinnerungen sind dagegen davon ausgenommen. lhr Transfer

in den Neokortex war zur Zeit der Schadigung bereits abgeschlossen. Diese Annahme wird



gestutzt durch Befunde von Patienten mit neokortikalen Defekten, die Gedé&chtnisliicken aus
frihen Lebensjahren aufweisen (Wiltgen et al., 2004).

1.2. Schlaf

Schlaf ist ein aktiver Zustand des Gehirns, der ca. 30% der menschlichen Lebenszeit
in Anspruch nimmt (Klinke und Silbernagl, 2005, S.840-841). Er geht mit einem schnell
reversiblen Bewusstseinsverlust einher, der von verminderter Antwortbereitschaft auf die
Umwelt und ihrer Reize begleitet ist. Die biologische Funktion des Schlafes ist nach wie vor
nicht vollstandig geklart. Sicher ist, dass Schlaf fur den menschlichen Koérper und sein
Verhalten eine essentielle Stellung einnimmt. So wird dem Schlaf beispielsweise eine
wichtige Rolle bei der Erholung von Kérperfunktionen zugeschrieben (Siegel, 2005).

Die Grundlage der folgenden Arbeit bildet ein ganz anderer Ansatz der
Schlafforschung, und zwar jener, der sich mit dem positiven Einfluss des Schlafes auf die
Gedachtnishildung beschéftigt. In den vergangenen Jahrzehnten wurde eine differenzierte
Ansicht auf den Zusammenhang von Schlafstadien und definierten Gedéachtnissystemen

gewonnen, die im Folgenden skizziert werden sollen.

1.2.1. Schlafstadien

Im Laufe eines 8-Stunden-Schlafes werden in rhythmischen, 4-5 Mal pro Nacht
wiederkehrenden Zyklen mehrere Schlafstadien durchlaufen (Birbaumer und Schmidt, 2010,
S. 549). Seitdem Aserinsky und Kleitmann (1953) erstmals charakteristische schnelle
Augenbewegungen waéhrend des Schlafes von Kindern beobachteten, kdnnen zwei
grundsatzlich verschiedene Schlafstadien voneinander unterschieden werden, zum einen der
paradoxe desynchrone REM-Schlaf und zum anderen der synchrone orthodoxe Non-REM-
Schlaf (NREM), wobei der NREM-Schlaf in vier weitere Schlafstadien (S1-S4) unterteilt
werden kann (Rechtschaffen und Kales, 1986). Die exakte Klassifizierung der einzelnen
Schlafstadien erfolgt nach den Kiriterien von Rechtschaffen und Kales anhand der
Auswertung polysomnographischer Parameter: Elektrische Hirnstrome
(Elektroenzephalographie, EEG), elektrische Muskelaktivitat (Elektromyographie, EMG) und
Augenbewegungen (Elektroocculographie, EOG):



Stadium 1 und 2 werden dem ,,leichten Schlaf und Stadium 3 und 4 dem Tiefschlaf
zugeordnet. Der Tiefschlaf zeigt im EEG langsam frequente Oszillationen mit sehr hoher

Amplitude, deshalb auch die Bezeichnung slow-wave sleep (SWS).

Nach Schlafbeginn wird das kurze Schlafstadium 1 durchlaufen. Es ist gekennzeichnet
durch ein verlangsamtes mit Alpha-Aktivitat gemischtes EEG mit einer Frequenz von 2-7Hz.
Im Gegensatz zum ruhigen Wachzustand zeichnet sich Stadium 1 durch einen Alpha-
Wellenanteil (8-13Hz) von weniger als 50% und einer etwas gréReren Amplitudenhéhe von
50-75uV aus. Charakteristischer Weise konnen steile Vertex-Wellen auftreten.

Das Auftreten von typischen Schlafspindeln und K-Komplexen bei ausbleibend hoher
langsamer EEG-Aktivitat, die flr tiefere Schlafphasen bezeichnend ist, kennzeichnet das
Schlafstadium 2. Schlafspindeln sind definiert als Sigma-Wellen-Aktivitat mit einer Frequenz
von 12-14Hz uber eine Dauer von mindestens 0,5 Sekunden. K-Komplexe sind Wellen mit
einer zunichst negativen Auslenkung, die von einer positiven gefolgt werden mit einer
Mindestdauer von ebenfalls 0,5 Sekunden.

Langsame, hohe Delta-Wellen mit einer Frequenz von 2Hz oder weniger und
AmplitudenhShen (von Spitze zu Spitze) von mehr als 75uV klassifizieren das Stadium 3 und
4 als den sogenannten Slow-wave-sleep (SWS) oder auch Tiefschlaf. Dabei sind Epochen mit
20-50% Delta-Aktivitdt dem Stadium 3, Intervalle mit mehr als 50% dem Stadium 4
zuzuordnen.

Der vom NREM-Schlaf abzugrenzende REM-Schlaf zeichnet sich durch eine eher
abrupt einsetzende niederamplitudige, gemischte EEG-Aktivitdt aus, begleitet von
unregelmaRig wiederkehrenden charakteristischen schnellen Augenbewegungen, sog. rapid
eye movements (REMs). Die meist horizontalen, seltener auch sagittalen Augenbewegungen
kdnnen separat oder in kurzen Salven auftreten. Das flache EEG-Muster erinnert an Stadium
1 mit Frequenzen von 2-7Hz und einem erhohten Anteil von Alpha-Aktivitat, ist aber durch
das Auftreten von ,,Sdgezahnwellen” und dem Fehlen von Vertex-Wellen von diesem
abzugrenzen. Eine weitere Besonderheit des REM-Stadiums stellt der markante Abfall des
Muskeltonus im EMG auf ein Minimum dar. Neben der Tonusabnahme der
elektromyographisch registrierten Kinnmuskulatur ist die restliche Skelettmuskulatur mit
Ausnahme der Augenmuskeln ebenfalls von dieser physiologischen Hemmung betroffen.

Alle Schlafstadien kdnnen durch Bewegungsarousals mit einer Amplitudenzunahme
im EMG und einer Musteréanderung in einem weiteren polysomnographischen Kanal verdeckt

werden und ein Hinweis auf einen maglichen Schlafstadienwechsel darstellen.



In einer Bewegungszeit, bezeichnet als movement time, sind mehr als 50% der EEG-
und EOG-Kurven wahrend einer Epoche durch erhthte Muskelaktivitdt verbunden mit

Bewegungsartefakten der Versuchsperson uberlagert.

1.2.2. Schlafrhythmik im Verlauf einer Nacht

Der dynamische Verlauf des Schlafes wird anhand der typischen Schlafarchitektonik
deutlich (siehe Abb. 2). Innerhalb des Nachtschlafes wiederholen sich mehrere 60 bis 90
Minuten dauernde Zyklen, in denen die Schlafstadien in systematischer Sequenz aufeinander
folgen. Dauer und Auftreten der einzelnen Stadien variieren bis zum morgendlichen

Erwachen.
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Abb. 2: Hypnogramm: Charakteristisches Schlafprofil im Verlauf einer Nacht (Aus: Born und
Fehm, 2000)

Das kurze Stadium 1 markiert den Ubergang von Wachheit zu Schlaf, gefolgt wird es
von den zunehmend tiefer werdenden Schlafphasen 2-4. Die Dauer von Stadium 2 nimmt bei
jedem Zykluswechsel innerhalb eines 8-stindigen Schlafes zu, bis es im letzten Zyklus vor
dem Erwachen fast vollstdndig den NREM-Schlaf dominiert. Schlafstadium 3 und 4, die
gemeinsam den SWS bilden, treten hauptsachlich in den ersten Stunden des Schlafes auf,
wahrend sie in den letzten ein bis zwei Zyklen kaum oder gar nicht mehr vorkommen. Die
erste, sehr kurze REM-Schlafphase der Nacht tritt in der Regel mit einer Latenz von 90
Minuten bezogen auf den Einschlafzeitpunkt auf. Im Gegensatz zum SWS nehmen REM-
Phasen im Laufe der Nacht an Dauer zu (maximale Dauer 30-50 Minuten), so dass ihr
Hauptanteil in den Morgenstunden erreicht wird. Die zweite Nachthdlfte wird von
Schlafstadium 2 und REM-Schlaf gepréagt (Birbaumer und Schmidt, 2010, S. 548-550).



1.3. Schlaf und Gedachtnis

Seitdem Jenkins und Dallenbach (1924) vor (ber 85 Jahren erstmals von einem
verbesserten Abruf nach einem zwischengeschalteten Nachtschlaf berichteten, folgte eine
Vielzahl von Studien, die den positiven Effekt von Schlaf auf kognitive Lern- und
Gedachtnisvorgange belegten (Cipolli, 1995; Marquet, 2001; Walker, 2004; Stickgold, 2000,
2005; Born et al., 2006). Die deutliche Uberlegenheit der Behaltensleistung durch
nachgeschalteten Schlaf im Gegensatz zu einer gleichlangen Wachperiode, konnte in den
vergangenen Jahrzehnten an verschiedenen Gedachtnisaufgaben und fir unterschiedliche
Zeitspannen zwischen Lernphase und Abruf gezeigt werden.

Ein positiver schlafassoziierter Konsolidierungseffekt bestétigte sich in frihen
Arbeiten bereits fur klassisches deklaratives Lernmaterial, wie Wortpaarassoziationslisten und
Texte (Ekstrand, 1967; Grieser et al., 1972; Plihal und Born, 1997; Wagner et al., 2001). Nach
einer Schlafperiode verbesserte sich ebenso die Leistung in deklarativ-rdumlichen
Gedachtnistests  (Plihal und Born, 1999; Peigneux, 2004). Erst sehr viel spater folgten
Beweise fur die schlaffordernde Gedachtnisbildung auf das non-deklarative
Gedachtnissystem, beispielsweise flr motorisch-prozedurale Fertigkeiten (Plihal und Born,
1997; Fischer et al., 2002; Walker et al., 2002; Walker, 2005), eine visuell-prozedurale
Diskriminationsaufgabe (Karni et al., 1994; Stickgold et al., 2000) oder Priming-Prozesse
(Plihal und Born, 1999).

Abhdngig von den erfassten Gedéchtnissystemen konnten Konsolidierungsprozesse
primar auf zwei verschiedene Schlafstadien zuriickgefiihrt werden: Die deklarative
Gedachtnisbildung profitiert vom tiefschlafreichen Schlaf der ersten Nachthélfte, im
Gegensatz dazu verbessert sich das prozedurale und emotionale Wissen nach der REM-
schlafreichen zweiten Nachthalfte (Plihal und Born, 1997; Fischer et al., 2002; Wagner et al.,
2001). Diese schlafphasenspezifischen Befunde werden unter dem Begriff der ,,dualen
Prozesshypothese® zusammengefasst (Hobson und Pace-Schott, 2002). Andere Arbeiten
zeigten auch einen Zusammenhang zwischen einfachen prozeduralen Aufgaben und
Schlafstadium 2 (Smith and MacNeill, 1994; Smith and Fazekas, 1997).

In den vergangenen Jahrzehnten der Gedé&chtnisforschung entwickelten sich
verschiedene methodische Untersuchungsansdtze, um den Einfluss des Schlafes auf
Gedé&chtnisprozesse zu explorieren. Zum einen kénnen die Auswirkungen der experimentell
induzierten Lernvorgange auf physiologische Parameter, wie z.B. das EEG oder den

zerebralen Blutfluss, des nachfolgenden Schlafes aufgezeichnet werden (Peigneux, 2004).
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Zum anderen kann der totale oder selektive Schlafentzug spezifischer Schlafphasen und deren
Einfluss auf Gedachtnisfunktionen untersucht werden (Empson und Clarke, 1970; Karni et al.,
1994). Hierunter kann auch die pharmakologische Manipulation einzelner Schlafphasen
subsumiert werden. Bei einem eher selten verwendeten experimentellen Design, dessen sich
diese Arbeit bedient, wird der Effekt von externen Hinweisreizen (,,Cues®) untersucht, die mit
dem Lernmaterial im Wachzustand verknupft werden und im folgenden Schlaf modulierend
auf Gedachtnisprozesse einwirken kénnen (Hennevin und Hars, 1985, 1987). Bisher lag der
Fokus der Forschung diesbezilglich auf auditiven und elektrischen Reizen. Diese
Hinweisreize weisen allerdings methodische Schwdachen auf. Aus diesem Grund nutzt die
vorliegende Arbeit erstmals die Besonderheiten des Geruchssinns und seiner kontextuellen

Assoziationen, um interne Verarbeitungsprozesse zu manipulieren.

1.3.1. Tiefschlaf und Gedachtnis

Der Tiefschlaf erlangte erst mit den Versuchen von Ekstrand und seinen Mitarbeitern
(1972) die Aufmerksamkeit der Gedachtnisforscher. Um unspezifische Storfaktoren durch
Schlafentzug zu umgehen, entwickelten Ekstrand et al. ein Studiendesign, das den natirlichen
Schlafphasenverlauf der Nacht nutzt. Sie verglichen die Auswirkungen der ersten Nachthalfte,
die von Tiefschlaf dominiert wird, auf die Gedachtnisleistung einer bei Wachheit gelernten
deklarativen Wortpaarliste, mit der zweiten Nachthélfte mit einem hohen REM-Schlaf-Anteil.
Die Behaltensleistung war nach einem 4-stiindigen Retentionsintervall mit berwiegend
Tiefschlafphasen besser, als nach einer gleichlangen Zeitspanne, in der REM-Schlafphasen
oder Wachperioden Uberwogen. Das Ergebnis dieser Studie und einer Reihe folgender
Untersuchungen liefert Hinweise darauf, dass der SWS-reiche Schlaf einen positiven Effekt
auf die deklarative Gedachtnisleistung ausiibt, wahrend REM-Schlafphasen oder
Wachperioden keine Verbesserung initiieren (Yaroush et al., 1971; Barrett und Ekstrand,
1972; Fowler et al., 1973; Plihal und Born, 1997).

In Anlehnung an das Ekstrand-Paradigma testeten Plihal und Born (1997) die Wirkung
des ,.frithen” und des ,,spaten* Nachtschlafes sowohl auf das deklarative als auch auf das
prozedurale Gedachtnis. Sie stellten fest, dass die deklarative Gedachtnisbildung von der
tiefschlafreichen ersten Nachthélfte profitiert, die prozedurale Aufgabe im Gegensatz dazu
weitaus besser nach der REM-schlafreichen zweiten Nachthélfte ausgefuhrt wurde (Plihal und
Born, 1997; Fischer et al., 2002). Die ged&chtniskonsolidierende Wirkung des Tiefschlafes

konnte (ber klassische deklarative Geddchtnisaufgaben hinaus fir rdumliche
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hippocampusabhéngige Geddachtnistests demonstriert werden (Plihal und Born, 1999;
Peigneux, 2004).

Parallel zu den Belegen aus Verhaltensaufgaben, reihten sich zunehmend
tierexperimentelle  Befunde ein, die erfahrungsabhéngige Reaktivierungen in
Tiefschlafperioden nach dem Lernen von raumlichen Verhaltensaufgaben aufzeichneten
(Kudrimoti et al, 1999; Lee und Wilson, 2002). Diese Reaktivierungen werden als
lerninduzierter Konsolidierungsprozess im Tiefschlaf interpretiert. Ein sicherer Beleg fur

diese Vermutung steht bis heute aus.

1.3.2. REM-Schlaf und Gedachtnis

Frihe tierexperimentelle Studien konzentrierten sich zunéchst auf die Rolle des REM-
Schlafes. Dabei ergaben sich plausible Anhaltspunkte flr seine gedachtnisbildende Funktion
(Fishbein, 1971; Smith, 1985). Humanstudien zeigten bezlglich der Wirkung von REM-
Schlaf auf Gedéchtnisprozesse eher uneinheitliche Ergebnisse (Castaldo et al., 1974; Smith,
1995; Smith, 2001). Diese Befunde wurden in Studien gewonnen, die zur Untersuchung der
REM-Schlaf-Wirkung eine mittlerweile sehr umstrittene Methode verwendeten, die selektive
REM- Schlaf-Deprivation. Hierbei wird Menschen und Tieren experimentell der REM-Schlaf
entzogen. Haufiges Wecken und damit einhergehender Stress mit Erhéhung des
Kortisolspiegels sind die Folge (Born und Gais, 2000). Umsténde, die fir sich betrachtet, die
Gedachtniskonsolidierung und den Informationsabruf mit entsprechend negativen
Auswirkungen auf die Gedachtnisleistung erschweren (Born und Gais, 2000; Siegel, 2001).
Daher sollten die Aussagen von REM-Deprivations-Studien mit Einschrankungen beurteilt
werden.

Unter Vermeidung von Schlafentzug konnte die gedachtnisbildende Wirkung des
REM-Schlafes fiir verschiedene prozedurale Aufgaben, z.B. Spiegelzeichen oder einen
Fingersequenztest, bewiesen werden (Smith, 1993; Marquet, 2000; Stickgold, 2001; Walker,
2004). Dartiber hinaus zeigte sich die Relevanz des REM-Schlafes fur bestimmte Formen der
deklarativen Gedé&chtnisbildung (episodisches Geddchtnis) (Rauchs et al., 2004) und flr das
emotionale Gedachtnis (Wagner et al., 2001).

Hinweise fir den funktionellen Zusammenhang zwischen REM-Schlaf und
Gedé&chtnisprozessen ergaben sich auch aus den Auswirkungen von intensivem prozeduralen
Lerntraining (Trampolinspringen) (Buchegger et al., 1991) und dem Lernen deklarativer

Aufgaben mit prozeduraler Komponente, wie das Ubersetzen eines Morsecodes (Mandai at
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al., 1989) oder das Uben von Vokabeln einer fremden Sprache (DeKoninck et al., 1989) auf
elektroenzephalographische Parameter des Schlafes. So wurde nach Lerninduktion dieser
Aufgaben eine Zunahme der REM-Schlaf-Dauer in der folgenden Nacht aufgezeichnet.

In einer weiteren Arbeit konnte gezeigt werden, dass nach dem Erlernen einer
Problemloseaufgabe (,,Der Turm von Hanoi®) bei Probanden, in der einer Trainingseinheit
folgenden Schlafperiode, eine erhebliche Zunahme an schnellen Augenbewegungen (REMs)
in den REM-Phasen auftrat, im Vergleich zu ihren registrierten Basisdaten. Nach einem
einwdchigen  Retentionsintervall  erzielten  diejenigen  Versuchspersonen  hdhere
Performanceleistungen, die nach dem Training die hochste Anzahl und Dichte an REMs pro
Phase aufwiesen (Smith et al., 2004). Diese und eine ahnliche Studie von Mandai et al. (1989)
lassen vermuten, dass REMs infolgedessen flr die Verarbeitung des Gelernten funktionell
bedeutsam sein konnten.

Viele Argumente pléadieren fur eine gedachtnisfordernde Wirkung des REM-Schlafes,
dennoch werden seine Funktion und Relevanz diesbezuglich immer wieder kontrovers
diskutiert (Vertes und Eastman, 2000; Siegel, 2001). Als ein Hauptargument fir die
Ablehnung der REM-Schlaf-Gedéchtnishypothese filihren Wissenschaftler Studien an
Patienten mit Hirnstammlasionen auf, die entgegen den Erwartungen trotz REM-Schlaf
Mangels keine kognitiven Defizite aufwiesen (Vertes und Eastman, 2000). Weitere Zweifel
legen Beobachtung an Patienten nahe, die unter Behandlung mit bestimmten Antidepressiva
eine ausgepragte langerfristige Suppression des REM-Schlafes zeigten. Negative Effekte auf
die Gedachtnisfunktion und Befindlichkeit blieben aus (Thompson, 1991). Im Gegenteil, es
konnte im Rahmen systematischer Untersuchungen bereits nach einmaliger Gabe eines REM-
Schlaf unterdriickenden Antidepressivums eine Leistungssteigerung fir eine prozedural-
motorische Trainingsaufgabe ermittelt werden (Rasch et al., 2008). Dies lasst die Vermutung
zu, dass REM-Schlaf flr die Konsolidierung im Schlaf nicht zwingend erforderlich ist, jedoch
moglicherweise einen modulierenden Einfluss auf neurobiologische Prozesse der
Gedachtnisbildung ausubt.

Fur prozedurale Gedéchtnisinhalte ist der Benefit durch REM-Schlaf anhand einer

Vielzahl von Studien weitlaufig belegt.
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1.3.3. Reaktivierung der neuronalen Gedachtnisspur

Im Schlaf werden neuronale Netzwerke reaktiviert, die zuvor bei der Enkodierung im
Wachzustand  aktiv  waren.  Grundlage dieser  Reaktivierungshypothese  bilden
Tierexperimente, die erfahrungsabhangige Aktivitdtsmuster in hippocampalen Neuronen von
schlafenden Ratten nachwiesen (Nadasdy et al, 1999; Sutherland und McNaughton, 2000;
McNaughton et al., 2003; Wilson und Louie, 2001). Dazu wurde die Aktivitat einzelner
hippocampaler Neurone, sog. ,,Platzzellen” abgeleitet, deren Feuerraten die entsprechende
Lokalisation einer Ratte in ihrer Umgebung kodieren (O’Keefe und Dostrovsky, 1971). Beim
Erlernen von rdumlichen Verhaltensaufgaben (z.B. der Weg durch ein Labyrinth) entstehen
auf diese Weise experimentell messbare zeitlich-raumliche Aktivitatsmuster im
Hippocampus.

In einer bemerkenswerten tierexperimentellen Arbeit untersuchte die Forschergruppe
von Wilson und McNaughton (1994) die Erregungsmuster zwischen 42 hippocampalen
Neuronen von Ratten vor und wéhrend des Schlafes nach dem Trainieren einer rdumlichen
Labyrinthaufgabe, wobei die Tiere den korrekten Weg zu einer Futterquelle lernen sollten. Sie
stellten fest, dass Neurone, die zuvor in der Enkodierungsphase ein gemeinsames zeitliches
und rédumliches Korrelationsmuster zeigten, im folgenden SWS eine erhdhte Tendenz
aufwiesen in gleicher Art und Weise erneut aktiv zu sein, im Gegensatz zu Tiefschlafphasen

in der Nacht vor dem Erlernen der Labyrinthaufgabe (siehe Abb. 3).

NREM-Schlaf NREM-Schlaf

vor dem Lemen nach dem Lernen

Abb. 3 : Zeitlich-raumliche Reaktivierungsmuster hippocampaler Platzzellen im NREM-Schlaf
vor dem Lernen, wahrend des Lernens und im NREM-Schlaf nach dem Lernen einer
Labyrinthaufgabe. Dargestellt sind Korrelationen zwischen 42 hippocampalen Neuronen
einer Ratte: Umso dicker die Verbindungslinie, umso hoher ist die Korrelation. Auffallend ist,
dass Korrelationen zwischen Zellen, die beim Lernen aktiv waren, auch im folgenden NREM-
Schlaf eine erhdhte gemeinsame Aktivitat zeigten. Im Gegensatz zum NREM-Schlaf vor dem
Lernen (Aus: Wilson und McNaughton, 1994).
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Erfahrungsabhdngige Reaktivierungen im Hippocampus wurden auch in weiteren
tierexperimentellen Untersuchungen hauptsachlich im SWS beobachtet (Skaggs und
McNaughton, 1996; Nadasdy et al., 1999; Buzsaki, 2001; Lee und Wilson, 2002). Dabei wird
das neuronale Aktivitatsmuster im Tiefschlaf im Vergleich zum Wachzustand zeitlich etwa
20fach schneller wiedergegeben (Nadasdy et al., 1999; Lee und Wilson, 2002).

Das neuronale Aktivitdtsmuster wahrend der Tiefschlafphasen ist nicht nur auf den
Hippocamus begrenzt, sondern dehnt sich auf neokortikale Hirnregionen aus (Qin et al.,
1997). Diese parallel ablaufenden Reaktivierungsprozesse spiegeln moglicherweise den
graduellen Transfer der Gedachtnisrepréasentation vom Hippocampus zum Neokortex wieder,
wobei die Information in das Langzeitgedachtnis tberfuhrt und integriert wird (McClelland et
al, 1995; Dudai, 2004).

Die Studie von Louie und Wilson (2001) erbrachte den ersten Hinweis, dass
hippocampale Reaktivierungen auch im REM-Schlaf stattfinden. In den hippocampalen
Platzzellen von Ratten identifizierten sie wahrend der REM-Schlaf-Phasen ein spezifisches
neuronales Aktivitdtsmuster, das bereits am Vortag beim Lernen einer bestimmten
Verhaltenssequenz (Laufen in einer Kreisbahn) registriert wurde. Lie man Ratten einen fir
sie neuen taktilen Reiz entdecken, zeigten sich ebenfalls wahrend des folgenden REM-
Schlafes Reaktivierungen im Hippocampus und darlber hinaus im Neokortex, Putamen und
Thalamus (Ribeiro et al., 2004).

Hippocampale Reaktivierungen konnten nicht nur im Schlaf, sondern auch im
Wachzustand nach dem Lernen einer rdumlichen Navigationsaufgabe beobachtet werden.
Interessanterweise verliefen diese Reaktivierungen in umgekehrter Sequenz als bei der
vorangegangenen Enkodierung (Foster und Wilson, 2006), wéhrend die Muster im Schlaf, die
einem Konsolidierungsprozess unterlagen, vorwarts abliefen (Suzuki, 2006).

Die jlingste Forschung beschéftigt sich mit &hnlichen Phdnomenen beim Menschen. In
Humanstudien werden weniger invasive bildgebende oder -elektroenzephalographische
Untersuchungsmethoden zum Nachweis von Reaktivierungen im Schlaf eingesetzt. Mit dem
bildgebenden Verfahren der Positron-Emissions-Tomographie (PET) kann der regionale
cerebrale Blutfluss gemessen werden, der als Marker der lokalen synaptischen Aktivitat
angesehen wird.

Mit Hilfe der PET demonstrierte Maquet et al. (2000) in Phasen des REM-Schlafes
das Auftreten neuronaler Reaktivierungen in Hirnarealen, die zuvor beim Erlernen einer
prozeduralen Reaktionsaufgabe (SRTT) im Wachzustand aktiv waren. Diese Reaktivierungen

waren in anatomischen Strukturen wie dem Cuneus und dem linken prdmotorischen Kortex
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lokalisiert. Im Schlaf, ohne vorausgegangenes Training, trat keine signifikante Erhdhung der
Hirnaktivitdt auf. Die Reaktionsaufgabe unterlag einer gewissen Regelhaftigkeit, die den
Versuchspersonen beim abendlichen Lernen nicht bewusst war. Mit ihrem Training erlernten
die Probanden unbewusst das Wissen uber die Sequenzabfolge und sie verbesserten ihre
Abrufleistung tber den Schlaf hinweg. Basierend auf diesen Beobachtungen testete die
Forschergruppe um Peigneux (2003) ein Kontrollkollektiv und liel? die Probanden die gleiche
Reaktionsaufgabe ohne Regelhaftigkeit tben. Sie erkannten, dass die Reaktivierungen im
REM-Schlaf auf den impliziten Lernzuwachs Uber das neue Wissen der zugrunde liegenden
Regel zuriick zu fiihren und nicht durch die intensive motorische Ubung bedingt sind.

Peigneux et al. (2004) untersuchte mit dem gleichen bildgebenden Verfahren das
synaptische ~ Aktivierungsmuster nach dem Lernen einer deklarativen virtuellen
Navigationsaufgabe, einem hippocampusabhangigem Gedéchtnistest (Burgess et al., 2002).
Im Vergleich zu einer Kontrollgruppe, die kein solches Training absolvierte, zeigte sich in der
Versuchsgruppe nach dem Durchlaufen des rdumlichen Geddchtnistests eine signifikante
Zunahme der Hippocampusaktivitat wéahrend des Tiefschlafes. Interessanter Weise korrelierte
die hippocampale Aktivitatssteigerung mit der verbesserten Behaltensleistung Uber das
Wissen der Route durch die virtuelle Stadt. Unter diesem Aspekt ist anzunehmen, dass
Reaktivierungen tatsachlich zu einer ,,0ff-line” Gedachtnisverarbeitung fiihren (Stickgold,
2006).

Insgesamt betrachtet stehen die Befunde dieser drei Humanexperimente mit der dualen
Prozesshypothese im Einklang. Reaktivierungen nach dem Erlernen deklarativen
Lernmaterials wurden wahrend des Tiefschlafs im Hippocampus aufgezeichnet. Im Falle der
prozeduralen Trainingsaufgabe traten neuronale Aktivitatserhéhungen in denen der Lernphase
folgenden REM-Phasen auf.

Die Existenz von erfahrungsabhangigen und aufgabenspezifischen Reaktivierungen im
Schlaf, nach dem Lernen bestimmter Gedéachtnisaufgaben, scheint in tier- und
humanexperimentellen Arbeiten weitestgehend bewiesen. Unabhéngig von diesen Befunden
ist auch der gedachtniskonsolidierende Effekt bestimmter Schlafphasen fiir definierte
Gedé&chtnisaufgaben konsistent reproduzierbar, so dass die Vermutung nahe liegt, dass
Reaktivierungen flr die verbesserte Gedachtniskonsolidierung im Schlaf verantwortlich sind.
Obwohl in aktuellen Humanexperimenten eine positive Korrelation zwischen dem Ausmal}
der Reaktivierung und der Erinnerungsleistung gezeigt werden konnte (Peigneux et al., 2004),
erbrachte bislang kein Experiment den sicheren Beweis fir einen kausalen Zusammenhang

zwischen Reaktivierungen und schlafinduzierter Konsolidierung. Eine denkbare Methode zur

16



weiteren Untersuchung ist die experimentelle Manipulation der Gedachtnisspur im Schlaf mit
dem Ziel, eine externe Reaktivierung zu induzieren. Erwartungsgemal sollte die
Reaktivierung durch ihren konsolidierenden Effekt die Erinnerungsleistung nach dem Schlaf
verbessern. Ausgehend von den Befunden aus Verhaltensaufgaben und bildgebenden Studien
waére eine Induktion der deklarativen Geddchtnisreaktivierung in Phasen des Tiefschlafs zu
erwarten, hierbei kame den hippocampalen Reaktivierungen besondere Aufmerksamkeit
zuteil (Peigneux et al., 2004). Aus entsprechenden Ergebnismustern vorangegangener PET-
Studien entstand die Annahme, dass induzierte Reaktivierungen im REM-Schlaf dagegen die
prozedurale Konsolidierung fordern (Maquet et al., 2000; Peigneux et al., 2003).

Letztendlich muss ein experimentelles Verfahren herangezogen werden, dass sich
eignet Reaktivierungen wahrend des Schlafes extern zu induzieren, dabei aber nicht durch
Storungen des Schlafes den Konsolidierungsprozess behindert. Dieses Potential bietet das
Prinzip des kontextabh&ngigen Lernens. Als Kontextreiz wird in der vorliegenden Arbeit ein
Geruch verwendet. Sein Vorteil gegentber anderen Reizen liegt in seinem geringen stérenden
Einfluss auf den Schlaf. Das néchste Kapitel beschéaftigt sich mit der Methode des

kontextabhéngigen Lernens.

1.4. Kontextabhangiges Lernen

Gedachtnisexperimente zeigen, dass sich sowohl Tiere als auch Menschen nicht nur
das zu lernende Objekt, sondern auch die Umgebung, die Situation und den Kontext in denen
das Erlernte erworben worden ist, unbewusst einprdgen. Umgebungsreize, zu denen unter
anderem Musik oder Gerliche gehdren, werden unbewusst vom Lernenden wahrend der
Enkodierung neuer Gedachtnisspuren im Langzeitgedachtnis als Einpragungskontext
verarbeitet und in einem Netz aus Assoziationen gespeichert. Fir den erfolgreichen Abruf der
zuvor erworbenen Information ist die Rekonstruktion des urspringlichen Kontextes in der
Realitdt oder in der Vorstellung erforderlich (Tulving, 1983). Teile des urspriinglichen
Umgebungsreizmusters dienen als Hinweisreize (retrieval cues) fur den aktiven Abruf des
Gedéachtniseintrages. Je mehr Kontextreize als Abrufhilfe dargeboten werden, desto mehr
wird das ursprungliche Einpragungsmuster vervollstandigt und die Wiederherstellung des
Gelernten ermdglicht. Dieses Prinzip wird Encodierungsspezifitat genannt.

Die Enkodierung neuer Geddachtnisspuren im Langzeitgedachtnis als auch ihr erneuter
Abruf sind kontextabhéngig (Smith, 1979; Eich, 1985). Diesen Effekt demonstrierten die
beiden Wissenschaftler Godden und Baddeley (1975) an einer Gruppe von Tauchern. Ein Teil
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der Gruppe lernte eine Wortliste unter Wasser, ein andere Hélfte an Land. Fand der Abruf in
der gleichen Umgebung wie die Enkodierung statt, konnten weit aus mehr Worte erinnert
werden als im entsprechend anderen Kontext. Der Abruf einer Gedéchtnisspur kann auch
durch den inneren Zustand - der Stimmung - modifiziert werden. Als zustandsabhangiges
Erinnern (state-dependent-learning) beschrieb Eich (1995) den verbesserten Abruf nach
Wiederherstellung des inneren emotionalen ,, Ausgangszustandes wie in der
vorausgegangenen Lernsituation.

Eine Vielzahl von Kontextreizen kdénnen als Abrufhilfe fungieren, im Folgenden wird

detaillierter auf Gertiche in diesem Zusammenhang eingegangen.

1.4.1. Kontexteffekte im Wachzustand

Lernen kann nicht nur von dem Umgebungsreizmuster, sondern auch von
verschiedenen Sinnesreizen, die ihre Funktion als ,,reminders® einnehmen, abhdngig sein.
Marcel Proust in A la recherche du temps perdu (1913) beschreibt die hohe Potenz von
Gerlichen und Geschmack als Hinweisreize flr lange zurlckliegende autobiographische
Erinnerungen. Dieses Phdnomen wird als der Proustian Effekt bezeichnet (Chu and Downes,
2000). Lange zuriickliegende Erinnerungen - selbst aus der Kindheit - kdnnen durch
Darbietung eines Geruchs, der in der damaligen Situation mit dem Gedachtnisinhalt assoziiert
wurde, erneut geweckt werden. Diese Erinnerungen werden mit sehr lebhaften und
affektbetonten Eigenschaften geschildert (Herz und Cupchik, 1992; Herz, 2004).

Zur experimentellen Uberpriifung dieses bekannten Effekts wurden kontextabhangige
Gedachtnisstudien mit Raumduften als Umgebungsreize durchgefihrt. Diese zeigten einen
erleichterten Abruf, wenn der gleiche Duft sowohl wéhrend der Enkodierungsphase als auch
in der Abfragesituation prasent war (Cann und Ross, 1989; Schab, 1990; Smith et al., 1992;
Herz, 1997a, b; Parker, 2001). Der Geruch wurde als ein Teil der Ged&achtnisspur mit dem
Lernmaterial verknupft. Im Gegensatz zu den beim Proustian Effekt lange zurtickliegenden,
frei assoziierten Erinnerungen wurden in diesen Experimenten kontextabhangige
Gedé&chtnisinhalte nach sehr kurzen Retentionsintervallen von Minuten bis Tagen gepruft.
Diese begrenzte Zeitspanne ist bei der Interpretation der Wirksamkeit olfaktorischer
Hinweisreize zu berticksichtigen. Geriiche konnen oft erst (ber die Zeit hinweg zu
effektiveren Cues werden, wenn andere initial hochwertigere Hinweisreize in ihrer Wirkung
abschwéchen (Parker et al., 1994, 2001).
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Die Darbietung zweier unterschiedlicher Kontextdufte in der Lern- und
Abfragesituation konnte die Performanceleistung nicht verbessern. Somit scheint eine
unspezifische Aktivierung des olfaktorischen Systems als Ursache fur die verbesserte
Erinnerungsleistung unwahrscheinlich zu sein (Parker, 2001). Zu ber(cksichtigen ist dennoch
die Eigenwirkung einiger Duftstoffe auf die Lernféhigkeit. In diesem Zusammenhang wurde
beispielsweise festgestellt, dass die beruhigende Wirkung von Lavendelduft die Fehlerquote
bei der Losung von Rechenaufgaben erhoht, da Lavendel die Stimmung der Probanden
inkongruent zur Lernsituation moduliert (Ludvigson und Rottman, 1989).

Kontextabhéngige Lerneffekte mit olfaktorischen Hinweisreizen konnten fir
deklarative, nicht aber fiir non-deklarative Gedéachtnisformen nachgewiesen werden (Parker et
al., 1999, Parker, 2001). Reproduzierbar wurden die Items einer zu lernenden deklarativen
Wortliste besser erinnert, wenn in der Lern- und Abrufphase der gleiche Umgebungsduft
wahrnehmbar war (Smith, 1992; Parker; 2001). Gleiches konnte fir das Wiedererkennen
menschlicher Gesichter auf Fotos belegt werden (Cann und Ross, 1989). Parker (2001)
untersuchte die kontextinduzierte Erinnerung nicht nur fur deklaratives Lernmaterial
(Wortliste), sondern auch fir eine prozedurale Problemldsungsaufgabe (,,Der Turm von
Hanoi “) und eine rdumliche Gedé&chtnisaufgabe (Weg durch ein Labyrinth). Im Falle der
Labyrinthaufgabe, bei deren Losung auch das deklarative Gedachtnissystem involviert ist,
konnte ebenso wie flr die Abfrage der Wortliste ein kontextabhéngiger Effekt nachgewiesen
werden (Nigrosh et al.,, 1995; Parker, 2001). Hingegen blieb die prozedurale
Problemltseaufgabe unbeeinflusst.

1.4.2. Kontextinduzierte Gedachtnisprozesse im Schlaf

Der Einsatz von Kontextreizen (z.B. Toéne oder leichte Elektroschocks) zur
Manipulation von Geddachtnisprozessen im Schlaf ist bereits in einigen Studien durchgefuhrt
worden. Es wird vermutet, dass ein im Wachzustand mit dem Lernmaterial assoziierter Cue
uber eine Reaktivierung der Gedachtnisspur die Erinnerungsleistung steigern kann, wenn er
erneut in bestimmten Schlafstadien dargeboten wird. Die ersten tierexperimentellen Studien
dieser Art fuhrten Hennevin und Hars (1985, 1987) an Ratten durch, die mit einem
Elektroschock am Ohr innerhalb einer aktiven Vermeidungsaufgabe konditioniert wurden.
Der leichte Elektroschock am Ohr wurde als Hinweisreiz mit der erfolgreichen Vermeidung
der Bestrafung, einem starken Elektroschock am Ful}, verknlpft. Die Darbietung des

Hinweisreizes im nachfolgenden REM-Schlaf erzeugte, im Vergleich zur Kontrollgruppe mit
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Wachstimulationen, eine signifikante Leistungssteigerung nach einem 24-stiindigen
Retentionsintervall und eine Zunahme der REM-Phasen-Dauer. In einem Kontrollexperiment
konnte demonstriert werden, dass die Hinweisreize insuffizient waren, wenn die Assoziation
mit der vorangegangenen Lernsituation ausblieb.

Anhand &hnlicher kontextassoziierter Verfahren konnten auch in Humanstudien
Hinweise flr Reaktivierungen neu gebildeter Gedachtnisspuren im folgenden REM-Schlaf
geliefert werden (Guerrien et al., 1989; Smith und Weeden, 1990). Smith und Weeden (1990)
stellten Versuchsteilnehmern eine komplexe logische deklarative Gedachtnisaufgabe, bei
deren Aquisition auditive Clicks als Umgebungsreize im Hintergrund dargeboten wurden.
Vier Versuchsgruppen wurden unterschieden:

(@) Clicks bei der Aquisition und wéhrend der schnellen Augenbewegungen im REM-Schlaf
(REMs),

(b) keine Clicks bei der Aquisition, aber wahrend der REMs im REM-Schlaf,

(c) Clicks bei der Aquisition und in REM-Schlafphasen, aber nicht wéhrend der schnellen
Augenbewegung oder

(d) keine Clicks weder bei Aquisition noch im REM-Schlaf.

Die Teilnehmer, die auditive Clicks sowohl bei Aquisition als auch waéhrend der
schnellen  Augenbewegungen im REM-Schlaf erhielten, zeigten eine hohere
Erinnerungsleistung als Probanden unter anderen Versuchsbedingungen. Dies lasst die
Vermutung zu, dass die frisch angelegte Gedachtnisspur durch die Darbietung eines
assoziierten auditiven Clicks im REM-Schlaf reaktiviert wird und einem konsolidierenden
Effekt unterliegt. Insbesondere scheint die schnelle phasische Augenbewegung im REM-
Schlaf eine Rolle bei der Gedéchtnisverarbeitung zu spielen.

Zusammenfassend zeigen diese Experimente, dass die erneute Darbietung externer
Kontextreize, die im Wachzustand mit dem Gedé&chtnisinhalt assoziiert wurden, im Schlaf
manipulierend auf die Gedachtnisspur einwirken konnte. Diese kontextassoziierten
Reaktivierungen konnten bislang bei Tieren und Menschen nur im REM-Schlaf induziert
werden. Bei Ratten beobachtete man sogar einen negativen Kontexteffekt im Tiefschlaf (Hars
und Hennevin, 1987). Ein Kritikpunkt dieser Arbeiten betrifft den stérenden Einfluss von
Clicks und Schocks auf den Schlaf. Es kann nicht sicher ausgeschlossen werden, dass diese
Cues als Storfaktoren die Gedéchtnisbildung beeinflussen. Nun stellt sich die Frage: Welche
Kontextreize storen nicht den Schlaf und wirken als potente Hinweisreize? Geeignet
erscheinen hierfur Gerlche als Kontextstimuli, da sie zum Einen eine hohe Effektivitat als

Cue aufweisen und Gedéachtnisinhalte reaktivieren kdnnen, zum Anderen beeintrachtigen sie
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kaum den Schlaf. Im n&chsten Kapitel sollen die besonderen Eigenschaften von Gertichen als

Hinweisreize vorgestellt werden.

1.5. Besonderheiten olfaktorischer Stimuli als Hinweisreize

Subjektiv betrachtet scheinen Gertiche wirksamer zu sein als visuelle, taktile oder
auditive Stimuli. In ihrer Abrufleistung unterscheiden sich Geriiche als Hinweisreize
allerdings nicht von denen anderer Sinnesmodalitaten, nichtsdestotrotz sind die durch Dufte
ausgeldsten Erinnerungen lebhafter und emotionaler gepragt und hinterlassen daher den
subjektiven Eindruck realer und potenter zu sein (Herz und Cupchik, 1992; Herz und Engen,
1996). Verantwortlich fiir die mit Gerlichen assoziierten emotionalen Erinnerungen ist die
direkte neuronale Verbindung des priméren olfaktorischen Kortex mit dem Amygdala-
Hippocampus-Komplex (Chu und Downes, 2000; Herz et al., 2004). Die Funktion der
Amygdala besteht im Erleben und Verarbeiten von Emotionen (Cahill et al, 1995), wahrend
der Hippocampus bekanntermalRen im funktionellen Zusammenhang mit deklarativen
Gedachtnisprozessen steht (Squire, 1996, Eichenbaum, 1998). In ihrer Gesamtheit kénnen die
neuroanatomischen Verbindungen des olfaktorischen Systems zu gedachtnisbildenden
Hirnstrukturen das Potential der Gertiche als Hinweisreize miterklaren.

Uber die Zeit hinweg und mit der Abschwachung von Hinweisreizen anderer
Modalitaten scheinen Geriiche als Erinnerungshilfen effektiver zu werden (Parker, 1994).
Von besonderer Bedeutung ist hierbei das ungewohnlich stabile Langzeitgedéchtnis fir
Erinnerungen an Gertiche gegenuber anderer Sinneseindriicke (Engen und Ross, 1973).

Das Konzept des zustandsabhangigen Lernens (Kapitel 1.4.) kénnte mdglicherweise
eine Erklarung fiir die hohe Potenz von Duftstoffen als Hinweisreizen darstellen. Wahrend
Aquisition und Abruf einer Information erzeugt die Présenz eines Duftes einen gleichartigen
emotionalen Zustand. Durch die Wiederherstellung des inneren Kontextmusters beim Abruf
kann demzufolge die Erinnerungsleistung erhoht werden. Dieser Ansatz passt zu den
Studienergebnissen von Cann und Ross (1989), die zeigten, dass ein Duft sogar unabhéngig
von seiner emotionalen Wertigkeit die Funktion als retrieval cue einnimmt.

Nicht die Valenz eines Duftes, sondern seine Nonkonformitat in der Lernsituation I4sst
den Geruchsstoff als Umgebungsreiz erst effektiv werden (Herz, 1997b). Geriche, die
unbekannt sind oder im Kontext inadaquat erscheinen, werden leichter mit neuen Situationen

und Lernmaterial assoziiert und erfullen ihre Aufgabe als Abrufhilfe (Schab, 1990; Herz,
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1997a). Dabei fuhrt die gesteigerte Aufmerksamkeit gegenlber dem Duft Gber eine hohere

Verarbeitungstiefe zur besseren Gedéachtnisleistung (Jacoby und Craik, 1979).
Zusammenfassend nehmen Geriliche als Abrufhilfen im Vergleich mit anderen

Sinnesreizen eine gleichwertige Stellung ein (Herz und Cupchik, 1992). Warum olfaktorische

Stimuli fur die Prasentation im Schlaf besonders geeignet sind, wird nachfolgend beschrieben.

1.5.1. Einfluss von Geriichen auf Schlaf und Traum

Die Darbietung von Duftstoffen im Wachzustand fihrt zu Verdnderungen
kardiovaskularer und respiratorischer Parameter und dartiber hinaus zur Beeinflussung der
EEG-AKktivitat, die ebenfalls im Schlaf beobachtet wurden (Lorig, 1987; Badia, 1990).
Vermehrte Weckreaktionen oder Verdanderungen der Atmung durch die Geruchsdarbietung im
Schlaf traten nicht auf (Badia, 1990). Carskadon und Herz (2004) untersuchten die
Wahrnehmungsschwellen eines angenehmen und eines unangenehmen Duftes in
verschiedenen Schlafstadien. Der angenehme Duft konnte die Versuchspersonen lediglich in
Stadium 1 wecken. Weckreaktionen nach Darbietung des intensiven, unangenehmen Geruchs
traten inkonsistent in Stadium 2 und im REM-Schlaf auf, im Tiefschlaf fuhrte selbst die
maximale Konzentration des Duftstoffs zu keiner Aufwachreaktion. Bei beiden Gerlichen
zeigte sich die Tendenz, dass die Wahrnehmungsschwellen in Schlafstadium 2 und im REM-
Schlaf niedriger waren als in Stadium 4.

Ein anderer Anhaltspunkt fur die Wirkung von Geriichen auf den Schlaf ist ihre
Inkorporation in Trauminhalte. In einer im h&uslichen Umfeld durchgefihrten Studie
schilderten lediglich etwa 1% der Versuchsteilnehmer spontane Geruchs- und
Geschmacksempfindungen in ihren Traumen (Zadra, Nielsen und Donderi, 1998), wéhrend
unter experimentell kontrollierten Bedingungen sogar 19% der Probanden Uber den Einbau
der Gerliche in den Trauminhalt berichteten (Trotter et al., 1988). In diesem Zusammenhang
wurde der qualitative Einfluss olfaktorischer Reize auf REM-Trédume untersucht. Dabei fiel
auf, dass unangenehme Duftstoffe in signifikant geringerem Mal in Trdume integriert wurden
als angenehme (11% vs. 27%). Eine aktuelle Studie stellte eindrucksvoll dar, dass die Valenz
eines Duftstoffes die emotionale Qualitat eines Traumes, nicht aber den Trauminhalt
signifikant beeinflussen kann (Schredl und Stuck, 2009).

Schlussfolgerung dieser experimentellen Arbeiten ist, dass Gerliche wahrend des
Schlafes zwar unterschwellig wahrgenommen werden, allerdings keinen stérenden Einfluss

auf den Schlaf darstellen.
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1.6. Experimente zu geruchsindizierten Reaktivierungen im Tiefschlaf

Grundlage dieser Arbeit bilden zwei Experimente, die geruchsinduzierte
Reaktivierungen von Gedéchtnisspuren fur deklarative und motorisch-prozedurale
Gedachtnisaufgaben im Tiefschlaf untersuchten (Rasch et al., 2007). Ziel dieser Experimente
war es, einen kausalen Zusammenhang zwischen Reaktivierungen im Tiefschlaf und der
gedachtniskonsolidierenden Wirkung des Schlafes zu belegen. Ein Beweis hierfir wére die
externe Manipulation der Gedachtnisspur im Tiefschlaf durch die erneute Darreichung eines
zuvor mit dem Gedachtnisinhalt assoziierten Duftes. Uber eine geruchsinduzierte
Reaktivierung wére die Forderung der Konsolidierung zu erwarten, die eine verbesserte

Erinnerungsleistung zur Folge hat.
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Abb. 4 : (A) Versuchsablauf von Experiment | anhand der deklarativen,

hippocampusabhangigen Gedachtnisaufgabe (visuell-rdumlicher Gedachtnistest). Wahrend
des Lernens erfolgte die Geruchsdarbietung, in den Tiefschlafphasen der folgenden Nacht
wurde entweder erneut der Duft oder eine Placebosubstanz présentiert. Die entsprechend
andere Substanz wurde den Probanden in einer zweiten Versuchsnacht dargeboten. Der
Abruf am Morgen fand jeweils ohne Duftapplikation statt. (B) Modalitaten der
Gedachtnisexperimente im Gesamtblick: In Experiment | erfolgte die Duftprasentation
wahrend der Lernphase, wahrend in Experiment 1l ein Duft nur wahrend der
Tiefschlafphasen, nicht aber wahrend des Lernintervalls am Abend dargeboten wurde (Aus:
Rasch et al., 2007).
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In diesem Sinn erfolgte in Experiment | die Assoziation zwischen einem Geruch, der

wahrend der Lernphase am Abend prasent war, und dem Lernmaterial. Der Geruch war somit
ein Kontextreiz fir die neu erlernte Gedachtnisspur. In der folgenden Nacht wurde der gleiche
Geruch in der Tiefschlafphase dargeboten mit der Intention die neuronale Gedachtnisspur zu
reaktivieren und eine gesteigerte Behaltensleistung bei der Abruftestung am néchsten Morgen
zu erreichen. Der Abruf fand ohne eine erneute Duftprasentation statt. Als Mal fir den
gedachtniskonsolidierenden Prozess wurde die Anderung der Erinnerungsleistung zwischen
abendlicher Lernphase und morgendlicher Abruftestung herangezogen. Nach wiederholter
Darbietung des assoziierten Duftes im Tiefschlaf konnte in Experiment I eine verbesserte
Lernleistung fur die deklarative, hippocampusabhéngige Gedachtnisaufgabe beobachtet
werden. Die geruchlose Placebosubstanz bewirkte keinen Effekt. Unbeeinflusst von dem
olfaktorischen Hinweisreiz blieb dagegen die motorisch-prozedurale Gedachtnisaufgabe.
Zum Ausschluss eines unspezifischen Eigeneffektes des Duftes durch die Aktivierung des
olfaktorischen Systems wurde Experiment Il durchgefuhrt. Das abendliche Lernen erfolgte
ohne die Darbietung eines Geruchs. Erst in den Tiefschlafphasen der folgenden Nacht wurde
der Duft appliziert und bewirkte keinen Lernzuwachs des deklarativen und prozedualen
Wissens am folgenden Tag.

Insgesamt deuten die Ergebnisse darauf hin, dass ein Duft, der in der Lernphase
prasent war, die deklarative, hippocampusabhangige Gedachtnisspur im anschliefenden
Tiefschlaf experimentell reaktivieren kann und somit die Konsolidierung des neuen
Gedachtnisinhaltes fordert. Bedingung fur diesen Effekt ist die beim Lernen ausgebildete
Assoziation zwischen Geruch und Gedachtnisspur. In diesem Experiment unterliegen nur
hippocampusabhéngige Gedachtnisinhalte einer Reaktivierung. Hiermit werden die
Hypothesen vieler vorangegangener Studien und das Modell fir die deklarative
Gedachtiskonsolidierung (Kapitel 1.1.2.), das hippocampale Reaktivierungen im Tiefschlaf

als Ursache fiir die deklarative Gedéchtniskonsolidierung darstellt, gestutzt.

1.7.  Fragestellung

Gesichert ist, dass im Schlaf Reaktivierungen von Zellverbénden erfolgen, die bereits
bei der Enkodierung des Lernmaterials im Wachzustand aktiv waren. Lange war die Frage
ungeklirt, ob diese Reaktivierungen die interne, ,,off-line* Verarbeitung der neuronalen Spur
widerspiegeln, wodurch die Festigung der Information und ihr gesteigerter Abruf am

folgenden Tag erklarbar waren. Erstmals konnte experimentell ein funktioneller
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Zusammenhang zwischen Reaktivierungen im Tiefschlaf und deklarativen Gedachtnisinhalten
bewiesen werden. Der Nachweis gelang Uber eine Beeinflussung der Gedé&chtnisspur im
Tiefschlaf durch einen assoziierten externen Stimulus, einen olfaktorischen Reiz.
Reaktivierungen im Tiefschlaf fuhrten ausschlieBlich zur Konsolidierung von
hippocamusabhéngigen Gedéachtnisspuren (deklarative Gedéchtnisaufgaben), im Gegensatz
dazu wurde Lernmaterial (z.B. prozedurale Aufgaben), an dessen Erwerb der Hippocamus
weitestgehend unbeteiligt ist, nicht manipuliert.

Einer anderen Schlafphase, dem REM-Schlaf, wird ebenfalls eine auflerordentliche
Stellung bei der Gedéchtnisbildung zugesprochen. In der Literatur bestehen ebenfalls Indizien
fir Reaktivierungen im REM-Schlaf (Maquet, 2000; Peigneux, 2003) und fir ihre
experimentelle Manipulierbarkeit (Hars und Hennevin, 1985, 1987).

In der vorliegenden Arbeit soll nun untersucht werden, ob Geriiche, als externe
Hinweisreize mit dem Lernmaterial bei der Aquisition im Wachzustand verkniipft, bei ihrer
erneuten Darbietung in der folgenden REM-Schlafphase, die Reaktivierungen der neu
gespeicherten Information initiieren und somit die Gedachtnisspur konsolidieren. Als Mal3 fur
den nachtlichen Konsolidierungsprozess wird die Lernverbesserung der getesteten
Gedachtnisaufgaben am folgenden Morgen herangezogen.

Die zentrale Frage dieser Arbeit ist, ob durch die erneute Présentation eines mit der
Gedachtnisspur assoziierten Duftes im REM-Schlaf Reaktivierungen initiiert werden, die im
ursachlichen  Zusammenhang mit der Konsolidierung im Schlaf stehen. Die
Erinnerungsleistung nach dem Schlafintervall wiirde durch eine Reaktivierung der
Gedachtnisspur im REM-Schlaf via eines in der Lernphase mit dem Lernmaterial assoziierten
Geruchs gesteigert werden.

Anders als der Tiefschlaf, der die Konsolidierung von deklarativen Gedéchtnisspuren
bewirkt, wird dem REM-Schlaf eine enge Korrelation zu prozeduralen
(hippocampusunabhéngigen) Lernaufgaben beigemessen. Auf dieser Grundlage spezifiziert
sich die Hypothese des Experimentes: Geruchsassoziierte Reaktivierungen im REM-Schlaf
fordern insbesondere die prozedurale Erinnerungsleistung.

Ergadnzend soll untersucht werden, ob der olfaktorische Cue in REM-Trdume

eingebunden wird.
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2. Material und Methoden

2.1.  Versuchspersonen

Die Studie wurde an 18 gesunden, jungen Probanden im Alter zwischen 22 und 28
Jahren (Mittelwert: 24,4 + 1,8 Jahre) durchgefiihrt. Es nahmen 10 Frauen und 8 Manner teil.
Aufgrund von technischen Problemen erhielt eine weibliche Probandin keinen
Geruchsstimulus. Sie wurde von der Auswertung ausgeschlossen. Die Durchfiihrung der
Studie wurde von der Ethikkommission der Universitat zu Lubeck mit dem Aktenzeichen: 04-
114 genehmigt.

Die Probanden wurden vor Beginn des Experimentes tber die Versuchsbedingungen
ausfihrlich aufgeklart und bestatigten ihre Teilnahme mit einer schriftlichen
Einverstandniserklarung.

Teilnehmen durften ausschliel3lich gesunde Nichtraucher ohne bekannte Allergien und
ohne akute oder chronische Erkrankungen der Atemwege insbesondere im Hinblick auf eine
ungestorte Geruchswahrnehmung. Zum Ausschluss von neurologischen, psychiatrischen,
kardiovaskuldren und endokrinen Erkrankungen wurde ein anamnestischer Fragebogen
ausgefillt. Die Probanden hatten bis sechs Wochen vor dem Experiment eine
durchschnittliche Schlafdauer von 7-9 Stunden pro Tag und keine Arbeit im Nacht- oder
Schichtdienst geleistet, die zu Stérungen des Wach-Schlaf-Rhythmus hétten fiihren kénnen.
Ein Geruchsdiskriminationstest mit dem im Experiment verwendeten Duftstoff sollte eine
Mindestgeruchswahrnehmung als Teilnahmebedingung sicherstellen. Die Versuchsteilnehmer
wurden angehalten am Morgen der Versuchsndchte gegen 7:00 Uhr aufzustehen, keinen
Schlaf am Tage zuhalten und nach 14 Uhr keine koffeinhaltigen Getranke mehr zu sich zu
nehmen. Nach den Versuchsndchten erhielten die Probanden eine finanzielle

Aufwandsentschadigung.

2.2. Olfaktorischer Stimulus

Als olfaktorischer Stimulus wurde die Substanz Phenylethylalkohol (99%, Sigma
Aldrich) in einer Losung mit 1,2 Propanediol auf eine Konzentration von 1:100 verdinnt. Die
reine Substanz 1,2 Propanediol wurde als geruchlose Tragersubstanz (Placebo) verwendet.
Phenyethylalkohol gilt als ,,Standardsubstanz* fiir die Duftklasse ,,blumig®, die vom
Menschen mit der Geruchsqualitdt ,,Rose“ beschriecben wird (Amoore, 1952). Dieser
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Geruchsstoff stimuliert insbesondere den Riechnerv, wobei eine Reizung des Nervus
trigeminus in der Nasenschleimhaut als sehr gering beschrieben wird (Doty et al., 1978).

2.3.  Geruchsprasentation

Der Geruchsstoff wurde mittels eines 12 Kanal-computergesteuerten Olfaktometers,
das nach dem Design von Lorig et al. (2000) konstruiert wurde, den Versuchspersonen
wahrend der Lernphase am Abend und wahrend des folgenden REM-Schlafes dargeboten.
Eine Vakuumpumpe aus dem Nebenraum fiihrte gefilterte Raumluft Gber einen
geruchsneutralen Teflonschlauch zum Olfaktometer, in dem sich der Luftstrom teilte. Eine
Hélfte der Luft passierte zur visuellen Erfassung des Luftstromes ein
Schwebekorperdurchflussmessgerat (Krohne Messtechnik GmbH & Co.KG, Duisburg,
Deutschland) und erreichte tiber einen 4m langen Teflonschlauch eine leere Gaswaschflasche
im Versuchsraum. Uber einen anschlieRenden 1m langen Schlauch gelang auf diesem Weg
kontinuierlich 50% der von der Vakuumpumpe geférderten Raumluft zur Versuchsperson mit
dem Ziel, Empfindungs- und Temperaturunterschiede maoglichst gering zu halten.

Parallel dazu floss die andere Halfte der Raumluft gleichfalls durch ein
Schwebekorperdurchflussmessgerat. Elektronische computergesteuerte Ventile leiteten den
Luftstrom in der stimulationsfreien Zeit in eine leere Gaswaschflasche. VVon dort aus gelangte
ebenso unverdnderte Raumluft zum Probanden. Wéhrend der Stimulation erreichte der
Luftstrom Uber ein Umschalten computergesteuerter Ventile entweder das GefaR mit dem
Duftstoff (in einer Konzentration von 1:100) oder mit der geruchslosen Tragersubstanz.
Zusammen mit dem kontinuierlichen parallel geschalteten Raumluftstrom erreichte der Duft
wahrend der Stimulation den Probanden. Der zugefuihrte Luftstrom wurde wahrend der Nacht
konstant bei 3 I/Min. gehalten. Pumpe und Olfaktometer befanden sich auBerhalb, die
Gaswaschflaschen innerhalb des Versuchsraums. Von Letzteren aus fuhrte ein 1m langer
Teflonschlauch zu einer CPAP-Maske (Respironics®, Inc., USA), die die Nase der
Versuchsperson unvollstandig umschloss. Von der Originalmaske wurde der geruchsintensive
Latexabdichtungsring entfernt. Normales Atmen war wahrend des Schlafes somit
uneingeschrankt moglich und Kohlenstoffdioxidriickatmung ausgeschlossen. Im gesamten
Versuchaufbau wurden maéglichst geruchsneutrale Materialen verwendet.

Die Stimulation folgte einem wechselnden Muster von jeweils 30 Sekunden
andauernden An- und Aus-Phasen zur Verminderung der Geruchsadaptation, die bei

kontinuierlicher Prasentation eintreten wirde (Engen, 1973). Bei ersten Zeichen des
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Schlafstadienwechsels, Erwachen oder Bewegungen der Versuchsperson wurde die
Stimulation sofort gestoppt.

Als Vorteil dieses Versuchsaufbaus konnten schnelle Wechselzeiten von 300-500ms
zwischen ein- und ausgeschalteter Stimulation erreicht werden. Sowohl die
computergesteuerte Geruchsstimulation als auch alle weiteren computerunterstiitzten Tests in
dieser Studie wurden durch das Programm E-Prime 1.1 (SP3, Psychology Software Tools,
Pittsburgh, PA) ausgefuhrt.

2.4. Versuchsablauf

Die Probanden wurden zu drei Experimentalnéchten ins Schlaflabor einbestellt. Zur
Gewohnung an die Laborumsténde, das Schlafen mit Elektroden zur polysomnographischen
Aufzeichnung und einer nasalen Maske, musste eine Probenacht durchgefuhrt werden. Die
beiden folgenden Experimentalndchte fanden in einem zeitlichen Abstand von mindestens 14
Tagen statt, um eventuelle Interferenzen der beiden Néchte auszuschliel3en.

Das Versuchsdesign entsprach einer placebokontrollierten, randomisierten
Doppelblindstudie. In einer der Versuchsnachte wurde den Probanden der olfaktorische
Stimulus Phenylethylalkohol (99%, Sigma Aldrich) gel6st in 1,2 Propanediol und in der
anderen Nacht die reine Trégersubstanz 1,2 Propanediol als Placebo, jeweils in den REM-

Schlafphasen uber eine CPAP-Maske, préasentiert.

Versuchsablauf:

21:00 Geruchsdiskriminationstest und Befestigung der Elektroden

21:45 Beginn der Versuchsphase: Fragebogen zur Befindlichkeit,
Reaktionszeittest, computergesteuerter Geruchsdiskriminationstest

22:00 Beginn der Gedé&chtnistests:
visuell-rdumliche Lokalisationsgedachtnisaufgabe (Memory)

22:15 Fingersequenztest

22:30 Paar-assoziiertes Lernen

22:50 Ende der Lernphase: Stimmungsfragebogen, Reaktionszeittest,

computergesteuerter Geruchsdiskriminationstest

23:15 ,Licht aus“: Nach 3 Stunden Schlaf Beginn der Duftstimulation
wéhrend der REM-Schlafphasen; Gesamtschlafphase 7,5 Stunden

6:45 Wecken und Ausflllen des Fragebogens zur Schlafqualitat
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7:15 Abfrage der Geddchtnistests (vor und nach Abfrage Ausfullen des
Befindlichkeitsfragebogens und Reaktionszeittests)
7:45 Ende

Die Experimentalndchte begannen um 21:00 Uhr mit einem vom Versuchsleiter
durchgefuhrten Geruchsdiskriminationstest. AnschlieBend wurden die Elektroden zur
standardisierten polysomnographischen Ableitung, ein nasaler Luftflussmesser (Sleepmate®,
Sleepmate Technologies, VA USA) und die nasale CPAP-Maske angelegt. Gegen 22:00 Uhr
startete die Lernphase mit dem standardisierten Stimmungsfragebogen und der
Reaktionszeitmessung. Diese beiden Tests fanden jeweils zu Beginn und am Ende der
abendlichen Lern- und morgendlichen Abrufphase statt. Darauf folgend wurde zur Kontrolle
des oben beschriebenen Versuchsaufbaus ein weiterer, diesmal computergesteuerter
Geruchsdiskriminationstest, durchgefiihrt. Die Enkodierungsphase mit einem visuell-
rdumlichen Lokalisationsgedachtnistest schloss sich an, gefolgt von einem Fingersequenztest
und dem Lernen einer Wortpaarassoziationsliste (Paar-assoziiertes Lernen).

Den Versuchspersonen wurde in beiden Experimentalndchten waéhrend der
abendlichen Lernphasen der Duft présentiert mit der Absicht, zwischen dem frischen
Gedachtniseintrag und dem olfaktorischen Stimulus eine Assoziation auszubilden. Ein
erneuter Geruchsdiskriminationstest schloss sich den Gedachtnistests am Abend an. Um
23:15 Uhr legten sich die Probanden schlafen. Fur das Retentionsintervall zwischen
Aquisition und morgendlichem Abruf war eine Schlafdauer von 7,5 Stunden in allen drei
Né&chten vorgesehen. Der Einschlafzeitpunkt variierte individuell nach den Gewohnheiten der
Versuchspersonen und konnte den zeitlichen Versuchsplan verschieben. Wahrend des
Schlafes wurde eine polysomnographische Aufzeichnung durchgefihrt.

Nach etwa 3 Stunden Schlaf wurde den Probanden wahrend der REM-Schlaf-Phasen,
die der Versuchsleiter zeitgleich auf einem Bildschirm identifizierte, ein olfaktorischer
Stimulus entweder in Form von Duft oder Placebo dargeboten. Weder dem
Versuchsteilnehmer noch dem -leiter war bekannt, in welcher der Experimentalndchte die
Duftstimulation erfolgte.

Sofort nach dem Wecken am Morgen fillten die Probanden einen standardisierten
Fragebogen zur Schlafqualitat der vergangenen Versuchsnacht aus.

Die morgendliche Abfrage erfolgte in einem separaten Nebenraum ohne jegliche

Geruchsprésentation. So sollte ausgeschlossen werden, dass zum Einen dieselbe Umgebung
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wie in der Enkodierungsphase und zum Anderen Riickstdande des in der Nacht verabreichten
Duftes im Raum den Abruf manipulieren kdnnen.

Der Vergleich zwischen Kontroll- und Versuchsbedingung sollte durch die messbare
Beeinflussung der Abrufleistung Aufschluss geben (ber den Effekt der olfaktorischen

Stimulation auf die nachtliche REM-Schlaf-Konsolidierung.

2.5. Fragebdgen

2.5.1. Fragebogen zur Befindlichkeit

Zur Testung der Befindlichkeit flllten die Versuchspersonen vor und nach der
jeweiligen  Lern- und  Abrufphase einen standardisierten  mehrdimensionalen
Stimmungsfragebogen MDBF-Kurzform A (Steyer et al., 1994; Hogrefe-Verlag GmbH & Co.
KG, Gottingen) aus. Auf einer Skala von 1 (~iberhaupt nicht) bis 5 (~sehr zutreffend) sollten
hinsichtlich des personlichen Empfindens Adjektive wie ,,zufrieden, ausgeruht, schlapp,
munter, etc.* beurteilt werden. Nach standardisierten Auswertungsmerkmalen ermoglichte der
Fragebogen die Bestimmung der aktuellen psychischen Befindlichkeit nach drei bipolaren

Kriterien: wach-mude, gut-schlecht, ruhig-unruhig.

2.5.2. Fragebogen zur Schlafqualitat

Die subjektive Beurteilung der Versuchsnacht erfolgte durch die Beantwortung eines
Fragebogens zur Schlafqualitat (SF-A-R) direkt nach dem morgendlichen Erwachen. Hierbei
werden die Einschlafphase (z.B. Einschlaflatenz), der Schlaf im Verlauf der Nacht
(Unterbrechungen, vegetative Begleitparameter) und die Stimmung vor und nach dem Schlaf
beriicksichtigt. In Hinblick auf die Traumwahrnehmung sind Fragen bezlglich Erinnerung

und Inhalt, sowie die emotionale Valenz der reminiszierten Traume eingeschlossen.

2.6. Reaktionszeittest

Der Reaktionszeittest ist ein Instrument der Vigilanzmessung. Die Probanden hatten
die Aufgabe, so schnell wie mdoglich eine Taste zu drucken, sobald auf einem
Computermonitor ein grol3er roter Kreis erschien (Little et al., 1998). Insgesamt gab es 40

Durchgange, bei denen jeweils zu Beginn in der Mitte eines weiRen Bildschirms ein kleines
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Kreuz fur 500-1000ms sichtbar wurde. In 35 Durchgéngen erschien innerhalb dieser
Zeitspanne der rote Kreis und sollte von einem Tastendruck gefolgt werden, in 5 Fallen blieb

der Stimulus aus.

2.7. Geruchsdiskrimination und Geruchsbewertung

In allen drei Né&chten fuhrten die  Versuchsteilnehmer einen
Geruchsdiskriminationstest durch. Dazu rochen die Probanden jeweils an zwei optisch
neutralen, zu gleichen Mengen gefiillten Langhalsflaschen. Eine enthielt das Losungsmittel
1,2-Propanediol, das als Tragersubstanz bzw. Placebo verwendet wurde, die andere Flasche
war geftllt mit einer Losung aus 1,2-Propanediol und der Substanz Phenylethylalkohol (99%,
Sigma Aldrich) in verschiedenen Konzentrationen. Im Geruchsdiskriminationstest musste
eine Konzentration von mindestens 1:1000 jeweils finf Mal von der Placeboflasche
unterschieden werden. Nichterkennen einer niedrigeren Konzentration galt als
Ausschlusskriterium fur die Versuchsteilnahme.

In der Probenacht sollte der Proband zusétzlich die Substanz Phenylethylalkohol in
einer dargebotenen Konzentration von 1:100 identifizieren und sie auf einer ansteigenden

Skala von 1 bis 10 nach Intensitét, Valenz, Erregung und Stechungsgrad beurteilen.

2.8. Gedachtnistests

2.8.1. Visuell-rdumliche Lokalisationsaufgabe (Memory)

Die visuell-raumliche Lokalisationsaufgabe, bekannt als das Gedéachtnisspiel
»Memory“, umfasste 15 Bildpaare, auf denen verschiedene, farbige Illustrationen von Tieren
(z.B. Elefant, Schmetterling) und alltdglichen Objekten (Stuhl, Auto) abgebildet waren.
Wahrend des gesamten Versuchs waren die 30 verdeckten Bildkarten fiir den Probanden
schachbrettartig angeordnet, als graue Quadrate auf einem Computerbildschirm (,,Riickseite
der Karten*) sichtbar. Zwei unterschiedliche Versionen mit verschiedenen Bildern und
Anordnungen wurden konstruiert und den Versuchsteilnehmern in balancierter Reihenfolge
jeweils in der ersten oder zweiten Versuchsnacht zugeteilt.

Wahrend der Enkodierung der Kartenpositionen wurde die erste Karte eines
Bildpaares fir jeweils eine Sekunde présentiert, daraufhin erschienen beide

zusammenpassenden Bildkarten fiir 3 Sekunden auf dem Monitor. Wahrend dieser Zeitspanne
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erhielt der Proband den Geruch tber die Nasenmaske. Bis zur Présentation des nachsten
Kartenpaares verging ein 3 Sekunden dauerndes stimulationsfreies Intervall. Alle Karten
wurden auf diese Art zwei Mal in einer randomisierten Abfolge dargestellt.

Direkt nach der Lernphase erfolgte die Trainingseinheit. Die erste Karte eines
Bildpaares wurde eingeblendet mit der Aufgabe fir den Versuchsteilnehmer, die Lokalisation
der anderen zugehorigen Bildkarte mit einem Mauspfeil auf dem Bildschirm zu markieren.

Die Teilnehmer erhielten eine visuelle Rickmeldung Uber die Richtigkeit ihrer
Antwort. Sowohl bei falscher, als auch bei zutreffender Antwort wurden beide Bildkarten in
ihrer korrekten Anordnung fur weitere 2 Sekunden gezeigt, um eine erneute Enkodierung der
Kartenlokalisation zu ermdglichen. Dieses Training wiederholte sich bis der
Versuchsteilnehmer das Kriterium 60% korrekter Antworten erreicht hatte. Wahrend der
Lern- und Trainingseinheit atmete der Proband den Duft jeweils von Beginn der ersten Karte
bis zum Verdecken des zusammengehdrigen Kartenpaares ein.

In Abwesenheit des Versuchsleiters fand die morgendliche Abfrage in einem ruhigen
Nebenraum ohne Geruchsprésentation statt. Es erfolgte nur ein einziger Abrufdurchgang in
der gleichen Kartenreihenfolge wie am Abend zuvor.

Als abhangige Variable zur Ermittlung des Lernzuwachses vom Vorabend zum
Morgen galt die Anzahl der korrekt erinnerten Bildpaare bei der morgendlichen Abfrage im
Verhaltnis zu den korrekt erinnerten Bildpaaren der Enkodierung am Vorabend. Ergebnisse
von Uber 100% konnten von den Probanden erreicht werden, falls diese am Morgen mehr

Bildpaare als am Abend erinnern konnten.

2.8.2. Fingersequenztest

Der Fingersequenztest (Walker et al., 2003) ist ein Instrument zur Erfassung der
motorisch-prozeduralen Gedachtnisleistung. Der Versuchsteilnehmer wurde aufgefordert auf
der Computertastatur mit seiner nicht dominanten Hand eine vorgegebene Tastensequenz mit
funf Ziffern (4-1-3-2-4 und 4-2-3-1-4), die auf dem Bildschirm sichtbar waren, innerhalb von
30 Sekunden so schnell und korrekt wie moglich zu driicken. Wahrend dieses
Ubungsintervalls gelang (ber die Nasenmaske der Geruch zum Versuchsteilnehmer. In der
anschlieBenden ebenfalls 30 Sekunden andauernden Pause wurde der Duftstrom
unterbrochen. Der Test schloss insgesamt zwolf dieser Blocke ein.

Als Rickmeldung bestatigte ein weiles Sternchen auf dem Bildschirm dem

Versuchsteilnehmer den Druck einer Taste. Die Richtigkeit seiner Eingabe wurde nicht
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mitgeteilt. Am Ende der jeweils 30 Sekunden dauernden Ubung wurden dem Probanden auf
dem Bildschirm die Geschwindigkeit (durch die Anzahl der komplett gedriickten
Tastensequenzen) und die Fehlerrate (durch die Anzahl der volistandig korrekt gedriickten
Tastenkombinationen) angezeigt.

Im Rahmen der Auswertung galt der Durchschnittswert der korrekt gedriickten
Sequenzen der letzten 3 Testblocke als Mall fur die abendliche Lernleistung. Der
morgendliche Abruf umfasste insgesamt nur 3 Testbldcke aus deren Durchschnittswert eine
Differenz zur abendlichen Lernleistung berechnet wurde. Die Differenz wird als Grad der
Konsolidierungsleistung betrachtet. Bereits vorangegangene Studien wiesen fir diese
Aufgabe einen positiven Schlafeffekt nach (Fischer et al, 2002; Stickgold, 2005).

2.8.3. Paar-assoziiertes Lernen

Paar-assoziiertes Lernen kann zur Prifung des deklarativen Gedachtnisses eingesetzt
werden. Flr diesen Test wurden vierzig semantisch verknlpfte Wortpaare (Substantive)
nacheinander auf einem Computerbildschirm eingeblendet (Mdnch-Nonne, Sumpf-Moor,
etc.)

Zwei verschiedene Versionen dieser Wortpaarassoziationslisten wurden innerhalb des
Probandenkollektivs in balancierter Reihenfolge verteilt und jeweils in der ersten oder
zweiten Versuchsnacht eingesetzt. Wahrend der Enkodierung erschien jeweils ein Wortpaar
fur 3 Sekunden auf dem Bildschirm, bereits 500ms zuvor begann die Duftapplikation und
Uberdauerte das Enkodierungsintervall. Eine Pause von 2,5 Sekunden ohne
Geruchsdarbietung schloss sich an.

Direkt im Anschluss an den einmaligen Durchgang folgte die Abfrage der Wortliste.
Das Hinweiswort des Paares erschien auf dem Bildschirm und der Proband hatte die Aufgabe,
den korrespondierenden Begriff verbal zu ergénzen. Die Geruchsprésentation begann wieder
500ms vor Erscheinen des ersten Wortes und stoppte erst, wenn der Proband eine Antwort
gab. Unabhangig von der Antwort war das korrekte Wortpaar erneut fir 1 Sekunde auf dem
Bildschirm sichtbar. Eine 2,5 Sekunden dauernde Duft- und Préasentationspause folgte.

Die Lernphase endete, wenn der Proband zum Abschluss eines Abfragedurchgangs
insgesamt das Kriterium erreichte, mindestens 60% korrekter Antworten (24 Wortpaare),
gegeben zu haben.

Als abhangige Variable zur Bewertung des Lernzuwachses vom Vorabend zum Morgen

wurde das Verhdltnis der korrekt erinnerten Worte am Ende der abendlichen Lernphase zu
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den korrekt erinnerten Worten nach der morgendlichen Abrufphase gewahlt. Dieser Wert
konnte 100% tberschreiten, falls am Morgen mehr Worte erinnert werden konnten als am
Vorabend.

2.9. Polysomnographische Schlaf-Registrierung

Zur polysomnographischen Schlafregistrierung wurden das Elektroencephalogramm
(EEG), das horizontale und vertikale Elektrooculogramm (EOG) und das Elektromyogramm
(EMG) des jeweiligen Probanden abgeleitet.

Die Ein- und Ausatmungsgeschwindigkeit des Probanden wurde Uber einen nasalen
Luftflussmesser aufgezeichnet und wie die polysomnographische Registrierung abgebildet.
Fur eine papierlose Aufzeichnung der Daten wurde das analoge EEG-Signal (ber einen
Verstarker zum Analog-Digital-Wandler geleitet. Dadurch konnte eine digitale Speicherung
und Auswertung, sowie die Bildschirmpréasentation mittels des Programms Spike 2 5.0
ermoglicht werden. Das an das EEG-Gerat gekoppelte Steuerungsprogramm E-Prime 1.1
sendete bei Geruchsstimulation einen Trigger an den EEG-Verstérker, der gleichzeitig in der
aufgezeichneten Schlafregistrierung die Stimulation flr den Versuchsleiter sichtbar machte.
Fur die Ableitung wurden zehn Napfelektroden aus Silber / Silber-chlorid auf speziellen
Stellen der Kopfhaut der Probanden fixiert.

Zwei zentrale Elektroden, die sich in Position C3 und C4 des Kortex befanden,
wurden gegen die Referenzelektrode am knochernen Nasenrticken unipolar abgeleitet. Eine
Erdungselektrode wurde auf der medianen Stirn im Bereich des Haaransatzes angebracht. Die
vertikale elektrooculographische Registrierung erfolgte Uber zwei bipolar abgeleitete
Elektroden oberhalb und unterhalb des rechten Orbitarandes, die horizontale Ableitung Uber
zwei Elektroden je rechts und links des lateralen Kanthus. Zwei bipolar gegeneinander
abgeleitete Napfelektroden, die oberhalb submentaler Muskelareale klebten, dienten der
Registrierung des Elektromyogramms.

Zunéchst wurden die ausgewéhlten Stellen des Kopfes mit einer alkoholischen Lésung
entfettet und mit einer abrasiven Paste (everi®, Spes medica, Italien) aufgeraut, um den
Widerstand der Kopfhaut zu senken. Die beiden parietalen Elektroden wurden auf der
behaarten Kopfhaut mit einer Elektrodenpaste (EC2 Electrode cream®, Genuine Grass,
Astro-Med, Inc., Italien) und die Gesichtselelektroden mittels eines Elektrodengels (Lectron
I11-Gel, GBV-gelimed, Deutschland) und Pflasterstreifen fixiert. AbschlieBend erfolgte die
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Widerstandsmessung der Elektrodenpaare gegeneinander mittels eines Ohmmeters. Der Wert

von 4kQ durfte dabei nicht Uiberschritten werden.

2.10. Statistische Auswertung

Die statistische Analyse aller Messdaten erfolgte durch Einzelvergleiche zwischen
Placebo- und Rosenbedingung im REM-Schlaf. Hierzu wurden t-Tests fur gepaarte
Stichproben (Paarvergleichstest) durchgefiihrt. Wenn nicht anders angegeben, sind alle Werte
als Mittelwert (MW) = Standardfehler des Mittelwertes (SEM = Standard Error of Mean)
aufgefiihrt.

Fur die statistische Auswertung der Gedachtnistests wurde als Mall der
Behaltensleistung die Differenz zwischen abendlicher und morgendlicher Abrufperformance
unter Rosenduft bzw. Placebobedingungen bestimmt. Die statistische Auswertung erfolgte
mit Hilfe des Programms SPSS 16.0. Das Signifikanzniveau wurde mit einem p-Wert von
<0,05 festgelegt.

Die Analyse der subjektiven Befindlichkeitsparameter (Stimmung, Wachheit,
Aktivierungsgrad), Schlafphasen und der Geruchsdiskrimination erfolgten ebenfalls anhand
von t-Tests fur abhdngige Stichproben, wobei jeweils die Werte der Placebo- und

Rosenduftnachte gegenubergestellt wurden.
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3. Ergebnisse

3.1.  Visuell-raumliche Lokalisations-Gedachtnisaufgabe (Memory)

Zur Auswertung der visuell-raumlichen Lokalisationsaufgabe erfolgte der Vergleich
der Anzahl an korrekt erinnerten Kartenpaaren von der abendlichen Lern- zur morgendlichen
Abrufphase. Von einem zu erreichenden Maximum von 15 erreichten die Probanden unter
Placebobedingungen durchschnittlich eine absolute Anzahl von 9,9 + 0,3 Kartenpaaren (bei
Duftapplikation: 10,3 £ 0,3) im Lernmodus und erinnerten sich nach dem Behaltensintervall
nur noch an 8,8 + 0,5 (Geruch: 9,1 £ 0,5).

Zum Erreichen des festgelegten Zielkriteriums, mindestens 60% fehlerfrei
angegebener Kartenpositionen bei der Wiedergabe wahrend der Lernphase, wurden
erwartungsgeman keine relevanten Unterschiede zwischen beiden Versuchsbedingungen fir
die Anzahl der erforderlichen Enkodierungsdurchgéange gefunden (t = -0,51; p >0,60). Die
absolute Differenz der erinnerten Kartenpaare zwischen Placebobedingung mit -1,1 + 0,5 und
Geruchsbedingung mit - 1,2 £ 0,4 war nicht signifikant (t = -0,2; p >0,80) (siehe Tabelle 1,
Abbildung 1).

Tabelle 1: Paarweiser statistischer Vergleich mit t-Tests flir Memory

Geruch Placebo t P
Anzahl der Durchgénge Lernen 2,4+0,5 2805 -0,51 >0,60
Korrekt erinnerte
Kartenlokalisationen Lernen 10,3+0,3 99+0,3 0,75 >0,40

Abfrage 9,1%£0,5 8,8+0,5 0,32 >0,70
absolute Differenz der
Kartenpaare (Abfrage - Lernen) -12+04 -1,1%£0,5 -0,2 >0,80
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Abb. 5 : Darstellung der Ergebnisse im visuell-rdumlichen Gedachtnistest (Mittelwert
Standardfehler) nach der Stimulation mit Placebo (weil3) oder Geruch (schwarz) im REM-
Schlaf. Angabe der Erinnerungsleistung als prozentualer Anteil der Anzahl korrekt erinnerter
Kartenpositionen bei der Enkodierung. Es besteht kein signifikanter Lernzuwachs zwischen
Placebo- und Geruchsbedingung.

3.2. Paar-assoziiertes Lernen

Die Ergebnisse der Wiedergabeleistungen in den Lernphasen vor beiden
Versuchsnédchten ergaben, wie erwartet fur die Anzahl der erinnerten Wortpaare (Placebo:
28,0 + 0,7; Geruch: 28,1 + 0,8; t = 0,11; p>0,90), ebenso wie fur die Menge der benétigten
Durchgénge (Placebo: 1,3 = 0,1; Geruch: 1,5 = 0,2; t = 1,46; p>0,10) zum Erreichen des
Lernkriteriums, vergleichbare Werte.

Unter beiden Bedingungen konnten zwar nach dem Behaltensintervall mehr
Wortpaare erinnert werden (Placebo: 31,1 + 0,5; Geruch: 31,2 + 1,0), dennoch war die
absolute Differenz zwischen morgendlichem Abruf und Wiedergabe in der Lernphase unter
Placebo- (3,1 + 0,5) und Geruchsapplikation (3,1 £ 0,6) identisch (p >1,00). Der Zuwachs an
deklarativem Wissen durch Duftstimulation im REM-Schlaf konnte nicht bewiesen werden
(siehe Tabelle 2 und Abbildung 6).
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Tabelle 2: t-Test fiir gebundene Stichproben des Paar-assoziierten Lernens

Geruch Placebo t P

Anzahl der
Lerndurchgange! 15+£0,2 1,3+£0,1 146 >0,10
Anzahl der erinnerten
Worte Lernen 28,1+0,8 28,0+0,7 0,11 >0,90

Abfrage 31,2+10 31,1+05 012 >0,90
absolute Differenz der
erinnerten Wortpaare
(Abfrage - Lernen) 3,1+0,6 3,1£0,5 0 >1,00

1Angabe der bendtigten Lerndurchgénge bis zum Erreichen des Lernkriteriums (mindestens

60% fehlerfrei angegebene Wortpaare).
Die Signifikanz wurde mittels t-Test fir

gebundene Stichproben berechnet. Die

Erinnerungsleistung ist nach der nachtlichen Stimulation mit Placebo und Geruch identisch.
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Abb. 6 : Ergebnisse des Wortpaarassoziierten Lernens nach Stimulation mit Placebo (weil3)
und Geruch (schwarz) wahrend des REM-Schlafes. Angabe der Erinnerungsleistung als
prozentualer Anteil der Anzahl korrekt erinnerter Wortpaare bei der Enkodierung. Zwischen
Placebo- und Geruchsbedingung zeigte sich kein signifikanter Unterschied.
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3.3.  Fingersequenztest

Die Bestimmung der prozeduralen Gedéchtnisleistung basierte auf der Messung der
Parameter Geschwindigkeit und Fehlerrate in der Lernphase und der entsprechenden
Abruftestung am Morgen. Zum Einen wurde die mittlere Anzahl an korrekt durchgefiihrten
Sequenzen, die in 30 Sekunden dauernden Enkodierungsintervallen in den letzten 3
Durchgangen (Geschwindigkeit) fehlerfrei gedriickt wurden, zum Anderen die Fehlerrate in
Prozent in den selben Intervallen gemessen.

Um die Behaltensleistung als MaR des Konsolidierungsprozesses zu erfassen, wurde
die Differenz der Geschwindigkeiten und Fehlerraten bei der Abruftestung in Relation zur
Wiedergabeleistung in der Lernphase gesetzt. Die Differenzbildung der Geschwindigkeiten
nach néchtlicher Placebo- (2,4 + 0,5) versus Duftapplikation (2,2 £ 0,6) und der Fehlerraten
(Placebo: -1,2 + 1,2 %; Geruch: 0,2 = 1,4 %) waren nicht signifikant (siehe Tabelle 3,
Abbildung 3 und 4). Ein geruchsinduzierter Lernzuwachs konnte nicht gezeigt werden.

Tabelle 3: t-Test fiir gebundene Stichproben des Fingersequenztests

Geruch Placebo t P

Geschwindigkeit! Lernen 198+14 193%12 0,96 >0,30
Abfrage 219+17 216%15 0,37 >0,70
Fehlerrate [%0]? Lernen 55+000 6,2+£0,00 -0,36 >0,70
Abfrage 5,7+0,00 5,1+0,00 042 >0,60

Differenz der Geschwindigkeiten
(Abfrage - Lernen) 2,2%0,6 2,4+0,5 -0,29 >0,70

Differenz der Fehlerraten in [%0] 02+14 -12%12 0,67 >0,40

1 Geschwindigkeit: mittlere Anzahl an korrekt durchgefiuihrten Sequenzen innerhalb von 30
Sek. (in den letzten 3 Durchgangen)

2 Fehlerrate: mittlerer Anteil der fehlerhaft gedriickten Sequenzen innerhalb von 30 Sek. (in
den letzten 3 Durchgangen)
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Abb. 7: Darstellung der Ergebnisse im Fingersequenztest nach nachtlicher Prasentation von
Placebo (weilR) oder Geruch (schwarz) im REM-Schlaf. Angabe der Erinnerungsleistung als
prozentualer Anteil der Anzahl korrekt getippter Sequenzen bei der Enkodierung. Ein
signifikanter ~ Lernzuwachs Uber das Behaltensintervall unter Placebo- und
Geruchsbedingung konnte nicht nachgewiesen werden.

3.4. Schlafstadien

Die Gesamtschlafdauer der Probanden war sowohl unter Placebo- als auch unter
Duftbedingungen in beiden Versuchsnachten identisch (436,4 + 5,3 Min. vs. 433,6 £ 5,9
Min.; p >0,70). Die Probanden, die im REM-Schlaf Stimulationen mit Duft erhielten, zeigten
eine signifikante Erniedrigung des Schlafstadiums 2 (p = 0,039). Hinsichtlich der
Schlafverlaufe fanden sich ansonsten keine signifikanten Unterschiede zwischen den
Bedingungen (siche Tabelle 4). Der Anteil von SWS wurde aus der Summe von
Schlafstadium 3 und 4 bestimmt. Weiterhin wurden die Einschlaflatenz sowie die Latenzen
fur SWS und REM jeweils in Bezug zum Einschlafzeitpunkt ermittelt. Diesbeziiglich waren
keine signifikanten Effekte durch Stimulation mit Duft versus Placebo zu erkennen (siehe
Tabelle 4 und Abbildung 8).
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Tabelle 4: Anteil der Schlafstadien in % (MW = SEM) von der Gesamtschlafdauer unter
Geruch- und Placebobedingung und paarweise Vergleiche mittels t-Tests fiir gebundene
Stichproben

Geruch Placebo T P

Wach [%0] 55+1,8 45+1,0 0,57 >0,50
S1[%] 58+0,9 6,3+0,6 -0,62 >0,50
S2 [%0] 50,4+1,7 538+1,8 -2,25 0,039*
SWS [%] 175+17 16,3+1,2 0,95 >0,30
REM [%] 205+14 189+14 0,95 >0,30
Schlaflatenz [Min] 20,9+4,2 258 4,7 -0,91 >0,30
SWS - Latenz [Min] 219+3,0 242+6,0 -0,62 >0,50
REM - Latenz [Min] 102,5+ 10,5 105,2 + 10,6 -0,28 >0,70
Gesamtschlafdauer

[Min] 433,6 +5,9 436,4 +5,3 -0,72 >0,40

Der Anteil des Schlafstadiums 2 war unter der Bedingung ,Geruch® im Vergleich zu
~Placebo” signifikant* erniedrigt.
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Abb. 8 : Darstellung der prozentualen Anteile der einzelnen Schlafstadien an der
Gesamtschlafdauer bei Stimulation mit Placebo (weil3) oder Geruch (schwarz) im REM-
Schlaf. Der prozentuale Anteil von Schlafstadium 2 war unter Geruchsapplikation signifikant
erniedrigt. * p<0,05.
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3.5.  Stimulationshaufigkeit im REM

Die Stimulationen mit Duft oder Placebo erfolgten ausschliellich in den REM-
Schlafphasen. Die 30 Sekunden dauernden Stimulationsintervalle wechselten alternierend mit
ebenso langen Pausen ohne Geruchsapplikation. Gesamt konnte von einer vergleichbaren
Anzahl von Stimulationen mit Geruch (59,3 £ 3,8) und Placebo (53,3 £ 3,5) ausgegangen
werden (p > 0,10).

3.6.  Geruchstest

Die Werte der beiden Geruchstests vor und nach den abendlichen
Gedachtnisexperimenten wurden statistisch gemittelt. Von den 10 mdglichen zu
identifizierenden Duftproben wurden in der Nacht mit Geruchsapplikation 89 % und in der
Nacht mit Placebo 88% korrekt erkannt (t = 0,39; p>0,60). Die Geruchswahrnehmung war vor

beiden Versuchsnachten bei allen Probanden identisch.

3.7. MBDF-Fragebogen

Der MBDF-Fragebogen wurde als Instrument fir die Bestimmung der subjektiven
EinflussgroRen Stimmung, Wachheit und Aktivierung unter Placebo- oder Geruchsdarbietung
im REM-Schlaf eingesetzt. Zur weiteren Analyse des Fragebogens wurde aus den Werten
jeweils vor und nach der abendlichen und der morgendlichen Aufgabendurchfiihrung der
Durchschnittswert berechnet. Die Skala wurde so gewéhlt, dass die Endpunkte fir die
einzelnen Befindlichkeitsqualitaten zwischen 4 (schlechte Stimmung, mude, unruhig) und 20
(gute Stimmung, wach, ruhig) Punkten lagen.

Der Grad der Befindlichkeiten ist in Tabelle 5 dargestellt. Bezlglich der drei
Qualitaten zeigten sich zwischen beiden Bedingungen keine signifikanten Unterschiede.

Die Reaktionszeiten als MaR fiir die Konzentrationsfahigkeit unterschieden sich nicht unter

Geruchs- und Placebobedingung weder in der Lern- noch in der Abrufphase.
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Tabelle 5: Subjektive Stimmungsparameter und die Reaktionszeit

Kein Geruch
Geruch im REM im REM
(Rose) (Placebo) t P

Stimmung
(schlecht — gut) Lernen 171+04 17,2+0,5 -0,25 >0,80

Abfrage 16,9+0,5 171+0,4 -0,37 >0,70
Vigilanz
(mdde — wach) Lernen 12,2+0,6 12,4+ 0,7 -0,37 >0,70

Abfrage 145+0,7 145+0,7 -0,08 >0,90
Unruhig — ruhig Lernen 16,4 +0,4 16,3+0,5 0,5 >0,60

Abfrage 169+0,4 16,3+ 0,6 1,72 >0,10
Reaktionszeit
[ms] Lernen 268,6 £ 5,3 277,8+6,0 1,7 >0,10

Abfrage 269,8 £ 6,4 265,4 £ 6,3 0,9 >0,30

Das Skalenmaf3 fir die einzelnen Befindlichkeitsqualitaten liegt zwischen 4 (schlechte
Stimmung, mude, unruhig) und 20 (gute Stimmung, wach, ruhig) Punkten.

3.8.  Fragebogen zur Schlafqualitat (SF-A-R)

Mit Hilfe des Fragebogens SF-A-R konnte die subjektiv eingeschétzte Schlafqualitét
der Versuchspersonen unter Rosen- und Placebobedingung im REM-Schlaf evaluiert werden.
Am Morgen der Versuchsndchte hatten die Probanden die Aufgabe, die Qualitdt und das
Befinden vor und nach dem jeweils vergangenen Schlafintervall anhand von mehreren
vorgegebenen Adjektiven (z.B. erschdpft, mide, munter, ausgeschlafen, entspannt, ungestort
etc.) zu beurteilen. Mit einer angelegten Intervallskala von 0 bis 4 wurden die Adjektive als
zutreffend (4 ~ hohe Schlafqualitdt bzw. gute Stimmungslage) oder nicht zutreffend (0 ~
schlechte Schlafqualitdt bzw. schlechte Stimmungslage) fiir die folgenden Parameter
bewertet:

e Schlafqualitat (Placebobedingung: 2,6 + 0,2; Geruchsbedingung: 2,9 £ 0,1; t = 1,30;

p >0,20)

e Stimmungslage vor dem Schlaf (Placebo: 2,5 + 0,1; Geruch: 2,5 £ 0,1; t = - 0,31;

p >0,70)

e Stimmungslage nach dem Schlaf (Placebo: 2,3 £ 0,2; Geruch: 2,6 = 0,1; t = 1,46;

p >0,10)

Zwischen den Bedingungen waren keine signifikanten Unterschiede erkennbar.
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Die Auswertung der Traumwahrnehmung zeigte, dass der nachts verabreichte
Rosenduft keinen Einfluss auf Trauminhalt und -erinnerung im Vergleich zur Applikation der
reinen Tragersubstanz (Placebo) hatte (t = 0,89; p >0,30).
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4, Diskussion

In der vorliegenden Arbeit wurde die geruchsinduzierte Gedéachtniskonsolidierung von
deklarativen und prozeduralen Gedachtnisaufgaben im REM-Schlaf untersucht.

Dabei ergaben sich bei der Darbietung eines Geruchs im REM-Schlaf keine
signifikanten Unterschiede in den Ergebnissen der Erinnerungsleistungen im Vergleich zur
Placebobedingung. In beiden Versuchsbedingungen wurde in der vorangegangenen
Lernphase ein Geruch prasentiert, mit dem Ziel eine Assoziation zwischen Duft und
Gedachtnisinhalt herzustellen. Die Resultate widerlegen die Haupthypothese, dass ein in der
Lernsituation assoziierter Geruch Reaktivierungen im REM-Schlaf induzieren kann, die an
der Gedachtnisbildung beteiligt sind.

Reaktivierungen neuronaler Zellverbande wurden bislang hauptsdachlich in
hippocampalen Hirnstrukturen wéhrend des Tiefschlafes nachgewiesen (Kudrimoti et al.,
1999; Sutherland und McNaughton, 2000). Ein funktioneller Zusammenhang zwischen diesen
hippocampalen Reaktivierungen und geruchsinduzierten deklarativen Lernprozessen konnte
erst aktuell in einem der Bezugsexperimente (Experiment I, s. Kapitel 1.6.) dargestellt
werden.

Einige Studien liefern auch Indizien fiir spontane Reaktivierungen wéhrend des REM-
Schlafes (Maquet et al., 2000; Wilson und Louie, 2001; Peigneux, 2003). Zwar konnte in
einer bildgebenden Humanstudie eine positive Korrelation zwischen dem Grad der
neuronalen Aktivierung im REM-Schlaf und dem Lernerfolg nach dem Training einer
motorischen Fingerfertigkeit gemessen werden, damit wurde bislang aber noch kein kausaler
Zusammenhang zwischen Reaktivierung und Gedéchtniskonsolidierung belegt (Peigneux,
2003).

Erwartungsgemal? bewirkte die Applikation eines kontextassoziierten Geruchs im
REM-Schlaf hinsichtlich der raumlich-visuellen als auch der deklarativen Gedéachtnisaufgabe,
bei deren beider Verarbeitung der Hippocampus involviert ist, keine gesteigerte Abrufleistung
am Morgen. Dies deckt sich mit vorangegangenen Forschungsergebnissen, die vornehmlich
dem Tiefschlaf eine gedé&chtnisférdernde Wirkung auf deklaratives, hippocampusabhangiges
Lernmaterial beimessen (Fowler, 1973; Plihal und Born, 1997, 1999; Smith und Vela, 2001;
Born und Gais, 2004). Obwohl der Zusammenhang zwischen REM-Schlaf und prozeduralem
Gedé&chtnis in einer Reihe von tier- als auch humanexperimentellen Studien gezeigt wurde,

konnte in dieser Arbeit beziglich der prozeduralen Gedéchtniskonsolidierung
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erstaunlicherweise kein geruchsinduzierter Kontexteffekt im REM-Schlaf nachgewiesen
werden (Smith, 1995, 2001; Walker, 2004). In Folge dessen wird auch die Nebenhypothese
dieser Arbeit widerlegt, die von einem aufgabenspezifischen Effekt der geruchsinduzierten

Reaktivierung im REM ausgeht.

Das Ausbleiben dieses geruchsinduzierten Effektes auf die prozedurale
Gedachtnisleistung konnte einerseits in neuroanatomischen Gegebenheiten begriindet sein,
andererseits wére eine reduzierte Effektivitat des olfaktorischen Stimulus fir non-deklarative
Gedachtnisaufgaben denkbar. In der Literatur wurden bisher keine experimentellen Arbeiten
beschrieben, die olfaktorische Kontextvariablen einsetzen, um prozedurale Gedéachtnisinhalte
zu testen. Daher kann diese Aussage nur auf den alleinigen Befund einer non-deklarativen
Problemltseaufgabe bezogen werden, bei dem ein duftassoziierter Effekt ausblieb (Parker,
1999). Dagegen sind hippocampusabhéngige Geddachtnisaufgaben (z.B. fur deklarative
Wortlisten oder rdumliche Orientierungsaufgaben) kontextsensibel, wenn ein olfaktorischer
Cue bei Aquisition und Abruf prasent ist (Parker und Gellatly, 1992; Nigrosh et al, 1995;
Parker, 2001).

Eine Erklarung fir die erfolgreiche Assoziation zwischen olfaktorischen Cues und
deklarativem Lernmaterial (wie in Experiment | von Rasch et al., 2007 gezeigt) konnte die
direkte  anatomische  Verbindung des primdren  olfaktorischen  Kortex  zur
Hippocampusformation bieten (Engen 1991), deren Funktion in  der
Gedachtniskonsolidierung deklarativen Wissens liegt (Squire, 2004). Wéhrend der Lernphase
im Wachzustand konnten sich leichter Assoziationen zwischen Umgebungsgeruch und
hippocampusabhéngigem Lernmaterial ausbilden, die bei wiederholter Prasentation des
Duftes im Schlaf die frische Gedachtnisspur reaktivieren. Auch bildgebende Arbeiten deuten
darauf hin, dass die Geruchswahrnehmung im Wachzustand die neuronale Aktivitat nicht nur
in Hirnstrukturen wie dem primaren olfaktorischen Kortex und der Amygdala, sondern unter
bestimmten Bedingungen (z.B. Geruchsdiskrimination) ebenso im Hippocampus steigert
(Savic, 2002). In einer funktionellen MRT-Studie wurde eine deutlich erhohte lokale
Hirnaktivitdt in Regionen der Amygdala und des Hippocampus bei dem Abruf
bedeutungsvoller persdnlicher Erinnerungen gemessen, die bereits vor dem Experiment mit
einem olfaktorischen Hinweisreiz assoziiert waren (Herz et al., 2004). Auf letzteren Befund
lasst sich die besondere Assoziationsbildung zwischen olfaktorischem Stimulus und der im

Hippocampus temporér gespeicherten Gedéchtnisspur zuriickfiihren.
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Im Gegensatz dazu ist das motorisch-prozedurale Gedéchtnis abh&ngig von der
Integritdt anderer Hirnstrukturen (Kapitel 1.1.), die keine direkte Verbindung zum
olfaktorischen System aufweisen (Doyon und Benali, 2005). Hieraus konnte eine fehlende
Verknupfung zwischen prozeduraler Gedéchtnisspur und olfaktorischem Hinweisreiz
wahrend der Lernphase resultieren, wodurch die ausbleibende geruchsinduzierte
Konsolidierung im REM- Schlaf erklart werden konnte.

In der Tat sind Kontexteffekte im REM-Schlaf grundsatzlich moglich, wie
tierexperimentelle Studien an Konditionierungsprozessen bei Ratten zeigen (Hars und
Hennevin, 1985, 1987), wenn der Gedachtnisinhalt in einem vorangegangenen Lernintervall
mit einem leichten elektrischen Stimulus verknipft und im REM-Schlaf erneut dargeboten
wird. In Humanstudien bewirkten auditive Stimuli (,,clicks®) im REM-Schlaf verbesserte
Erinnerungsleistungen beim Abruf von Gedachtnisaufgaben am ndchsten Tag (Guerrien et al.,
1988; Smith und Weeden, 1990). Tatsachlich waren nur diejenigen Versuchspersonen in ihrer
Leistung besser, die den auditiven Stimulus wahrend der schnellen Augenbewegungen im
REM prasentiert bekamen, wodurch mdéglicherweise der phasischen Komponente des REM-
Schlafes eine besondere Funktion bei der Gedéachtnisbildung zu teil wird. Zu berticksichtigen
ist hierbei, dass bei diesen Kontexttestungen nicht das olfaktorische System, sondern andere
sensorische ~ Systeme  beteiligt  waren, die  entsprechend  unterschiedlichen

Verarbeitungsprozessen unterliegen.

Um die Ergebnisse dieser Studie im Rahmen der Gedé&chtnisforschung besser
einordnen zu konnen, werden ihre Resultate im Zusammenhang mit den Experimenten
interpretiert (s. Kapitel 1.6.), die das Ziel verfolgen den geruchsinduzierten
Konsolidierungseffekt im Tiefschlaf zu untersuchen.

Die Darreichung eines Geruchs im Tiefschlaf erhohte die Erinnerungsleistung der
hippocampusabhéngigen, visuell-raumlichen Geddachtnisaufgabe, wenn dieser bereits in der
vorangegangenen Lernphase présent war (Experiment I, Rasch et al., 2007). In einem
Kontrollexperiment (Experiment Il, Rasch et al., 2007), in dem der Duft ausschlieflich im
Tiefschlaf, aber nicht wéhrend des vorherigen Trainings appliziert wurde, konnte kein Effekt
auf die Gedachtnisbildung gemessen werden. Demzufolge ist eine unspezifische
Eigenwirkung des Rosenduftes auf die Ged&chtnisleistung ausgeschlossen. Die motorische
Fingersequenzaufgabe blieb durch die erneute Darbietung des Duftes im Tiefschlaf

unbeeinflusst. Diese Ergebnisse liefern den ersten Beweis, dass ein externer Hinweisreiz im
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Wachzustand mit einem deklarativen Lerninhalt verkniipft, im anschlieRenden Tiefschlaf die
hippocampale Gedachtnisspur reaktivieren und entsprechend den gedéachtnisbildenden
Prozess manipulieren kann. Die exklusive Wirkung des olfaktorischen Cue auf die
deklarativen Gedéachtnisfunktionen im Tiefschlaf und der fehlende Effekt auf die prozedurale
Aufgabe stehen im Einklang mit der dualen Hypothese: Tiefschlaf in der ersten Nachthélfte
fordert die Gedachtnisbildung deklarativen Wissens, das prozedurale Geddchtnis profitiert
wiederum von der REM-reichen zweiten Nachthélfte (Plihal und Born, 1997, 1999). Die
zentrale Annahme der gegenwartigen Gedachtnisforschung, dass Reaktivierungen im
Tiefschlaf tatsachlich an dem Konsolidierungsprozess deklarativer Gedachtnisfunktionen
beteiligt sind und nicht nur als Begleitumstand des vorangegangenen Lernens entstanden sind,
lasst sich mit diesen Ergebnissen bestatigen (Born et al., 2006). Daruber hinaus kénnen die
Befunde passend zu dem Modell der deklarativen Gedachtniskonsolidierung im Tiefschlaf
interpretiert werden. In der konzeptuellen Vorstellung spiegeln Reaktivierungen den Dialog
zwischen Neokortex und Hippocampus wieder (Gais und Born, 2004). Die Enkodierung
neuer Informationen findet im Wachzustand in neokortikalen Netzwerken statt. Im weiteren
Verlauf werden sie in den Hippocampus transferiert und zwischengespeichert. In den
Tiefschlafphasen der folgenden Nacht wird die frische Ged&chtnisspur in umgekehrter
Richtung zum Neokortex Ubertragen und dort in bestehende Geddachtnisreprésentationen
integriert (Buzsaki, 1998, Hasselmo, 1999). Mit dem Reaktivierungsprozess scheinen
bestimmte elektrophysiologische Mechanismen, z.B. eine erhdhte Spindelaktivitat (Gais et al.,
2002) und neurochemische Verdnderungen, wie beispielsweise ein niedriges
Acetylcholinlevel (Hasselmo, 1999), einherzugehen.

Entgegen der Befunde im Tiefschlaf konnte der assoziierte olfaktorische Hinweisreiz
im REM-Schlaf hinsichtlich der visuell-rdumlichen als auch der deklarativen
Gedéachtnisfunktion keine Reaktivierung induzieren. Die aus theoretischen Uberlegungen
abgeleitete  Annahme, dass Reaktivierungen im REM die prozedurale Konsolidierung
reflektieren, l&sst sich durch den fehlenden Effekt auf die motorische Fingersequenzaufgabe
ebenfalls nicht bestatigen.
In der Zusammenschau der drei Experimente kénnen geruchsinduzierte Reaktivierungen fiir
deklaratives Lernmaterial, an dessen Verarbeitung der Hippocampus beteiligt ist, nur im
Tiefschlaf beobachtet werden. Dies ist der Beweis fir eine erfolgreiche Assoziationsbildung
zwischen Duft und deklarativer Gedéchtnisspur.
Fir motorisch-prozedurale Gedéchtnisfunktionen kann trotz ausbleibendem Lernzuwaches

sowohl im Tiefschlaf als auch im REM-Schlaf letztendlich mit dieser Versuchsreihe nicht
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ausgeschlossen  werden, dass Reaktivierungen im  Schlaf mit  prozeduralen
Konsolidierungsprozessen einhergehen. Bei der Ergebnisinterpretation ist zu berticksichtigen,
dass sich bislang fir den prozeduralen Aufgabentyp unabhangig von der Schlafphase noch
kein experimentell duftinduzierter Effekt zeigen lieR. Zuriickzufiihren ist diese ausbleibende
Wirkung mdoglicherweise auf eine unzureichende Assoziation des Geruchs mit der
prozeduralen Gedachtnisspur.

Der kausale Zusammenhang zwischen hippocampalen Reaktivierungen im Tiefschlaf
und ihr ged&chtniskonsolidierender Effekt auf deklarative Gedachtnisspuren konnten im
Anschluss an diese Studie durch die Arbeit von Rudoy et al. (2009) bestatigt werden.

Entgegen der Verwendung von Gerlichen als Hinweisreize wurden in einem sehr
ahnlichen Versuchsdesign stattdessen Gerausche mit sinnvoll passenden Bildobjekten in einer
hippocampal vermittelten visuell-rdumlichen Gedéachtnisaufgabe verknipft. In der folgenden
Tiefschlafphase wurde die Halfte der in der Lernphase assoziierten Gerdusche erneut
dargeboten. Das Resultat bestdtigt die Beobachtungen der geruchsinduzierten
Gedachtnisexperimente und zeigte beim Abruf einen signifikanten Lernzuwachs fur die
korrekte Positionierung derjenigen Objekte, die im Tiefschlaf - fur den Probanden
unwissentlich- mit dem assoziierten Gerdusch dargeboten wurden. Offensichtlich kénnen
Gedachtnisspuren hoch selektiv manipuliert werden und unterliegen nicht nur einem

generellen gedachtnisforderndem Einfluss des Schlafes.

Bei der Betrachtung der Schlafdaten fallt auf, dass der prozentuale Anteil von
Schlafstadium 2 unter der Duftbedingung im Vergleich zur Kontrollbedingung signifikant
erniedrigt ist. Zwar konnte in vorangegangenen Studien zwischen Schlafstadium 2 und der
prozeduralen Performanceleistung eine positive Korrelation bewiesen werden (Walker, 2002,
Nishida und Walker, 2007), eine anteilige Erniedrigung dieses Schlafstadiums l&sst sich damit
aber nicht erklaren. Maoglicherweise sind die Probanden in Schlafstadium 2 sensitiver
gegenlber der Darbietung eines Geruchs und wechseln in ein anderes Schlafstadium oder
erwachen. Jedoch konnten richtungsweisend keine erhohte Anzahl von Wachzeiten,
Verénderungen der Gesamtschlafdauer oder ein anderes signifikant erhohtes Schlafstadium
bei der Prasentation des Geruchs im REM im Vergleich zur Placebosubstanz registriert
werden. Ubereinstimmend mit vorangehenden Befunden bewirkt die Darreichung eines
Duftes im REM-Schlaf keine vermehrte Weckreaktion (Carskadon und Herz, 2004).
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Die Analyse der subjektiven Parameter wie Konzentration und Mdudigkeit zeigten
unter Geruch und Placebo keine Differenzen. Auch Schlafqualitdt und Stimmungslage
unterschieden sich nicht bei der Darbietung von Rosenduft in der Nacht versus Placebo
wahrend des Schlafes. Daraus lasst sich schlussfolgern, dass der im Experiment verwendete
Rosenduft keinen Einfluss auf interne Variablen hatte, die die Versuchsbedingung
manipulieren. Eine unspezifische Eigenwirkung der Duftsubstanz konnte allerdings erst in
Experiment Il (Kapitel 1.6.) mit Sicherheit ausgeschlossen werden.

Durch das als Doppelblindstudie angelegte Studiendesign, wodurch Probanden und
Versuchsleiter nicht bekannt war in welcher Nacht der Geruch dargeboten wurde, konnten
subjektive EinflussgroRen ausgeschlossen werden. Externe StOrfaktoren wie die Gerdusche
des Olfaktometers wurden in beiden Versuchsnéchten auf ein identisches Minimum reduziert.
Dies ist von Bedeutung, da auditive Reize leichter zu Weckreaktionen fiihren als olfaktorische
Stimuli (Velluti, 1997). Elektroenzephalographische Parameter und die Schlafarchitektonik
konnten hierdurch beeinflusst werden (Velluti, 1997). Daruber hinaus konnte in
Humanstudien eine externe Manipulation der Gedachtnisspur durch auditive Stimuli im
REM-Schlaf, wenn diese im Wachzustand mit dem Gedéachtniseintrag assoziiert wurden, zu
einer gesteigerten Erinnerungsleistung fiihren (Guerrien et al., 1988; Smith und Weeden,
1990). Um einen messbharen Konsolidierungseffekt mit Sicherheit auf den olfaktorischen
Stimulus zurtickzufiihren, musste eine Uberlagerung des olfaktorischen Cue durch auditive
Umgebungsreize unbedingt verhindert werden.

Physikalische Faktoren (Luftstromung und Temperaturdifferenzen) bei der
Geruchsapplikation, die einen stérenden Einfluss auf die Geruchswahrnehmung haben
konnten, wurden unter beiden Versuchsbedingungen konstant gehalten. Durch die
Darreichung der Tragersubstanz wahrend der Kontrollbedingung und in der Versuchsnacht
zusammen mit dem Geruchsstoff kann eine eigene Wirkung dieser Trégerlésung
ausgeschlossen werden. Auf Grund dessen ware ein gedachtnisfordernder Effekt nur
spezifisch durch die Geruchssubstanz bedingt.

Letztendlich stellt sich die Frage, ob olfaktorische Cues tatséchlich als Hinweisreize
geeignet sind, um schlafassoziierte Konsolidierungsprozesse im REM-Schlaf zu beeinflussen.
Unter Umsténden ist das Retentionsintervall zwischen Lernen mit Duft und der Darreichung
im REM-Schlaf mit etwa 4 Stunden zu kurz gewahlt, um einen Kontexteffekt herbeizufthren.
In Vorarbeiten konnte demonstriert werden, dass die Dauer der Retentionsintervalle fur die
Effektivitat der Gerliche als Kontextvariable von Bedeutung ist (Schab, 1990; Morgan, 1996).
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Lagen zwischen Aquisition und Abruf, unter Anwesenheit des gleichen Duftes, nur 15
Minuten entfiel der positive Kontexteffekt (Morgan, 1996), wahrend nach 24 Stunden oder
ldngeren Retentionsintervallen eine gesteigerte Abrufleistung auftrat (Schab, 1990; Morgan,
1996). Unter Einbeziehung der Befunde aus Experiment | ist diese Schlussfolgerung
unwahrscheinlich, da olfaktorische Stimuli in der ersten Nachthalfte, appliziert im Tiefschlaf
nur 1 bis 2 Stunden nach der Lernphase, bereits als Kontextreize wirkten.

Bisher sind in der Literatur nur Experimente beschrieben, deren Versuchsdesign so
angelegt war, dass olfaktorische Umgebungsreize mit Gedéchtnisinhalten im Wachzustand
assoziiert und bei Wachheit erneut unter Prasenz des Duftes abgerufen wurden (Cann und
Ross, 1989; Schab, 1990; Smith et al., 1992; Herz, 1997a, b; Parker, 2001). Als alternative
Erklarung fur den ausbleibenden Kontexteffekt wére denkbar, dass der olfaktorische Stimulus
ausschlieBlich bei Wachheit, einem Zustand, in dem der Duft bewusst wahrgenommen und
identifiziert wird, eine Assoziation reaktivieren kann. Demgegeniber steht der Befund der
inzidentiellen Wahrnehmung eines Geruchs als Hinweisreiz, d.h. der Geruch kann unbewusst

und zufallig im Kontext assoziiert werden und als Cue wirken (Morgan, 1996).

Bei der Betrachtung der Traumwahrnehmung blieb die Présentation des Rosenduftes
im REM-Schlaf im Vergleich zur reinen Tragersubstanz ohne signifikant quantitativen und
qualitativen Einfluss auf die Traumerinnerung und den Trauminhalt. Im Gegensatz hierzu
zeigte die Studie von Schredl und Stuck (2009), dass sich die emotionale Qualitat der Traume,
nicht aber der Trauminhalt, durchaus durch die Valenz eines olfaktorischen Reizes
beeinflussen l&sst. Um eine Interferenz des zu untersuchenden Traumintervalls durch
nachfolgende Traumphasen zu verhindern, wurden die Probanden in der Arbeit von Schredl
und Stuck bereits kurz nach der olfaktorischen Stimulation im REM-Schlaf flr einen
Traumbericht geweckt. Dartiber hinaus ist das Zeitintervall zwischen Traum und seinem
Bericht von relevanter Bedeutung fur die Traumerinnerung. Das Studiendesign der
vorliegenden Arbeit richtet seinen priméren Fokus auf die Geddchtniskonsolidierung. Zu
diesem Zweck wurde auf Weckungen und Storung des Nachtschlafes verzichtet. Die
Intervalllange zwischen Geruchsdarbietung und Traumbericht konnte nicht bertcksichtigt

werden und erschwert somit die Interpretation der Traumberichte.

Ausblick: Ein gedachtnisférdernder Kontexteffekt wurde bislang erfolgreich fir den
deklarativen Aufgabentyp im Tiefschlaf nachgewiesen. Diverse Wachstudien untersuchten

ebenfalls die  Wirkung unterschiedlichster  Hinweisreize auf die deklarative
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Gedé&chtnisbildung, wohingegen Ergebnisse zur prozeduralen Geddchtnisverarbeitung nicht
verfugbar sind und weitere Studien erfordern. Unter der Vorstellung, dass olfaktorische Cues
unter Umstanden flr eine Assoziation mit prozeduralen Informationen ungeeignet sind, wéren
Studien sinnvoll, die Hinweisreize anderer Sinnesmodalitdten einsetzen. Mdglicherweise
konnte mit einem geeigneten Hinweisreiz der funktionelle Zusammenhang zwischen
Reaktivierungen im REM-Schlaf und dem prozeduralen Konsolidierungsprozess
nachgewiesen werden.

Schliel3lich hat das Experiment | (Rasch et al., 2007) mit der Prasentation des Duftes
im Tiefschlaf gezeigt, dass olfaktorische Stimuli die Potenz besitzen deklarative
Gedachtnisspuren effektiv zu manipulieren. Es stellt sich nun die Frage, ob Difte im
alltaglichen Leben (z.B. bei der Prifungsvorbereitung) Anwendung finden, um die
deklarative Gedachtnisbildung im Schlaf zu fordern. Erschwert wird die praktische
Anwendung durch die Art der Applikation. Durch kontinuierliche Darreichung, wie z.B. bei
einer Aromalampe, findet sehr schnell eine Adaptation des Geruchssinns und seiner
Wahrnehmung statt (Engen, 1973). Der Duft wirde unter Umstdnden nach kurzer Zeit an
Effektivitat verlieren. Ferner missten immer wieder unbekannte oder im Kontext unpassende
Difte gewéhlt werden (Herz, 1997), damit neue Assoziationen zwischen Duft und
Gedachtnisinhalt ausgebildet werden kdnnen. Existiert bereits eine Verkniipfung des Geruchs
mit alteren Gedéchtnisinhalten kénnten sie mit der frischen Gedachtnisspur interferieren.

Bereits in vergangenen Studien (Wagner et al, 2002) wurde ein Zusammenhang
zwischen REM-Schlaf und emotionaler Geddachtnisbildung beschrieben. Beteiligt sind
insbesondere Hirnstrukturen wie die Amygdala und Hippocampusformation, zu denen
ebenfalls das Geruchssystem eine enge Lagebeziehung aufweist. Die Annahme, dass unter
diesen strukturellen Voraussetzungen insbesondere emotionale Geddachtnisspuren durch
assoziierte  Geruche  reaktiviert — werden  konnen, bietet eine interessante
Untersuchungsgrundlage. Weitlaufig ist hierunter auch der klinische Ansatz von Stickgold
(2007) hinsichtlich des Einsatzes assoziierter Geruiche zur Behandlung Posttraumatischer

Belastungsstorungen zu fassen.
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5. Zusammenfassung

Der positive Effekt von Schlaf auf die Gedachtnisbildung ist vielfach belegt. Die
weitverbreitete Annahme ist, dass dieser Konsolidierungsprozess durch verdeckte
Reaktivierungen hippocampal gespeicherter Gedachtnisspuren im Tiefschlaf entsteht. In
diesem Zusammenhang wird die Gedéachtnisspur durch ihre Reaktivierung ins
Langzeitgedéchtnis transferiert.

Ob Reaktivierungen im funktionellen Zusammenhang mit der
Gedachtniskonsolidierung stehen, konnte nun erstmals experimentell fiir eine deklarative
Gedachtnisaufgabe im Tiefschlaf bewiesen werden. Im Rahmen meiner Arbeit untersuche ich
unter dem gleichen methodischen und theoretischen Aspekt den gedéchtnisférdernden
Einfluss von induzierten Reaktivierungen in einer anderen Schlafphase, dem Rapid eye
movement Schlaf. Ziel ist, dass ein in der Lernphase mit den Gedachtnisaufgaben verkntpfter
Geruch in der folgenden REM-Schlafphase eine Reaktivierung bewirkt.

Die vorliegende Studie wurde im Rahmen eines randomisierten, doppelblinden,
placebokontrollierten Versuchsdesigns mit 17 gesunden Probanden durchgefuhrt, die zwei
Versuchsnachte im Schlaflabor absolvierten. Am Abend vor dem Schlaf erlernten die
Probanden in beiden Versuchsnéchten zwei hippocampusabhéngige, deklarative und eine
prozedural-motorische Gedachtnisaufgabe unter Darbietung eines Geruchs, der als
Hinweisreiz mit dem Lernmaterial assoziiert werden sollte. In den Versuchsndchten wurde
entweder erneut der Geruch oder eine geruchslose Trégersubstanz im REM-Schlaf
dargeboten. Der Gedéachtnisabruf folgte am néchsten Morgen ohne die Darbietung des Duftes.

Im Gegensatz zu den Befunden im Tiefschlaf blieb die Duftprasentation im REM-
Schlaf fur das deklarative Gedéchtnis ohne Effekt. Entgegen der Vermutung, dass die
motorisch-prozedurale  Gedachtnisbildung durch  geruchsinduzierte  Reaktivierungen
spezifisch im REM-Schlaf verstarkt wird, zeigte sich ebenfalls keine positive Wirkung.

Eine mogliche Erklarung fir den mangelnden Effekt konnte die unzureichende
Assoziation des Geruchs mit prozeduralem Lernmaterial sein. Unabhéngig von der
Schlafphase ist es bisher experimentell nicht gelungen, im prozeduralen Gedéchtnis einen
geruchsinduzierten Einfluss nachzuweisen.

Zusammenfassend konnte in dieser Studie kein kausaler Zusammenhang zwischen
experimentell geruchsinduzierten Reaktivierungen im REM-Schlaf und

gedéchtniskonsolidierenden Prozessen bewiesen werden. Unter Berilcksichtigung von
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Vorstudien, wird die Hypothese gestutzt, dass die geddchtnisférdernde Wirkung von
Reaktivierungen spezifisch im Tiefschlaf, nicht aber im REM-Schlaf auftritt.
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7. Anhang

Genehmigung der Ethikkommission am 1.10.2004, Aktenzeichen 04-114

Paar-assoziiertes Lernen

Liste 2

1. Betrag - Wechsel

2. Theorie - Ausnahme
3. Aufgabe - Erledigung
4. Geschichte - Entwicklung
5. Diener - Haltung

6. Erforschung - Patent

7. Fahne - Eroberung
8. Diamant - Gold

9. Bettler - Ungliick
10.  Begabung - Vererbung
11. Verrat - Treue

12.  Stirn - Kinn

13.  Gedicht - Liebe

14.  Andeutung - Verdacht
15.  Gruppe - Versammlung
16. Laune - Humor

17.  Genuss - Zigarre

18.  Merkmal - Detail

19.  Besessenheit - Teufel

20.  Labyrinth - Suche

21.  Nagel - Metall

22.  Angst - Schlange
23.  Angebot - Markt

24.  Ziel - Richtung
25.  Klippe - Abgrund
26.  Salat - Garten

27.  Dickicht - Wald

28.  Gottin - Gebet

29.  Anfihrer - Chef

30. Musiker - Akkordeon
31.  Glick - Zufall

32. Himmel - Firmament
33. Erganzung - Zusatz

34.  Zimmer - Ecke

35. Polizist - Wache

36.  Schuler - Dozent

37.  Schlemmer - Leckerbissen
38. Maonch - Nonne

39. Moor - Sumpf

40. Sauerstoff Luft
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Liste 1

CoNoA~WNE

Frage -
Haut -
Kritik

Uhr
Schicksal
Verlust
Kriterium
Begrussung
Neffe

Harte -
Tal

Sprache
Komddie
Gespenst
Prufung
Erlosung
Anforderung
Maler

Fass -
Auswertung
Zuwachs
[llusion
Tier -
Gras

Traum
Dammerung
Seegang
Bungalow
Geisel
Postkutsche
Disziplin
Schmetterling -
Gnade -
Anstand -
Berg -
Macht -
Freund -
Blick
Verschleierung -
Ehe -

Einwand

Blut

Zweifel
Kirche

Ironie
Abnahme
Auswahl
Freundlichkeit
Grolmutter
Kraft

Wiese
Akustik
Drama
Erscheinung
Misserfolg
Himmelreich
Schwierigkeit
Pianist

Keller
Ergebnis
Fortschritt
Wahrnehmung
Frosch

Vieh
Wirklichkeit
Morgengrauen
Dampfer
Siedlung
Gefangener
Pferd
Gehorsam
Blite
Barmherzigkeit
Sitte

Hutte
Herrscher
Vertrauen
Perspektive
Kopftuch
Verlobung
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Fragebogen zur Schlafqualitiit (SF-A-R)

Probandencode: Datum:  : : Uhrzeit:  :
Nacht: OPN OA OB Geschlecht: Om Ow Alter:

Lichtaus:  :  Uhr Lichtan: _ :  Uhr

Anleitung:

Die folgenden Fragen beziehen sich darauf, wie Sie in der letzten Nacht geschlafen haben.
Kreuzen Sie bitte die Antworten an, die fiir Sie am chesten zutreffen. Gehen Sie bei der
Beantwortung der Fragen ziigig voran und lassen Sie keine Frage aus. Bitte sofort nach dem
Aufwachen morgens ausfiillen!

1.) Konnten Sie, nachdem Sie sich schlafen gelegt hatten, gleich einschlafen?

Ja.

Nein, erst nach 10 min.

Nein, erst nach 20 min.

Nein, erst nach 40 min.

Nein, erst nach 1 Stunde.

Nein, erst nach mehr als 1 Stunde.
Ich konnte (iberhaupt nicht schlafen.

1.a) Falls Ja, welches waren die Griinde? (Mehrfachnennungen méglich)

Persénliche / berufliche Probleme
Gerausche im Zimmer oder von drauften
Beschaftigung mit Tagesereignissen
Ungewohnte Schlafumgebung

Sonstige:

2.) In der Einschlafphase hat man hin und wieder plétzlich deutliche Bildeindriicke.
War dies gestern Abend bei Ihnen so?

Nein Bin nicht sicher Ja, sehr deutlich

3.) Hatten Sie wiihrend der Einschlafphase Muskelzuckungen in den Armen oder
Beinen?

Nein Leicht Stark
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Fragebogen zur Schlafqualitiit (SF-A-R)

4.) Sind Sie gestern nach dem Einschlafen nachts wieder aufgewacht?

Nein 1x 2X 3x >3x

4.a) Falls Ja, welches waren die Griinde? (Mehrfachnennungen méglich)

Personliche / berufliche Probleme
Gerausche im Zimmer oder von drauf3en
Ich musste zur Toilette

Ich hatte schlecht getrdumt

Sonstige:

4.b) Falls Ja, wie lange waren Sie ungefahr wach? (Schitzen Sie bitte.)

1. Aufwachen Dauer (min):
2. Aufwachen Dauer (min):
3. Aufwachen Dauer (min):
4. Aufwachen Dauer (min):

5.) Konnen Sie sich erinnern, ob Sie heute Nacht getriumt haben?

Nein, ich kann mich nicht erinnern getrédumt zu haben
Ja, ich habe getraumt, kann mich aber nicht mehr an
den Trauminhalt erinnern.

Ja, ich habe getrdaumt und kann mich an den
Trauminhalt erinnern.

5a.) Falls ja, welche Gefiihle hatten Sie wihrend des Trdumens (Mehrfachnennungen
moglich)

Angenehm Neutral Unangenehm

5b) Falls ja, was war (grob) der Inhalt der Trdume

6.) Haben Sie in der letzten Nacht geschwitzt?

Nein Leicht Stark

7.) Haben Sie heute Morgen Kopfschmerzen?

Nein Leicht Stark




Fragebogen zur Schlafqualitit (SF-A-R)

8.) War der gestrige Tag fiir Sie anstrengend?

Nein Ein wenig Sehr

Anleitung:

Auf dieser Seite finden Sie einige Woérter, mit denen Sie beschreiben kénnen, wie Sie sich
gestern Abend fiihlten, wie Sie heute Nacht geschlafen haben und wie Sie sich heute
Morgen fiihlen. Kreuzen Sie hinter jedem Wort an, in welchem AusmaB es fiir Sie zutrifft.
Bitte antworten Sie ziigig und lassen Sie keine Zeile aus!

9.) Wie haben Sie letzte Nacht geschlafen?

Sehr Ziemlich Mittel Wenig Nicht

a) gleichméaRig
b) tief

c) gut

d) entspannt
e) ungestort

f) ruhig

g) ausgiebig

10.) Wie fiihlten Sie sich gestern vor dem Schlafengehen?

Sehr Ziemlich Mittel Wenig Nicht

a) sorglos

b) erschopft

c) schlafbedurftig
d) Uberfordert

e) ausgeglichen
f) ruhig

g) mude

h) entspannt

11.) Wie fiihlen Sie sich heute Morgen?

Sehr Ziemlich Mittel Wenig Nicht

a) Ausgeglichen
b) Désig

c) Tatkraftig

d) munter

e) frisch

f) ausgeschlafen
g) entspannt




Versuchspersenenbogen fiir Vp.-Nr.

GeruchImREM-Studie

Persdnliche Angaben:

Geburtstag am: ISP Dominante Hand: O links O rechts

Korpergewicht: kg GroéBe: ____com

Brillentréager: O nein O ja, und zwar kurzsichtig / weitsichtig

Beruf: O Student der Fachrichtung o
O sonstiges:

Schlafgewohnheiten:

Ubliche Schlafenszeit: %  Thr Ubliche Aufstehzeit: _: Uhr

Einschitzung als: O Morgentyp O Abendtyp

Schlafen Sie tagsiiber? O nein O ja,

Bekannte Schlafstérungen: O nein O ja,

Nachtdienst / Schichtdienst: O nein O ja, am

Bisher.ge Teilnahme an Experimenten:

Riechtest: . Sensitivitit (Probenacht):

Name des Geruchs:

Intensitit gar nicht intensiv
Valenz sehr schlecht
Ermregung: gar nicht anregend
Stechend gar nicht stechend

0000000000
0000000000
0000000000

0000000000

sehr intensiv
sehr schon
sehr anregend

sehr stechend
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Versuchspersonenbogen fiir Vp.-Nr.

GeruchImREM-Studie

Untersuchungstag 2 (Version A B)

Datum . . Beginn:  :  Uhr Ende:  :  Uhr
Wann bist Du heute aufgestanden?  :  Uhr

Hast Du tagsiiber geschlafen? __:+  Uhr

Hast Du heute nach 14 Uhr Kaffee o.4. getrunken? O nein Oja,wann? _:  Uhr

Warst Du in der letzten Woche erkiltet?

Sensitivitit: Datum vom 1.Tag der letzen Monatsblutung: . .
Schlafen gegangenum  :  Uhr Eingeschlafen nach ca. min
Aufgestandenum _ :  Uhr

Schlafqualitit: sehr schlecht OOOO0O0O0000O0 sehr gut

Besondere Vorkommnisse:
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Versuchspersonenbogen fiir Vp.-Nr.

GeruchImREM-Studie

Post-Experiment Fragebogen

Wie hat Dir das Experiment gefallen? garnicht O O O O O
Wie schwierig waren die Aufgaben? garnicht O O O O O
An welchen Tagen glaubst Du war der Geruch in der Nacht? 0102
Wie unangenehm waren die Nebenwirkungen? garnicht O O O O O
Wie motiviert warst Du am Tag 1? garnicht O O O O O
am Tag 2? garnicht O O O O O
Hast Du die Worter / Bildpaare wiederholt? Oja O nein
Wann?

sehr
sehr

sehr
sehr
sehr

Welche Strategie hast Du beim Memory verwendet?

Welche Strategie hast Du bei den Wortpaaren verwendet?

Was glaubst Du war die Hypothese des Experiments?

Vorschlidge zur Verbesserung / allgemeine Bemerkungen:
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