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1 Einleitung

1 Einleitung

Eine der wichtigsten Aufgaben des Schlafs ist sgedichtnisfordernde Wirkung. Diese
beinhaltet nicht nur eine Verbesserung der Erinmgsleistung sondern moglicherweise
auch eine protektive Funktion fur bereits erlerimisrmationen. Die vorliegende Studie
untersucht, ob Schlaf neu enkodiertes Lernmateffaktiver schutzen und in eine Form
uberfuhren kann, die resistenter gegenuber expatethezugefihrter Interferenz ist, als
eine entsprechende Wachphase. Daruber hinaus we&dRdlle der verschiedenen

Schlafstadien in diesem Zusammenhang naher be&tucht

1.1 Schlaf

1.1.1 Funktion

Bis heute existieren zahlreiche Definitionen degrBts ,Schlaf‘. Eine davon beschreibt
Schlaf als einen Zustand, den eine verminderte tiealuf externe Reize auszeichnet und
in dem der Organismus eine charakteristische, antgp Koérperhaltung einnimmt, in der
die Muskulatur relaxiert ist (Peigneux, 2001). Ulddpee ein Drittel des Lebens befindet
sich der menschliche Organismus in diesem Zustamth wenn die Anforderungen einer
modernen Gesellschaft diesen Anteil zunehmend &itlig werden lassen (Kronholm et
al., 2008). Der Wechsel zwischen Schlaf- und Wastand unterliegt dabei einem
24-stindigen zirkadianen Rhythmus (Green et alQ720Tosini et al., 2008). Das
Koordinationszentrum, das diesen Rhythmus generigegt in einem beidseitig
vorhandenen Hirnkern mit jeweils etwa 10 000 Nearoim vorderen Hypothalamus und
wird als Nucleus suprachiasmaticus bezeichnet (Greel Menaker, 2003; Foster und
Wulff, 2005).

Auch wenn die genaue Funktion des Schlafes biseheight vollstandig definierbar ist,
werden verschiedene Zusammenhange diskutiert. Birdgétzliche Notwendigkeit des
Schlafes und seine essentielle Rolle fir das Lebehdeutlich, wenn man die Folgen von
dauerhaftem Schlafentzug betrachtet. So wurde @nsitidien mit Ratten gezeigt, dass
Schlafentzug nach 11 bis 32 Tagen zum Tod fuhrem.kBie Tiere in diesen Studien
zeigten dariber hinaus Hautlasionen und GewicHtsster trotz  vermehrter
Nahrungsaufnahme (Horne, 1988; Everson et al., )1989ch auf den menschlichen

Organismus wirkt sich dauerhafter Schlafentzug tregas. Besonders deutlich wird dies
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an Patienten, die unter angeborenen Schlafstorunigésien und dadurch als
Folgeerscheinung verschiedenste korperliche undstigei Pathologien aufweisen
(Schenkein und Montagna, 2006). Auch durch experietien Schlafentzug bei gesunden
Personen werden negative Folgen wie Konzentratbmgiche, Gereiztheit oder
Gedachtnisstorungen deutlich (Cipolli, 1995). Nebsner regenerierenden Funktion
(Berger und Phillips, 1995) hat Schlaf auch einaheklichen Einfluss auf den
Stoffwechsel des Organismus und damit verbundehdupitionen oder Fehlregulationen
(Schultes et al., 2005; Marshall et al., 2008; Patel Hu, 2008; Buxton et al., 2010).
Dariber hinaus zeigen sich beachtliche Wechselwgkn mit dem Immunsystem
(Everson, 1993). So hat fehlender Schilaf einenkshre Einfluss auf zirkulierende
Immunkomplexe, sekundare Antikorperreaktionen umel zkllulare Antigenaufnahme
(Mullington et al., 2001). Deutlich wird dieser Zzsmenhang auch dadurch, dass eine
durchwachte Nacht die Aktivitdt menschlicher Nadlér Killerzellenum bis zu 28 %
reduziert (Irwin et al., 1996). Weiterhin wird eieeergiesparende Funktion des Schlafes
diskutiert, die sich durch eine verminderte Korperperatur, verringerte Muskelaktivitat
und eine grofRteils eingeschrankte Stoffwechselidtizeigt (Dworak et al., 2010).

Auch eine Erholungsfunktion speziell fur das Nesymtem wird als Teilfunktion des
Schlafes angenommen (Oswald, 1980; Siegel, 20@atZlich scheint die Regulation der
Korpertemperatur in direktem Zusammenhang mit derhle® zu stehen (Lack et al.,
2008). Das Ziel zahlreicher Studien ist derzeit deitergehende Erforschung der
womoglich wichtigsten Aufgabe des Schlafs. Dabedwwie auch in dieser Studie, der
Einfluss von Schlaf auf die Gedachtnisfunktion wvsiieht (Born und Wagner, 2004;
Wagner et al., 2004; Stickgold, 2005).

Schlaf ist kein einheitlicher Zustand (Loomis et, @l937), sondern lasst sich nach
Rechtschaffen und Kales (1968) in 5 verschiedeadi&t unterteilen. Die Differenzierung
der einzelnen Schlafstadien gelingt mit Hilfe polysiographischer Aufzeichnungen
bestehend aus Elektroenzephalogramm (EEG), Elekbgramm (EMG) und
Elektrookulogramm (EOG). Die Grundvoraussetzung digse Erkenntnis wurde schon
1929 gelegt, als Hans Berger erstmals charakwaisti Muster in der Aufzeichnung von

menschlichen Hirnstromkurven wéhrend des SchlafshiegGloor, 1969).
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1.1.2 Schlafstadien und ihre Charakteristika

Die 5 Schlafstadien werden folgendermal3en ben&mt:S2, S3, S4 und REM. Diese
wiederum lassen sich zu 2 Gruppen zusammenfassdrei Bteht der NREM-Schlaf, mit
den Stadien S1, S2, S3 und S4, wobei die aufsteggBtadiennummerierung der Zunahme
der Schlaftiefe entspricht, dem REM-Schlaf gegenibe

Den vorausgehenden Wachzustand zeichnet ein meflsihter Muskeltonus im
Elektromyogramm (EMG) und das vermehrte Auftreteon vVAugenbewegungen im
Elektrookulogramm (EOG) aus. Im Elektroenzephalogra(EEG) zeigt sich gemischt-
frequente EEG-Aktivitat mit einem Uberwiegen vesWellen mit einer Frequenz von 8
bis 13 Hz und einer niedrigen Amplitude. Sind digg&n noch gedffnet, findet man héher
frequente3-Wellen mit einer Frequenz von 13 bis 30 Hz.

Charakteristisch fir das Schlafstadium S1 sindemole Augenbewegungen und ein
Absinken des Muskeltonus im Vergleich zum WachaukteDer Anteil dera-Wellen
nimmt weniger als 50 % im EEG ein und es dominidfegquenzen von 2 bis 7 Hz mit
einer Amplitude von 50 bis 75 pV. Gegen Ende dddastadium S1 kbnnen so genannte
Vertexwellen mit einer relativ grof3en Amplitude vioraximal 250 pV und einer Frequenz
von 4 bis 5 Hz auftreten.

Kennzeichnend fir das Schlafstadium S2 ist dasréwgit von Schlafspindeln und K-
Komplexen. Die 1933 erstmals entdeckten Schlafgbmdeigen eine hohe Frequenz von
12 bis 14 Hz bei einer niedrigen Amplitude und daauewischen 0,5 Sekunden und
2 Sekunden an. Die hochamplitudigen K-Komplexe esetsich aus einer negativen
Auslenkung und einem folgenden positiven Ausschlagammen. Augenbewegungen und
Muskelaktivitat sind in diesem Stadium weiter reduz

Die folgenden Schlafstadien S3 und S4 werden wtger Begriff Tiefschlaf (slow-wave-
sleep, SWS) zusammengefasst und zeichnen sich dimehhohe Weckschwelle aus.
Charakteristikum beider Stadien sind d@i@Vellen mit hohen Amplituden von mindestens
75 uV und einer Frequenz von 1 bis 4 Hz. Ab einemteAvon 20%o5-Wellen spricht man
von Stadium 3. Stadium 4 ist durch einelVellenanteil von mindestens 50% definiert.
Auch in diesen Stadien koénnen noch Schlafspindefd K-Komplexe auftreten.
Augenbewegungen sind in den Stadien S3 und S4 mieht vorhanden. Der Muskeltonus
ist gegeniiber S2 weiter verringert.

Der erst 1953 entdeckte REM-Schlaf (Aserinsky unditfhann, 1953) erhielt seinen
Namen durch die charakteristischen Augenbewegumtiersich im EOG darstellen lassen.

Im EEG tritt ein dem Wachzustand ahnelndes Mustérgemischten Frequenzen und
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niedrigen Amplituden auf. Dieses Ph&nomen ist adeh Grund daftir, dass der REM-
Schlaf auch paradoxer Schlaf genannt wird (Jouwet Michel, 1959). Den Beginn des
REM-Schlafes kdnnen so genannte SagezahnwellenBf@ &nkindigen. K-Komplexe

und Schlafspindeln fehlen wahrend dieser PhaseEINVHS zeigt im REM-Schlaf eine sehr
niedrige Muskelaktivitat.

Die Schlafstadien werden wahrend des Schlafes @makkeristischer zeitlicher Abfolge

nacheinander durchlaufen, was man als Schlafakthitebezeichnet. Dabei werden
zunachst die 4 NREM Stadien in aufsteigender Rédhga durchlaufen, bevor sich diese
Reihenfolge im Stadium 4 wieder umkehrt. Meist nbelror wieder das Schlafstadium 1
erreicht wird, folgt auf Stadium 2 dann die REM-BéfPhase. Danach beginnt dieser
ungefahr 90-minutige Zyklus wieder von neuem unddyaro Nacht ungefahr 4 bis 6 Mal

wiederholt. Dabei missen nicht zwangslaufig samsliSchlafstadien in jedem Zyklus
vorkommen. Auch die Verlaufsdauer der einzelnenlég@stadien innerhalb eines Zyklus
verandert sich innerhalb einer Nacht. Innerhalb @esten Nachthalfte dominiert

hauptséachlich der Slow-Wave-Sleep (SWS) auf Kosterkirzter REM-Schlafphasen,

wahrend in der zweiten Nachthalfte verlangerte R&dMafphasen auftreten und SWS in
den Hintergrund riickt (Yaroush et al., 1971; Gaislg 2000). Eine Ubersicht tiber den
Verlauf der Schlafstadien wahrend einer Nacht ttedas Hypnogramm (s. Abb. 1).

REM —
21 —
52 —
33 —
o4 —

Schlafdauer (h)

Abbildung 1: Hypnogramm mit prototypischer Schlafarchitektur
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Die Heterogenitat des Schlafes spiegelt sich nmht in der Schlafarchitektur wieder,
sondern wird auch im Hinblick auf Hormonspiegel uxeurotransmitterkonzentrationen
deutlich. So zeigt beispielsweise die Konzentraton Acetylcholin, das an der
Regulation des NREM/REM-Zyklus beteiligt ist (Hobset al., 1998), im Tiefschlaf ein
Minimum und ist wahrend der REM-Schlaf-Phase gemaeshoht wie wéhrend des
Wachzustands (Hasselmo, 1999; Gais und Born, 20@4ich andere endogene
Substanzen, wie Noradrenalin (NA), Serotonin (5-HWachstumshormon (GH) und
Cortisol zeigen vergleichbare Schwankungen in Beaufgunterschiedliche Schlafstadien
(s. Abb. 2 und 3) (Bierwolf et al., 1997; Born uRehm, 1998; Plihal und Born, 1999). Die
Korrelation dieser Substanzen mit den einzelneha®&thdien steht dartiber hinaus auch in
engem Zusammenhang mit der gedachtnisforderndektibnrdes Schlafes und wird in

Kapitel 1.2.7 gesondert betrachtet.

Ach —

" I

5-HT -
Wach SWS REM

Abbildung 2: Graphische Darstellung der charakteristischen zZ€otrationen von Acetylcholin
(Ach), Noradrenalin (NA) und Serotonin (5-HT) im Weustand, REM-Schlaf und Tiefschlaf (nach
Hasselmo, 1999).
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Abbildung 3: Darstellung der typischen Konzentrationsverlaufen v Cortisol und
Wachstumshormon (GH) im Laufe einer Nacht (aus Boh Fehm, 1998).

1.2 Gedachtnis

1.2.1 Klassifikation

Die Gedachtnisbildung ist eine der wichtigsten ktigaen Leistungen des Menschen und
beschreibt allgemein die Fahigkeit zur Speicherengorbener Informationen, die als
Erinnerung wieder abrufbar und reproduzierbar sibvas Gedachtnis ist kein homogenes
System und lasst sich nach unterschiedlichen Diroees klassifizierer{Tulving, 1999).
Richard Atkinson und Richard Shiffrin entwickelt2868 eine Gedachtniseinteilung in der
zeitlichen Dimensionln ihrem Mehrspeichermodell differenzierten sie sthien einem
sensorischen Speicher, einem Kurzzeitspeicher umeme Langzeitspeicher. Zunachst
gelangen Informationen in den sensorischen Speiehersie fur eine Dauer von unter
einer Sekunde gespeichert werden. Es folgt einerttéigeing ins Kurzzeitgedachtnis,
welches zeitlich auf ungefahr 20 bis 30 Sekunded umhaltlich auf 7+2 Einheiten
begrenzt ist (Miller, 1956). Eine dauerhafte Sperang ist nur durch einen
anschlieBenden Transfer in das Langzeitgedachthggich.

Neben dieser Einteilung wurde in den 1990er Jahtean eine inhaltliche Gliederung in
ein deklaratives und ein non-deklaratives Gedashgntwickelt (Squire und Zola, 1996).
Erkenntnisse dazu lieferte eine klinische Beobautubei der ein Patient mit
Hippocampus-Schadigung unfahig war, Lerninhalte awsnem bestimmten
Wissensbereich, dem sogenannten deklarativen Benegt zu erlernen, wohingegen das
Erlernen anderer Inhalte unbeeinflusst blieb (Swind Milner, 1957)Das deklarative

Gedachtnis beinhaltet bewusst verfigbares und h&idvbares Wissen und wird daher

12
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auch als explizites Wissen bezeichnieinerhalb des deklarativen Gedachtnisses wird
weiter unterschieden zwischen einem episodischdmsy8tem, das z.B. biographische
Ereignisse oder Erinnerungen innerhalb einer bestan Lernumgebung einschliel3t und
einem semantischen Gedachtnis, welches allgemeikier; wie z.B. das Wissen um die
Hauptstadt eines Landes, beinhaltet (Tulving, 1#&son und Price, 2005). Das zentrale
anatomische Korrelat des deklarativen Gedachtnisteder Hippocampus (Squire und
Zola, 1996). Dieser Zusammenhang ist auch esdefifieldas Verstandnis und die
Ergebnisse dieser Arbeit und wird im Kapitel 1.2octhmals explizit betrachtet.

Als hippocampusunabhangig wird dagegen das noradsdhkle Gedéachtnis definiert. Das
Wissen und die Fahigkeiten dieses impliziten Gettistes stehen unbewusst zur
Verfigung und lassen sich in 3 Subsysteme untenteiDas prozedurale Gedachtnis
beschreibt z.B. komplexe senso-motorische Fertigkefz.B. Fahrradfahren), die spater
intuitiv genutzt werden konnen. Priming dagegenchesbt den Einfluss eines zuvor
verarbeiteten bewussten oder unbewussten Stimulufs dee Verarbeitung eines
nachfolgenden Stimulus (Piosczyk et al., 2009). Dage Subsystem bilden klassische
Konditionierungsvorgange, die auf Pawlows Tierekpente zuriickgehen. Dieses
Phanomen beschreibt die Beobachtung, bei der aitraber Reiz zeitlich ausreichend
haufig mit einem reflexausléosenden zweiten Reiammen prasentiert wird, so dass der
zuvor neutrale Reiz spater auch alleine, ohne deiten Reiz, den Reflex ausldst. Eine
Ubersicht tber die Gedachtnisklassifikation zeigbb#dung 4. Im Unterschied zum
deklarativen Gedachtnis findet sich beim non-deitieen Gedachtnis keine einheitliche
anatomische Struktur im zentralen Nervensystem, @grzugeordnet werden kann
(Pascual-Leone et al.,, 1993; Doyon et al.,, 1997neExet al., 2002). In diesem
Zusammenhang muss jedoch beriicksichtigt werders, diasGedachtnisaufgaben, die in
den verschiedenen Studien eingesetzt werden, reagsnur auf ein Gedachtnissystem
zugeschnitten sein kdonnen und immer mehrere Systemanterschiedlichem Mal3
ansprechen (Born et al., 2006).

13
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Zeitliche Einteilung Inhaltliche Einteilung

Ultrakurzzeitgedachtnis

] ) Semantisches Gedéachtnis
Kurzzeitgedachtnis /
—>

- Deklaratives Gedéchtnis Episodisches Gedachtnis

Langzeitgedachtnis

Non-deklaratives Gedachtnis | —» Konditionierung
E Prozedurale Fertigkeiten
Priming

Abbildung 4: Gedachtnisklassifikation modifiziert nach Squired Zola (1996). Differenzierung
zwischen einer zeitlichen und einer inhaltliche Birsion in Bezug auf das Langzeitgedéachtnis.

1.2.2 Gedéachtnisbildung

Der Prozess der Gedachtnisbildung ist ein dreggufinformationsverarbeitungsprozess.
Zunachst mussen neue Informationen aufgenommeneuwstdhalig verarbeitet werden

(Enkodierung). Schon zu Beginn des zwanzigstenhidialdierts wurde postuliert, dass der
Enkodierung eine Speicherung (Konsolidierung) folgenuss, damit neu erlernte

Gedéachtnisinhalte, die zunachst noch fragil und aaféllig gegenuber Interferenzen sind,
in eine stabile Form Uberflihrt werden kénnen (sschinitt 1.2.4) (Muller und Pilzecker,

1900). Die letzte Stufe besteht aus der Wiedergdbe zuvor enkodierten und

konsolidierten Materials und wird als Abruf bezeieh Strukturelle und funktionelle

Anderungen in neuronalen Netzwerken bilden beimz&s® der Konsolidierung im

Rahmen der Gedé&achtnisbildung die neurophysiologiséhundlage, neu erworbene und
anfangs labile Gedéachtnisspuren in eine stabilenkar tbertragen (McGaugh, 1966). Der
Vorgang der Konsolidierung neu erworbener Gedasiminalte findet dabei hauptséachlich
wahrend des Schlafs statt (Maquet, 2001; Peignéwat.,e2001; Walker und Stickgold,

2004; Born et al., 2006). Dabei werden eine lok&e. zellulare und eine systemische

Konsolidierung unterschieden, was im folgenden Abgtausgefuhrt wird.

14



1 Einleitung

1.2.3 Lokale Konsolidierung

Der langsamen systemischen Konsolidierung steherschnellen lokalen, synaptischen
Konsolidierungsprozesse gegeniber. Diese Form desdidierung findet in den ersten
Sekunden und Minuten an den involvierten Neurongait sund beschreibt einen
Mechanismus der synaptischen Plastizitat, bei der nguronale Konnektivitdt durch
Bildung neuer Synapsen oder Restrukturierung Iselmstehender Synapsen modifiziert
wird (Dudai, 2004; Frankland und Bontempi, 2005).

Die theoretische Grundlage dieses Phanomens liei#st Hebb’'sche Postulat (1949),
welches besagt, dass die Synapsen zweier Neur@nbadfig gemeinsam aktiv sind und
somit eine starke neuronale Aktivitat aufweisen,veoandert werden kdnnen, dass sie
langfristig stabilisiert und gestérkt werden. Dam#Ep der Langzeitpotenzierung (LTP) ist
eine Weiterentwicklung dieser These und beschdibtMechanismen, die dazu fihren,
dass die wiederholte Reizung eines pra- und einestspaptischen Neurons eine
Potenzierung der Verbindung zur Folge hat (Blisd unmo, 1973). Wichtige Elemente
dieser Theorie sind die prasynaptische FreisetzigsyTransmitters Glutamat sowie die
strukturelle  und quantitative  Veranderungen von sdes Zielrezeptoren,
den N-Methyl-D-Aspartat-Saure (NMDA) - und den ApAmino-3-Hydroxy-5-Methyl-
4-1soxazolpropionsaure - Rezeptoren (AMPA), dielé@r postsynaptischen Membran der

jeweiligen Neurone lokalisiert sind .

1.2.4 Systemische Konsolidierung

Deklarative Gedachtnisinhalte werden durch neokalgi und hippocampale Netzwerke
enkodiert. Der Hippocampus zeichnet sich dabeildeine starke Plastizitat aus, welche
eine primare schnelle Informationsaufnahme ermbgliDiese Eigenschaft geht jedoch
mit einer hohen Interferenzanfalligkeit und eineegkenzten Kapazitat einher. Zur
Sicherstellung der fortlaufenden, interferenzfreigrkodierung neuer Informationen sowie
deren suffiziente, langfristige Speicherung ist eiveites Speichersystem im Neokortex
notwendig.

Dem Hippocampus wird demnach die Rolle eines Zveisspeichers oder Puffers
zugeschrieben (McClelland et al., 1995; Riedel ket #999). Der Transfer in den

Neokortex, durch den die Inhalte dann hippocampaishiéngig werden, findet im Schlaf
statt. Dieser Zeitraum ist dahingehend pradestinga dies einen Zustand mit deutlich
verminderten neuen, externen Reizen darstellt. Whhder Wachphasen werden somit
Informationen kurzfristig im Hippocampus zwischesgeichert, bevor sie im Schlaf mit
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Hilfe sogenannter Reaktivierungsprozesse (s. Abgchh.2.7) zur langfristigen
Speicherung in neokortikale Bereiche transferientden (Frankland und Bontempi, 2005).
Das Prinzip der systemischen Konsolidierung wirdAibbildung 5 zusammenfassend

schematisch dargestellt.

Cortical modules

Hippocampus

Time

Abbildung 5: Schema der systemischen Konsolidierung: Das Heked von Informationen
findet zunachst in spezialisierten und kortikal emsthiedlich verteilten Regionen (,cortical
moduls®) statt. Der Hippocampus fusioniert die datentstehenden Teilaspekte der
Informationen in den unterschiedlichen Regioneriner zusammenhéngenden Gedachtnisspur.
Repetitive Reaktivierungen dieses hippocampo-kaldik Netzwerks fihren zu einer
zunehmenden Starkung der Verbindungen zwischen @amelnen kortikalen Regionen
untereinander und ermaoglichen gleichzeitig die @ilgl neuer kortiko-kortikaler Verbindungen.
Dieser Vorgang fuhrt dann langfristig dazu, dass ldiformationen hippocampusunabhangig
werden und schafft daraufhin zugleich die Vorauwssey fur die Einbindung dieser
Informationen in Netzwerke bereits bestehenden 8isgaus Frankland und Bontempi, 2005).

1.2.5 Gedéachtnis und Schlaf

Die Erkenntnis, dass Schlaf einen forderlichen |Iagd auf die Gedachtnisleistung hat,
wurde erstmals 1924 systematisch erforscht (JenkidsDallenbach, 1924). Dabei lernten
zwei Probandengruppen sinnlose Silben auswendigciieRend schlief eine Gruppe acht
Stunden, wahrend die andere Gruppe wach bleiberstenuBei der darauf folgenden

Abfrage des Gelernten wurde beobachtet, dass dleaRden, die zuvor geschlafen hatten,
mehr Informationen erinnern konnten als die Vedlsgruppe. Diese Ergebnisse wurden
im Laufe der Zeit mehrfach mit unterschiedlichemrireaterial bestatigt (z.B. van Ormer,

1932; Fowler et al., 1973; Idzikowski, 1984; Plibald Born, 1997).

Auf Grundlage dieser Ergebnisse richtete sich d#wub der Schlafforschung daraufhin
verstarkt auf den genauen Zusammenhang zwischethiedenen Lernmaterialien und

Gedachtnisinhalten gegentber einzelnen Schlafstadi#gnen Durchbruch stellte die

Arbeit von Plihal und Born (1997) dar, bei der &nfluss von REM- und Tiefschlaf auf
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deklarative und prozedurale Ged&achtnisinhalte sotét wurde. Dabei wurden die
Leistungen bei deklarativen und prozeduralen Gedéaufgaben in der tiefschlafreichen
ersten Nachthalfte und der REM-Schlafreichen zwelachthélfte untersucht. Aus den
Ergebnissen wurde die ,Zwei-Prozess-Hypothese” Iaiilge derzufolge die
Gedéachtniskonsolidierung prozeduraler Inhalte hsightlich an REM-Schlaf gebunden ist
und die Konsolidierung des deklarativen Gedachysisesns besonders vom Tiefschlaf
(SWS) profitiert (Plihal und Born, 1997; Gais undrB, 2004; Marshall et al., 2006).

Nicht unerwahnt bleiben soll ein inhaltlich ander&rklarungsansatz fur den
Zusammenhang zwischen den Schlafstadien und uhiedéichen Gedachtnisinhalten.
Einige Autoren formulierten die so genannte Sedgogoathese, die besagt, dass im
Zusammenhang mit der Konsolidierung nicht die dmere Schlafstadien entsprechenden
Gedachtnissystemen zugeordnet werden konnen, sorahss der charakteristischen
Abfolge der Schlafstadien innerhalb einer Nacht digscheidende Rolle zukommt
(Ficca und Salzarulo, 2004). Dieser Theorie zufalgéssen besonders die Interaktionen

zwischen den einzelnen Schlafstadien innerhaltsedohlafzyklus beachtet werden.

1.2.6 Auswirkungen unterschiedlicher Schlafdauern af die Ged&achtnisleistung

Die Untersuchung der quantitativen zeitlichen Komgae in Bezug auf die

gedachtnisférdernde Funktion des Schlafes ist dalsv&rschiedener Studien. So ergibt
sich zum einen die Frage nach der notwendigen fhohie, die flr eine Verbesserung
der Abrufleistung und damit der Gedachtnisleistyprgnar erforderlich ist und zum

anderen die Frage nach der Art der Korrelation ahds Schlafdauer und

Gedéachtnisverbesserung.

Zahlreiche Studien zeigten den positiven Effekt 8eblafs nach der ersten Nachthalfte
(Gais und Born, 2004; Marshall et al., 2006). Sllisten die Versuchspersonen in einer
Studie von Plihal und Born (1997) durchschnittlitB9 Minuten und zeigten danach
signifikant bessere Gedachtnisleistungen in Bezud) zuvor gelernte deklarative

Lerninhalte als nach einer entsprechenden Wachphase

Die Forschergruppe um Lahl et al. (2008) befassth snit der Frage, ob kurze

nachmittagliche Schlafabschnitte bereits zu eineerb¥sserung der deklarativen
Gedéachtnisleistung fuhren. Es wurden zwei unteesttithe Schlafszenarien innerhalb
eines 60-mindtigen Intervalls generiert. 10 Minuteurden jeweils fir das Entfernen der
Elektroden kalkuliert. In der sogenannten long-Napiante verbrachten die Teilnehmer
die restlichen 50 Minuten nach dem Lernen ganzlich Bett, woraus sich eine
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durchschnittliche tatsachliche Schlafdauer von A6uten ergab. Auch in der short-nap-
Variante legten sich die Probanden zunachst ing Betrden jedoch bereits nach einer
Schlafdauer von 5 Minuten wieder erweckt und verhi@n den Rest des 50-minitigen
Abschnitts wach. Demnach wurden in dieser Arbelil&perioden von 25 Minuten und
5 Minuten auf die Fragestellung hin analysiert. Brgebnisse zeigten, dass Probanden in
beiden Schlafszenarien signifikant besser absemitls nach einer entsprechenden
Wachzeit. Bei der gezielten Betrachtung der Schidfanden im Vergleich beider
Schlafmodellen fiel auf, dass die durchschnittli@&hlafdauer von 25 Minuten bei den
long-nap-Probanden zu einem signifikant erfolgreren Erinnern fiihrte als die
5-mindtige Schlafzeit der short-nap-Teilnehmer.

Auch eine Arbeit von Tucker und Fishbein (2008)tétgte den positiven Nutzen einer
kurzen, in diesem Fall 45-minitigen Schlafepisoae Bachmittag hinsichtlich der
Verbesserung der Erinnerungsleistung bei deklaatilzerninhalten. Allerdings wurde
dabei festgestellt, dass dies nur auf Inhalte adbvanwar, die zuvor mittels wiederholten
Lernens suffizient enkodiert wurden.

Differente Resultate lieferte eine andere Studie, akn positiven Effekt einer kurzen
Schlafperiode am Nachmittag nicht bestatigen koriBeeckhaus und Junghanns, 2006).
Dabei lernten Probanden am Nachmittag in eineeeréiufgabe Wortpaare und in einer
zweiten Namen zu entsprechenden Gesichtern, wedctieFotos prasentiert wurden.
Darlber hinaus wurde eine Aufgabe zu prozeduraleedaGhtnismaterial bearbeitet.
AnschlieRend blieb eine Probandengruppe wach, welien eine zweite Gruppe eine
Stunde in einem Bett verbringen sollte. WahrendseatieStunde sollten die Probanden
mindestens 15 Minuten schlafen. Bei der Betrachtwwey Abfrageergebnisse des
prozeduralen Materials zeigte sich eine signifikan¥erbesserung nach dem
Schlafintervall. Bei der Abfrage des deklarativenatbtials konnte dagegen keine
signifikante Differenz zwischen der Wach- und dehl&fgruppen festgestellt werden. Bei
der Untersuchung der Ergebnisse innerhalb der &Gmulgpe fiel jedoch auf, dass
Probanden mit SWS signifikant besser erinnern lamrtls Probanden ohne Tiefschlaf.
Diese Beobachtung konnte auch in einer anderenitAfBehabus et al., 2005) bestatigt
werden. Auch hier konnten Schlaf-Probanden naclereBettzeit von 60 Minuten
deklarative Gedachtnisinhalte signifikant bessemnern, wenn sie SWS-Phasen
aufwiesen.

Die Untersuchung von Backhaus und Junghans zeegtech auch, dass eine kurze

Schlafperiode von durchschnittlich 45 Minuten amcMaittag im Vergleich zu einer
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entsprechenden Wachphase in ihrem Versuchsaufbaht rausreichte, um eine
gedachtnisfordernde Wirkung von Schlaf nachzuweisen

Zusammenfassend lasst sich konstatieren, dasszugBauf deklarative Gedachtnisinhalte
eine Schlafdauer von 1-2 Stunden fiir eine optinkalasolidierung notwendig zu sein
scheint. Innerhalb dieser Zeit gibt es offensichtieinen dosisabhangigen positiven Effekt
des Schlafs, wohingegen eine langere Schlafdaugrerkezuséatzlichen Nutzen zeigt
(Diekelmann et al., 2009). Bei prozeduralen Gedisimhalten dagegen gibt es
anscheinend eine direkte Abhangigkeit, bei der gndere Menge Schlaf auch zu einer
besseren  Abrufleistung fuahrt. Der Einfluss der &fdduer auf die
Gedéachtnisschutzfunktion des Schlafes vor dem @&Seflvon Interferenz wird im
Abschnitt 1.2.9 ndher betrachtet.

1.2.7 Mechanismen der Gedachtniskonsolidierung imchlaf

Die neuronalen, systemischen Grundlagen der Gedékbnhsolidierung im Schlaf kdnnen
mit der Reaktivierungshypothese beschrieben werd@se sagt aus, dass die verdeckte
und unbewusste Reaktivierung von Neuronenpopulatipdie schon wahrend des Lernens
aktiv waren, sowie der Dialog zwischen Hippocampusl Neocortex, als zentrale
Mechanismen fir die Gedachtniskonsolidierung im |&clyelten (Stickgold, 2001;
Maquet, 2001; Gais und Born, 2004; Marshall undnB@007; Rasch et al., 2007). Dieses
Modell begrindet sich urspringlich auf Erkenntnisses tierexperimentellen Studien
(Pavlides und Winson, 1989; Qin et al., 1997; Bkgsd998; Sutherland und
McNaughton, 2000; Louie und Wilson, 2001).

Wilson und McNaughton (1994) lieRen Ratten in eineabyrinth Wege zu einer
Futterstelle einlben und trainieren. Parallel dazmde die Aktivitdt von so genannten
.place cells* im Hippocampus abgeleitet (s. Abb. B)es sind Neuronenverbande, die
spezifisch fur die Orientierung im Raum und die ittetbare Umgebung des Tiers
kodieren. Wahrend die Tiere den korrekten Weg inbytiath verinnerlichten und
enkodierten, trat innerhalb der place cells einzgigehes Erregungsmuster auf. In der
darauf folgenden Schlafphase zeigte sich im Tiéd$chben dieses Erregungsmuster
innerhalb dieser Neurone erneut (Skaggs und McNangh996).
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High
Correlations

Abbildung 6: Darstellung des Aktivitatsmusters hippocampal@age cells* bei Ratten jeweils
vor dem Lernvorgang (PRE), wahrend des Lernensrlesowie im nachfolgenden Tiefschlaf
(SWS). Die einzelnen Punkte reprasentieren dabmsickizzedene place cells des Hippocampus.
Verbindungslinien stellen assoziierte Aktivitatemsprechender Neurone dar. Die Linienstarke
korreliert dabei mit der Starke der jeweiligen Adation. Zellen, die wahrend des Lernvorgangs
(Learn) synchron aktiviert waren, zeigten auch iaradffolgenden Tiefschlaf (SWS) eine
Korrelation ihrer Aktivitéat. Diese Verbindung waowvdem Lernvorgang noch nicht existent (aus
Wilson und McNaughton, 1994).

Auch Humanstudien liefern Daten, die die Reaktiwgyshypothese unterstitzen. So
wurden mittels Positronen-Emissions-Tomographiel(PEinem bildgebenden Verfahren,
welches biochemische und physiologische Funktioakhilden kann, Aufzeichnungen
wahrend der Enkodierung einer Lernaufgabe durclngefiNach dem Erlernen von
prozeduralem Lernmaterial wurden in der anschlidBerSchlafphase wahrend der REM-
Schlaf-Abschnitte in der PET-Bildgebung Reaktivieggan im linken pramotorischen
Cortex und im Cuneus sichtbar (Maquet et al., 20@0¢iner weiteren Studie wurde dieser
Zusammenhang mit deklarativem Gedachtnismateriat@rholt und bestétigt. Nach der
Lernphase konnte wahrend des Tiefschlafes der be8ehden Nacht Reaktivierungen im
Hippocampus detektiert werden (Peigneux et al.Ap0Die Erkenntnisse dieser Studien
Uber die Interaktion von REM-Schlaf mit dem prozedem Gedachtnis und
Tiefschlafphasen mit dem deklarativen Gedachtninken auch als eine Bestéatigung der
~Zwei-Prozess-Hypothese” (s. Abschnitt 1.2.5) gdetawerden. In einer Studie von Mdélle
et al. (2004) wurde dariber hinaus gezeigt, daskremd des Enkodierens einer
deklarativen Lernaufgabe eine Synchronisierungraemronalen Aktivitat in bestimmten

Cortexarealen auftritt, die sich wahrend des amsfdbhden Schlafes wiederholt.
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Den kausalen Zusammenhang zwischen Reaktivierumg Konsolidierung zeigte eine
Studie von Rasch et al. (2007), bei der eine erpartell induzierte und manipulierte
Reaktivierung durchgefuhrt wurde. Probanden wurdbed ein Duftstoff wahrend der
Enkodierungsphase von hippocampusabhangigem Leenadaprasentiert. Durch die
erneute Prasentation des mit den Lerninhalten asdem Geruchs wahrend der
Tiefschlafabschnitte der anschlieenden Schlafphasarde eine experimentelle
Reaktivierung im Hippocampus induziert. Die Erirunmggsleistungen der Probanden
wurden nach der Schlafphase Uberprift und mit deimear Kontrollgruppe verglichen, die
wahrend des Experiments keine Duftstoffe erhaltatteh Die Ergebnisse machten
deutlich, dass die Probanden, bei denen wahrend¥essichs durch die Prasentation des
Dufts Reaktivierungen induziert wurden, signifikéneissere Ergebnisse in der Abfrage des
Lernmaterials zeigten als die Kontrollgruppe. Alsiterer Aspekt des Versuchs gelang
mittels funktioneller Magnetresonanztomographie RfN) auch ein bildgeberischer
Nachweis, der wahrend des Tiefschlafs im Verglemim Wachzustand verstarkten
Empfanglichkeit des Hippocampus fir olfaktorischienBli. Damit wurde dartiber hinaus
gezeigt, dass die geruchsabhangige Induzierungr eReaktivierung und einer
Konsolidierung im Wachzustand nicht moglich ist.

Der Reaktivierungsvorgang als Partialkomponente sgstemischen Konsolidierung
basiert auf einem komplexen Zusammenwirken verdelmer elektrophysiologischer und
neuronaler Teilprozesse (s. Abschnitte 1.2.3 un@.4l. So entsteht wéahrend der
Reaktivierung der durch zeitgleich auftretende bggmpale sharp-wave/ripple-Aktivitat
stimulierte Informationstransfer tGber den entorl@naCortex in Richtung Neocortex
(O'Neill, 2010). In diesem zweiten Speicher werdiém Inhalte mit bereits bestehenden
Inhalten verkntipft, langfristig integriert und samaystemisch konsolidiert (McClelland et
al., 1995; Buzsaki, 1996). Darlber hinaus kann Aasammenspiel neu enkodierter
Informationen mit der Reorganisation bestehendetikader Inhalte sogar zu vollig neuen
Erkenntnissen oder Einsichten fihren und damitreivéssenszuwachs bewirken (Wagner
et al., 2004).

Das verstarkte Auftreten von Spindelaktivitat, dex Thalamus generiert, wird dabei als
Zeichen fur die Ubertragung in den Neokortex geete(Biapas und Wilson, 1998) und
bildet gleichzeitig durch die Vermittlung von lod@mzentrationsanderungen die
Grundlage fur synaptische Plastizitat (s. Absckhnitt2.3 und 1.2.4) (Contreras et al.,
1997). Im Neocortex generierte sogenannte slowllasons Ubernehmen sowohl die

zeitliche Koordination des Vorgangs wie auch dien@yonisierung zwischen der
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Reaktivierung im Hippocampus und der Generierung 8pindelaktivitat im Thalamus.
Die herausragende Rolle dieser langsamen Wellenv (ekcillations) im EEG, die sich
von frontalen Regionen fortschreitend Uber den mésa Kortex verbreiten, wurde in einer
Studie von Marshall et al. verdeutlicht. Dabei w=$erte die néchtliche externe Induktion
von elektromagnetischen Wellen, mit der gleichesgbienz wie die der slow oscillations,
die Abfrage zuvor gelernter deklarativer Gedaclmigaben am néchsten Morgen
(Marshall et al., 2006).

AulRerdem wurde experimentell nachgewiesen, dasshdieakteristischen Hormon- und
Neurotransmitterkonzentrationen, die wahrend dedtaEschlafes vorherrschen (s.
Abschnitt 1.1.2), die Gedachtniskonsolidierung iehwrn oder Uberhaupt erst
ermoglichen (Plihal und Born, 1999; Born und Wagr2§04; Gais und Born, 2004). So
erlaubt z.B. erst der niedrige Acetylcholinspiegegér im NREM-Schlaf auftritt, den
Informationstransfer vom Hippocampus zum Neokortebasselmo, 1999; Gais et al.,
2004).

Neben diesem Modell fir deklarative Gedachtnisitghalird auch bei bestimmten non-
deklarativen Inhalten von einer systemischen Kadssling ausgegangen. Diese ist bisher

allerdings weit weniger genau beschrieben worden.

1.2.8 Vergessensformen

Es existieren verschiedene Erklarungsansatze undoriem zum Vergessen von
Gedéchtnisinhalten. Eine mdgliche Theorie geht dasos, dass Gedachtnisinhalte im
Laufe der Zeit passiv geschwacht werden (traceyddwsory). Grundlage dieses Ansatzes
ist die Spurenzerfallstheorie von Ebbinghaus (188 davon ausgeht, dass bestimmte
Gedachtnisspuren, die nicht verwendet werden, sskzeschwacher und schlechter
abrufbar werden. Die Vorstellung eines passiverfallsrwurde jedoch vielfach kritisiert
(McGeoch, 1932) und gab Anlass, alternative Modallentwickeln.

Die Interferenztheorie stellt einen weiteren Ansatr Erklarung des Vergessens dar.
Bereits 1900 wurde in diesem Zusammenhang eine iéStddrchgefiihrt, die den
Ausgangspunkt dieser Theorie darstellt (Muller Witkecker, 1900). Dabei trainierten
zwei Gruppen Lernmaterial, das spater abgefragtlevesollte. Vor der Abfrage lernte
eine Gruppe weiteres Material, wahrend die Korgralbpe keine weiteren Informationen
einstudieren musste. Bei der abschlieRenden Abfragenerte die Kontrollgruppe
signifikant mehr Informationen. Dieses Phanomendwals retroaktive Interferenz

bezeichnet. Dem gegeniber steht die proaktiveférenz, bei der friher Gelerntes spater
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zu Lernendes negativ beeinflusst (Underwood, 19B&ide Varianten zeichnet die
Tatsache aus, dass sich angelegte Gedachtnissgegemseitig stéren und negativ
beeinflussen. Eine Erklarung fir diesen Zusammenlstndass das Erlernen zusatzlicher
Materialien auch zu zusatzlichen Verknipfungen mitereits vorhandenen
Gedéachtnisinhalten fuhrt. Dadurch reduziert sictio@ deren Spezifitdt in Bezug auf
urspringlich gelerntes Material und ein Erinnerndvarschwert

Im Rahmen der Interferenztheorie wurden zahlreislegiere Faktoren identifiziert, die
Einfluss auf das Vergessen haben. So werden Geusiohialte auch schlechter erinnert
wenn eine groRe Ahnlichkeit zwischen dem primérew wlem zusatzlichen bzw.
interferierenden Lernmaterial besteht (McGeoch MuiDonald, 1931). Auch die Menge
und das Lernniveau des zusatzlich studierten Maserizeigen Einfluss auf die
Abrufleistung (Tulving und Psotka, 1971). Die Vedarung der Bedingungen, unter denen
gelernt oder abgefragt wird, kann ebenfalls zum lestiteren Abruf gelernter
Informationen fuhren (Godden und Baddeley, 1975)tet abrufinduziertem Vergessen
versteht man die Beobachtung, dass das Erinnerb@siimmten Gedachtnisinhalten den
anschlieBenden Abruf verwandter Gedachtnisinhalegativ beeinflusst und zum
Vergessen fuhrt (Anderson et al., 1993qavon zu unterscheiden sind die tierexperimentell
eingesetzten Moglichkeiten der Interferenz, beietheauf molekularer Ebene die letzten
Schritte der Gedéachtnisbildung durch Injektion sifgoteinsynthesehemmers beeinflusst
werden (Bourtchouladze, 1998; Nader et al., 2000¢r oStudien, in denen mittels
Elektroschocks in die Gedachtnisbildung eingegniffierd (Duncan, 1949).

Die dritte Gruppe der Vergessensformen bildet dibecdrie der inadaquaten
Abrufhinweise. Im Alltag wird dies beobachtet, wenB. der Vorname einer Person nicht
erinnert wird obwohl man weif3, dass man diesenngligh kennt. Die Theorie dahinter
geht davon aus, dass grundsatzlich keine Informatioaus dem Langzeitgedachtnis
verloren gehen oder geldscht werden (Tulving unotks 1971). Das Vergessen beruht
demnach lediglich auf dem Misslingen des Abrufs ugbter Inhalte aus dem
Gedéachtnisspeicher durch das Fehlen geeigneterfralael Umgangssprachlich wird dies
als ,Auf-der-Zunge-liegen“ oder ,Tip of the tongue* Phanomen (Brown, 1991)
bezeichnet und beschreibt die Beobachtung, dassornmationen aus dem
Langzeitgedachtnis nicht zuganglich sind, da dent&xt der Speicherung vergessen
wurde und damit ein adaquater Abrufreiz fehlt (Tidyund Osler, 1968). Umgekehrt

werden vermeintlich langst vergessene Erinnerungerier bestimmten externen
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Konstellationen und damit geeigneten Abrufreizerdtglich wieder erinnert. Dies
verdeutlicht auch die wichtige Rolle des externemtextes beim Lernen oder beim Abruf.

1.2.9 Interferenz und Gedé&chtniskonsolidierung im &hlaf

Wie schutzt das menschliche Gehirn bereits bestEh@edéachtnisinhalte davor, dass sie
beim Erlernen neuer Informationen nicht automatidobrschrieben oder geléscht werden?
In den 1970er und 1980er Jahren wurden verschigdedelle entwickelt, die sich damit
beschéftigten, wie das menschliche Gehirn Inforomatn verarbeitet und im Gedachtnis
speichert. Bei diesen Forschungen stellte sich dadFrage, wie das Gehirn mit der
stetigen Zunahme an neuen Gedéachtnisinhalten infeLdar Zeit eine so genannte
katastrophale Interferenz, welche mit dem vollsige Verlust der bereits gespeicherten
Informationen einhergehen wirde, verhindern kannebéw vielen anderen
Erklarungsansatzen wurde auch die Rolle des Sahlaie diesem Zusammenhang
untersucht. Trotzdem haben sich bisher erst relaéimige Studien damit befasst, ob die
Konsolidierungsvorgéange deklarativer Gedachtnidtehgs. Abschnitt 1.2.4) im Schlaf
auch mit einem protektiven Effekt gegeniber Interfieen einhergehen. Ellenbogen et al.
haben in diesem Zusammenhang bereits Studien peisenin denen dieser
Zusammenhang untersucht wurde (Ellenbogen etG§;ZEllenbogen et al., 2009).

In diesen Studien kam das typische A-B/A-C-Intexfeaprinzip zum Einsatz, welches
oftmals bei Interferenz-Studien zur Anwendung kombabei lernen sdmtliche Probanden
zunachst eine erste Auswahl an Wortpaaren auswéndidg Decke-Stadt bzw. A-B). Im
spateren Verlauf wird dann eine neue Assoziation dem ersten Wort, d.h. ein neues
Wortpaar (z.B. Decke-Haus bzw. A-C), gelernt. DieCANortpaare wirken dabei als
retroaktive Interferenz auf die zuvor gelernten AABrtpaare (vgl. auch Abschnitt 1.2.8).
Abschlieend soll abermals die A-B Wortliste abagfr werden, um die
Gedéachtnisleistung unter dem Einfluss der Interfiereu Uberprifen. In der konkreten
Studie wurde also vorab ebenfalls eine erste VétetlfA-B) gelernt. Anschliel3end folgte
ein zwolfstindiges Intervall, in dem die Halfte derobanden schlafen durfte (Schlaf-
Gruppe) und die andere Hélfte wach blieb (Wach-@ejpSowohl die Schlaf- als auch die
Wach-Gruppe wurden anschlieRend weiter unterteilfeweils eine Interferenz-Gruppe
und eine Gruppe ohne Interferenz. Vor der Abfrage ziv6lf Stunden zuvor gelernten
Worter musste die eine Halfte der Schlaf- und dexckivProbanden, d.h. die jeweiligen
Interferenz-Gruppen, zusatzlich eine weitere Auswah Wortpaaren (A-C) im Sinne
retroaktiver Interferenz lernen, wahrend bei dedeasn Schlaf- und Wach-Probanden
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direkt die Abfrage der anfangs gelernten Wortpdar®) erfolgte. Zunachst konnte mit
dem Vergleich der Abfrageergebnisse der A-B-Wontpader beiden interferenzfreien
Gruppen der positive Effekt des Schlafes auf did&ébtnisleistung gezeigt werden, da die
Schlaf-Gruppe die Wortliste (A-B) deutlich besseniern konnte. Auf3erdem wurden die
beiden Interferenz-Gruppen (Schlaf vs. Wach) seépaggglichen. Bei diesem Vergleich
wurde der positive Effekt des Schlafes noch sigariter belegt und die Interferenz-
Schlaf-Gruppe profitierte gegentber der Interferdfech-Gruppe, noch eindrucksvoller
von der Schlafperiode als die interferenzfreie 8&klruppe gegeniber der
entsprechenden Wach-Gruppe. Die Studie konnte deamm&ustrieren, dass Schlaf
Gedéachtnisinhalte vor nachfolgender Interferenzitath

Auf Grundlage dieser Studien wurde am Institut ftdeuroendokrinologie an der
Universitat zu Lubeck eine weitere UntersuchungWechselwirkung von Interferenz auf
Gedéchtnisinhalte im Zusammenhang mit Schlaf dwefiligt. In dieser Studie erfolgte
nach der Aufteilung der Probanden in eine Schlafd eine Wach-Gruppe anfangs der
Lernprozess deklarativen Lernmaterials. Diesemosshsich ein 40-mindtiges Intervall an,
in dem Probanden der einen Gruppe schliefen undetieweiten Gruppe wach blieben.
Hinterher enkodierten beide Probandengruppen bremzmaterial, bevor nach einer
kurzen Pause die eingangs erlernten Inhalte eatmeéfragt wurden. Bei der Auswertung
der dabei gewonnenen Daten zeigte sich jedoch, Siagaf- und Wach-Probanden keine
signifikant unterschiedlichen Ergebnisse bei defrége der Lerninhalte lieferten. Damit
stellte sich die Frage, ob ein 40-minitiges Schtefivall mdglicherweise nicht ausreicht,
um Gedachtnisinhalte vor nachfolgender Interfemngchitzen (s. Abschnitt 1.2.6).
Aufbauend auf diesem Gedanken ergibt sich, beezmiell vergleichbarem Studiendesign,
die Arbeitshypothese der vorliegenden Studie. Dadtellt sich die Frage, ob ein
90-minutiges  Schlafintervall ausreicht, um zuvor unegelernte deklarative
Gedéachtnisinhalte besser vor experimentell zugediiinterferenz zu schitzen als eine
entsprechende Wachperiode. Aul3erdem sollte in midsentext die spezielle Rolle des

REM-Schlafs herausgearbeitet und néher untersuettem.
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2 Material und Methoden

2.1 Probandenkollektiv

An der Studie nahmen insgesamt 7 weibliche und fintréhe Probanden im Alter von 18
bis 29 Jahren (Mittelwert und Standardabweichulgd2+3,72 Jahre) teil. Eine Probandin
musste auf Grund technischer Schwierigkeiten bei @edéachtnistests nachtraglich
ausgeschlossen werden.

Samtliche Versuchsteilnehmer waren Nichtraucheesem keine neurologischen oder
psychiatrischen Vorerkrankungen auf und nahmen ekditedikamente aul3er orale
Kontrazeptiva ein. Zudem war ein regelmagiger Sdnjghmus (zwischen 23:00 Uhr und
8:00 Uhr) Voraussetzung fur die Teilnahme, undRkesonen durften innerhalb der letzten
2 Monate vor den Versuchen keinen Nachtdienst gfelehaben.

Die Probanden wurden instruiert, an den Versuchkstagorgens vor 8:00 Uhr aufzustehen
und im Verlauf des Tages weder Alkohol noch kotfeiltige Getranke zu sich zu nehmen.
Weiterhin sollten sie tagstiber nicht schlafen ueth& aul3ergewdhnlichen korperlichen
und geistigen Anstrengungen, wie sportliche Wetid@oder Prifungen, absolvieren.
Daruber hinaus war die Teilnahme an anderen Studiendhnliche Tests verwendeten,
nicht gestattet. Die Durchfihrung der Studie etflgn Institut fir Neuroendokrinologie
der Universitat zu Lubeck. Bei erstmaliger Teiln&han einer Schlafstudie absolvierten
die Probanden vorab eine Probenacht, in der sié sin das Schlafen unter
Laborbedingungen gewothnen konnten. Alle Studiamtbiner gaben vor den
Experimenten eine schriftliche Einwilligungserklaguab, ohne dass sie tUber das Ziel der
Studie informiert wurden (s. Anhang 7.2 Probandexib&auskunft und rechtlicher
Hinweis). Nach Abschluss der Studie wurde die TH#ime mit einer
Aufwandsentschadigung vergutet. Die Studie wurden \der Ethikkommission der

Universitat zu Lubeck geprift und genehmigt.

2.2 Studiendesign

FUr die Studie nahm jeder Proband an zwei Expetah@ichten teil (within-subject-

design), d.h. jeder Proband durchlief beide mdoglchBedingungen des Versuchs.
Zwischen den beiden N&chten sollte ein zeitlichiestAnd von mindesten 14 Tagen liegen,
um maogliche Interferenzen auszuschlie3en. Die bekdgerimentalnédchte unterschieden

sich dadurch, dass die Probanden in der Wach-Bedgqgach dem Lernen zwischen
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23:00 Uhr und 00:30 Uhr wach bleiben mussten, wgdgen sie in der Schlaf-Bedingung
unter polysomnographischer Ableitung im gleichenitrZam schlafen durften. Die
Einteilung in die Schlaf- oder Wach-Bedingung anwgiigen Versuchstag wurde
randomisiert nach der Reihenfolge der Anmeldung itegth Das allgemeine

Versuchsdesign ist in Abbildung 7 dargestellt.

NachtB | Lernen| WACH Inf Lernen Abfrage

22:00 (T1) 23:00 B0: 01:00 (T2) 01:30

Abbildung 7: Studiendesign: Nacht A entspricht der Schlaf-Bgdig und Nacht B der
Wach-Bedingung

2.3 Gedachtnistests

Die Gedachtnisleistung der Probanden wurde miteHiihes computerbasierten Memory-
Spiels erfasst. Dabei wurden auf einem Computestiilm 30 Spielkarten, bei denen
jeweils 2 ein Kartenpaar mit entsprechend idenéstiMotiv bildeten, zuféllig in einer 5
mal 6 Felder messenden Matrix verteilt und verded&tgestellt. Im Verlauf eines
Durchgangs sollten die Probanden die PositionerKdetenpaare zunachst erlernen und
anschlie3end in einem Abruf, welcher der Lernkdlgrdiente, korrekt wiedergeben.

Das Memory-Spiel war dabei in zwei Parallelversion@A, B) mit jeweils 15
verschiedenen Kartenpaaren vorhanden, um an detderbeVersuchstagen jeweils
unterschiedliches Material einsetzen zu kénnen.Zbieilung der zwei Versionen auf die
beiden Versuchstage eines Probanden erfolgte dabdbmisiert. Aul3erdem kamen zu
beiden Versionen (A, B) entsprechende Interferemzadry-Spiele zum Einsatz. Sie
unterschieden sich von den urspringlichen Versiate@nngehend, dass eine der Karten
eines Kartenpaares die gleiche Position wie imnirggichen Memory einnahm und die
zweite Karte eine neue Position erhielt. Hatten idaten eines Kartenpaares in der
urspringlichen Version z.B. die Positionen 1 und Waren die Positionen im
entsprechenden Interferenz-Memory z.B. 1 und 3.

Der Gedachtnistest begann fir die Teilnehmer un22#®0 Uhr (Zeitpunkt T1) zunachst
mit einer schriftlichen Erklarung des Spielprinzipsarauf folgte ein Probedurchgang mit
einem praktischen Beispiel anhand von 2 Kartenpaare
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Der eigentliche Test wurde mit dem Lerndurchganweleitet, bei dem das Programm
nacheinander beide Karten eines Kartenpaares a&tédemd dem Proband damit die
Position innerhalb des Spiels prasentierte. AnsBleind wurden die Karten des Paares
wieder verdeckt und die Positionen der Karten deshsten Paares gezeigt. Nach diesem
Prinzip wurden den Probanden alle 15 Kartenpaarewei aufeinander folgenden
Durchgangen zum Lernen vorgefihrt.

Daran schloss sich ein Abrufdurchgang an, welcleerLérnkontrolle diente und bei dem
das Programm die Position einer Karte eines Kadargs zeigte und die Versuchsperson
die Aufgabe hatte mit der Computermaus aus derlaibdnden 29 verdeckten Karten die
passende Karte des Paares zu finden. Nach der tféal{arte erhielten die Probanden
eine kurze Ruckmeldung, ob die entsprechende Kiateyesuchten entsprach. AuRerdem
wurden im Anschluss an den Versuch die Positionesm gesuchten Kartenpaares noch
einmal gezeigt. Wurde die Position der zweiten &&drrekt wiedergegeben, erhielten die
Probanden ebenfalls eine entsprechende RuckmeldBaigeinem fehlerhaften Versuch
wurde der Versuchsperson die entsprechend korkektinposition mitgeteilt. Der Abruf
der 15 Kartenpaare wurde so oft wiederholt, bisimem Abfrage-Durchgang mindestens
60% der Kartenpositionen korrekt wiedergegeben amurder Lernerfolg wurde anhand
der Anzahl an richtig erinnerten Karten im letztéerndurchlauf bemessen. Das
Interferenz-Memory, welches um ca. 0:30 Uhr eintggseurde, unterschied sich im
Ablauf darin, dass im Abrufdurchgang der Kartensatmabhéngig des prozentualen
Erfolgsergebnisses, nur ein Mal abgefragt wurde fiimalle Probanden das gleiche Mal3
an objektiver sensorischer Interferenz sicher eliest.

Zum Abschluss der Experimentalnacht wurde um da0 Uhr (Zeitpunkt T2) nochmals
das zuerst gelernte, urspringliche Memory gepiidbei entfiel eine erneute Prasentation
der Kartenpositionen und die Paare wurden direkinem einzigen Durchgang abgefragt.
AuBBerdem erhielten die Probanden in diesem Duradhgame Rickmeldung, ob sie die
einzelnen Kartenpositionen richtig zugeteilt hattemd die korrekten Kartenpositionen

wurden nicht noch einmal angezeigt.

2.4 Kontrollvariablen

Mit dem Ziel, mdgliche Storgro3en, die die Gedadistung der Probanden
einschranken konnten, zu erkennen und zu quaetiémi wurden sowohl vor der

Lernphase um ca. 22:00 Uhr als auch vor der Abfrageca. 01:00 Uhr verschiedene
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Kontrolltests durchgefiihrt. Damit sollte sichergdistwerden, dass bei den Probanden in
der Wach- und Schilaf-Bedingung zu den beiden Zek{mn jeweils vergleichbare

Voraussetzungen fur die Uberpriifung der kognitikeistungen vorlagen.

2.4.1 Regensburger Wortflissigkeitstest
Der Regensburger Wortflissigkeitstest (RWT) nacleh&sbrenner et al. (2000) ist ein

Test, bei dem die ,Wortflissigkeit* als Indikatairfdivergentes Denken gemessen wird.
Da der Lésungsweg zahlreiche kognitive Leistungés @Gedéachtnisleistung, Kreativitéat
oder Motivation erfordert, kdbnnen entsprechendeiZidef mit diesem Test aufgedeckt
werden (s. Anhang 7.4).

Bei der Durchfiihrung des Tests wurden die Probarmdégefordert, innerhalb von zwei
Minuten mdglichst viele Waorter mit einem vorgegederAnfangsbuchstaben auf einem
Blatt zu notieren. Die dabei erstellte Wortlisterfthi keine mehrfache Aufzahlung
desselben Wortes oder wiederholte Verwendungemgidsshen Wortstammes enthalten.
Ausgeschlossen war dartber hinaus die Auflistung Ee@gennamen. Der Test wurde in
vier unterschiedlichen Versionen eingesetzt. Wolpmile Version einen anderen
Anfangsbuchstaben (B, K, M, P) fur die zu notieemmdWodrter enthielt. Um
Trainingseffekte zu vermeiden, wurden zu jedempieikt unterschiedliche Testversionen

verwendet, die fur die verschiedenen Zeitpunktaraéert zugeordnet wurden.

2.4.2 Fragebogen zur Befindlichkeit und Stanford Sdéafrigkeitsskala
Zur Ermittlung der aktuellen Verfassung erhielteae &robanden den Fragebogen zur

Befindlichkeit (FZB) sowie das Formular zur StamfoiSchlafrigkeitsskala (SSS)
(s. Anhang 7.5 und 7.6).

Beim Fragebogen zur Befindlichkeit (FZB) musstea Brobanden angeben, in welchem
Ausmald bestimmte Eigenschaften (,schlafrig®, ,alemt*, ,angespannt®, ,mude",
.gelangweilt’, ,motiviert, ,konzentriert”) auf ine aktuelle Verfassung zutreffen. Dabei
musste jeder Eigenschaft ein Wert von 1 bis 5 adreSkala zugeteilt werden, wobei 1
bedeutete, dass die Eigenschaft ,gar nicht* zutrafid 5, dass die Eigenschaft ,sehr”
zutrifft.

Die Stanford Schlafrigkeitsskala nach Hoddes gt18I73) ist eine Methode, die subjektive
Einschatzung der Probanden zur Schlafrigkeit zassdgn. Dabei werden die Probanden
aufgefordert, aus sieben Aussagen zur Schlafrigkgth fihle mich aktiv, vital,

aufmerksam und hellwach* , ,Ich funktioniere seht,g@ber nicht mit Spitzenleistung; ich
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kann mich konzentrieren®, ,Ich bin wach, aber eatsgt; ich kann reagieren, bin aber
nicht voll aufmerksam®, ,Ich bin etwas mude, fulmhéch schlapp®, ,Ich fihle mich mude
und verlangsamt; habe keine Lust mehr wach zu déjb,Ich fihle mich schlafrig,
benebelt; kampfe mit dem Schlaf; wirde mich lighaiegen“ und ,Ich kann nicht langer
gegen den Schlaf ankampfen, werde bald einschlatdre trauméahnliche Gedanken®) die
auszusuchen, die am besten auf ihren aktuelleraddigutrifft (s. Anhang 7.6).

2.4.3 Vigilanztest
Zur Messung und Kontrolle der Wachheit und Aufmarkkeit im Verlauf der

Versuchsnacht wurde ein 10-minutiger Reaktionstesthgefiihrt.

Dabei wurde den Probanden ein roter Punkt (Durckared cm) in zufalliger Reihenfolge
auf der linken oder rechten Seite eines Computistiilirms prasentiert. Der Zeitraum
zwischen dem Erscheinen des jeweiligen Punktesudpelr 4, 6, 8 oder 10 Sekunden.
Insgesamt wurde der Punkt 80 Mal prasentiert, dgeof6 Mal mit jedem zeitlichen

Abstand und je 8 Mal links und rechts. Die Probansiglten so schnell wie méglich nach
Aufleuchten des Punktes die Taste ,X* auf einer @otartastatur betatigen, wenn sich
der Punkt auf der linken Seite befand und die Tadtewenn er auf der rechten Seite
erschien. Nach Betatigen der Taste wurde als Kbatfiir den Probanden auf dem
Bildschirm die Reaktionszeit in Millisekunden angegt, die zwischen dem Auftauchen
des Punktes und dem Tastendruck vergangen waBdatigen der falschen Taste erhielt

der Proband eine ,Falsch*-Meldung auf dem Bildschir

2.4.4 Polysomnographie
Zur Aufzeichnung und spateren Auswertung des Seblafurde ein Polysomnogramm,

bestehend aus Elektroenzephalogramm (EEG), Elekbgramm (EMG) und

Elektrookulogramm (EOG) verwendet. Entsprechendolgié die Ableitung der

Polysomnographie mittels 10 Elektroden nach demiimaten Standardverfahren von
Rechtschaffen und Kales (1968). Dabei wurden fie dnipolare Ableitung des
Elektroenzephalogramms (EEG) 6 Elektroden an desitiBoen C3, C4, F3, F4, P3, P4
und eine Referenzelektrode an der Nasenwurzel aagab(s. Abb. 8). Im Rahmen der
Aufzeichnung des Elektromyogramms (EMG) wurden z\égktroden zur bipolaren
Messung am Kinn platziert, um die Aktivitat der nschen Muskulatur in diesem Bereich
zu erfassen. Fur die Messung des ElektrookulogrdE®@(G) wurden die eigentlich vier

Elektroden zur Registrierung der horizontalen ued ertikalen Augenbewegungen zu
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zwei Elektroden zusammengefasst und auf einer $éke dem lateralen Augenwinkel
und auf der anderen Seite unter dem lateralen Awig&el positioniert Eine
Erdungselektrode (GRND) wurde in der Mitte derrséngebracht.

Um eine optimale Ableitung zu ermdéglichen, wurdeie dorperstellen, an denen
Elektroden platziert werden sollten, zunachst mitaSept F (Bode Chemie Hamburg)
gereinigt und desinfiziert. AnschlieRend wurde Hiiife einer Peeling-Paste (Everi, Spes
medica) die Haut leicht angeraut und mdgliche Figimuker entfernt. Bei den Elektroden
des Elektroenzephalogramms wurde zwischen Kopfidntid und Elektrode eine
Kontaktpaste (EC2® Genuine Grass Electrode CrearassGtechnologies) angebracht.
Beim Befestigen der Elektroden des Elektromyogramund des Elektrookulogramms
wurden anstelle der Kontaktpaste EKG-Kleberinge wid Kontaktgel (Conductive
electrode cream, Med-Tek/Synapse) benutzt. Saratlieektroden wurden mittels
HansaPlast Klebestreifen zusatzlich fixiert.

Der zuvor festgelegte Impedanzgrenzwert vof Skurde beim Platzieren der Elektroden
nicht Uberschritten. Die Ableitung erfolgte digitéber einen BrainAmp® Verstarker
(Brain Products). Die polysomnographischen Datemden spater mit dem Programm
~Schlaf-Aus” (Version 1.5.0.1) ausgewertet. Dabairgen jeweils 30 Sekunden lange
Epochen der Aufzeichnung analysiert und nach deterén von Rechtschaffen und Kales
(1968) den Schlafstadien 1, 2, 3, 4 und REM Schiaf. Wach oder Movement Time

zugeordnet. Schlafstadium 3 und 4 wurden zu Ti¢d$éadusammengefasst.

Abbildung 8: Verteilung der Elektroden bei der Polysomnograpll, O2: Elektroden fur das
EOG; G: GRND/Erdungselektrode; R: Referenzelektrodd, C4: 2 der insgesamt 6 EEG-
Elektroden; M1, M2: EMG-Elektroden
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2.5 Versuchsablauf

Vor der Experimentalnacht wurde mit Versuchsperspre zum ersten Mal an einer
Schlafstudie teilnahmen, eine Probenacht durchgefbabei sollten sich die Probanden
an das ungewohnte Umfeld im Schlaflabor und dada&sh mit polysomnographischer
Aufzeichnung gewoéhnen.

Der Versuchstermin begann in der Schlaf-Bedingumg20:30 Uhr und bei der Wach-
Bedingung erst um 21:30 Uhr, da hier das AnbrindenElektroden entfiel (s. Abb. 9).
Zunachst erhielten die Probanden eine schriftlishtklarung Uber den Versuch und eine
Einwilligungserklarung (s. Anhang 7.2 Probanden bSwluskunft und rechtlicher
Hinweis). AuRerdem wurden auf einem weiteren Frageh personliche Probandendaten
erhoben (s. Anhang 7.3. Fragebogen zu ProbandendB@nach erfolgte das Anlegen der
Elektroden fur die Polysomnographie (s. Abschnit48).

Um ca. 22:00 Uhr (Zeitpunkt T1) wurden die Probanoteden Versuchsraum gefihrt und
bearbeiteten dort den Befindlichkeitsfragebogen,n ekFormular zur Stanford
Schlafrigkeitsskala, den Regensburger Wortflissigtest sowie den Vigilanztest
(s. Abschnitt 2.4.1 - 2.4.3). AnschlieBend um 3@ Uhr begann fur die Probanden die
Lernphase des Memory-Spiels (s. Abschnitt 2.3). ldam das Programm die 15
Kartenpaare in einem Lern-Durchgang zwei Mal prtésdn hatte, sollten die
Versuchsteilnehmer bei der Abfrage der Kartenpaareinem Durchgang mindestens 9
Paare, d.h. mindestens 60% korrekt wiedergebend®Vdieses Ziel nicht erreicht, folgte
eine erneute Abfrage der 15 Kartenpositionen. NBelendigung der Tests und dem
Verbinden der Elektroden mit dem Verstarker sowier dKalibrierung der
polysomnographischen Eingangssignale, gingen adbdhden der Schlaf-Bedingung um
23:00 Uhr zu Bett.

Um ca. 00:30 Uhr, nach 90 Minuten Schlaf, wurdee Brobanden aus Schlafphase 2
geweckt. Unmittelbar nach dem Aufstehen wurde daserferenz-Memory-Spiel
(s. Abschnitt 2.3gelernt. Davor wurde den Probanden kurz das Pridempveranderten
Kartenpositionen in diesem Memory-Spiel erlautestachdem das Programm den
Teilnehmern die Positionen der 15 Kartenpaare 2Wai prasentiert hatte, folgte ein
einzelner Abfrage-Durchgang, der unabhéngig deolgsfuote nicht wiederholt wurde.
Nach dreil3ig Minuten Pause, in der die ElektrodenRblysomnographie wieder entfernt
wurden, erfolgte um ca. 01:00 Uhr (Zeitpunkt T2) édruf des ersten Memory-Spiels,
das vor dem Schlaf um ca. 22:30 Uhr (Zeitpunkt @rlgrnt wurde. In dieser Runde entfiel

die erneute Prasentation der Karten und die Prayamiissten direkt die Kartenpositionen
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in einem einzelnen Abfrage-Durchgang wiedergeberbscAlielend erhielten die
Versuchspersonen, wie zuvor schon zum Zeitpunktd&m, Befindlichkeitsfragebogen, das
Formular zur Stanford Schlafrigkeitsskala, den Reberger Wortflissigkeitstest und den
Vigilanztest (s. Abschnitt 2.4.1 - 2.4.3).

Die Termine der Wach-Bedingung liefen prinzipieleigh ab. Allerdings durften die
Probanden nach dem Lernen des ersten Memory-Spielsa. 23:00 Uhr nicht schlafen,
sondern schauten einen kognitiv und emotional wangpruchsvollen Film an, womit ein
geistiges Wiederholen des gelernten Materials neldrt wurde. In dieser Zeit durften die
Teilnehmer nicht lernen, keine koffeinhaltigen Gatte zu sich nehmen und nichts essen.
Nach der Wach-Phase war der Ablauf wieder identisuh dem Ablauf bei den
Schlafprobanden und es folgte ebenfalls um ca.00QBr das Lernen des Interferenz-
Memorys. Im weiteren Verlauf des Abends erfolgtenzgleichen Zeitpunkt wie in der
Schlaf-Bedingung um ca. 01:00 Uhr der Abruf deseerdlemorys.

Uhrzeit

Vorbereitungen (Fragebdgen kopieren, beschriften,
Computer einschalten, Betten Uberziehen etc.)

20:30 (Schlaf-Bedingung)) Ankunft Probanden (Einverstandniserklarung, Allgerae
21:30 (Wach-Bedingung) Probanden-Daten, Elektroden kleben)

22:00 (Zeitpunkt T1) Lernen

Zu Bett gehen undicht aus (fur Schlafprobanden)
Film (fir Wachprobanden)

SCHLAF oder WACH ca. 90 min

00:30 Wecken und sofort Interferenz-Memory lernen

30 min PAUSE (fur alle Probanden),
Elektroden entfernen (flr Schlafprobanden)

01:00 (Zeitpunkt T2) Abfrage
01:30 Zu Bett gehen uridcht aus (fur alle Probanden)
Fragebdgen einsortieren, Elektroden reinigen daufien etc,

20:00

23:00

Abbildung 9: Versuchsablauf.

2.6 Statistische Analyse

Die ermittelten Daten im Rahmen der Gedachtnis- wed Kontrolltests (SSS,
Vigilanztest, RWT und FZB) wurden bei der Untersdbeg zwischen Schlaf- und
Wachbedingung mittels t-Tests fir abhangige Stich@n untersucht. Die Analyse der
Schlaf- und Wachergebnisse zu den verschiedenenzelpsinkten erfolgte durch
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Varianzanalysen mit Messwiederholungen. Die Untes&gluing der Probanden hinsichtlich
des Auftretens von REM-Schlafphasen bildete den sZwensubjektfaktor ,REM-
Schlaf/kein REM-Schlaf“. Korrelationen innerhalbrdgewonnenen Ergebnisse wurden
mit Hilfe des Korrelationskoeffizienten nach Peardmerechnet. Das Signifikanzniveau
wurde aufo = 0,05 festgelegt. Die statistischen Berechnuregfoigten unter Verwendung
von SPSS fur Windows Version 18.
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3 Ergebnisse

3.1 Schlaf

Die Auswertung der polysomnographischen Aufzeiclgniergab fir die Probanden
wahrend der Schlafbedingung eine durchschnittlidBesamtschlafzeit (TST) von
98,5#4,13 Minuten. Wahrend dieser Zeit waren die Proban8,2%3,98 Minuten
(entsprechend 4,28,03% der Gesamtschlafdauer) wach, #(Q/66 Minuten
(4,81+0,67%) in Schlafstadium 1, 448964 Minuten (45,263,86%) in Schlafstadium 2,
28,18:3,03 Minuten (28,943,36%) in Schlafstadium 3, 123,80 Minuten
(13,42t4,32%) in Schlafstadium 4 und 2;21346 Minuten (3,081,55%) im REM-Schlaf.
Die Zeit bis zum Einschlafen (SL) belief sich dwschnittlich auf 16,043,31 Minuten
(s. Tab. 1).

Eine gesonderte Auswertung der Schlafdaten wurd@eug auf das Auftreten von REM-
Schlaf vorgenommen. Bei 7 Versuchspersonen wurdeemd der Aufzeichnung REM-
Schlaf registriert. 1,482,34 Minuten verbrachte diese Probandengruppe wach,
5, 71+1,80 Minuten im Schlafstadium 1, 528,23 Minuten im Schlafstadium 2,
32,86:11,85 Minuten im Schlafstadium 3, 46405 Minuten im Schlafstadium 4 und
5,86t6,67 Minuten im REM-Schlaf. Fir die 7 Probanden, denen kein REM-Schlaf
festzustellen war, ergab sich eine durchschnitliddachzeit von 9,¢21,03 Minuten.
3,86t2,85 Minuten verbrachten Probanden dieser Gruppe Sohlafstadium 1,
37,4310,63 Minuten im Schlafstadium 2, 28%35 Minuten im Schlafstadium 3 und
19,7%15,96 Minuten im Schlafstadium 4. Im Vergleich d&chlafdaten beider
Probandengruppen fallt auf, dass die Probanden BEM-Schlaf kompensatorisch mehr
Zeit in Schlafstadium 4 verbrachten (p = 0,04; bbA10). Fir alle weiteren erhobenen
Schlafparameter liel3en sich keine signifikanten etsthiede zwischen den beiden

Gruppen feststellen.
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3 Ergebnisse

Tabelle 1 Ubersicht tiber die Schlafdauer und die Verteildag Schlafstadien aller Probanden

Minuten & SD) Prozentual£ SD)
Wach 5,21 ¢3,98) 4,24 ¢3,03)
Schlafstadium 1 (S1) 4,79 (0,66) 4,81 ¢0,67)
Schlafstadium 2 (S2) 44,89 (4,64) 45,20 ¢3,86)
SWS 40,39 ¢4,04) 42,36 (4,91)
REM 2,93 (¢1,46) 3,00 ¢1,55)
Gesamtschlafdauer (TST) 98,57 {4,13)
Einschlaflatenz (SL) 24,19 €3,31)
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Abbildung 10: Vergleich der Dauer im Schlafstadium 4 bei Pralgam mit REM-Schlaf und
Probanden ohne REM-Schlaf [* = p < 0,05].

3.2 Gedéachtnistest

Mittels eines computerbasierten Memory-Spiels keraie Gedachtnisleistung bestimmt
werden (s. Abschnitt 2.3). Um ca. 22:00 Uhr zunt@eikt T1 wurde nach dem Erlernen
des Memory-Spiels erstmals die Gedachtnisleistung, Sinne einer Lernkontrolle,

Uberprift. Spater nach der Schlaf- oder Wachphaseca. 0:30 Uhr erlernten die
Probanden das Interferenz-Memory. Der Abruf des Ztpunkt T1 erlernten Memory-

Spiels fand um ca. 1:00 Uhr zum Zeitpunkt T2 infk@iner Abfrage statt.
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Bei der Analyse der ermittelten Daten wurden jesvdie Ergebnisse der Schlaf- und der
Wachbedingung sowie die Ergebnisse der ProbanderREM-Schlaf gegeniber derer
ohne REM-Schlaf verglichen. Aul3erdem wurden die eDatder Schlaf- und
Wachbedingung innerhalb der Probandengruppe mit fS€Maf und der Probanden ohne
REM-Schlaf gegeniibergestellt.

3.2.1 Lernen des Memory-Spiels
Zur Sicherstellung des Lernerfolgs wurde die Abératgr Kartenpaare so oft wiederholt,

bis die Probanden in einem Abfragedurchgang miedss® der 15 Kartenpaare (60%)
korrekt wiedergeben konnten.

Im Vergleich der Ergebnisse der Wach- und der Sisbtingung konnte kein Unterschied
in Bezug auf die bendtigten Versuche bis zum Enexicder 60%-Quote festgestellt
werden (Schlafbedingung: 2,21+0,34 Versuche, Watingeng: 1,93+0,30 Versuche;

p = 0,486). Auch die Anzahl der korrekt wiedergesgedn Paare im letzten Durchgang
differierte zwischen den Gruppen nicht (Schlafbgdmg: 10,50+0,42 Paare,

Wachbedingung: 10,43+0,36 Paare; p = 0,873; s. Abp.

Ebenso konnte bei der differenzierten Betrachtumy Brobanden hinsichtlich des
Auftretens von REM-Schlaf festgestellt werden, daiesProbanden mit REM-Schaf und
die Probanden ohne REM-Schlaf keine Unterschiedisbin der Anzahl der Versuche

bis zum Erreichen der 60%-Quote (REM-Schlaf: 2,08Z0Versuche, kein REM-Schlaf:

2,14+0,37; p = 0,788), als auch in der Anzahl dgtigen Kartenpaare im letzten Versuch
(REM-Schlaf: 10,14+0,47 Paare, kein REM-Schlaf: 79&80,47 Paare; p = 0,349;

s. Abb. 12) zeigten.
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Abbildung 11: Vergleich der erinnerten Kartenpaare im Lern-gang des Memory-Spiels in
der Schlaf- gegenuber der Wachnacht. Abgebildet dia Mittelwerte und deren Standardfehler.
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mit REM-Schlaf ohne REM-Schlaf

Abbildung 12: Vergleich der erinnerten Kartenpaare im Lern-igang des Memory-Spiels von
Probanden mit REM-Schlaf gegentber derer ohne REMa% Abgebildet sind die Mittelwerte
und deren Standardfehler.

3.2.2 Lernen des Interferenz-Memorys
Im Gegensatz zum Lernen des eigentlichen MemorgiSmiurden die Kartenpaare beim

Lernen des Interferenz-Memorys, unabhangig vorEsiiigsquote der korrekt ermittelten
Kartenpositionen, nur in einem einzigen Durchgangedragt.

Die Ergebnisse dieses Durchgangs zeigten einen dTréahingehend, dass die
Wachprobanden das Memory mit durchschnittlich #2431 richtig identifizierten

Kartenpaaren besser gelernt hatten als die Probaride der Schlafnacht, die
durchschnittlich 5,783,12 Karten richtig wiederholten (p = 0,059; s. AhB).
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3 Ergebnisse

Betrachtet man die Probanden mit REM-Schlaf undPdabanden ohne REM Schlaf, lasst
sich kein Unterschied bei der Enkodierung des fetenz-Memorys feststellen (kein
REM-Schlaf: 7,14+0,88 Paare, REM-Schlaf: 6,07+(F8&re; p = 0,406; s. Abb. 14).

14 | )

12 A

10

Anzahl der erinnerten Kartenpaare

Schlaf Wach

Abbildung 13: Vergleich der erinnerten Kartenpaare beim Erlerdes Interferenz-Memory in
der Schlaf- gegenlber der Wachnacht. Dargestalit die Mittelwerte und deren Standardfehler

[()=p<01].
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Abbildung 14: Vergleich der erinnerten Kartenpaare beim Erlerdes Interferenz-Memory von
Probanden mit REM-Schlaf gegenliber derer ohne REMa§ Dargestellt sind die Mittelwerte
und deren Standardfehler.

3.2.3 Abfrage des Memory-Spiels
Zur Ermittlung der Gedachtnisleistung wurden zunit@enkt T2 um ca. 1:00 Uhr die

Kartenpaare des Memorys, welches zum Zeitpunkt @rkits erlernt wurde, in einem

einzigen Durchgang erneut abgefragt. Die Analygeridatig identifizierten Kartenpaare
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in diesem Durchgang erfolgte dabei im relativenuezur Anzahl der richtig ermittelten
Paare zum Zeitpunkt T1. Dabei zeigte sich, dassPduanden die Kartenpaare in der
Schlafbedingung hoch signifikant besser erinnerds wahrend der Wachbedingung
(Schlafbedingung: 78,42+5,98%, Wachbedingung: 58498%; p = 0,001; s. Abb. 15
und Tab. 2). Der Vergleich der Probanden mit REN&ogegeniber den Probanden ohne
REM-Schlaf zeigte hingegen keinen signifikanten dgsthied (mit REM-Schliaf:
61,21+6,01%, ohne REM-Schlaf: 69,16+6,01%; p = 8,36 Abb. 16 und Tab. 3).

Bei der genaueren Betrachtung der Probanden ohive&ihlaf fallt auf, dass auch hier
die Kartenpaare in der Schlafnacht signifikant bessinnert wurden als in der Wachnacht
(Wachnacht: 52,55+6,59%, Schlafnacht: 85,78+7,88%;0,005; s. Abb. 17 und Tab. 3).
Innerhalb der Probandengruppe mit REM-Schlaf weadog¢d lediglich ein Trend
dahingehend auszumachen, dass die korrekten Pwsiticdler Kartenpaare in der
Schlafbedingung besser reproduziert werden konnf&achnacht: 51,36+5,91%,
Schlafnacht: 71,05£9,05%; p = 0,089; s. Abb. 18 Tal. 3).

AulRerdem erfolgte eine spezifischere AuswertungAtdrageresultate in Bezug auf das
vorherige Erlernen des Interferenz-Memorys. Wiestiererwahnt, machte sich ein Trend
dahingehend bemerkbar, dass Wachprobanden dagetates-Memorys besser gelernt
hatten als Probanden in der Schlafnacht (vgl. 3L2éhen des Interferenz-Memorys).
Doch auch wenn der differierende Lernerfolg bezigldes Interferenz-Memorys als
Kovariante in die Analyse mit eingeschlossen whtkibt die Abfrage des eigentlichen
Memorys nach der Schlafperiode signifikant erfalgner als nach dem Wachabschnitt
(p = 0,010).
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Abbildung 15: Vergleich der erinnerten Kartenpaare bei der &dpfr des Memory-Spiels in der
Schlaf- gegeniiber der Wachnacht. Dargestellt siedMittelwerte und deren Standardfehler
[*** = p < 0,001].
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Abbildung 16: Vergleich der erinnerten Kartenpaare bei der &dpfr des Memory-Spiels von
Probanden mit REM-Schlaf gegeniiber derer ohne REMa§ Dargestellt sind die Mittelwerte
und deren Standardfehler.
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Abbildung 17: Vergleich der erinnerten Kartenpaare bei der &dpdr des Memory-Spiels in der
Schlaf- gegentber der Wachnacht bei Probanden dRiBkRI-Schlaf. Dargestellt sind die
Mittelwerte und deren Standardfehler [* = p < 0,05]
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Abbildung 18: Vergleich der erinnerten Kartenpaare bei der adidr des Memory-Spiels in der
Schlaf- gegenliber der Wachnacht bei Probanden r&ilM-Rchlaf. Dargestellt sind die
Mittelwerte und deren Standardfehler [(*) = p <]0,1

Tabelle 2 Erinnerte Kartenpaare beim Lernen und der Abfrage

Probanden mit  Probanden ohne

Schlafnacht Wachnacht REM REM

Mittelwert der erinnerten

. 10,50+0,42 10,4310,36 10,14+ 0,47 10,79+0,47
Paare im Lerndurchgang

Mittelwert der erinnerten
Paare beim Erlernen der 5,79+0,79 7,43+0,64 6,07+ 0,88 7,14+0,88
Interferenz-Memorys

Relativer Anteil der richtig
erinnerten Kartenpaare im  78,42+5,98% 51,95+4,43% 61,21+ 6,01% 69,16+6,01%
Abfrage-Durchgang

Ubersicht (iber die Mittelwerte der richtig erinmertkartenpaare beim Erlernen des Memorys und
des Interferenzmemorys sowie der prozentuale Ardeil korrekt erinnerten Kartenpaare im
Abfrage-Durchgang bezogen auf das Lernniveau.
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Tabelle 3 Getrennte Betrachtung der erinnerten Kartenpaaien Lernen und Abfragen bei
Probanden mit und ohne REM-Schlaf.

. Mittelwert der Relativer Anteil der
Mittelwert der . . S
. . erinnerten Paare beim  richtig erinnerten
erinnerten Paare im X
Lerndurchgang Erlernen der Kartenpaare im
Interferenz-Memorys  Abfrage-Durchgang
Probanden mit REM
Wachnacht 10,43+0,51 7,57+0,91 51,36+6,26
Schlafnacht 9,86+0,60 4,57+1,12 71,0548,46
Probanden ohne REM
Wachnacht 10,43+0,51 7,29+0,91 52,5546,26
Schlafnacht 11,14+0,60 7,00+1,12 85,7848,46

3.3 Zusammenhang von Gedachtnisleistung und Schladtén

Zusatzlich erfolgte die Analyse des Zusammenhamgschen den Gedachtnisleistungen
der Probanden und ihren Schlafdaten. Dabei wurdéchst die Korrelation zwischen den
einzelnen Schlafstadien und dem Lernerfolg wahretet Schlafnacht untersucht
(s. Tab. 4). Dabei féllt auf, dass eine positivarrglation zwischen dem Lernerfolg beim
Memory-Spiel und dem Anteil an Tiefschlaf sowie deéimteil am Schlafstadium 4
besteht. Probanden, die einen hohen Tiefschlafamtéhrend der Schlafbedingung
aufwiesen, hatten die Kartenpositionen des Mema@igiS zuvor signifikant besser gelernt
(p = 0,022). Dieser Zusammenhang lasst sich audBerug auf das Schlafstadium S4
feststellen (p = 0,002). Keine Korrelation konntéischen den Ubrigen Schlafstadien und
dem Lernerfolg festgestellt werden (S1: p = 0,&&;,p = 0,175, S3: p = 0,809, REM: p =
0,532).

Weiterhin wurde ein potentieller Zusammenhang zimescden einzelnen Schlafstadien
und dem relativen Erfolg in der Abfrage des Memoirys Vergleich zum Lernniveau
Uberprift. Hier zeigte sich ein Trend, dass Probanden mitneif@hen Anteil am
Schlafstadium S2 (p = 0,052) sowie am Schlafstadddnip = 0,063) die Kartenpositionen
im Abfragedurchgang erfolgreicher reproduzierenriten. Aul3erdem konnte ermittelt
werden, dass Teilnehmer mit einem hoheren Tieftahiall die Kartenpositionen wahrend
des Abfragedurchgangs signifikant besser erinnermten (p = 0,008; s. Abb. 19). Auch
hier lieR sich keine signifikante Korrelation in &gy auf die Ubrigen Schlafstadien
eruieren (S1: p =0,127, S3: p = 0,249, REM: pt60).
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Um die bisher genannten Aspekte bei der Betrachtegy Zusammenhangs zwischen
Schlafstadien und den Lern- bzw. Abfrageergebnigesauer zu beleuchten, erfolgte eine
zusatzliche statistische Untersuchung. Dabei wardgysiert, ob die Korrelation zwischen
erfolgreicherem Lernergebnis und vermehrtem Auwdtrevon Schlafstadium 4 und die
Korrelation zwischen besseren AbfrageergebnissenSahlafstadium 4 zusammenhangt.
Dazu wurde eine partielle Korrelation berechnetj ter der Lernerfolg aus dem
Zusammenhang zwischen Abfrageergebnis und Schdaista4 herausgerechnet wurde.
Auch wenn der Lernerfolg auspartialisiert wird, ibteder Zusammenhang zwischen dem
vermehrten Auftreten von Schlafstadium 4 und derfolgreicheren Erinnern der
Kartenpositionen signifikant (p = 0,030).

) Probanden chne REM-Schlaf
[} Probanden mit EEM-Schlaf
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T 1 T T T J
20 30 40 a0 G0 70
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Abbildung 19: Korrelation zwischen der Tiefschlafdauer der Rwaden und den erinnerten
Kartenpaaren in der Abfrage des Memory-Spiels, etefty nach Probanden mit REM-Schlaf und
Probanden ohne REM-Schlaf.
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Tabelle 4:Korrelationen von Lern- und Abfrageerfolg mit degrschiedenen Schlafstadien

Lernerfolg Abfragedurchgang
Wachzustand -0,322 (0,261) -0,097 (0,741)
Schlafstadium S1 -0,298 (0,301) -0,428 (0,127)
Schlafstadium S2 -0,384 (0,175) -0,529 (0,052)
Schlafstadium S3 -0,071 (0,809) 0,330 (0,249)
Schlafstadium S4 0,741 (0,002) 0,509 (0,063)
Tiefschlaf (SWS) 0,603 (0,022) 0,673 (0,008)

Darstellung der unterschiedlichen Korrelationen nmbeVergleich des Lern- sowie des
Abfrageerfolgs mit den unterschiedlichen SchlafistadDie dazugehdrigen Signifikanzen sind
in Klammern angegeben.

3.4 Kontrollvariablen

Um die Vergleichbarkeit der Bedingungen zu denaimen Testzeitpunkten (T1 und T2),
in der Schlaf- und Wach-Nacht zu dokumentieren, deurder Regensburger
Wortflissigkeitstest (RWT), der Fragebogen zur Bdlfthkeit (FZB), der Vigilanztest
sowie die Stanford Schlafrigkeitsskala (SSS) un®@2Jhr, vor dem Lern-Durchgang des
Memorys (Zeitpunkt T1), und um 01:00 Uhr, vor debfrage des Memory-Spiels
(Zeitpunkt T2), von den Probanden bearbeitet.

Dazu wurden die Ergebnisse zwischen der Schlaf-dendVachbedingung, die Ergebnisse
zwischen den einzelnen Zeitpunkten T1 und T2 irmgéssowie zwischen den zwei
Zeitpunkten im Vergleich der beiden Bedingungen ¢iWaw1, W2 vs. Schlaf: S1, S2)
analysiert. Daruiber hinaus wurden die Ergebnissdédegbanden mit REM-Schlaf und der
Probanden ohne REM-Schlaf insgesamt und getrennerhalb der Schlaf- und
Wachbedingung verglichen.

Insgesamt ist festzustellen, dass bis auf das [&ktiviertheit® im Fragebogen zur
Befindlichkeit (FZB) (p = 0,047) bei samtlichen Koollvariablen keine signifikanten
Unterschiede zwischen der Schlaf- und der Wachigedip erkennbar waren
(s. Tab. 4 -7).

Auch im Vergleich der Probanden mit REM-Schlaf Wt Probanden ohne REM-Schlaf
fielen keine signifikanten Differenzen bei den Abhga auf. Ebenso fanden sich keine
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Unterschiede in der getrennten Betrachtung dera$chind Wachnacht innerhalb der
Gruppe der Probanden mit REM-Schlaf und der Grgbpee REM-Schlaf.

3.4.1 Stanford-Schlafrigkeitsskala (SSS)
Die Stanford-Schlafrigkeitsskala (s. Abschnitt 2.4und Anhang 7.6) diente der

subjektiven Einschéatzung der Mudigkeit. Die Prolmandnachten dabei keine signifikant
unterschiedlichen Angaben im Vergleich zwischenl&eluind Wach-Nacht (Schlafnacht:
3,79+0,23, Wachnacht: 3,93+0,18; p = 0,470; s. Tap. Ein hoch signifikanter
Unterschied wurde jedoch beim Vergleich der Scigkéit zu beiden Zeitpunkten T1 und
T2 deutlich (Zeitpunkt T1: 3,07+0,20, Zeitpunkt #264+0,28; p < 0,001; s. Tab. 5). Zum
spaten Zeitpunkt T2 waren die Probanden in beidegirigungen offensichtlich muder als
zum Zeitpunkt T1. Bei der Gegenuberstellung dera@dsrgebnisse beider Nachte zum
Zeitpunkt T1 und T2 konnten jedoch keine Untersthiesgistriert werden (p = 1,000; s.
Tab. 5).

Auch bei der Analyse der Ergebnisse der REM-Schlafel der Probanden ohne REM-
Schlaf konnten keine Differenzen bestimmt werden=(p0,849; s. Tab. 5). Keine
Signifikanz resultierte auch aus der getrennten rd8btung der Schlaf- und
Wachbedingung innerhalb der REM-Gruppe und der ggughne REM-Schlaf (p = 0,511,
s. Tab. 5).

Tabelle 5 Ergebnisse bei der Stanford-Schlafrigkeitsskala

Mittelwert zum Zeitpunkt Mittelwert zum Zeitpunkt Mittelwert gesamt

T1 T2
Alle Probanden 3,07+0,20 4,64+0,28
Schlafnacht 3,00+0,22 4,57+0,38 3,79+0,23
Wachnacht 3,14+0,24 4,71+0,25 3,93+0,18
Probanden mit REM 3,00+0,29 4,79+0,39 3,82+0,26
Schlafnacht 3,00+0,82 4,86+1,21 3,93+0,33
Wachnacht 3,00£1,00 4,71+0,95 3,86+0,25
Probanden ohne REM 3,14+0,29 4,5040,39 3,89+0,26
Schlafnacht 3,00+0,17 4,29+1,60 3,64+0,33
Wachnacht 3,29+0,76 4,71+0,95 4,00+0,25

Ubersicht tber die Angaben zur Miidigkeit in dern&ted-Schlafrigkeitsskala. Hohere Werte
stellen dabei ein groReres Mal3 an Mudigkeit dar.
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3.4.2 Regensburger Wortflissigkeitstest (RWT)
Mit dem Regensburger Wortflissigkeitstest (s. AbgtH2.4.1 und Anhang 7.4) wurde

divergentes Denken, als Zeichen flir kognitive leigsfahigkeit, Uberpriuft. Die dabei
erhobenen Werte (s. Tab. 6) zeigten sowohl zwisdaeeWach- und der Schlafbedingung
(p = 0,485) als auch im Vergleich der beiden Zeitan jeweils innerhalb einer

Bedingung (p = 0,738) keine Unterschiede. Auch Her Gegenuberstellung der
Gesamtergebnisse beider Nachte zum Zeitpunkt T1Tih#onnten keine Unterschiede
registriert werden (p = 1,000).

In der Analyse der Ergebnisse der Probanden mit f¥eNlaf und der Probanden ohne
REM-Schlaf wurden ebenfalls keine divergierendegelBnisse gefunden (p = 0,221).
Auch die getrennte Betrachtung der Ergebnisse delat und Wachbedingung innerhalb
der REM-Probandengruppe und der Probandengruppe BfM-Schlaf lieferte keine

signifikant unterschiedlichen Ergebnisse (p = 0)157

Tabelle 6: Ergebnisse im Regensburger Wortflissigkeitstest

Mittelwert zum Zeitpunkt Mittelwert zum Zeitpunkt Mittelwert gesamt

T1 T2
Alle Probanden 19,57+1,39 19,57+1,35
Schlafnacht 19,21+1,62 18,93+1,41 19,07+1,38
Wachnacht 19,93+1,69 20,21+1,60 20,07+1,58
Probanden mit REM 20,36+1,97 22,21+1,91 21,29+1,88
Schlafnacht 19,2946,75 20,29+6,90 19,79+1,96
Wachnacht 21,43+5,44 24,14+6,04 22,79+2,23
Probanden ohne REM 18,79+1,97 16,93+1,91 17,86+1,88
Schlafnacht 19,14+45,27 17,57+2,88 18,36+1,96
Wachnacht 18,43+7,09 16,2945,94 17,36%2,22

Ubersicht (iber die Anzahl der notierten Worter b@iortfliissigkeitstest.

3.4.3 Vigilanztest
Die Wachheit und Aufmerksamkeit der Probanden withder Experimentalndchte wurde

mittels Vigilanztest (s. Abschnitt 2.4.3) kontrelti. Dabei wurde eine mdglichst schnelle
Reaktion der Probanden auf das Erscheinen eines Ratnktes auf der rechten oder linken
Seite eines Bildschirms mittels Tastendruck velabge hierbei ermittelten Daten wurden
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nach drei Gesichtspunkten analysiert. Dazu zahiée rdine Reaktionszeit zwischen
Erscheinen des Punktes und dem Tastendruck dearRi®. Unter diesem Aspekt zeigten
sich keine Unterschiede im Vergleich der Wach- ded Schlafbedingung (p = 0,262;
s. Tab. 7). Signifikant langsamer waren die Durbhgtsreaktionszeiten jedoch zum
Zeitpunkt T2 im Kontrast zum Zeitpunkt T1 (Reaksarit T1: 354,94+11,70ms,
Reaktionszeit T2: 375,25+£13,17ms; p = 0,004; s. TabDiese Verlangsamung war in der
Schlaf- wie auch in der Wachbedingung praktisclkicglermal3en ausgepragt (p = 0,060;
s. Tab. 6). Der Vergleich zwischen Probanden miMREchlaf und Probanden ohne REM
Schlaf erbrachte insgesamt keine unterschiedlidBegebnisse (p = 0,711; s. Tab. 7).
Ebenfalls ohne signifikante Unterschiede war derrgiéech der Schlaf und der
Wachbedingung innerhalb der REM-Gruppe und der tNREEM-Gruppe (p = 0,384;
s. Tab. 7).

Als Verpasser gewertet und extra analysiert wuMersuche, bei denen die Reaktionszeit
einen Wert von 500 Millisekunden uberschritt. Diatérsuchung dieser Daten offenbarte
keine Unterschiede zwischen der Schlaf- und der AWacht insgesamt (p = 0,120; s.
Tab. 7). Es zeigte sich jedoch ein Trend dahingghdass die Probanden zum Zeitpunkt
T2 eine Reaktion ofter verpassten als zum Zeitpurkt(p = 0,076; s. Tab. 7). Die
Gegenuberstellung der zwei Zeitpunkte zwischen d&edingungen blieb ohne
signifikanten Unterschied (p = 0,504; s. Tab. 7).

Genauso zeigten die REM-Schlafer und Nicht-REM-&ehnl sowohl insgesamt
(p = 0,355; s. Tab. 7) als auch beim getrenntengmh der Schlaf- und der
Wachbedingung innerhalb der beiden Gruppen keigeiféstanten Unterschiede in der
Anzahl der Verpasser (p = 0,382; s. Tab. 7).

Das Betatigen der falschen Taste nach Erscheinen Rimktes wurde als Fehler
kategorisiert und ebenfalls gesondert betrachteer Hvurden keine Unterschiede
festgestellt zwischen den beiden Bedingungen irsgeé = 0,680; s. Tab. 7) und bei der
Gegenuberstellung der beiden Zeitpunkte zwischen utderschiedlichen Bedingungen
(p = 0,257; s. Tab. 7). Als hoch signifikant seekiich der Unterschied beim Vergleich der
beiden Zeitpunkte untereinander dar (p < 0,001)w@o0 die Fehlerquote zum spéateren
Zeitpunkt T2 hoher als zum Zeitpunkt T1 (Zeitpuitt 3,97+0,45 Fehler, Zeitpunkt T2:
2,55+0,35 Fehler; s. Tab. 7). Bei der Gegenubdusiglder Probanden mit REM-Schlaf
und der Probanden ohne REM-Schlaf waren sowohks®gt (p = 0,563; s. Tab. 7) als
auch im Vergleich der Schlaf- und der Wachbedingangrhalb der beiden Gruppen (p =
0,556; s. Tab. 7) keine signifikanten Differenzermer Anzahl der Fehler zu erkennen.
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3 Ergebnisse

Tabelle 7 Ubersicht zu den Ergebnissen des Vigilanztests

Mittelwert
Reaktionszeit (in ms)

Mittelwert Anzahl
der Fehler (in %)

Mittelwert Anzahl der
Verpasser (in %)

Alle Probanden

Zum Zeitpunkt T1 354,94+11,70 5,00+1,75 3,97+0,45
Zum Zeitpunkt T2 375,25+13,17 7,01+2,05 2,5540,35
Wachnacht 361,02+11,29 4,96+1,34 3,35+0,42
Schlafnacht 369,17+13,93 7,05+2,39 3,17+0,44
Probanden mit REM-Schlaf
Zum Zeitpunkt T1 365,24+16,55 7,23+2,48 4,02+0,63
Zum Zeitpunkt T2 374,21+18,63 8,30+2,89 2,95+0,50
Wachnacht 362,52+15,96 6,34+1,90 3,93+0,59
Schlafnhacht 376,93+19,69 9,20+3,37 3,04+0,63
Probanden ohne REM-Schlaf
Zum Zeitpunkt T1 344,65+16,55 2,77+2,48 3,93+0,63
Zum Zeitpunkt T2 376,28+18,63 5,71+2,89 2,14+0,50
Wachnacht 359,53+15,96 3,57+1,90 2,77+0,59
Schlafnacht 61,41+19,69 4,91+3,37 3,30+0,63

3.4.4 Fragebogen zur Befindlichkeit
Der Fragebogen zur Befindlichkeit (s. Abschnitt.2.4nd Anhang 7.5) lieferte Daten zur

individuellen Verfassung der Probanden. Die ProbandieRen im Vergleich der
Wachbedingung mit der Schlafbedingung keinen Unteesl in ihren Angaben zur
Befindlichkeit erkennen (Anspannung: p = 0,337, Kamtration: p = 0,183, Langeweile:
p = 0,158, Schlafrigkeit: p = 0,531, Mudigkeit: p 6:324, Motivation: p = 0,684;
s. Tab. 8). Lediglich bei der Auswertung der Daten Aktiviertheit ergab sich, dass die
Probanden in der Wachbedingung aktivierter waren @47; s. Tab. 8).

Bei der Gegenuberstellung der Daten zur Schlaf- Wathbedingung innerhalb der
Gruppe der Probanden mit REM-Schlaf und der Gruppmee REM-Schlaf fanden sich
keine Unterschiede bei samtlichen Angaben des boagms (Aktiviertheit: p = 0,589,
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3 Ergebnisse

Anspannung: p = 0,337, Konzentration: p = 1,00(hdeaveile: p = 0,558, Schlafrigkeit:
p = 0,077, Mudigkeit: p = 0,261, Motivation: p 000; s. Tab. 8).

Auch bei der Betrachtung der Gesamtheit der Datisrbaiden Nachten zeigten sich keine
signifikant divergenten Angaben in der Gruppe d&NMRSchlafer und der Gruppe ohne
REM-Schlaf (Schlafrigkeit: p = 0,909, Aktivierthep = 0,209, Anspannung: p = 0,663,
Midigkeit: p = 0,789, Langeweile: p = 0,628, Motiea: p = 0,824, Konzentration:
p =0,517; s. Tab. 8).

Die Auswertung des Vergleichs zwischen den Ergaeniszum Zeitpunkt T1 und zum
Zeitpunkt T2 erbrachte bei den Angaben zur Anspagnonzentration und Langeweile
jeweils keine abweichenden Angaben (Anspannung0p/86, Konzentration: p = 0,115,
Langeweile: p = 0,055; s. Tab. 7). Allerdings wadia Probanden zum Zeitpunkt T2
signifikant weniger motiviert und aktiviert sowieutlich schlafriger und muder als zum
Zeitpunkt T1 (Motivation: p = 0,007, Schiafrigkep: = 0,001, Aktiviertheit: p = 0,023,
Midigkeit: p = 0,001; s. Tab. 8).

Aus der Gegenuberstellung der GesamtergebnisseZaitpunkt T1 und T2 zwischen
beiden Na&chten resultierten bei allen Items Kkeinetergchiedlichen Ergebnisse
(Schlafrigkeit: p = 0,543, Aktiviertheit: p = 1,008nspannung: p = 0,836, Mudigkeit:
p = 0,454, Langeweile: p = 0,721, Motivation: p 000, Konzentration: p = 1,000;
s. Tab. 8).
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Tabelle 8 Ubersicht zu den Angaben im Fragebogen zur Bligimkkit

Schlafrigkeit Aktiviertheit Anspannung Mudigkeit Langeweile Motivation li:);[ﬁ)enn-

Alle Probanden

Zeitpunkt TL  2,75#0,26  2,79+0,20  1,64+0,15 3,2510,2,50+2,34 3,39:0,18 2,89+0,20
Zeitpunkt T2 4,070,15  2,14#0,12  1,68+0,13 4,2530,2,930,24 2,4620,24 2,54+0,19
Wachnacht ~ 3,46:0,18  2,61+0,11 1,750,17 3,86+0,2489:0,25 2,89:0,15 2,61+0,14
Schlafnacht  3,36:0,17  2,32%0,14 1,5740,13 3,6420,2%554+0,24 2,9610,21 2,8240,21
Eré’laa”de” Mt 3304022 2,3240,15 1614017 3,7940,12,6140,31 2,06+022 2,6140,23
Zeitpunkt T1  2,570,37  2,64%0,28  1,43+0,18 3,1480,2,43:0,34 3,2910,25 2,86+ 0,28
Zeitpunkt T2 4,21#0,21  2,00£0,17  1,79+0,24 4,4380,2,79+0,34 2,64%0,34 2,36%0,26
Wachnacht ~ 3,29t0,25  2,7130,15 1,79+0,24 3,86+0,208620,36 2,93+0,21 2,500,20
Schlafnacht  3,21+0,24 2,14+0,20 1,43%0,18 3,71#0,2,36+0,34 3,00£0,29 2,71#0,29
Eg’l\t/’l"f‘ggﬁlgfh” 3431022 2,61#0,15 1,7130,17 3,71%0,18,820,31 2,89+0,22 2,82+0,23
Zeitpunkt T1  2,930,37  2,93t0,28  1,71+0,18 3,3680,2,5740,34 3,5020,25 2,93+0,28
Zeitpunkt T2 3,9320,21  2,29+0,17 1,71+0,24 4,0790,B8,0740,34 2,2920,34 2,71%0,26
Wachnacht ~ 3,64%0,25  2,50£0,15 1,7130,24 3,86+0,2(030,36 2,86+0,21 2,710,20
Schlafnacht  3,50+0,24  2,5020,20  1,71#0,18 3,570,271+ 0,34 2,930,29 2,93:0,29
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4 Diskussion

Bereits seit langem ist die positive Wirkung de#l&s auf die Gedachtnisfunktion des
Menschen bekannt (Jenkins und Dallenbach, 1924)scWeedenste Aspekte und
Korrelationen wurden in diesem Zusammenhang bergiter beleuchtet und erforscht.
Relativ wenige Erkenntnisse existieren dagegen @besn mdoglicherweise schitzenden
Effekt des Schlafes fir das deklarative Gedachmegeniber dem Einfluss von
Interferenz. In dieser Arbeit wurde daher der Foku$ genau diesen Zusammenhang
gelegt.

Das Erlernen der deklarativen Gedachtnisinhaltelgtd dabei in Form von Memory-
Spielen. Nach einer Wach- oder Schlafphase wurdesrferierende Informationen im
Sinne einer retroaktiven Interferenz mittels eiwesteren Memory-Spiels enkodiert, bevor
das ursprungliche Memory-Spiel erneut abgefragide@ubabei stellte sich die Frage, ob
die Informationen des urspriinglichen Memorys dudid Schlafphase gefestigt und
konsolidiert werden wiirden und dadurch bereitsnereForm vorliegen wirden, in der sie
stabiler gegentber den Interferenzinformationed,sals nach einer reinen Wachphase. Es
wurde erwartet, dass sich auch hier der positivéekEf des Schlafs auf die
Gedéachtnisfunktion zeigt und die Probanden die zuyelernten Inhalte unter dem
Einfluss von Interferenz nach einem Schlafabschbé@sser erinnern als nach einer
entsprechenden Wachphase.

Wie erwartet, zeigte die Auswertung der Studiesdls Schlafgruppe signifikant bessere
Ergebnisse beim Abruf des eingangs gelernten Mesnerieichte als die Wachgruppe.
Demnach bleiben deklarative Gedéachtnisinhalte imch¥astand hoch anfallig fir
Interferenz, wohingegen sie nach dem Schlaf inreiesistenteren Form vorliegen. Die
Schlafperiode hat folglich zuvor gelernte Inforroagn besser vor dem Einfluss von
Interferenz geschitzt als eine entsprechende Waokdpe Zudem erfolgte eine
differenzierte Analyse der Ergebnisse der Teilnehma Bezug auf deren
Schlafarchitektur. So wurden die Resultate der &mdbn, die wahrend der Schlafperiode
REM-Schlaf-Episoden aufwiesen mit denen, die keiR&M-Schlaf hatten, verglichen.
Dabei féallt auf, dass sich die Gedéachtnisleistungener Gruppen nicht signifikant
unterscheiden und demnach dem REM-Schlaf in diegersuch kein Einfluss auf die
schitzende Funktion des Schlafes fur deklarativé&Gignisinhalte attestiert werden kann.
Die Ergebnisse der Studie stellen einen weiterentrd@e zum Verstandnis der
Beeinflussung des Gedachtnisses durch Schlaf daé&chst konnen sie grundsatzlich als
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Bestatigung der allgemeine Theorie einer gedadbndisrnden Wirkung von Schlaf
interpretiert werden (Maquet, 2001; Mednick et @003; Born und Wagner, 2004,
Wagner et al., 2004; Stickgold, 2005; Gais et2006). Auch wenn es bis heute Kritiker
dieser Auffassung gibt (Vertes, 2004), zeigte diaswertung der Daten, dass die
Schlafperiode zu einer signifikanten Verbesserueg @edachtnisleistung gefuhrt hat.
Wahrend dieser Periode finden vermutlich Konsofighgsvorgange statt, die letztendlich
zu einer Festigung des Gedachtnisses fuhren undspéere Erinnerungsleistung
verbessern kdnnen.

Bei der Betrachtung der Studienergebnisse steht die Frage, welche Mechanismen der
verbesserten Gedachtnisleistung der Schlafprobamdgrunde liegen. In einer Vielzahl
anderer Studie zur Gedachtniskonsolidierung im &ahurden bis heute unterschiedliche
Modelle entwickelt, die versuchen, diese Prozesserklaren. Und auch die Erkenntnisse
der vorliegenden Studie lassen sich sehr gut askedviodelle Ubertragen.

Dass neu gelernte Informationen zunachst in eiragjiléen Form vorliegen und erst tber
einen Konsolidierungsprozess gefestigt werden nmjsisé eine Erkenntnis, die schon
lange ausgemacht wurde (Mduller und Pilzecker, 198@ich die Tatsache, dass dieser
Konsolidierungsprozess hauptsachlich wahrend dddafSc stattfindet, wurde Dbereits
mehrfach bestétigt (Maquet, 2001; Peigneux et28lQ1; Walker und Stickgold, 2004,
Born et al., 2006). Diese Erkenntnisse bilden dien@lage zum Verstandnis der in dieser
Studie ermittelten Resultate und sind erste Erkigsansatze daflr, dass die
Gedéchtnisinhalte nach der Wach-Phase anfélliglrterferenz waren und dass eine
Schlafphase bessere Abrufleistungen erméglichentkon

Auch die Erkenntnisse um die Beteiligung untersdiiceer zentralnervdser Strukturen im
Rahmen der Lern-, Konsolidierungs- und Abrufprogesisd zum Verstandnis der Studie
essentiell. So werden deklarative Informationerg sie auch in dieser Arbeit in Form des
Memory-Spiels verwendet wurden, zunachst in einestee Prozess in neocorticale und
vor allem auch in hippocampale Netzwerke enkodtquire und Zola, 1996). McClelland
et al. (1995) schreiben dem Hippocampus neben rsboteen Aufnahmefahigkeit jedoch
auch ein begrenztes Speichervolumen und eine shaidederenzanfalligkeit zu und gehen
daher von zwei komplementaren Lernsystemen aus. ddagenannte Zwei-Speicher-
Modell (Hasselmo, 1999) beschreibt genauer, daspimare Enkodierung in der CA3-
Region des Hippocampus stattfindet. Der Hippocamipsrnimmt dabei die Aufgabe
eines ersten Zwischenspeichers, in den die neu eaofgmenen deklarativen

Informationen zwischengelagert werden (McClellahdle 1995; Riedel et al., 1999). Fir
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eine langfristige Speicherung der Informationen um& Umwandlung in eine stabilere
Form, die resistenter gegenuber Interferenz istd vain zweiter Speicher bendtigt.
Neokortikalen Netzwerken scheint hierbei diese Abfy zuzukommen. Die dafir
erforderlichen Transfer- und Ubertragungsvorgangeleh infolge der so genannten
Reaktivierung wahrend der Schlafphase statt (GadsBorn, 2004). Dabei werden selektiv
wahrend der Tiefschlafphasen neuronale Netzweikehateits wahrend des Erlernens der
deklarativen Gedachtnisinhalte aktiv waren, erradtivviert (Plihal und Born, 1997; Huber
et al., 2004; Peigneux et al., 2004; Born et abl06). Diese Reaktivierung zentraler
Neuronenverbande stellt dabei die Grundlage der a@ddiskonsolidierung dar
(Stickgold und Walker, 2005). Und auch in diesebdit ist eine reaktivierungsbedingte
Starkung zuvor neu enkodierter Informationen, demi resistenter gegeniber dem
zusatzlich erlernten Interferenzmemory wurden, atgglicher zugrundeliegender
Mechanismus flur erfolgreichere Gedachtnisleistungsh einer Schlafperiode denkbar.
Dieser direkte Zusammenhang zwischen Reaktivierumgl Konsolidierung wurde
eindricklich in einer Studie von Rasch et al. (20§5zeigt. Dabei wurde die Enkodierung
neuer, deklarativer Informationen unter Einflussesi Duftstoffs durchgefiihrt. Wéahrend
des Tiefschlafs der anschlieRenden Schlafphasdgterfaie erneute Prasentation des
Geruchs, was eine verstarkte neuronale Aktivitat Hippocampus verursachte und
anschlieBend zu einer besseren Abrufleistung fllafe in einem entsprechenden
Versuchsaufbau ohne Geruchsapplikation. Die erhomégironale Aktivitdt durch
Geruchsprasentation im Schlaf konnte in diesem@osanhang auch mittels funktioneller
Magnetresonanztomographie gezeigt werden. Der Gemmwrde unbewusst mit den
erlernten Informationen verknipft und fihrte bense erneuten Prasentation im Schlaf zu
einer Reaktivierung eben dieser zuvor gelerntealtahDer Zusammenhang zwischen der
experimentellen Induzierung einer erhdhten hippgaen Aktivitdt im Sinne einer
Reaktivierung und der verbesserten Abrufleistungldeffektivere Konsolidierung, zeigte
schlussendlich den kausalen Zusammenhang zwischeeaktiRerung und
Gedéachtniskonsolidierung.

In den Tiefschlafphasen erfolgt parallel unter dedbinfluss des Zusammenspiels
verschiedenster Mechanismen der aktive Informatiiansfer Giber den entorhinalen Cortex
in den Neokortex zur langfristigen Speicherung @kz, 1998). Genau dieser Dialog
zwischen Hippocampus und Neocortex ist eines dentralen Elemente des
Konsolidierungsprozesses im Schlaf und starkt damaitor angelegte Gedachtnisspuren
(Stickgold, 2001; Maquet, 2001; Gais und Born, 20@&rshall und Born, 2007; Rasch et
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al., 2007). Im Neocortex werden die neuen Infororegn dann mit bereits bestehenden
Inhalten verknipft und integriert (Wagner, 2004)e Deschriebenen Vorgange im Rahmen
der Konsolidierung und die damit verbundene Festigder enkodierten Informationen
bilden die Grundlage der protektiven Eigenschaftdes Schlafs auf deklarative
Gedachtnisinhalte.

Einen alternativen Erklarungsansatz liefert in éireKontext ein weiteres Modell, das den
Vorteil der Schlafprobanden dadurch erklart, dagshneiner Schlafphase eine bessere
Unterscheidung einzelner Informationen und Gedas$paren ermdglicht wird (Shiffrin

et al., 1990; Norman und O'Reilly, 2003). Ubertrégtn dies auf die vorliegende Studie,
wurde durch Schlaf eine bessere Differenzierungsawen den Informationen des
urspringlichen Memorys und des Interferenzmemoryseiohit werden. Diese
Abgrenzbarkeit der Gedéachtnisinhalte konnte schdlelfhren Abruf erleichtern und damit
zu einer hoheren Erfolgsquote fuhren.

Ein vollig anderes Erklarungsmodell besagt, dadda®aden Probanden moglicherweise
hilft, nach einer Schlafphase eine veranderte igeisGrundhaltung gegentber neuen
Informationen zu erlangen, um dadurch die Aufnalémigkeit wieder zu erhéhen. Dabei
werden Uberflissige und storende Inhalte, die betensst angehauft wurden, wahrend
der Schlafphase entfernt. Dadurch kdnnen neuenrgbonen aufgenommen werden, ohne
dass sie unterbewusst mit interferierenden Inhalenknipft werden. Dies schafft die
Voraussetzung fur eine uneingeschrankte Aufnahraernaformationen (Norman, 2006).
Von Kritikern wird oft die Theorie vertreten, daSshlaf lediglich die Abwesenheit von
Interferenzen darstellt (Jenkins und Dallenbact24)9Das schlechtere Erinnern in der
Wachgruppe wirde demnach darauf beruhen, dass diremd der Wachperiode
zusatzlich auftretenden InterferenzinformationervazuGelerntes negativ beeinflussen
oder Uberschreiben und damit schlechter erinnesselta Grundlage dafir ist die
Erkenntnis, dass die Menge der Interferenz negaitieiner anschlieRenden Abrufleistung
korreliert (Postman, 1971; Tulving und Psotka, J9Tass dies aber nicht die Erklarung
fur das bessere Resultat in der Schlafbedingungtealliy zeigt ein Versuchsaufbau von
Ellenbogen et al. (2006). Zwischen Lernen und Aldaaé Lernmaterials lag bei einer
Probandengruppe eine 12-stindige Wachphase vorjngeden bei einer zweiten
Versuchsgruppe ein 24-stindiges Intervall vorgegeterde, welches sich aus einer
Schlaf- und einer Wachphase zusammensetzte. Obdaxhl24-Stunden-Intervall trotz
einer Schlafperiode insgesamt einen grol3eren Wemhamd demnach mehr Interferenz

beinhaltete als das 12-Stunden-Intervall, erzietten Probanden nach dem 24-Stunden-
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Intervall deutlich bessere Ergebnisse. Die reinevédenheit von Interferenz wahrend des
Schlafs kann demnach den positiven Effekt auf dedéGhtnis nicht erkléaren.

Die Studienergebnisse bestatigen auch die Resaltaterer Arbeiten, die sich mit diesem
Thema auseinander gesetzt haben. Vor allem diekangsgruppe um Jeffrey Ellenbogen
beschéftigte sich mit der Schutzfunktion des Sehféf deklarative Gedachtnisinhalte
(Ellenbogen et al., 2006; Ellenbogen et al., 20@yide Studien der Forschergruppe
kommen inhaltlich zum gleichen Ergebnisse wie daliggende Studie und zeigen
eindrucksvoll den protektiven Charakter des Schféfs deklarative Gedachtnisinhalte
gegenuber Interferenz. Zur Uberpriifung deklaratiGadachtnisinhalte wurden dabei
Wortpaarlisten erlernt. Interferenz wurde im Sirdes A-B, A-C Paradigmas verwendet
(Barnes und Underwood, 1959; Mensink und Raaijns®k&088). Eingangs gelernte
verknlUpfte Wortpaare (A-B) wurden nach einer 12wdigen Schlaf- oder Wachphase
Interferenz in Form von neuen Wortpaarverknipfun@®iC) ausgesetzt. Bei der darauf
folgenden Abfrage der anfangs erlernten Wortpa&rB)( erzielte die Schlafgruppe auch
hier signifikant erfolgreichere Abrufleistungen dige vergleichbare Wachgruppe.

Ein auffalliger Unterschied zwischen dem Aufbau bleiden Studien und dem Aufbau der
vorliegenden Studie stellt die Schlaf- bzw. Waclatazwischen der Lernphase und dem
Abruf dar. Wurden in den Studien von Ellenbogeraletieweils 12 Stunden fir diesen
Zeitraum gewahlt, so beschréankte man sich in deliegenden Studie auf lediglich 90
Minuten. Unter diesem Eindruck ist eine entschedgerkenntnis dieser Studie, dass sich
die protektive Eigenschaft des Schlafs auf das Ged#é bereits nach sehr viel kirzerer
Zeit manifestiert als sich dies in der Studie vdlertbogen et al. angedeutet hatte.

Dass dem quantitativen Aspekt, also der Dauer defisdhlafphase, eine zentrale Rolle
zukommt, zeigt der Vergleich mit einer weiteren ds@uaus der Neuroendokrinologie in
Libeck. Bei grundsétzlich vergleichbarem Versuchgge wurde hierbei eine
durchschnittliche Gesamtschlafdauer von 36 Mindieneinem Tiefschlafanteil von 17
Minuten erreicht, wobei die Probanden direkt aus deefschlaf geweckt wurden und
keinen vollstandigen Schlafzyklus durchlaufen hatteBei der Analyse der
Abrufergebnisse konnte hier jedoch kein signifilearitinterschied zwischen Schlafgruppe
und Wachgruppe festgestellt werden. Es ist alsoratamen, dass durchaus eine gewisse
Menge an Tiefschlaf notwendig ist, bevor Gedéachthete konsolidiert und weniger
anfallig gegenuber Interferenz werden. Um eine genaussage dartber zu treffen, wie
die Menge an Tiefschlaf mit den protektiven Schigaschaften korreliert, sind weitere

Studien vonndten. So stellt sich die Frage, ob etimaproportionaler Zusammenhang
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vorliegt oder ob lediglich eine gewisse minimaleef§chlafdauer nétig ist, um einen

Vorteil zu registrieren, ohne dass durch langerndedanteile eine weitere Steigerung der
Gedéachtnisleitung erwartet werden kann.

Einen ersten Hinweis auf diese Frage liefert diesmlie mit der Analyse der Korrelation

zwischen den einzelnen Schlafstadien der Probanddnden Ergebnissen des Memory-
Spiels. Dabei konnte zunéchst gezeigt werden, Basbanden, die beim Erlernen des
Memorys erfolgreicher waren und die Positionen Hartenpaare besser enkodieren
konnten, in der darauffolgenden Schlafphase sikgniti hohere Tiefschlafanteile und

Anteile am Schlafstadium S4 aufwiesen. Dieser Zusanhang wurde bereits in einer
Studie von Tononi und Cirelli (2006) aufgezeigt, der die Theorie der synaptischen
Homoostase beschrieben wird. Im Wachzustand, in d&® Gehirn laufend neue

Informationen enkodiert, werden synaptische Verbingn zwischen einzelnen Neuronen
nach dem Prinzip der Langzeitpotenzierung gesi@sghaptic potentiation*). Jedoch ist

sowohl die Kapazitdt des Gehirns als auch die Anzsh modifizierbaren Synapsen

limitiert. Ohne eine Gegenregulation wirde einetldofende Zunahme synaptischer
Verbindungen irgendwann zuviel Energie und Raunttbgen und zu einer Sattigung des
Systems filhren. Daher findet in der Nacht wiedee @usgleichende Abschwachung der
Synapsen (,synaptic downscaling”) statt, mit dere dsynaptische Homdostase
wiederhergestellt wird. Speziell die typischen il sichtbaren Veranderungen wahrend
des Tiefschlafs ermdglichen schlussendlich eine abteigulierung der Starke der

synaptischen Verbindungen. Mit diesem Prozess ggfiter, dass eine homd@ostatische
Regulation der Tiefschlafmenge eng mit dem Ausmafforz verstarkter synaptischer

Verbindungen (,synaptic potentiation*) wahrend défachphase verbunden ist. Das
bedeutet, dass eine vermehrte Verstarkung der sgaagn Verbindungen, z.B. durch

intensives Lernen oder lange Wachphasen, auchnemeerhdhten Anteil an Tiefschlaf in

der darauffolgenden Nacht fuhrt. Dieser Zusammeghaind auch in der vorliegenden

Studie deutlich, bei der ein erfolgreicheres Enkoeh des Memory-Spiels, also eine
intensivere Verstarkung der dabei beteiligten syisalpen Verbindungen, auch zu einer
vermehrten Tiefschlafmenge in der darauffolgendamnaé@phase flihrte.

AulRerdem wurden die gewonnenen Daten im Hinblidkdem Zusammenhang zwischen
dem Tiefschlafanteil und der Erfolgsquote bei dbfrAge des Memorys analysiert. Dabei
wird deutlich, dass Probanden mit einem hdohererisdldafanteil signifikant bessere

Abrufleistungen erzielen konnten und deutlich m€artenpaare erinnerten als Probanden,

die einen vergleichsweise niedrigen Tiefschlafanteeigten. Ein signifikanter
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Zusammenhang mit anderen Schlafstadien liel3 sicjeg#a nicht aufzeigen. Diese
Korrelation illustriert eindrucksvoll, dass grol3efieefschlafmengen die deklarativen
Gedachtnisinhalte effektiver vor retroaktiver Iféeenz schitzen. Die protektiven
Eigenschaften des Schlafs korrelieren also positivder Tiefschlafmenge.

Bei der Betrachtung der beiden zuletzt genanntesa@menhange stellt sich jedoch die
Frage, ob nur das effektivere Erlernen des Memo@mund fir die besseren
Abfrageergebnisse war. Diesbeziglich wurde eindéigbler Korrelation ermittelt, bei der
der Lernerfolg aus diesem Zusammenhang herausgextealurde. Hier zeigt sich, dass
auch bei einem Auspartialisieren des Lernerfolgs fdesammenhang zwischen dem
vermehrten Auftreten von Schlafstadium 4 und derfolgreicheren Erinnern der
Kartenpositionen signifikant bleibt. Die Ergebnisder beiden Zusammenhange kénnen
demnach isoliert voneinander betrachtet und inétignt werden.

Die positive Korrelation zwischen SWS-Anteil und rdeErfolgsquote der
Gedéachtnisleistung in Bezug auf deklarative Leraltehohne den gleichzeitigen Einfluss
von Interferenz zeigen dagegen verschiedene Studien einen von Ekstrand und
Mitarbeitern in den 1970er Jahren entwickelten Welnsaufbau nutzten. Dabei wird der
Schlaf der ersten Nachthélfte, der physiologiscleesa reich an Tiefschlaf ist, mit dem
REM-Schlafreichen Schlaf der zweiten Nachthalftegirehen (Yarous et al., 1971). So
stellten Plihal und Born (1997) fest, dass die Kiidgerung deklarativer
Gedéachtnisinhalte vor allem von der SWS-reichetearblachthalfte profitiert. Die SWS-
Anteile unterschieden sich dabei jedoch sehr \eettlicher als in der vorliegenden Studie.
Der Einfluss der Tiefschlafmenge auf die allgemeajadachtnisfordernde Eigenschaft von
Schlaf wurde seither in zahlreichen Studien audfilter erforscht. Gemeinsam ist den
Studien, dass, wie in der vorliegenden Arbeit, jgsvinformationen erlernt wurden, die
nach einer jeweils unterschiedlich langen Schlagpharneut abgefragt wurden. In der
erwéhnten Studie von Plihal und Born (1997) scahalie Probanden durchschnittlich 189
Minuten, bevor die zuvor gelernten Inhalte abgdfragirden. Auch hier zeigten die
Probanden nach der Schlafepisode signifikant bes$engebnisse als nach einer
entsprechenden Wachphase. Einige Studien befasistermit der Frage, ob auch kurze
Schlafperioden zu einer Verbesserung der Gedatdistisng fuhren konnen. Das
Studiendesign von Lahl et al. (2008) sah z.B. Szemanit Schlafdauern von 25 Minuten
(long-nap) und 5 Minuten (short-nap) vor. In beiderenarien zeigte sich, dass nach
Schlafphasen bessere Abrufleistungen erzielt wurdds nach entsprechenden

Wachabschnitten. In der erwéhnten Studie wurdeidtzlish die Leistungen nach dem
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long-nap mit denen nach dem short-nap verglichebeDzeigte sich, dass die Teilnehmer
nach dem long-nap, also nach einer langeren Schlafd bessere Erinnerungsleistungen
zeigen konnten als die Probanden nach einer kiirz8dhlafphase in der short-nap-
Variante. In Zusammenschau samtlicher Experimettieist eine Schlafdauer von 1 bis 2
Stunden als Vorraussetzung fir eine optimale Kodieoung deklarativer
Gedéachtnisinhalte notwendig (Diekelmann et al., 00

Unter diesem Gesichtspunkt wurden in der vorliegen®tudie die Ergebnisse der
Probanden, die wahrend der Versuchsnacht REM-$dtdaén aufwiesen, und denen, die
keine REM-Schlafphasen zeigten, gegenubergestelitverglichen. Grundsatzlich konnte
festgestellt werden, dass der prozentuale Anteiledeelnen Schlafstadien und vor allem
der hohe SWS-Anteil bei beiden Probandengruppegessnt dem physiologischen
Verteilungsmuster am Anfang einer normalen Schidibaentsprach. Bei der
differenzierten Betrachtung der REM-Gruppe und Geuppe ohne REM-Schlaf fallt
jedoch jeweils eine leicht unterschiedliche ante#i8ige Verteilung der Schlafstadien auf.
Probanden ohne REM-Schlaf zeigen konsekutiv me&fs@hlafanteile (SWS). Vor dem
Hintergrund der sogenannten ,Zwei-Prozess-Hypotheseelche besagt, dass die
Gedéachtniskonsolidierung prozeduraler Inhalte hsightlich an REM-Schlaf gebunden ist
und die Konsolidierung des deklarativen Gedachysisesns besonders vom Tiefschlaf
(SWS) profitiert, stellte sich die Frage, ob sialcha hier ein vermehrtes Auftreten von
Tiefschlafanteilen bei den Probandengruppen auswikhal und Born, 1997; Smith,
2001; Rauchs et al., 2005; Marshall et al., 2006¢. Gruppe ohne REM-Schlaf zeigte
zwar tatsachlich deskriptiv bessere Ergebnissedi@sGruppe mit REM-Schlaf bei der
Abfrage des Memory-Spiels, jedoch ohne einen digmten Unterschied. Allerdings ist
zu bericksichtigen, dass die Probanden wéhrend \@suchs nur einen einzigen
Schlafzyklus durchliefen. Dadurch sind die untersdlichen SWS-Anteile in den beiden
Gruppen nur sehr gering. Betrachtet man die SW&ikntedoch unabhangig vom
Auftreten von REM-Schlaf, zeigt sich wie bereits std@ieben, dass hohere
Tiefschlafmengen mit einer besseren Gedachtnisigitinhergehen.

Ein weiterer viel diskutierter Aspekt ist die exile Rolle der REM-Phasen innerhalb der
gedéachtnisférdernden Eigenschaft des Schlafs (Rasch Born, 2007). Anstelle der
~Zwei-Prozess-Hypothese® wird von diversen Autof@mbrosini et al., 1988; Ficca und
Salzarulo, 2004) die Auffassung vertreten, dassmégbr die Wechselbeziehung der
unterschiedlichen Schlafstadien die Grundlage ded#&unterstiitzender Charakteristika

des Schlafs bildet. Diese Annahme basiert auf deerthtnis, dass wahrend des

59



4 Diskussion

Tiefschlafs zwar einerseits die bereits erwahnteakivierungsvorgénge stattfinden, aber
andererseits ~ wahrend der REM-Phasen deutlich  lgessebiochemische
Umgebungsbedingungen in Bezug auf synaptische Matidnen im Gehirn
vorherrschen. Daher fuhren die Ergebnisse einigedi& zu der Vermutung, dass
wahrend der Gedachtnisreaktivierungen im Tiefschladzifische Synapsen ausgewahlt
werden, die wahrend der folgenden REM-Schlafpha&sely gestarkt werden (Gais und
Born, 2004). Die Ergebnisse der vorliegenden Studiglersprechen jedoch der
Vorstellung, dass fiur eine bestmdgliche gedéachtmesstitzende Wirkung des Schlafs
neben dem SWS auch REM-Schlafphasen vonndten Winel.bereits erwéhnt, zeigten
Probanden, die keinen REM-Schlaf in der Experimaatht hatten und lediglich
Tiefschlafphasen aufwiesen, deskriptiv sogar bess@edéachtnisleistungen als die
Probanden, deren Schlafepisode beide Schlafstdmhgrhaltete. Zusammenfassend war
demnach REM-Schlaf in diesem Versuch keine Voramsgeg fur den Schutz deklarativer
Gedéachtnisinhalte vor Interferenz. Allerdings ist Hieser Betrachtung anzumerken, dass
auf Grund des geringen REM-Schlafanteils ein maégliogedachtnisférderdernder Effekt
durch REM-Schlaf hier nicht vollstédndig ausgeschdmswerden kann. Die geringe REM-
Schlafdauer basiert auf der Tatsache, dass leldigiit einziger Schlafzyklus durchlaufen
wurde, der dartber hinaus auf Grund seiner zedfdbage in der ersten Nachthalfte schon
physiologischerweise niedrige REM-Schlafanteilehétit Es wére demnach eine langere
REM-Schlafdauer nétig, um genauere Aussagen betiglessen Rolle beim Schutz
deklarativer Gedachtnisinhalte vor Interferenz fénef zu konnen. Ein potentieller
Kritikpunkt der Studie kdonnte das Fehlen von Kolhgroppen sein. Diese héatten den
Versuchsablauf in der Schlaf- und Wachbedingung ejlsw ohne entsprechendes
Interferenzlernmaterial durchlaufen kénnen. Damiéirem zusatzlich Aussagen und
Erkenntnisse moglich, wie z.B. der Vergleich desrt®its der Schlafperiode auf
Gedéchtnisinhalte unter dem Einfluss von Interfergegentber dem interferenzfreien
Versuchsablauf. In anderen Studien (Ellenbogenl.et2806; Ellenbogen et al., 2009)
wurde in einer vergleichbaren Konstellation gezedgss sich der positive Effekt des
Schlafs auf die Gedéachtnisfunktion noch deutlicheter dem Einfluss von Interferenz
demaskiert. Allerdings wurden dabei lAngere Sclelafplen im Studiendesign gewahlt.
Weiterhin konnte die Auswertung der Kontrollvarelkritisch begutachtet werden. Diese
sollten vergleichbare Ausgangsbedingungen in detaBaund Wachnacht dokumentieren.
Dabei fallt auf, dass die Probanden in der Wachnsigmifikant aktivierter waren als in

der Schlafnacht. Bei der Betrachtung aller insgésafassten Kontrollvariablen ist jedoch
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festzustellen, dass lediglich bei der Frage nachA#taviertheit unterschiedliche Angaben
in den beiden Bedingungen gemacht wurden. Samtlishdere Eigenschaften des
Fragebogens zur Befindlichkeit sowie die Ergebniss¥igilanztest und im Regensburger
Wortflissigkeitstest weisen keine differierendengAben in den beiden Nachten auf. In
anbetracht dessen spielt die Angabe zur Aktivigriiee untergeordnete Rolle und kann
nicht als schwerwiegender Einflussfaktor auf died&mntnisleistungen interpretiert
werden.

Die nahezu durchgehend schlechteren Angaben zustuigisfahigkeit zum spateren
Zeitpunkt (T2) im Vergleich zum friheren Zeitpun|tl) sind so erwartet worden und
dem naturlichen Vigilanzverlauf innerhalb einer Ntageschuldet (Cipolli, 1995). Da sich
diese Entwicklung in beiden Nachten gleich verhimsit dies sogar eine Bestatigung der
Vergleichbarkeit beider Bedingungen.

Ein weiterer Kritikpunkt ergibt sich bei der ndheiBetrachtung der Interferenz. Innerhalb
der vorliegenden Studie sollte sichergestellt weyddass die Menge an experimentell
zugefihrter Interferenz in der Wach- und der Stdddingung ausgewogen ist. Schon seit
Anfang des letzten Jahrhunderts ist bekannt, dassAdsmal an Interferenzinformation
Einfluss auf den Abruf von zuvor Gelerntem hat (Miilind Pilzecker, 1900). Dabei geht
eine groRere Menge an zwischenzeitlich gelerntelerferenzmaterial direkt negativ mit
der Abfrage von Inhalten, die vor dem Interferentamal gelernt wurden, einher. Daher
war die extern zugefuhrte Interferenzinformatiorbgiden Bedingungen gleichwertig, da
das Interferenzmemory jeweils in gleicher Form uté@ufigkeit prasentiert wurde. In
beiden Bedingungen wurden die Memorykarten desfarenzspiels zwei Mal vorgeflhrt,
bevor die Probanden diese Information jeweils ineei einzigen Abfragedurchgang
reproduzieren mussten. Aul3erdem wurde fur die weeifeilnahme an der Studie und fur
die Auswertung der Daten vorausgesetzt, dass didaRden mindestens 2 der 15
Kartenpaare richtig identifizierten, um damit eininglestmal® an Lernerfolg und
dementsprechender Interferenzaufnahme zu garamtiekblerdings zeigte sich beim
Vergleich der Schlaf- und der Wachbedingung eimd@réahingehend, dass die Probanden
das Interferenzmemory in der Wachnacht tendenlzesdser enkodieren konnten als in der
entsprechenden Schlafnacht. Das Interferenzmemargenin der Wachnacht kurz nach
dem Film erlernt. In der Schlafnacht dagegen wurdienProbanden zunachst aus der
Schlafphase 2 geweckt. Nach einer kurzen korpericbbung, die eine angemessene
Aufnahmefahigkeit der Probanden unmittelbar nacim deufwecken garantieren sollte,

wurde auch hier relativ zeitnah das Memory beagheifine mogliche Erklarung fur diese
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unterschiedliche Erfolgsquote beim Enkodieren kénrsein, dass die Probanden
unmittelbar nach dem Aufwecken doch noch nicht elassAuffassungsfahigkeitsniveau
hatten wie in der Wachbedingung. Dies wurde zwarrchdu verschiedenste
Kontrollvariablen im Laufe einer Versuchsnacht dolantiert, allerdings wurde die erste
Kontrolle nach der Schlaf- bzw. Wachphase erst amld0 Uhr nach dem Erlernen des
Interferenzmemorys durchgefiihrt. Zu diesem Zeitpukknnte jedoch bereits in
samtlichen Tests wieder eine vergleichbare Auffagsiihigkeit festgestellt werden und
ein moglicher Unterschied unmittelbar nach dem #falifen nicht mehr erfasst werden.
Eine Kontrolle dieser Parameter direkt nach demwkgken wéare im Sinne einer
zusatzlichen Interferenz jedoch als kontraproduktfir die Ermittlung der
Studienergebnisse einzuschéatzen gewesen. Dantitsitél die Frage, ob die schlechtere
Abrufleistung der Wachprobanden mit einem erfolgjieren Enkodieren des
Interferenzmemorys und damit mdglicherweise mieringrol3eren Mal3 an zugefuhrter
Interferenzinformation zusammenhangt. Um die uscteesllichen Lernerfolge im
Interferenzmemory als Erklarung fir das bessere cisiden der Schlafgruppe
ausschlieen zu kénnen, wurde dieser Faktor irr iegteren Statistik bertcksichtigt, die
aufzeigen konnte, dass das unterschiedliche Verhdiei der Enkodierung nicht als
Ursache der Erfolgsquoten beim Abruf anzusehen ist.

Ein im Rahmen von Schlafstudien haufig gedulRertatikifunkt, namlich die zeitliche
Terminierung der Versuche, konnte durch das Vesaesign verhindert werden.
Dadurch, dass die Zeitpunkte der Gedachtnistestetdan der Schlaf- wie auch in der
Wachnacht zu gleichen Uhrzeiten festgelegt wur#tennte die Problematik, die mit der
physiologisch auftretenden zirkadianen Rhythmikhengeht, umgangen werden. Diese
betrifft unter anderem den Hormonhaushalt und hédteit direkt Einfluss auf die
Vigilanz und die Enkodierungsfahigkeit der ProbandBorn et al., 1988; Van Cauter,
1990; Roozendaal, 2000; Gais und Born, 2004; BachWagner, 2009).

Aus den Erkenntnissen der Studie ergibt sich idexi Hinsicht auch eine klinische
Relevanz. Aus der Tatsache, dass Schlaf gedaaiheshde Eigenschaften besitzt, kann
auch eine entsprechende Beeintrachtigung des Gmiksds bei Patienten mit
Schlafstérungen abgeleitet werden. Genau diese ldPnabik wurde inzwischen in
unterschiedlichen Studien dargestellt (Backhawd.eP006; Kloepfer et al., 2009; Nissen
et al.,, 2011). So wurde in der Studie von Backlretus. die Gedéachtnisleistung in Bezug
auf deklarative Inhalte bei Patienten mit primdresomnie, d.h. einer Schlafstérung ohne

organische oder psychiatrische Erkrankung, untatsuerobanden mit pathologischen
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Schlafstérungen zeigten dabei deutlich schlecht&beufleistungen als die Gruppe
gesunder Probanden. Analog zu den Erkenntnisseerdi&tudie konnte auch dort gezeigt
werden, dass eine effiziente Gedachtniskonsolidgerdeklarativer Informationen von
einem gesunden Schlaf und der damit verbundenemg®lan SWS abhangig ist und dafir
bendtigt wird. In Bezug auf die vorliegende Studiann vermutet werden, dass
Gedéachtnisinhalte von Patienten mit primarer Insendurch den Mangel an SWS im
Rahmen ihrer Erkrankung auch eine erhdhte AnfédiigKir interferierende Informationen
zeigen und dadurch schlechter erinnerbar und regrerbar sind.

Auf Grundlage der Erkenntnisse dieser Arbeit wareAukunft weitere Anschlussstudien
denkbar, die den Studieninhalt weiter beleuchted wuertiefen. Weitere Erkenntnisse
daruber, in welcher Form Schlaf Gedachtnisinhattelaterferenz schiitzt, kdnnten durch
ein alternatives Versuchsdesign aufgedeckt werdémchdem in dieser Studie die
Interferenzinformation nach der Schlafphase undidaoch nach einer Konsolidierung
zugefuhrt wurde, ware ein Versuch interessant, dmn der direkte Einfluss von
Interferenz auf den Reaktivierungsprozess untetswatdl. Die Studie von Rasch et al.
(2007) hat gezeigt, dass Geruchsstoffe ein geaignklittel sind, um Reaktivierungen
anzutreiben und damit zu beeinflussen, ohne das$dibanden aufwachen. So konnte
zunéchst ein erstes Memory einstudiert werden. Wrefdend wirden Probanden ein
zweites Memory als Interferenzmaterial unter Présem eines Duftstoffes erlernen. In
der darauf folgenden Schlafphase wirde selektivrevith des Tiefschlafs eine erneute
Duftprasentation erfolgen. Dabei ware dann die Bf&essung und Manipulation des
Reaktivierungsprozesses durch Interferenz denkbarch den Duftstoff wirde eine
Reaktivierung und Konsolidierung des damit assdeirelnterferenzmemorys forciert, und
zwar moglicherweise zu Lasten der Konsolidierung despriinglichen Memorys. Nach
der Schlafphase wirde die Abfrage des eingangsngete Memorys erfolgen. In einer
Kontrollnacht wirden Probanden ebenfalls beide MgrSpiele erlernen, wobei in
diesem Durchgang auf die Prasentation des Dufescfbwohl wahrend des Lernens als
auch in der Schlafphase verzichtet werden wirdevdie zu erwarten, dass die Wirkung
interferierender Informationen auf den Konsolidiegsprozess zu einer schlechteren
Abrufleistung im Vergleich zu einer ungestorten Mafiihren wirde. Grund dafir wéare,
dass die Konsolidierung alter Informationen nocbhnivollstdndig abgeschlossen ware
und dadurch Informationen noch nicht in einer disibrten Form vorliegen wirden.
Analog zu der vorliegenden Studie konnte damit mgzeverden, dass ein aktiver

Konsolidierungsprozess wahrend des Schlafs stagtfindessen ungestorter Ablauf die

63



4 Diskussion

Voraussetzung dafur ist, dass eine Stabilisierueg erworbener Gedachtnisinhalte
erfolgen kann.

Die wichtige Rolle des Tiefschlafs in Bezug auf di®nsolidierung deklarativer
Gedéachtnisinhalte und den Schutz vor Interferenmté durch ein Versuchsdesign, das
selektiv den SWS unterdriickt, unterstrichen werd&mnlich wie in anderen Studien
(Plihal und Born, 1997; Gais und Born, 2004) konrga diesem Zweck ein
Versuchsaufbau zur Anwendung kommen, der erstm@f on Ekstrom verwendet
wurde. Dabei wird die Tatsache genutzt, dass des B&/m Menschen zum groR3en Teil in
der ersten Nachthalfte stattfindet. Die Probandénden demnach zun&chst in der ersten
Nachthalfte normal schlafen und dann zum Erlernes Memorys aufgeweckt werden.
Anschlielend wirden die Versuchsteilnehmer entwedaiterschlafen oder die
entsprechende Zeit wach bleiben. Der Vorteil dabire, dass man SWS somit
experimentell unterdriicken kdnnte, da im zweiteih de&r Nacht physiologischerweise nur
wenig Tiefschlaf auftritt. Entsprechend dem Auflzer vorliegenden Studie wirden die
Probanden nach der Schlaf- bzw. Wachphase interéeriles Material lernen, bevor die
ursprunglich gelernten Inhalte abgefragt werdendeir Erwartet wiirde dabei, dass der
geringere Anteil an SWS dazu fuhrt, dass eine @kéffere Konsolidierung stattfindet und
Inhalte nach dem Schlaf dadurch anfalliger fur rietenz sind als in einem SWS-reichen
Schlafabschnitt, wie er in dieser Studie genutatdeu

Eine andere Vorgehensweise, Tiefschlaf experimierzal supprimieren, wére ein
Versuchsaufbau wie er unter anderem bei einer &twoin Van Der Werf et al. (2009)
verwendet wurde. Dabei wurde wahrend des Schlafteeer akustischer Reiz eingesetzt,
der bei den Probanden das charakteristische EEf8-Rmes reduzierten Tiefschlafs
induzierte, ohne den Schlaf zu unterbrechen odetypische Abfolge der Schlafstadien zu
manipulieren. Dadurch stellt auch diese Versuchsbsmmg eine Moéglichkeit dar, welche
die Auswirkungen reduzierter Tiefschlafanteile inezBg auf die schitzenden
Eigenschaften des Schlafs auf deklarative Ged&hhalte illustrieren kdnnte.

Alternativ ware eine pharmakologisch vermittelter&felerung der Schlafarchitektur und
den damit verbundenen Transmitter- und Hormonkadmnagonen Uber die Gabe von
Cortisol oder Physostigmin, einem Parasympathonikomet, das den Abbau von
Acetylcholin verzogert, denkbar. Bei Applikationeder Stoffe kdnnten die fur die
effektive Konsolidierung deklarativer Gedachtnisiltb essentiellen Konzentrationen im

Korper verandert werden und somit deren Rolle insafomenhang mit den protektiven
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Eigenschaften der Gedachtniskonsolidierung im S$cutdersucht werden (Plihal und
Born, 1999; Gais und Born, 2004; Born und Wagn@992.

Darlber hinaus ware eine Untersuchung Uber die Akisag experimentell induzierten
Tiefschlafs vorstellbar, was bereits in andererdi®tudurchgefihrt wurde (Marshall et al.,
2006). Dabei kann uber extern zugeflhrten osalliden Strom, Tiefschlaf beim
Probanden induziert werden. So kbnnte analysierteve ob ein vermehrtes Auftreten
von Tiefschlafphasen eine verbesserte Schutzwirldeidarativer Gedachtnisinhalte vor
interferierendem Lernmaterial bewirkt. Eine postiKorrelation kénnte dahingehend
interpretiert werden, dass die Induktion von Tibfat mit vermehrten und nachhaltigeren
Reaktivierungsprozessen einhergeht, wodurch gleitibzdie protektiven Eigenschaften
gegenuber deklarativen Gedachtnisinhalten intemsiwierden konnten.

Denkbar ware auch eine Koppelung des Versuchsasifinabildgebende Verfahren. Unter
dieser Voraussetzung ware der direkte Nachweiss @reaktivierungsprozesses denkbar.
In anderen Studien wurde dieses Vorhaben mittelsti®oen-Emissions-Tomographie
(PET) oder funktioneller Kernspintomographie (fMRm@alisiert (Maquet et al., 2000;
Haist et al., 2001; Peigneux et al., 2004; Rasd.e2007). Mit diesen Verfahren gelingt
der Nachweis verstarkter neuronaler Aktivitat, wi8. im Hippocampus, im Sinne von
Reaktivierungsphasen. Auch wenn damit keine tigedrende Analyse Uber die genauen
neuronalen Ablaufe wahrend der Reaktivierung ermbglwerden wirde, kdnnte es
dennoch den kausalen Zusammenhang zwischen Realttigsvorgangen und protektiven
Schlafeigenschaften fur deklarative Gedachtnistehahterstreichen. Deutlich explizierter
sind im Moment nur invasive Nachweismethoden, dhe eirekte Nachweismethode fur
neuronale Aktivierungsmuster darstellen und bisgrst im Tiermodell eingesetzt werden
kénnen (Skaggs und McNaughton, 1996; Ribeiro eRabD4).

Zusammenfassend l&sst sich demnach feststellens @sas noch einer weiteren
Intensivierung der Schlafforschung bedarf, um dienagien physiologischen und
biologischen Vorgange und Mechanismen der Geddthldung allgemein zu definieren
und dabei weitere Erkenntnisse Uber die Rolle dekla% und seiner protektiven

Eigenschaften in diesem Zusammenhang zu erlangen.
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5 Zusammenfassung

Viele Studien haben bisher gezeigt, dass Schlaf Geelachtnisbildung deklarativer
Lerninhalte fordert. Die vorliegende Arbeit solderseits untersuchen, ob Schlaf dabei
die Gedéachtnisinhalte vor storender InterferenZigzen kann und andererseits die Rolle
des REM-Schlafs in diesem Zusammenhang naher teéruc

An der Studie nahmen insgesamt 14 Probanden ieiljetiveils eine Schlaf- und eine
Wachbedingung durchliefen. Zunachst enkodierten Rliebanden dabei deklaratives
Lernmaterial in Form eines Memory-Spiels. Daraufloiigte ein 90-mindtiges Intervall, in
dem die Teilnehmer je nach Untersuchungsbedingehtiefen oder entsprechend wach
blieben. AnschlieBend wurde Interferenzmateriagéret] bevor das eingangs enkodierte
Memory wieder reproduziert werden musste.

Die Auswertung der gewonnenen Daten zeigte, dags \rsuchsteilnehmer das
deklarative Lernmaterial unter dem Einfluss vonetfégrenz nach der Schlafperiode
signifikant besser erinnern konnten als nach eamésprechenden Wachphase. Dabei liel3
sich auch ein quantitativer Aspekt dahingehend wad@en, dass eine grol3ere Menge an
Tiefschlafanteilen mit einer erfolgreicheren Gedaidteistung einherging. Zusatzlich
wurden die Abrufleistungen hinsichtlich der weitdifferierenden Schlafarchitektur der
Teilnehmer untersucht. Dabei ergaben die ResuttateProbanden, bei denen innerhalb
der Schlafbedingung REM-Schlaf auftrat und derég, leeine REM-Stadien aufwiesen,
jedoch keine signifikanten Unterschiede.

Die Ergebnisse illustrieren, dass die Schlafepisaldes erlernte Material vor der
experimentell zugefuhrten Interferenz schiitzte bestatigen, dass speziell dem Tiefschlaf
eine herausragende Rolle bei der Gedéachtnisbildukgmmt. Das Auftreten von REM-
Schlaf scheint hier jedoch keine Voraussetzung diér Gedéachtnisschutzfunktion des
Schlafs zu sein. Es zeigte sich rein deskriptivaspgass das vermehrte Auftreten von
REM-Episoden negativ mit den Erinnerungsleistungerherging. Grund dafir konnte
sein, dass vermehrter REM-Schlaf zu einer konseémtReduktion der Tiefschlafanteile
fuhrte. Diesen Erkenntnissen kommt damit auch &tiné Bedeutung zu. In Einklang mit
den Befunden anderer Studien ware es moglich, ddss eingeschrankte
Gedéachtnisleistung von Patienten mit Schlafstorangech Ausdruck einer reduzierten
Resistenz der Gedéachtnisinhalte gegenuber Intededarstellt. Nicht allein deshalb
bedarf es einer Intensivierung der Schlafforschung diesem Gebiet z.B. durch
experimentell veranderte Tiefschlafanteile odercdusildgebende Verfahren, um weitere
Erkenntnisse zur genauen Rolle des Schlafs un@rs@iirkung auf die Resistenzbildung
von deklarativen Gedéachtnisinhalten zu gewinnen.
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7 Anhang

7.2 Probanden Selbstauskunft und rechtlicher Hinwes

Studienbezeichnung:  Reaktivierung

Doktorand/-in Simon Biggel Tel.:

Probandenhonorar

Versuchsdatum (letzter Termin):

Probandeninformation Bitte in Druckbuchstaben ausfiillen)

Name,
Vorname Geburtsdatum:

StralRe

PLZ, Ort

Tel.:

Kontonr.: BLZ:

Hiermit versichere ich, dass ich freiwillig an dieser Studie teilnehme, wobei ich mir vorbehalte,
meine Mitwirkung jederzeit ohne Angabe von Grinden zu beenden. In diesem Fall werde ich fir
meine Teilnahme anteilsmaRig bezahilt.

Ich wurde Uber den Inhalt, die Vorgehensweise und die Risiken der Studie in verstéandlicher Form
aufgeklart. Darlber hinaus habe ich eine Kopie der Probandeninformationen erhalten. Meine
Fragen wurden ausreichend und verstandlich beantwortet. Ich hatte genlgend Zeit, mich gegen
eine Teilnahme an der Studie zu entscheiden und willige hiermit in diese ein.

Ich habe in den letzten zwei Monaten an keinem anderen Experiment teilgenommen, bei dem mir
Medikamente verabreicht wurden und nehme auch zurzeit keine Medikamente ein. Sollte sich dies
wahrend meiner Teilnahme am Experiment andern, werde ich den Versuchsleiter sofort davon
unterrichten.

Hiermit nehme ich zur Kenntnis, dass im Rahmen dieser Studie, an der ich als Proband fur das
oben aufgefuhrte Honorar teilnehme, folgende meiner Daten elektronisch gespeichert und
verarbeitet werden, wobei studienbezogene Messungsdaten in pseudoanonymisierter Form
gespeichert werden:

Name, Vorname

Geburtsdatum

Adresse

Kontaktmdglichkeiten
Studienbezogene Messungsdaten

agrwNRE

Ja, ich mochte fur weitere Studien als Proband fungieren, und meine Daten in das
Zentralregister der Neuroendokrinologie eintragen lassen.

Nein, ich mdchte nicht an anderen Studien teilnehmen.
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7.3 Fragebogen zu Probandendaten

Libeck, den Unterschrift:

Fragebogen zu Probandendaten

= Code:

= Datum:

= Bedingung: Schlaf Wach

» Eingewthnungsnacht: Datum i frideerem
Experiment

= Alter:

= Geschlecht: w m

= Brillentrager: ja nein

= Nichtraucher: ja nein

= GroRe:

=  Gewicht:

» Beruf/Studienfach:

= Gesundheit heute?

= Medikamente/Drogen heute?

» Nachtarbeit in letzten 6 Wochen?

= Wann zum letzten Mal Kaffee oder Cola getrunken?

= Heute besonderen Stress gehabt?

= Zu welcher Uhrzeit normalerweise abends zum Schlisife Bett?
=  Wieviel Stunden Schlaf normalerweise pro Nacht?

= Ublicherweise auch Schlaf tagsiiber? Wenn ja, waieyiel?

= Zu welcher Uhrzeit letzte Nacht zum Schlafen ingBe

= Wann heute aufgestanden?

» Wieviel Stunden Schlaf letzte Nacht?

» Heute Schlaf tagsiiber? Wenn ja, wann, wie viel?

= Vorherige Schlafexperimente mitgemacht? Wenn janyavelche, bei wem?
= Besonderheiten:
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7.4 Regensburger Wortflissigkeitstest

RWT Untertest: K-Worter B-Worter

Probanden-Code:
Datum:
Uhrzeit:

Bei dieser Aufgabe sollen Sie innerhalb von 2 Memumndglichst viele verschiedene
Worter mit einem bestimmten Anfangsbuchstaben auédoen, den lhnen der
Versuchsleiter nennen wird. Dabei dirfen Sie k&ifigter mehrfach nennen, keine
Eigennamen benutzen (z.B. Paris oder Peter waehfalind die Waorter durfen nicht mit
dem gleichen Wortstamm anfangen (z.B. Sport, SfadgtpSportschuhe wére falsch).
Bitte versuchen Sie moglichst schnell viele versdene Worter aufzuschreiben.
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RWT Untertest: P-Worter M-Worter

Probanden-Code:
Datum:
Uhrzeit:

Bei dieser Aufgabe sollen Sie innerhalb von 2 Memuindglichst viele verschiedene
Woarter mit einem bestimmten Anfangsbuchstaben auéscen, den lhnen der
Versuchsleiter nennen wird. Dabei dirfen Sie k&ifieter mehrfach nennen, keine
Eigennamen benutzen (z.B. Paris oder Peter waehialind die Waorter durfen nicht mit
dem gleichen Wortstamm anfangen (z.B. Sport, SfadgtpSportschuhe wére falsch).
Bitte versuchen Sie moglichst schnell viele versdbne Worter aufzuschreiben.

81



7.5 Fragebogen zur Befindlichkeit

Fragebogen zur Befindlichkeit
Proband:
Alter: m o W O
Bedingung:
Uhrzeit:

Fragen zur aktuellen Befindlichkeit

Ich fiihle mich jetzt gerade ...

gar nicht sehr
. schlafrig o o o O 0O
. aktiviert O O O O O

. angespannt o O O O O
. mude o o o O O
. gelangweilt o o o o o

. motiviert 0 0 O O 0

. konzentriet O O O O O
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7.6 Stanford Schlafrigkeitsskala

Stanford Schlafrigkeitsskala

Probanden - Code:

Uhrzeit:

Dies ist ein kurzer Fragebogen, um zu erfassemwuigter Sie sich fihlen.
Bitte schétzen Sie ein, wie Sie sich jetzt im Motrféhlen, indem Sie die
jeweilige Zahl ankreuzen (es ist nur ein Kreuz naiyg|

Grad der Schlafrigkeit Einschatzung
Ich fihle mich aktiv, vital, aufmerksam und hellkac 1

Ich funktioniere sehr gut, aber nicht mit

Spitzenleistung; ich kann mich konzentrieren 2
Ich bin wach, aber entspannt; ich kann reagienen, b 3
aber nicht voll aufmerksam

Ich bin etwas mude, flihle mich schlapp 4
Ich fiihle mich mide und verlangsamt; habe keing Lus 5
mehr wach zu bleiben

Ich flhle mich schlafrig, benebelt; kdmpfe mit dem 6
Schlaf; wirde mich lieber hinlegen

Ich kann nicht langer gegen den Schlaf ankampfen, r
werde bald einschlafen; habe traumahnliche Gedanken
Schlafen X
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7.7 Veroffentlichung der Arbeitsergebnisse

Die Daten der vorliegenden Studie wurden als Tieg#®Manuskripts zur Veroffentlichung
eingereicht.

Offline consolidation of memory depends on time islow wave sleep and can be

accelerated by cuing memory reactivations
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Memory representations are spontaneously reaativhteng slow-wave sleep (SWS), and
these reactivations cause a beneficial effectesfsbn memory. Memory reactivations can
also be externally triggered during sleep by asgedicues which enhance the sleep-
dependent memory consolidation process. Here, wgared in humans the influence of
(i) spontaneous reactivations during sleep perad@d®) minutes and (ii) of 90 minutes and
(i) of externally triggered reactivations by associated odor cue during a 40-minutes
sleep period on the consolidation of previouslyried hippocampus-dependent visuo-
spatial memories. We show that external reactimabypan odor cue during the 40-minutes
sleep period enhanced memory stability to the saxtent as 90 minutes of sleep without
odor reactivation. In contrast, 40 minutes of sleghout external reactivations were not
sufficient to benefit memory. In the 90-minutesegleondition, memory enhancements
correlated with the amount of SWS and average skmillation activity during Non-rapid
eye movement (NonREM) sleep, and were independeghegresence or absence of REM
sleep. These results suggest that the efficacpddgenous hippocampus-dependent
memory consolidation depends on the duration of S¥wHassociated slow oscillation
activity. External reactivation cues can acceletlageconsolidation process even during

shorter sleep episodes.
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1 Introduction

Sleep is known to support the consolidation of mesty learned information
(Diekelmann and Born, 2010; Maquet, 2001; Stickga@D5). This beneficial effect of
sleep on consolidation processes has been propmsely on covert reactivations of
newly encoded memory representations during offiariods (O'Neill, Pleydell-
Bouverie, Dupret, and Csicsvari, 2010; Sutherlamdi McNaughton, 2000). Neuronal
circuits that were activated during prior learnbegome re-activated during subsequent
sleep expressing similar firing patterns as dutirggprior learning experience (Ji and
Wilson, 2007; Peyrache, Khamassi, Benchenane, Wiand Battaglia, 2009; Wilson and
McNaughton, 1994). Such memory reactivations opceferentially during slow-wave
sleep (SWS) and have been proposed to underligréaial redistribution of new memory
representations from the hippocampus to neocosites for long-term storage (Buzsaki,
1998; Diekelmann and Born, 2010; McClelland, McNatog, and O'Reilly, 1995).
Neocortical <1 Hz slow oscillations have been idet to play a causal role in this
process presumably by synchronizing sleep spiradidshippocampal sharp-wave ripples
as a mechanism that facilitates the redistributibreactivated memory information from
the hippocampus to neocortical circuitry (Ayoub, IMpPreissl, and Born, 2012; Huber,
Ghilardi, Massimini, and Tononi, 2004; Marshall,Igedottir, Molle, and Born, 2006;
Molle, Eschenko, Gais, Sara, and Born, 2009). Wthibee is good evidence for these
SWS-associated mechanisms, it is not clear howd iey@ movement (REM) sleep
contributes to hippocampus-dependent memory categan. It has been suggested that
sleep optimally supports memory by the cyclic sssmn of SWS and REM sleep
(Giuditta, 1985; Stickgold, Whidbee, Schirmer, Paiad Hobson, 2000), with REM sleep
possibly providing synaptic consolidation of memtgaces that have been reactivated and

reorganized during previous SWS (Diekelmann andB2010; Rasch and Born, 2007).
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Memory reactivations during sleep do not only ogpontaneously but can also be
externally triggered, for example using associator cues or sounds (Guerrien, Dujardin,
Mandai, Sockeel, and Leconte, 1989; Rasch, Bu@uk, and Born, 2007; Rudoy, Voss,
Westerberg, and Paller, 2009). Reactivation byssoaated odor cue, specifically during
SWS, resulted in enhanced memory recall afterlanight of sleep (Rasch et al., 2007).
Moreover, odor cue-induced reactivations effectivednsformed memory representations
into a stable state in which they were resistaatreg interference learning already after a
short sleep period of only 40 minutes (Diekelmanchel, Born, and Rasch, 2011).
However, whereas the reactivations driven exteyriglithe odor cue robustly enhanced
memory stability within 40 minutes of sleep, thieg sleep period per se, i.e., without
externally triggering reactivations, was found &ibsufficient to benefit memory
consolidation (Diekelmann et al., 2011), suggesdtivag memory consolidation during
SWS with spontaneous reactivations might be a geotteat gradually evolves in time and
may be accelerated by externally triggered reatting.

In the present study, we sought to specify theicgldoetween the natural benefit of
sleep based on endogenous reactivations and theménprovement induced by
external reactivation cues presented during sépcompared sleep periods of 40 and 90
minutes duration without external reactivationg] arsleep period of 40 minutes with
external odor reactivation on the consolidatiohippocampus-dependent visuo-spatial
memories acquired before the sleep period. Wedudhmed at identifying
neurophysiological determinants underlying sleepénory benefit in the different
conditions, specifically focusing on the role of S\@nhd REM sleep as well as of slow

oscillation activity and sleep spindles.
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2 Materials and Methods

2.1 Participants

A total of 30 healthy non-smoking subjects (18 feaapwith a mean age (£ SD) of 22.3 £
3.2 yrs (range: 18-29 yrs) participated in the expents. All subjects had regular sleep-
wake cyclesX 6 hours sleep per night) and no shift work foleast six weeks prior to the
experiments. All participants reported no historay neurological, psychiatric or
endocrine disorder and did not take any medicattdhe time of the experiments.
Ingestion of caffeine and alcohol was not allowadegperimental days. Prior to
experimental nights, subjects spent one adaptatgit in the sleep laboratory under the
conditions of the experiment including the placehwdrelectrodes. The participants gave
written informed consent and were paid for paragign. The study was approved by the

local ethics committee of the University of Lubeck.

2.2 Design and procedures

Subjects patrticipated either in the ‘40-minutesugf@n = 16), the ‘90-minutes group’ (n =
14) or in the '40-minutes odor cued group’ (n = d&ta from this group are adapted from
Diekelmann et al., 2011). In all groups, subjeotsktpart in two experimental conditions,
i.e., a sleep and a wake condition for the '40-rteésigroup’ and the '90-minutes group’
and an odor and vehicle condition for the '40-masubdor cued group’, according to a
balanced within-subject crossover design (see Eiguor an overview of experimental
design and procedures). In the 40-minutes groupicigents arrived at the laboratory at
21:30 h. In the sleep condition, then electrodeevagtached for polysomnographic
recordings. Learning of the experimental objectatam task started (in the sleep and the
wake condition, respectively) at 22:15 h, afterjeats had completed a vigilance task and
subjective sleepiness ratings. In the sleep camgiBubjects then went to bed at 23:00 h

and were allowed to sleep for about 40 minuteserAdivakening, subjects learned an
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interference object-location task. Interferenceraay was introduced to probe memory
stability, rather than simple memory recall, fongens of comparability with our previous
study (Diekelmann et al., 2011) and because tlisgulure has proven most effective in
uncovering sleep’s beneficial effect on hippocamgegendent memory (Ellenbogen,
Hulbert, Jiang, and Stickgold, 2009; Ellenbogenlhdrt, Stickgold, Dinges, and
Thompson-Schill, 2006). Recall of the original aitjocation task was tested 30 minutes
later. Finally, subjects completed the vigilancgktand the subjective sleepiness ratings
again. In the wake condition, subjects followedshme experimental setup but stayed
awake during the retention interval and were allbteeread, watch TV and play simple
games. Procedures in the 90-minutes group werdlgxiae same as in the 40-minutes
group, with the only exception that the retentioteival, and in the sleep condition the
sleep interval, was about 90 minutes. Subjectserotdor-cued group followed exactly the
same experimental procedures as subjects in tmeidtes sleep condition, except that
learning took place in the presence of an odordamihg the subsequent sleep period,
subjects were again presented with the odor olestorehicle for about 20 minutes

during SWS (see Diekelmann et al., 2011).

2.3 Object-location task

The two-dimensional (2D) object-location memornyktass applied as described before
(Diekelmann et al., 2011; Rasch et al., 2007). Tés& resembles the game
“concentration” and requires subjects to learnltications of 15 card pairs showing
colored pictures of different animals and everydbjects. The locations of all 30 cards
(gray squares representing the “back” of the camdsgeometrically ordered in a
checkerboard-like fashion (5 x 6 matrix). For thbject’s two experimental conditions,
two different versions of the task were set up gisiififerent pictures and different

locations. The order of versions was balanced a@oBijects. At learning, the first card of
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each card pair was presented alone for one seotind/éd by the presentation of both
cards for three seconds. After an inter-stimultsriral of three seconds, the next card pair
was presented in the same way. The whole set dfpzars was presented twice in
different orders. Immediately after these two russall of the spatial locations was tested
using a cued recall procedure, i.e., the first cdrelach pair was presented and the subject
had to indicate the location of the second carth witomputer mouse. Visual feedback
was given in each case by presenting the secoddatéine correct location for two
seconds independent of whether the response waetor not. The cued recall procedure
was repeated until the subject reached a criterid@®% correct responses. At retrieval
testing after the retention interval, the same aeedll procedure was used as during the
learning phase but with only one recall trial. Tidicate retention performance, the
percentage of correctly recalled card locationgtmieval was calculated, with
performance on the last run during learning (itee,criterion trial) set to 100%.

For interference learning, the same 2D object-looaiask with the same 15 card
pairs as during original learning was used, withahly difference that th&econdcard of
each pair was presented atifierent location(resembling an A-B, A-C interference
learning paradigm with A, B and C representingltoations). The interference learning
procedure was identical to learning of the origi@Rl object-location task, i.e., all card pair
locations were shown twice in random order, folldviay an immediate cued recall test.
However, unlike during original learning, there veady one cued recall trial for all
subjects (i.e., no learning criterion to ensure parable sensory interference). For the
participant's two experimental conditions, two v@ms of the interference learning task

were designed corresponding to the two versiortbeobriginal 2D object-location task.
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2.4 Vigilance performance, subjective sleepinessmotysomnographic recordings

Before the learning phase and after retrievalriggubjects performed a vigilance task to
test general alertness. In this task, a red datorauty appeared at the left or right side of a
computer screen every 2-10 seconds and participadt$o respond as quickly as possible
by pressing the corresponding left or right butt®abjects additionally rated their
subjective sleepiness on the Stanford Sleepinesls 8nging from 1 (“feeling active,

vital, alert, or wide awake”) to 7 (“no longer fijhg sleep, sleep onset soon; having
dream-like thoughts”).

Sleep was recorded by standard polysomnograplydimg
electroencephalographic (EEG), electromyographitedactrooculographic recordings.
EEG was recorded from two scalp electrodes (C3aCdording to the International 10-20
System) and a nose reference. EEG signals weseefilbetween 0.15-35 Hz and sampled
at 200 Hz. Polysomnographic recordings were scofide by two experienced
technicians according to standard criteria as wslkep stages 1, 2, 3, 4, and REM sleep,
with sleep stages 3 and 4 defining SWS (Rechtsehaihd Kales, 1968). For power
spectral analysis, all epochs with artifacts armisals were rejected semi-automatically
(movement artifacts in the EMG exceeding 1&80followed by visual inspection). Slow
oscillation activity and spindle activity was cdkied using Fast Fourier Transformation
(FFT), applied to successive 10-sec epochs (tap¢meding windows) of all artifact- and
arousal-free epochs of NOonREM sleep stages 2, 3 @wdording to the sleep scores. Slow
oscillation activity was defined by the mean powensity within the 0.7-1.2 Hz frequency
band and spindle activity was defined by the meamegp density within the 11-15 Hz
frequency band. Data were collapsed across bothdieg sites (C3, C4) and averaged
across the entire sleep period. Additionally, trselesequent 20-minute intervals of
NonREM sleep (i.e., the first, second, and thirdv#Autes of NonREM sleep) were

analyzed separately in the 90-minutes sleep group.
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2.5 Statistical analyses
Data were analyzed using analyses of variance (ANCANd paired and unpairédests.
Pearson’s correlation coefficients were used toutate correlations. The level of

significance was set to P = 0.05.

3 Results

3.1 Sleep data

As expected, subjects in the 90 minutes sleep gstapt significantly longer than subjects
in the 40 minutes sleep group and also displayedtgr amounts of stage 2 sleep, SWS,
and REM sleep (see Table 1 for detailed sleep datdyjects in the 40-minutes sleep
group slept on average 36.1 + 2.3 minutes including + 1.1 minutes of SWS. None of
the subjects displayed any REM sleep. In the 9Qitemsleep group, subjects obtained on
average 98.6 + 4.1 minutes of sleep, which inclutleéd + 4.0 minutes of SWS and 2.9 +
1.5 minutes of REM sleep. Importantly, half of gubjects in the 90-minutes sleep group
displayed REM sleep (n =7; 5.9 £ 2.5 minutes), iehe the other half had no REM sleep

(see below).

3.2 Memory performance

Comparison of recall performance in the 40-minated 90-minutes groups (with the
between subject factor '40 min/90 min’ and the witbubject factor ‘sleep/wake’)
revealed that sleep benefited the consolidatianerhories after 90 minutes but not after
40 minutes of sleep (F(1,28) = 8.85, P = 0.006tHerinteraction '’40 min/90 min x
sleep/wake’; Figure 2A). Subjects remembered 78.82.0% of the learned card locations
when they were allowed to sleep for about 90 mmutdrereas recall performance was
only 51.95 * 4.26% if the 90 min retention intervas filled with a comparable amount of

wakefulness (P < 0.001). In contrast, after 40 teswf sleep, recall performance of
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subjects in the sleep condition was not superidihéonvake condition, with subjects
remembering 57.50 = 3.63% and 54.19 + 5.15% ofdamed card locations in the sleep
and wake condition, respectively (P > 0.50). The and 90-min wake groups did not
differ in memory performance (P > 0.70), excludany effect of time-depending memory
decay during wakefulness. Thus, whereas 40 miraitsieep were not sufficient to
provide a significant boost for card-pair memoasscompared to 40 minutes of
wakefulness, a 90-minutes sleep period signifigagrthanced respective memory
consolidation providing increased memory stabdgigainst interference.

Re-exposure of the odor during SWS in the ‘40-nmdorccued group’ resulted in a
significantly increased memory performance in tderaccompared to the vehicle
condition: subjects remembered 84.18 + 4.68% afier re-exposure but only 60.80 +
4.24% in the vehicle condition (P = 0.001; FiguB).Zomparison of the memory
improvement after 40 minutes of sleep in the presef odor reactivation with the
improvement observed after 90 minutes of sleeph(wit odor presentation) revealed well
comparable performance boosts. Subjects of theifiQtes sleep group remembered 78.42
+ 6.10% of the learned card locations and subjafctise odor cued group with 40 min
sleep remembered 84.18 + 5.21% (P > 0.40). Theneein@ent by odor cuing during 40
minutes sleep (with reference to 40 minutes offsiegh vehicle presentation, +23.38 +
5.48%) was also well comparable to the enhancehbesleep in the 90-minutes group
(with reference to recall after the correspondirakevretention interval, +26.47 + 6.25%, P
> 0.70), and significantly larger than the margifradn-significant) sleep improvement in
the 40-minutes group without odor reactivation fwiference to recall after the respective
wake retention interval, +3.30 £ 4.81%, P = 0.0hjis pattern of results suggests that odor
reactivation during the 40-minutes sleep periockbkrated sleep-dependent consolidation

processes leading to a memory improvement aftenidQtes of sleep that, in the absence
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of reactivations triggered by external stimulatidoes not develop until after 90 minutes

of sleep.

3.3 Correlations between memory performance arepg@arameters

To specify mechanisms underlying the observed metnenefits of sleep, correlational
analyses were performed between memory performamté¢he time spent in each sleep
stage as well as between memory performance andrpemsity in the slow oscillation
(0.7-1.2 Hz) and the spindle frequency band (1H2}p In the 90-minutes sleep group,
recall performance (in percent of learning) cotedgpositively with the time in SWS (r =
0.65, P = 0.01; Figure 3), specifically with tinmestage 4 sleep (r = 0.52, P = 0.056), and
negatively with time spent in sleep stage 2 (r 800P = 0.02). These correlations
remained significant also when controlling for leag performance prior to sleep using a
partial correlation (SWS;= 0.68, P = 0.01; stage 4 slegp=10.62, P = 0.025). Recall of
card locations in the 90-minutes group was furtwerelated with slow oscillation activity
during the second 20-minute interval of NonREM glée= 0.55, P = 0.042; Figure 3).
Again, this correlation remained significant whearhing performance was controlled for
in a partial correlation §r= 0.56, P = 0.045). Similar correlations betweszatl and slow
oscillation activity for the first and third 20-mite intervals as well as for the entire
NonREM sleep period failed to reach significance (.44, P > 0.12). Spindle activity was
not correlated to recall performance, nor weredlzary other significant correlations
between memory performance, time spent in singlepsstages, slow oscillation activity,

and spindle activity in the 40 min sleep groupha 40 min odor cued group.

3.4 The role of REM sleep
Apart from the difference in time spent in SWS, #leminutes and 40-minutes sleep

groups differed with regard to REM sleep. Whereasenof the subjects of the 40-minutes
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group displayed any REM sleep, half of the 90-neswgleep subjects showed at least a
minimal amount of REM sleep. As it has previousieb proposed that memory benefits
optimally from sleep when REM sleep follows SWSdkaImann and Born, 2010; Ficca
and Salzarulo, 2004; Giuditta, 1985; StickgoldlgtZD00) , we directly tested this
hypothesis. We conducted an additional analysiseoall of the learned card locations
comparing the subgroups of subjects in the 90-remateep group who displayed REM
sleep and those who did not (with the ANOVA groaptér 'REM/no REM’ and the
within subject factor ‘sleep/wake’).

Recall performance was not influenced by whetherobthe sleep period
contained REM sleep. Subjects who were allowedeiepsafter learning performed
generally better than subjects who stayed awaken(effect ‘sleep/wake’, P < 0.001) with
this effect being independent of the presence serade of REM sleep (main effect
‘REM/no REM’, P > 0.35; interaction ‘sleep/wake £R/no REM’, P > 0.25; Figure 4).
The beneficial effect of sleep was even numeriagibater in subjects without any REM
sleep (no REM: sleep 85.78 + 8.46%, wake 52.526%, P = 0.005; REM: sleep 71.05 *
8.46%, wake 51.36 + 6.26%, P = 0.089) which, howes@uld also be related to the fact
that the subjects without REM sleep showed gremateyunts of stage 4 sleep (no REM:
19.8 £ 6.0 min, REM: 4.6 £ 2.7 min, P = 0.04). Ather sleep parameters were well

comparable between subjects who did and did nptailREM sleep (all P > 0.10).

3.5 Learning performance and control variables

Learning performance was overall well comparabtevben conditions in the 40-minutes
(P > 0.10) as well as in the 90-minutes group (P49; Table 2). Sleep and wake
conditions differed, however, in interference leagn Subjects in the sleep conditions who
learned the interference task after awakeningopadéd worse at interference learning as

compared to the wake conditions (number of cardtlons: 40-minutes group, sleep 6.13
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+ 0.44, wake 8.75 £ 0.51, P < 0.001; 90-minutesigrsleep 5.79 £ 0.83, wake 7.43 £
0.63, P = 0.059; Table 2). Importantly howevereifdrence learning was not correlated to
recall of the originally learned card locationsitimer in the 40-minutes group (sleep r = -
0.22, P > 0.40; wake r = 0.08, P > 0.70) nor inG@eminutes group (sleep r =-0.28, P >
0.30; wake r =-0.37, P > 0.15). Furthermore, fietence learning was well comparable
between the odor and vehicle conditions in the 4@4tes sleep odor cued group despite a
highly significant difference in recall performang@eimber of card locations at
interference learning: odor 5.50 + 0.85, vehicl&at 0.84, P > 0.70). Collectively, this
evidence excludes a direct relationship betweendettinterference and recall of the
original object-location task. The two subgroupshaf 90-minutes sleep group, i.e., with
and without REM sleep, did not differ with respextearning performance (P > 0.30) and
interference learning (P > 0.40).

In order to control for general alertness and éttensubjects performed on a
vigilance task and rated their subjective sleemmesthe Stanford Sleepiness Scale before
learning and after retrieval testing. Vigilanceagton times) as well as sleepiness did not
significantly differ between the sleep and wakeditons at learning as well as at retrieval
testing for both the 40-minutes and 90-minutes gr@wable 3), except that subjects in the
40-minutes condition reported slightly higher sieegs than in the respective wake
control condition at retrieval testing (P = 0.0ZRhe two subgroups with and without
REM sleep did not differ in vigilance and subjeetsleepiness at learning and retrieval

(Table 3).

4 Discussion
We here show that the duration of sleep and extgrmggered reactivations during sleep
influence behavioral benefits of sleep for hippopasidependent memories. Without

external cuing of reactivations, 40 minutes of gleere not sufficient to strengthen
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memory consolidation, whereas in the presence of oged reactivations a sleep period of
similar duration robustly enhanced memory stabilityerestingly, a sleep period of 90
minutes duration without odor reactivation factid memory consolidation to the same
extent as 40 minutes of sleep with odor reactivatileep’s supportive effect in the 90-
minutes sleep group was associated with time spesitVS and average power in the slow
oscillation frequency band. Yet, the memory effeetse independent of the presence or
absence of at least a minimal amount of REM sleep.

Our findings indicate that the beneficial effectstdep on hippocampus-dependent
memory consolidation is a process that gradualbh@s with time asleep, depending
specifically on the amount and intensity of SWSe Pnocess takes about 90 minutes to
spontaneously develop, but can also be accelebgteshctivations induced through
associated odor cues. Previous results remaineddhssive with regard to the amount of
sleep that is needed to support hippocampus-dependamory consolidation
(Diekelmann, Wilhelm, and Born, 2009). Some studigserved better memory
performance after midday naps with sleep duratab to 120 minutes and even after an
ultra-short nap of only 6 minutes (Gorfine, Yeshyrand Zisapel, 2007; Lahl, Wispel,
Willigens, and Pietrowsky, 2008; Schoen and Bati®&4; Tucker, Hirota, Wamsley, Lau,
Chaklader, and Fishbein, 2006), whereas otheresdfifdund no effects of 45 minutes naps
(Backhaus and Junghanns, 2006; Diekelmann et(dl1)2Basically, two different models
are conceivable of how sleep duration could affieetory consolidation: Sleep might
support memory progressively with an increase sohlie sleep time leading to a
proportional increase in memory performance. Orother hand, there might be a
threshold amount of sleep needed to boost memagodidation in an all or none manner,
with additional sleep having no further benefi@ékct (Diekelmann et al., 2009). Our
findings suggest a combination of both, with th&aeal variable not being sleep duration

per se but rather the amount and intensity of SW&found that recall performance after
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90 minutes of sleep (including ~40 minutes of SW&3 correlated to the time spent in
SWS (especially in deepest stage 4 sleep), whereasch correlation was observed in the
40-minutes sleep group having obtained only ~17uteim of SWS. This pattern of results
suggest that, in a first step, a specific amour8WS is needed for the effect on memory
consolidation to emerge (~20 minutes), and in arsg@step, upon reaching this threshold,
greater amounts of SWS lead to further strengtlgeoirmemories. However, since we
compared sleep lengths of 40 and 90 minutes omtihdr studies will have to show
whether longer periods of sleep, and especiallgdoperiods of SWS, promote additional
memory improvements.

Further support for the critical role of SWS i frocess of hippocampus-
dependent memory consolidation comes from our figdhat the sleep-dependent
facilitation of memory was specifically associateith the power in the slow oscillation
frequency band. Slow oscillations hallmark SWS plag a central role for hippocampus-
dependent memory consolidation (Buzsaki, 1998; &mknn and Born, 2010). Slow
oscillation activity has been shown to be assodiati¢h overnight memory improvement
(Wilhelm, Diekelmann, Molzow, Ayoub, Molle, and Bgr2011) and electrical stimulation
of slow oscillations enhanced sleep-dependent diolasion of hippocampus-dependent
declarative memories (Marshall et al., 2006). keséngly, the correlation between
memory performance and slow oscillation activitghe present study was strongest
during the second 20-minute interval of NonREM gleghich corresponds to the interval
that includes approximately the first 20 minuteS@'S. This time interval also
corresponds to the time period of odor presentatidghe odor-cued group. Moreover, the
memory improvement seen after 90 minutes of sleepwell comparable to the
improvement after 40 minutes of sleep with odoctigation, suggesting that the odor
facilitated reactivation processes thereby accetgranemory consolidation to the level

normally seen only after 90 minutes of sleep. terapting to speculate that the second 20-

98



minute interval of NOnREM sleep reflects a crititede window for consolidation
processes during which a redistribution of fresimmy traces from hippocampal to
neocortical networks is initiated. Such processhiilgen continue during the following
sleep period and, in the case of odor-cued rediting is accelerated so that a substantial
memory benefit is achieved already after 40 minofeseep. The hippocampo-to-
neocortical redistribution of memory informationsiaeen shown to be driven by the slow
oscillations which synchronize hippocampal sharpefdpples and thalamo-cortical
spindle activity thereby promoting synaptic plasti@nges in neocortical networks
(Ayoub et al., 2012; Buzsaki, 1998; Molle, Marsh@his, and Born, 2002; Steriade,
2003). Thus, slow oscillation activity during theost sleep periods examined here, might
lead at least to a partial redistribution of fresémories to the neocortical network, so that
these memories are less susceptible to interfef@noraterials subsequently encoded into
the hippocampus (Kuhl, Shah, Dubrow, and WagnetrQR0

Considering that the second 20-minute interval BENI sleep appears to be most
important for the initiation of consolidation pre&ses, it is surprising that we found no
correlation between SWS (or slow oscillation povat)l memory performance in the 40
minutes sleep group and the 40 minutes odor resiivgroup. It could be speculated that
the correlation between slow oscillation power%WS) and memory performance is only
observed in the case that a memory improvemeninatied from endogenous reactivations
being critically dependent on slow oscillationkelin the 90 minutes sleep group. Thus, in
the 40 min group (without reactivation) there wasially no memory improvement and in
the 40 minutes odor reactivation group the missmgelation might reflect that
reactivations were induced by external cues didatlilitating hippocampo-to-neocortical
memory redistribution without a concurrent increes8WS or slow oscillation power. A
similar explanation might hold for the finding thtaere was also no correlation between

memory improvement and spindle activity, althougimdles have likewise been identified
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to play a role in the hippocampo-neocortical dialguring sleep (Fogel and Smith, 2011;
Gais, Molle, Helms, and Born, 2002; Molle, Bergmakiiarshall, and Born, 2011). Sleep
spindles are known to preferentially occur during slow oscillation up-states (Molle et
al., 2002; Steriade, 2003). Thus, rather than $pipdwer per se, the timing of spindles
may be critical for the memory effect. Spindles Imiigecome more effectively entrained
to the slow oscillations with increased slow ostitin power (Molle et al., 2011).

The strengthening effect of sleep on hippocampyeiggent memory was
independent of the presence or absence of atdeagtimal amount of REM sleep.
Memory was enhanced in the 40 minutes sleep gratipodor reactivation despite the
absence of REM sleep in this group and, after 9@utes of sleep, memory performance
was even descriptively higher in the subgroup wittamy REM sleep. These findings
appear to contradict the sequential hypothesisngdkat sleep’s beneficial effect
essentially relies on the cyclic succession of IS and REM sleep (Ficca and
Salzarulo, 2004; Giuditta, Ambrosini, Montagnesanidile, Cotugno, Grassi, and Vescia,
1995). However, our findings do not exclude anyg @i REM sleep for long-term memory
storage. If SWS supports the fast initial redisttibn of hippocampal memories to
neocortical storage sites leading to an immediatdyced susceptibility to hippocampal
interference, ensuing REM sleep might be importanthe synaptic consolidation of these
newly redistributed memories to preserve themterlong term (Diekelmann and Born,
2010; Rasch and Born, 2007; Walker and Stickgddd02. Also, the amount of REM
sleep obtained in the REM sleep subgroup was rathatl (only ~6 minutes), leaving
open the possibility that longer REM sleep pericats provide a significant memory
benefit. The small amounts of REM sleep and thdlsubject samples of our subgroups
with and without REM sleep allow for only cautioe@nclusions with regard to the role of

REM sleep, here.
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It is to note that the sleep and wake conditionsurfstudy differed in interference
learning, indicating that, after sleep, the al@itio encode the interference card locations
were diminished. It could be argued that the freahll of the originally learned card
locations in the 90-minutes group was superior afeep because in this condition
encoding of the interference card locations was $¢®ng resulting in less pronounced
over-writing of the originally learned card locaig However, interference learning was
not correlated to recall performance of the origiearning task. Additionally, the
sleep/wake difference in interference learning @xn larger in the 40-minutes group
despite well comparable recall performance of ttigiral task. Conversely, interference
learning was comparable in the 40-minutes odortireimn group despite significantly
different recall performance (Diekelmann et al.1 20 Overall, these observations exclude
that the amount of interference learning directfgced subsequent recall of the original
task.

Together, our results show that the consolidatidmmpocampus-dependent
memories, putatively based on spontaneous memacjivations during sleep, is dose-
dependent on the amount of sleep and is specifiaaiociated with SWS and slow
oscillation activity. These consolidation processas be expedited by providing external

reactivation cues during SWS.
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Table 1Sleep parameters

40 minutes 90 minutes P
TST 36.1+2.3 98.6+4.1 <0.001
Wake 0.0+0.0 5.2+40 >0.20
S1 4.0+0.6 4.8+0.7 >0.35
S2 150+1.7 449+ 4.6 <0.001
S3 123+1.1 28.2+3.0 <0.001
S4 4.7+1.2 12.2+3.8 0.077
SWS 170+1.1 40.4+4.0 <0.001
REM 0.0+0.0 29+15 0.066

Total sleep time (TST), time awake (Wake), sleggetl
(S1), sleep stage 2 (S2), sleep stage 3 (S3), stegp 4
(S4), slow-wave sleep (SWS, i.e., the sum of sktages

3 and 4), and rapid eye movement sleep (REM) in
minutes. Means * SEM are indicated. P-values are
indicated for pair-wise comparisons between the 40-
minutes and 90-minutes sleep groups.
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Table 2 Performance on the object-location task

Sleep Wake P

40 minutes
Number of trials Learning 1.31+£0.18 1.69+0.28 >0.10
Recalled card locations  Learning 10.38 £ 0.3510.06 £ 0.28 > 0.50
Retrieval 6.00+0.44 544+052 >0.35
Interference 6.13+0.44 8.75+0.51 <0.001

90 minutes
Number of trials Learning 221+033 193+0.30 >0.40
Recalled card locations  Learning 10.50 £ 0.4410.43+£0.34 >0.80

Retrieval 8.29+0.76 5.36+0.44 0.004
Interference 579+0.83 7.43+0.62 0.059

The task included a total of 15 card pair locatidresarning trials were repeated until
participants reached a learning criterion of 60%exd responses. Number of trials to
reach the criterion and absolute number of cardtions recalled at learning (during
the criterion trial) as well as at retrieval ardigated. Interference refers to the number
of card locations recalled at learning of the ifgeance task (after one learning trial).
Means + SEM are indicated. Right column indicatewvaRes for pair-wise
comparisons of respective sleep and wake conditions
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Table 3Vigilance performance and subjective sleepiness

40 minutes 90 minutes

Sleep Wake P Sleep Wake P

Learning
Reaction time 354.2 +10.7361.5+ 13.5 >0.35 3549 +12.7355.0+11.5 >0.90

Sleepiness 34+£0.2 29+03 >0.10 3.0+£0.2 3.1+0.2 >0.50

Retrieval
Reaction time 375.6+13.7 361.9+13.9 >0.18 383.4+15.8 367.1+10.4 0.081

Sleepiness 48+03 41+0.2 0.022 4604 4.7+0.2 >0.60

Vigilance performance (reaction time in ms) andjeciive sleepiness (in the Stanford Sleepiness
Scale) at learning and retrieval in the 40- and®@@udtes sleep groups. Means + SEM are shown.
P-values refer to pair-wise comparisons betwegres/e sleep and wake conditions.
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Figure legends

Figure 1 Experimental design and procedures. Subjects gitmticipated in the 40-
minutes group, the 90-minutes group, or the 40-temodor reactivation group, and each
subject completed two conditions in counterbalaraelr, i.e., sleep and wakefulness or
odor and vehicle presentation. All subjects learndtie evening 15 card-pair locations of
a 2D object-location task (for the 40-minutes od@ctivation group the odor was present
during learning). After the retention interval, gdis learned an interference 2D object-
location task consisting of the same card paith@®riginal learning task but with the
second card of each pair presented at a diffeogatibn. Recall performance of the

original learning task was tested 30 minutes later.

Figure 2 Recall performance after the 40-minutes and 9Q4tesretention intervalsA)
While there was no sleep benefit for the 40 minpesod, recall performance was
significantly higher after 90 minutes of sleep camgu to wakefulnessB) Odor
reactivation during the 40 minutes sleep periodgngared to a sleep vehicle control; data
adapted from Diekelmann et al., 2011) improved mgmerformance to the same extent
as 90 minutes of sleep without odor reactivatioeakk + SEM are shown. *** £0.001,

P <0.01

Figure 3 Correlations between recall performance and gf@epmeters. Recall of card
locations in the 90-minutes sleep group correlatgdificantly with time spent in SWS (in
minutes; r = 0.65, P = 0.01) and with slow osatlatactivity (0.7 — 1.2 Hz; r = 0.55, P =

0.042) during the second 20-minute interval of NEMRsleep.
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Figure 4 Recall performance with and without REM sleep.@abps of subjects in the

90-minutes group who did or did not show REM sldegplayed similar performance

boosts by sleep. Means = SEM are shown. ** P <, QP < 0.10
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