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1 Einleitung

1.1 Historischer Kontext

Der Begriff Padophilie wurde im antiken Griechenland von Platon gepragt
(Burnet 1901): maic¢ (pais) bedeutet Kind und @iAia (philia) steht fur Zuneigung
oder Liebe (Liddell & Scott 1901). Erste Hinweise auf padophile Strukturen finden
sich in mesopotamischen Quellen. In sumerischen Tontafeln wird von dem
Schopfergott Enlil und seiner Beziehung zur jungen Ninlil berichtet (Groneberg
2004).

In der griechischen Antike war die Paderastie eine kulturell verankerte Form der
Knabenliebe. Diese Beziehung zwischen erwachsenen Mannern und
pubertierenden Jungen wies sowohl eine padagogische als auch eine sexuelle
Komponente auf (Reinsberg 1989). Im militdrischen Umfeld war es angesehenen
Kriegern erlaubt, sexuelle Beziehungen zu jungeren Mannern zu pflegen
(Hughes 2007).

Ende des 19. Jahrhunderts fuhrte der Psychiater und Gerichtsmediziner Richard
Freiherr von Krafft-Ebing den Begriff Padophilie ein, um eine sexuelle Neigung
gegenuber vorpubertaren Kindern zu beschreiben. In seinem Werk Psychopathia
sexualis bezeichnete er diese Affinitat als Padophilia erotica und ordnete sie als
,krankhafte Disposition“ und ,psychosexuelle Perversion® ein (Krafft-Ebing 1907).
Er unterschied zwischen verschiedenen Taterprofilen; dazu zahlten Personen mit
intellektueller Beeintrachtigung, moralischer Enthemmung oder Alkohol-
abhangigkeit sowie Personen mit einer spezifischen psychosexuellen Fixierung
auf Kinder. Letztere wiesen fur ihn eine eigenstandige, pathologische Stérung
auf (Krafft-Ebing 1907).

Seit der zweiten Halfte des 20. Jahrhunderts wurde der Begriff Padophilie ver-
starkt in psychiatrischen und gesellschaftlichen Debatten aufgegriffen (Janssen
2015). In popularwissenschaftlichen und medialen Kontexten fehlt haufig die
begriffliche Trennung zwischen sexueller Praferenz und strafrechtlich relevantem
Verhalten. Diese Situation fuhrt zu moralisch aufgeladenen Debatten und

erschwert eine klinische Einordnung (Herzog 2005, Janssen 2015).



1.2 Diagnostische Einordnung

Die Padophilie wird in den beiden international etablierten diagnostischen
Systemen Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM) der
American Psychiatric  Association sowie International  Classification  of
Diseases (ICD) der Weltgesundheitsorganisation klassifiziert (Goode 2010).

In der finften Auflage des DSM (DSM-5) wird zwischen einer blozen padophilen
Neigung und einer behandlungsbedurftigen Stérung unterschieden (American
Psychiatric Association 2013). Die Diagnose einer Péddophilen Stérung setzt das
uber mindestens sechs Monate anhaltende Bestehen sexueller Fantasien,
Impulse oder Verhaltensweisen voraus, die sich auf vorpubertare Kinder richten.
Zusatzlich muss entweder ein erheblicher subjektiver Leidensdruck oder ein
konkretes Gefahrdungspotenzial fur andere bestehen (American Psychiatric
Association 2013).

In der zehnten Version der ICD (ICD-10) wird die Padophilie unter dem Begriff
Stérung der sexuellen Préferenz gefuhrt. Dort ist sie als sexuelle Orientierung
gegenuber Kindern meist vor dem Eintritt der Pubertdt beschrieben
(Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medizinprodukte 2023). Die diagnostischen
Kriterien betonen die wiederkehrende Ansprechbarkeit auf kindliche Stimuli

(Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medizinprodukte 2023).

Mit der Einfuhrung der ICD-11 wurde der Begriff weiter angepasst. Die Padophilie
wird dort als P&ddophile Stérung bezeichnet und den Paraphilen Stérungen zuge-
ordnet (Walter et al. 2024, Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medizinprodukte
2025). Auch hier werden Fantasien, Impulse oder Verhaltensweisen vorausge-
setzt, die mit einem Leidensdruck oder einem Risiko fur andere einhergehen
(Bundesinstitut flir Arzneimittel und Medizinprodukte 2025). Entscheidend ist,
dass fur die Diagnose das Vorliegen der sexuellen Praferenz nicht ausreicht, viel-
mehr mussen klinisch relevante Folgen auftreten (Bundesinstitut fur Arzneimittel
und Medizinprodukte 2025).

Bei den altersbezogenen sexuellen Praferenzmustern (Chronophilien) ist die
Padophilie von verwandten Auspragungen wie Hebephilie und Ephebophilie zu
unterscheiden (Seto 2008). Wahrend bei der Padophilie ein sexuelles Interesse
an vorpubertaren Kindern besteht, beschreibt die Hebephilie eine Praferenz fur
Personen im frihen Stadium der Pubertat (Blanchard et al. 2009). Die
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Ephebophilie richtet sich auf Jugendliche im spaten pubertaren
Entwicklungsabschnitt nach der Ausbildung sekundarer Geschlechtsmerkmale
(Seto 2008). Eine spezifische Auspragung der Padophilie ist die Infantophilie
(Goode 2010). Der Begriff bezeichnet eine sexuelle Praferenz fiur sehr junge
Kinder unter funf Jahren, insbesondere fur Sauglinge und Kleinkinder (Greenberg
et al. 1995).

In den Kilassifikationssystemen DSM und ICD ist bislang ausschlie8lich die
Padophilie als diagnostisch relevante Storung erfasst (Bundesinstitut far
Arzneimittel und Medizinprodukte 2023). Die Hebephilie wird trotz ihrer klinischen
und forensischen Relevanz nicht als eigenstandige Diagnose gefuhrt, was in der
Fachliteratur teils kritisch diskutiert wird (Blanchard et al. 2009). Fur eine
Zuordnung der Falle und fur wissenschaftlich fundierte Aussagen ist eine klare

begriffliche und diagnostische Abgrenzung erforderlich.

1.3 Epidemiologie

Die Pravalenz padophiler Neigungen in der Allgemeinbevdlkerung lasst sich nur
schwer valide bestimmen (Dombert et al. 2016). Erhebungen zu dieser Thematik
unterliegen methodischen Einschrankungen, da sozial erwinschtes Antwortver-
halten, Stigmatisierung sowie die strafrechtliche Relevanz ehrliche Selbstaus-

kinfte erschweren (Dombert et al. 2016).

In einer bevolkerungsbasierten Studie gaben 4,1 % der Manner sexuelles
Interesse an vorpubertaren Kindern an (Dombert et al. 2016). In einer weiteren
Analyse berichteten 3 % der Manner Uber entsprechende Fantasien und 1 % uber
sexuelle Handlungen gegenuber Kindern unter zwolf Jahren (Ahlers et al. 2011).
Solche Angaben reichen jedoch nicht aus, um von einer klinisch relevanten
Stérung im Sinne der ICD oder des DSM auszugehen (Seto 2008). Aufgrund
strengerer Kriterien und Selektionsmechanismen ist der Anteil der Falle in
klinischen und forensischen Stichproben deutlich geringer (Ahlers et al. 2011,
Dombert et al. 2016).

Die Pravalenz padophiler Praferenz bei Frauen liegt unter 1 % (Bouchard et al.
2019). Aufgrund methodischer Limitationen und einer méglichen Untererfassung
wird eine hohere tatsachliche Rate vermutet (Vandiver & Kercher 2004). Auch
eine weitere Studie berichtet Uber eine deutlich geringere Pravalenz bei Frauen



im Vergleich zu Mannern, weist jedoch darauf hin, dass belastbare Aussagen

aufgrund geringer Fallzahlen kaum mdglich sind (Ahlers et al. 2011).

Trotz dieser Unsicherheiten bezuglich der Pravalenz bleibt die Padophilie ein

klinisch und forensisch bedeutsames Phanomen (Seto 2008).

1.4 Padophilie und sexuelle Delinquenz gegeniiber Kindern

P&adophilie ist nicht gleichbedeutend mit sexuellen Ubergriffen gegeniiber
Kindern, obwohl beides in der o6ffentlichen Wahrnehmung, in politischen
Diskursen und in den Medien haufig gleichgesetzt wird (Seto 2008). Nur bei etwa
der Halfte (49 %) der zivilrechtlich eingewiesenen Sexualstraftater wurde eine
Padophilie diagnostiziert (Fitch 2003). Umgekehrt werden nicht alle Personen mit
padophiler Neigung straffallig (Beier et al. 2009).

Sexualdelinquentes Verhalten gegenuber Kindern kann durch vielfaltige
Faktoren hervorgerufen werden, die Uber eine padophile Praferenz hinausgehen
(Marshall 1997). Dazu zahlen antisoziale Personlichkeitsmerkmale, ein
gesteigerter Sexualtrieb sowie eine voribergehende Enthemmung infolge von
Alkohol- oder Drogenkonsum (Seto 2008). Im Vergleich zu delinquenten
Padophilen zeigen nicht straffallig gewordene Personen mit padophiler Praferenz
eine bessere Impulskontrolle, ein h6heres Mald an Empathie und bessere soziale
Kompetenzen (Cantor & McPhail 2016). Die Diagnose einer Padophilie ist bei der
forensischen Begutachtung dennoch von Bedeutung, da sie mit einem erhdhten
Risiko fur sexuelle Ruckfalle assoziiert ist (Hanson & Morton-Bourgon 2005) und

somit spezifische Praventionsmallinahmen erfordert (Seto 2009).

Basierend auf Erkenntnissen zur Ruckfallpravention (Caplan 1964) wird in
wissenschaftlichen Debatten die Moglichkeit einer Modifikation der Padophilie
diskutiert (Mokros & Habermeyer 2016). Ziel solcher Interventionen ist es, die
sexuelle Selbstkontrolle zu verbessern, den Sexualtrieb zu regulieren und
betroffenen Personen Techniken zur Selbststeuerung zu vermitteln (Seto 2009).
Laut Studien kdnnen Verhaltenstherapien, sexualmedizinische Malinahmen und
medikamentdse Therapieansatze die Impulskontrolle verbessern (Landgren et al.
2020).



1.5 Atiologie

Nach aktuellem Erkenntnisstand ist die Padophilie multifaktoriell bedingt (Mokros
et al. 2012). Diskutiert werden unter anderem klassische Konditionierungs-
mechanismen, bei denen das kindliche Kdrperschema als erregungsauslésender
Stimulus erlernt wird. Diese Hypothese konnte jedoch bislang empirisch nicht
hinreichend belegt werden (O'Donohue & Plaud 1994). Ein weiterer theoretischer
Erklarungsansatz ist die ,Missbrauchs-Missbraucher-Hypothese® (Fromberger et
al. 2013), die auf eine erhdhte Pravalenz einer eigenen sexuellen Traumati-
sierung bei Padophilen verweist (Freund & Kuban 1994). Ob es sich hierbei um
einen kausalen Zusammenhang oder eine retrospektive Verzerrung handelt,
bleibt bislang ungeklart (Freund & Kuban 1994). Einen Beitrag zur Atiologie
leisten moglicherweise auch genetische und neuronale Faktoren (Alanko et al.
2013). Eine Zwillingsstudie legt eine genetische Disposition fur padophile
Neigungen nahe, wobei die Autoren gleichzeitig auf die Bedeutung nicht-
genetischer Umwelteinflisse hinweisen (Alanko et al. 2013). Zudem wird ange-
nommen, dass eine abnorme neuronale Architektur zur Ausbildung einer
padophilen Praferenz beitragen kann (Graber et al. 1982). Unterstutzt wird diese
Hypothese durch Studien, die eine signifikant negative Korrelation zwischen der
padophilen Praferenz und kognitiven Leistungsparametern wie dem
Intelligenzquotienten (Abé et al. 2021) sowie dem visuellen und verbalen Lang-
und Kurzzeitgedachtnis belegen (Cantor et al. 2004, Kruger & Schiffer 2011, Lett
et al. 2018). Ebenso weisen epidemiologische Befunde auf eine erhdhte Inzidenz
von Nicht-Rechtshandigkeit in dieser Population hin, was als unspezifischer
Marker frher neuronaler Entwicklungsstorungen interpretiert wird (Cantor et al.
2004). Die Uuberproportionale Haufung kindlicher Schadel-Hirn-Traumata bei
padophilen Probanden liefert zusatzliche Hinweise auf madgliche frihneuro-

logische Schadigungen als pradisponierenden Faktor (Blanchard et al. 2002).

1.5.1 Neurophysiologie sexueller Erregung

Bereits Ende des 19. Jahrhunderts wurde vermutet, dass neurobiologische
Faktoren zur Atiologie der Padophilie beitragen (Krafft-Ebing 1907). Einen
Meilenstein bei der Erforschung der sexuellen Erregung erreichten Stoléru et al.
(1999), die mittels Positronen-Emissions-Tomographie (PET) Hirnareale
identifizierten, deren Aktivitat mit der visuell evozierten sexuellen Erregung bei

Mannern korreliert. Eine sexuelle Stimulation war mit einer bilateralen Aktivierung
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des inferioren temporalen Kortex, des rechten insularen und inferioren frontalen
Kortex sowie des linken anterioren cingularen Kortex verbunden (Stoléru et al.
1999). Die beiden letztgenannten Regionen gelten als paralimbisch und spielen
eine zentrale Rolle bei der Verarbeitung sensorischer Informationen im Zusam-

menhang mit Motivation und autonomen Funktionen (Pfaus 1999).

Aufbauend auf diesen Befunden wurde ein Modell entwickelt, wonach bestimmte
Hirnregionen und deren situationsabhangige Aktivierung die kognitive und
emotionale Bewertung, die motivationalen Anteile sowie die autonomen
Komponenten sexueller Erregung vermitteln (Redouté et al. 2000). In den ver-
gangenen Jahren hat die funktionelle Magnetresonanztomographie (fMRT) die
Erforschung der neurobiologischen Grundlagen der sexuellen Praferenz weiter
vorangetrieben (Kuhn & Gallinat 2011, Wiebking & Northoff 2013). Eine meta-
analytische Untersuchung auf Basis der Activation Likelihood Estimation (ALE)
Methode (siehe Kapitel 3.3) bestatigt die Existenz funktionell differenzierter
neuronaler Netzwerke, die mit verschiedenen Teilaspekten sexueller Erregung in
Zusammenhang stehen (Poeppl et al. 2014). Mit diesem Verfahren wurde nach-
gewiesen, dass die sexuelle Erregung nicht in einzelnen Hirnarealen lokalisiert
ist, sondern durch das Zusammenspiel mehrerer kortikaler und subkortikaler

Regionen vermittelt wird (Poeppl et al. 2014).

Zur kognitiven Komponente gehdren die Kategorisierung und Bewertung
sexueller Reize sowie die Fokussierung der Aufmerksamkeit auf sexuell
relevante Stimuli (Ferretti et al. 2005). Auf neuronaler Ebene sind diese Prozesse
mit dem orbitofrontalen und dem superioren parietalen Kortex verbunden (Ferretti
et al. 2005). Der subgenuale anteriore cingulare Kortex steht in Kontakt mit
zentralen Strukturen der Emotionsverarbeitung (Vogt et al. 1992), darunter dem
Hypothalamus (Vogt et al. 1987) und der Amygdala (Porrino et al. 1981).
Aufgrund dieser Verschaltung gilt er als integraler Bestandteil limbischer Schalt-
kreise (Beckmann et al. 2009, Poeppl et al. 2014). Diese Netzwerke sind Uber
subkortikale Strukturen wie dem Claustrum (Olson & Graybiel 1980) und dem
Putamen funktionell miteinander verknupft (Jackson et al. 2011). Die Amygdala
spielt zudem eine zentrale Rolle bei der affektiven Bewertung sexueller Reize
(Ferretti et al. 2005).

Der primare somatosensorische Kortex ist an der Verarbeitung taktiler Reize

beteiligt (Kell et al. 2005, Poeppl et al. 2014). Die anteriore Insula wird mit der
6



bewussten Wahrnehmung vegetativer Zustande in Verbindung gebracht (Craig
2005) und durfte eine zentrale Rolle bei der subjektiv erlebten sexuellen

Erregung spielen (Poeppl et al. 2014).

Die Beschreibung dieser funktionellen Netzwerke liefert eine neuroanatomische
Grundlage fur das Verstandnis sexueller Erregung. Moglicherweise sind diese

Mechanismen bei Personen mit padophiler Praferenz verandert.

1.5.2 Strukturelle Gehirnaberrationen

Strukturelle Bildgebungsstudien der vergangenen zwei Jahrzehnte liefern
konsistente Hinweise auf anatomische Besonderheiten im Gehirn padophiler
Personen. Beobachtet wurden insbesondere Veranderungen in frontalen,
temporalen und limbischen Regionen, die funktionell mit der Impulskontrolle, der
Emotionsverarbeitung und der Bewertung sozialer Reize in Verbindung stehen
(Cantor et al. 2008, Kléckner et al. 2021, Poeppl et al. 2013). Diese Befunde
werden zunehmend als Hinweis auf eine mogliche neurodevelopmentale
Komponente der Storung interpretiert (Cantor et al. 2008, Klockner et al. 2021,
Poeppl et al. 2013).

Mit der Voxel-basierten Morphometrie (VBM, Neuroimaging-Methode zur
Analyse struktureller Unterschiede im Gehirn (Ashburner & Friston 2000, Good
et al. 2001) wurden bei padophilen Probanden geringere Volumina der grauen
Substanz im orbitofrontalen Kortex, in der Amygdala, im Hypothalamus, in den
Septalregionen, der Substantia innominata sowie im Bett des Nucleus der Stria
terminalis nachgewiesen (Poeppl et al. 2013, Schiltz et al. 2007). Eine Volumen-
minderung im dorsolateralen prafrontalen Kortex und in der Insula wurde mit
einer erhohten Ruckfallwahrscheinlichkeit in Verbindung gebracht (Poeppl et al.
2013). Weitere Studien dokumentierten Auffalligkeiten im medialen Cingulum, im

Nucleus accumbens und im Hippocampus (Abé et al. 2021, Lett et al. 2018).

Unterstitzend verweisen klassische Beobachtungen auf die funktionelle
Relevanz temporolimbischer Strukturen fur sexuelles Verhalten. Bei Affen kommt
es nach bilateraler Resektion des medialen Temporallappens zu einem Syndrom
mit Hypersexualitat, Hyperoralitat, visueller Agnosie und Affektverflachung

(KlGver & Bucy 1937). Fallberichte stltzen die Annahme, dass Lasionen in diesen



Regionen auch beim Menschen mit enthemmtem Sexualverhalten einhergehen
(Burns & Swerdlow 2003).

Auch Veranderungen der weillen Substanz wurden in mehreren Studien
beschrieben. So zeigte sich eine reduzierte Integritat im rechten Fasciculus
arcuatus sowie im superioren fronto-occipitalen Fasciculus, was als Ausdruck
gestorter Konnektivitat zwischen prafrontalen Kontrollinstanzen und limbischen

Arealen interpretiert wurde (Cantor et al. 2008, Cantor et al. 2015).

1.5.3 Funktionelle Gehirnaberration

Da strukturelle und funktionelle Komponenten des Gehirns nicht zwingend Uber-
einstimmen, sind Untersuchungen =zu neurofunktionellen Aspekten der
Padophilie unerlasslich (Poeppl et al. 2014). Wahrend die neuronale Aktivierung
bei gesunden Individuen im Zusammenhang mit der sexuellen Reizverarbeitung
mittlerweile gut erforscht ist (Stoléru et al. 2012), bleibt das Wissen Uber die

neurobiologischen Grundlagen der Padophilie begrenzt (Walter et al. 2007).

In den vergangenen Jahrzehnten haben funktionelle Bildgebungsstudien
wesentlich dazu beigetragen, das Verstandnis fur abweichende Aktivierungs-
muster bei padophiler Praferenz zu erweitern (Poeppl et al. 2015). Insbesondere
die fMRT hat sich als zentrales Werkzeug zur Untersuchung dieser
Veranderungen etabliert (Schiffer et al. 2008a). Sie ermoglicht die Identifikation
von Hirnarealen, deren Aktivitatsmuster bei Personen mit padophilen Neigungen

im Vergleich zu Kontrollgruppen signifikant abweichen (Poeppl et al. 2011).

Die fMRT ist eine nicht-invasive Bildgebungstechnik zur Messung der Gehirn-
aktivitat (Buxton 2013). Die Methode basiert auf dem veranderten Blutfluss bei
der neuronalen Aktivitat von Gehirnregionen (Malonek et al. 1997, Ogawa et al.
1990). Wahrend der Aktivierungsphase stromt sauerstoffreiches und damit
weniger paramagnetisches Blut in das Gehirnareal ein (Ogawa et al. 1990).
Durch die Zunahme des Oxy-/Desoxyhamoglobin-Verhaltnisses im vendsen Blut
des aktivierten Areals reduzieren sich die Magnetfeld-Inhomogenitaten (Kwong
et al. 1992), was von fMRT-Scannern detektiert wird (Ogawa et al. 1990).
Messungen unter spezifischen Bedingungen oder in Ruhe erlauben die
Identifikation von Aktivitatsmustern, die Aufschluss dartber geben, welche Hirn-

regionen bei bestimmten Funktionen oder Zustanden aktiv sind (Poldrack 2006).



In fMRT-Studien fihren Probanden wahrend des Scans verschiedene (z. B.
kognitive, emotionale oder sensorische) Aufgaben aus (Calhoun et al. 2008);
Uber die dabei gemessenen Blood Oxygen Level Dependent (BOLD) Signale

lassen sich die aktivierten Hirnregionen bestimmen (Friston et al. 1994).

In den ersten fMRT-Studien zur Untersuchung der Gehirnaktivitat bei Padophilie
wurden die Gehirnreaktionen der Betroffenen (homosexuelle (Schiffer et al.
2008a) bzw. heterosexuelle (Schiffer et al. 2008b) padophile Individuen) auf
visuelle sexuelle Stimuli mit denen einer gesunden Kontrollgruppe verglichen.
Dabei zeigte sich, dass die sexuelle Erregung bei Mannern unabhangig von ihrer
sexuellen Orientierung mit einer neuronalen Aktivierung im Hypothalamus ein-
hergeht (Paul et al. 2008). Auch andere zuvor fur die sexuelle Erregung als
relevant definierte Hirnareale (z. B. Amygdala (Ferretti et al. 2005), Claustrum
(Rauch et al. 1999), Striatum, Insula, anteriorer cingularer Gyrus und orbito-
frontaler Kortex (Stoléru et al. 1999) wiesen eine vermehrte Aktivierung auf (Paul
et al. 2008). Weitere Studien belegen bei padophilen Individuen eine vermehrte
neuronale Aktivitat in vielen dieser Bereiche, darunter dem prafrontalen Kortex,
dem anterioren cingularen Kortex, der Insula und der Amygdala (Fonteille et al.
2019, Mannfolk et al. 2022, Massau et al. 2017a).

Dagegen fanden Walter et al. (2007) eine reduzierte Aktivierung im Hypo-
thalamus und lateralen Prafrontalkortex wahrend der visuellen erotischen
Stimulation bei padophilen Individuen. In einer weiteren Studie zur neuronalen
Konnektivitat zwischen dem Prafrontalkortex und dem Frontoparietalnetzwerk im
Ruhezustand zeigten padophile Personen eine signifikant starkere Verbindung
als Personen der Kontrollgruppe, was auf eine abweichende neuronale Aktivitat
hinweist (Cantor et al. 2016). In einer ahnlichen Untersuchung zur
Antworthemmung bei Go/No-go-Aufgaben war der Prafrontalkortex bei
padophilen Personen im Vergleich zu Kontrollpersonen signifikant aktiver. Dieser
Befund deutet auf eine erhdhte neuronale Aktivitat bzw. Impulskontrolle hin
(Habermeyer et al. 2013b).

Padophile, die sexuelle Ubergriffe begangen haben, weisen im fMRT eine
signifikant verminderte funktionelle Konnektivitat im Ruhezustand auf. Besonders
ausgepragt ist dieser Konnektivitatsverlust zwischen der linken Amygdala sowie
den orbitofrontalen und anterioren prafrontalen Regionen (Kargel et al. 2015,
Massau et al. 2017a).



In einer spateren fMRT-Studie untersuchten Kargel et al. (2017) mithilfe Go/No-
Go-Paradigmas die inhibitorische Kontrolle und zugehdrige neuronale
Aktivierungsmuster bei padophilen Individuen. Dabei zeigte sich eine erhdhte
Aktivierung im linken posterioren cingularen Kortex sowie im linken superioren
Frontalkortex (Kargel et al. 2017). Nicht straffallig gewordene Padophile weisen
eine verbesserte inhibitorische Kontrolle auf, was sich in einer geringeren Anzahl

von Kommissionsfehlern manifestiert (Massau et al. 2017a).

Auch Ponseti et al. fUhrten mehrere fMRT-Studien zu den neuronalen Grund-
lagen der Padophilie durch. 2012 verglichen sie die hamodynamische Gehirnant-
wort auf sexuelle Stimuli bei padophilen und nicht-padophilen Personen, indem
sie den Teilnehmern wahrend der fMRT-Untersuchung kurzzeitig Bilder von
nackten Kindern und Erwachsenen des gleichen und des anderen Geschlechts
prasentierten. Die Probandengruppen zeigten signifikante Unterschiede in der
Aktivierung des Hypothalamus, der Insula und des prafrontalen Kortex, was die
Identifikation padophiler Neigungen mit hoher Genauigkeit ermoglichte (Ponseti
et al., 2012). Weiter analysierten die Forscher die neuronale Verarbeitung von
Gesichtern bei padophilen Personen. Dabei aktivierten Erwachsenengesichter
bei Personen, die sich zu Erwachsenen hingezogen fluhlen, signifikant mehr
Gehirnregionen als Kindergesichter (Ponseti et al. 2014, Ponseti et al. 2016). Zu
diesen Hirnregionen zahlten Bereiche, die fur die Gesichts- und sexuelle
Verarbeitung bekannt sind (Haxby et al. 2000). Bei padophilen Personen zeigten
dieselben Regionen eine umgekehrte Praferenzantwort, was auf eine abnormale
Fixierung auf sexuelle unreife Gesichter hinweist (Ponseti et al. 2014, Ponseti et
al. 2016). Laut weiteren Studien zeigen padophile Personen eine erhohte
Aktivierung der anterioren Insula beim Betrachten von Sauglingstierbildern.
Dieser Befund wird als Zeichen einer veranderten emotionalen und sexuellen

Reaktionsverarbeitung interpretiert (Ponseti et al. 2018, Schiffer et al. 2017).

Mannfolk et al. (2022) verglichen neuronale Reaktionen und Verhaltens-
reaktionen auf sexuell implizite Stimuli bei padophilen Personen und gesunden
Kontrollpersonen mittels fMRT und einer modifizierten Stroop-Aufgabe. In der
untersuchten Gruppe padophiler Probanden traten signifikant erhohte Reaktions-
zeiten und verstarkte Aktivierungen in Hirnregionen wie dem okzipitalen,

temporalen, parietalen und frontalen Kortex, Hippocampus, Caudatus, Thalamus
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und Kleinhirn auf, was auf funktionelle und verhaltensbezogene Veranderungen

bei der Verarbeitung sexueller Reize hindeutet (Mannfolk et al. 2022).

Zusammenfassend zeigen Neuroimaging-Studien zu Padophilie bedingt durch
unterschiedliche Populationen, geringe StichprobengroRen und variierende
Methoden eine erhebliche Variabilitat in den Ergebnissen (Fonteille et al. 2019,
Mannfolk et al. 2022, Ponseti et al. 2014, Schiffer et al. 2008a, Schiffer et al.
2008b, Walter et al. 2007). Zusatzlich erhoht sich die Heterogenitat durch ver-
schiedene Bildgebungsmodalitaten sowie Unterschiede bei den fMRT-
Paradigmen, was die Vergleichbarkeit der Ergebnisse weiter erschwert (Cantor
et al. 2016, Habermeyer et al. 2013b, Kargel et al. 2017). Einige Studien
identifizierten ~ Volumenreduktionen  und  funktionelle  Veranderungen,
insbesondere in der Amygdala, dem prafrontalen Kortex und der Insula, wahrend
andere keine konsistenten Befunde lieferten (Mannfolk et al. 2022, Mohnke et al.
2014). Angesichts dieser Heterogenitat der Neuroimaging-Ergebnisse ist es
verfruht, einzelne Befunde als Hinweis auf betroffene neuronale Schaltkreise zu
interpretieren (Poeppl et al. 2011). Zur ldentifikation madglicher neuronaler
Korrelate der Padophilie ist eine systematische Zusammenfassung vorhandener
bildgebender Daten erforderlich (Mannfolk et al. 2022, Ponseti et al. 2012). Mit
Hilfe von Metaanalysen lassen sich der Grad der Ubereinstimmung zwischen den
Studien quantifizieren und Gehirnregionen identifizieren, die mit einer
signifikanten Konvergenz verbunden sind (Eickhoff et al. 2009). Diese Analysen
konnten zur Klarung bestehender Unsicherheiten (Scarpazza et al. 2021)

beitragen und methodische Verzerrungen identifizieren (Eickhoff et al. 2010).

1.6 Quantitative Metaanalysen funktioneller Bildgebungs-
studien in der klinischen Neurowissenschaft

Quantitative Metaanalysen sind ein essenzielles Instrument zur Integration der
Ergebnisse verschiedener Studien und damit zur Generierung eines
umfassenden, statistisch aussagekraftigen Bildes (Wager et al. 2007). Fur die
Untersuchung der neuronalen Korrelate der Padophilie sind sie unverzichtbar, da
Einzelstudien oft nur eine begrenzte Aussagekraft aufgrund kleiner Probanden-
zahlen und unzureichender Replikation haben (Poeppl et al. 2015). Meta-

analysen verwenden algorithmische Ansatze wie ALE (siehe Kapitel 3.3), um die
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Konvergenz von Befunden zu bestimmen und die in traditionellen Uberblicks-
arbeiten haufig vorkommende Subjektivitdat zu reduzieren (Laird et al. 2009,
Turkeltaub et al. 2012).

Die Verwendung standardisierter Referenzraume und eine koordinatenbasierte
Analyse stellt die Vergleichbarkeit zwischen Studien sicher (Eickhoff et al. 2012,
Kiebel & Holmes 2007), so dass eine Metaanalyse heterogene Daten integrieren
und konsistente Muster identifizieren kann (Eickhoff et al. 2010). Neuroimaging-
Studien basieren oft auf kleinen Probandengruppen, was die Generalisierbarkeit
der Ergebnisse einschrankt (Eickhoff et al. 2010). Eine Metaanalyse kombiniert
die Daten zahlreicher Studien und erhoht somit die Gesamtanzahl der
untersuchten Probanden, wodurch verlasslichere und generalisierbarere

Aussagen mdglich sind (Eickhoff et al. 2010).

Mit Hilfe von Neuroimaging-Studien wurde versucht der Padophilie zugrunde
liegende Hirnanomalien zu identifizieren (Mohnke et al. 2014). Die erhebliche
Variabilitdt der Ergebnisse dieser Studien lasst sich vermutlich auf die Einbe-
ziehung unterschiedlicher Padophilen- und Kontrollpopulationen, auf eine
unzureichende statistische Aussagekraft, abweichende Operationalisierungen,
verschiedene Analyseverfahren und Unterschiede bei den fMRT-Paradigmen
zuruckfuhren (Mohnke et al. 2014). Weiter kdnnten unterschiedliche Bildge-
bungsmodalitaten (z.B. strukturelle MRT, fMRT, diffusionsgewichtete Bildge-
bung) zu einer Inhomogenitat der Bilddaten fuhren und konsistente Muster in

verschiedenen Studien verdecken (Scarpazza et al. 2021).

Durch die quantitative Analyse konnen Metaanalysen statistisch signifikante
Konvergenzen (konsistente Befunde in verschiedenen Studien) in den Daten
identifizieren (Wager et al. 2007). Zusatzlich helfen quantitative Metaanalysen,
methodische Schwachen einzelner Studien zu Uberwinden, indem sie die
Variabilitat reduzieren und robustere Schlussfolgerungen ziehen (Eickhoff et al.
2010). Eine umfassende Bewertung der Neuroimaging-Daten tragt dazu bei,
mdgliche neuronale Korrelate der Padophilie zu identifizieren und bietet eine
methodisch fundierte Mdglichkeit, die komplexen Befunde zusammenzufuhren
(Mohnke et al. 2014).
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2 Zielsetzung

Die Padophilie ist definiert als eine anhaltende sexuelle Praferenz gegeniber
vor- und frihpubertdaren Kindern (Bundesinstitut fir Arzneimittel und
Medizinprodukte 2023). Diese Storung hat erhebliche soziale Auswirkungen,
insbesondere durch die daraus resultierende Kriminalitdt (Seto 2008). Ein
Verstandnis der neurobiologischen Mechanismen der Padophilie ist fur die
Entwicklung fundierter diagnostischer und therapeutischer Ansatze entscheidend
und bildet die Grundlage fur zukunftige Forschungsarbeiten (Mohnke et al. 2014).
Trotz zahlreicher Studien zu funktionellen Hirnveranderungen bei Padophilie fehlt

bisher ein konsistentes Bild (Tenbergen et al. 2015).

Das Ziel der vorliegenden Dissertation ist eine umfassende Untersuchung der
aktuellen Datenlage bezlglich der funktionellen neuronalen Korrelate bei
Padophilie. Dazu wird eine quantitative, koordinatenbasierte Metaanalyse auf der
Basis des ALE-Ansatzes durchgefuhrt (Turkeltaub et al. 2002). Diese Methode
ermoglicht es, die Konvergenz der Befunde zwischen verschiedenen Studien zu
identifizieren (Eickhoff et al. 2012, Eickhoff et al. 2009). Das primare Ziel der
Analyse ist die Identifikation von Hirnregionen mit einer signifikanten Konvergenz
abweichender Aktivierungsfoci im Kontext der Padophilie (Eickhoff et al. 2012).
Dabei sind Hirnareale sowohl mit einer erhdhten als auch verringerten Hirn-
aktivitat von Interesse (Poeppl et al. 2015). Ein Fokus liegt dabei auf Studien, die
die Hirnaktivitat im Kontext der Verarbeitung sexueller Reize untersuchen, haufig
im Vergleich zu neutralen Kontrollreizen (Poeppl et al. 2011). Erfasst werden soll,
wie unterschiedliche Stimuli die neuronale Aktivitat beeinflussen und welche
spezifischen Hirnregionen dabei eine Rolle spielen (Poeppl et al. 2011). Die

zentrale Fragestellung dieser Dissertation lautet somit:

Welche spezifischen Hirnregionen zeigen bei Personen mit Padophilie
signifikante Abweichungen in ihrer Funktion im Vergleich zu nicht-padophilen

Kontrollpersonen?
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3 Material und Methoden

3.1 Systematische Literaturrecherche

Die systematische Literaturrecherche und Studienselektion der vorliegenden
koordinatenbasierten Metaanalyse erfolgten in Anlehnung an die Leitlinie
Preferred Reporting ltems for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA)
sowie unter Berucksichtigung der Best-Practice-Empfehlungen  fir
Neuroimaging-Metaanalysen (Page et al. 2021; Muller et al. 2018). Zur Erfassung
der fir die quantitative koordinatenbasierte Metaanalyse relevanten Studien
wurde eine umfassende Literaturrecherche nach Peer-Review gepruften
Publikationen in den medizinischen Datenbanken PubMed
(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/) und Web of Science (ehemals Institute
for Scientific Information (ISI) Web of Knowledge) (https://www.webofknow
ledge.com) durchgefuhrt. Gesucht wurde nach den Begriffen pedophilia,
paedophilia, pedophilic oder paedophilic in Kombination mit den methodischen
Schlusselwortern fMRI, functional MRI, functional magnetic resonance, PET,
positron emission, arterial spin labeling, ASL, magnetoencephalography, MEG,
neuroimaging oder imaging. Weitere Studien wurden Uber die Funktion similar
articles und related information der PubMed-Datenbank identifiziert. Zur Fest-
stellung der Eignung der Studien wurde der gesamte Inhalt Gberprift. Dartber
hinaus wurden die Referenzlisten der Studien gepruft, um zusatzliche fir die
Metaanalyse relevante Studien zu finden. Dabei wurden Veroffentlichungen bis
2022 berucksichtigt.

3.2 Studienauswahl

3.2.1 Einschlusskriterien

Neuroimaging-Experimente wurden als relevant betrachtet, wenn sie folgende

Einschlusskriterien erfullten:

1. Eingeschlossen wurden Studien, in denen die Diagnose einer padophilen
Stérung oder padophilen Neigung nach international anerkannten Kriterien
wie DSM-5 oder ICD-10 oder durch eine klinisch-psychiatrische
Begutachtung gestellt wurde.

2. Berucksichtigt wurden unterschiedliche methodische Ansatze. Dazu

gehorten Arbeiten, in denen padophile Straftater oder padophile Nicht-
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Straftater gesunden Kontrollprobanden ohne sexuelle Devianz gegenuber-
gestellt wurden. Ebenfalls eingeschlossen wurden Studien, die padophile
Straftater mit padophilen Nicht-Straftatern oder padophile Probanden mit
Straftatern ohne Sexualdelikte verglichen. Dartber hinaus wurden Arbeiten
berlcksichtigt, die Veranderungen der Hirnaktivitat vor und nach thera-
peutischen Interventionen untersuchten, sowie Studien, die Korrelationen
zwischen der neuronalen Aktivitat und dem Ausmal} des padosexuellen
Interesses (z. B. mithilfe des Multiphasic Sex Inventory) untersuchten
(Nichols & Molinder 1984).

Die in diesen Untersuchungen berichteten stereotaktischen Koordinaten
flossen in die Gesamtauswertung ein und bildeten die Grundlage der ALE-
Metaanalyse. Auf eine gesonderte Analyse fur einzelne Untergruppen,
Korrelationen oder Behandlungseffekte wurde verzichtet, da hierflr die Zahl
an Kontrasten nicht ausreichte. Stattdessen wurden die Robustheit und
Spezifitat der Ergebnisse im Rahmen von Subanalysen Uberpruft, in denen
nur Studien mit sexuellem Kontext betrachtet oder Aktivierungen und
Deaktivierungen getrennt ausgewertet wurden. Durch die Zusammenfiuhrung
aller validen Experimente im Rahmen der Hauptanalyse sollte ein moglichst
robustes und generalisierbares Muster veranderter Hirnaktivitat bei
Padophilie identifiziert werden.

Weiter mussten die Ergebnisse in Form von Ganzhirn-Gruppenanalysen mit
Angabe stereotaktischer Koordinaten vorliegen. Stereotaktische Koordinaten
sind prazise, dreidimensionale Angaben uber die Lage von Aktivierungsfoci
im Gehirn (Talairach & Szikla 1980). Sie ermoglichen eine standardisierte
raumliche Verortung funktioneller Befunde und sind notwendig, um
Ergebnisse unterschiedlicher Studien vergleichen und in einer Metaanalyse
zusammenfuhren zu kdnnen (Poldrack et al. 2011).

In der funktionellen Bildgebung haben sich hierfir zwei Referenzsysteme

etabliert, das Talairach-System (Talairach & Tournoux 1988) und das Koor-

dinatensystem des Montreal Neurological Institute (MNI) (Evans et al. 1993). Bei

im Talairach-Raum angegebenen Koordinaten erfolgte zur Sicherstellung der

Vergleichbarkeit eine Transformation in den MNI-Raum mittels etablierter

Verfahren (siehe Kapitel 3.3). Das Talairach-System basiert auf den Strukturen

eines einzelnen Gehirns und ordnet funktionelle Befunde entlang dreier

senkrecht aufeinander stehender Ebenen an: Sagittalebene (Trennung in linke
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und rechte Hemisphare), Koronalebene (Aufteilung in anteriore und posteriore
Abschnitte) und Transversalebene (Unterscheidung in superiore und inferiore
Bereiche). Dieses Vorgehen erlaubte erstmals eine systematische
dreidimensionale Kartierung des menschlichen Gehirns (Bankman 2000). Eine
wesentliche Einschrankung des Talairach-Systems besteht jedoch darin, dass es
lediglich auf den Strukturen eines einzelnen Individuums basiert, was seine
Generalisierbarkeit limitiert (Maldjian et al. 2003).

Das MNI-System hingegen beruht auf MRT-Daten zahlreicher Probanden und
bietet damit eine reprasentativere Abbildung der menschlichen Gehirnanatomie
(Evans et al. 1993). Es gilt heute in der funktionellen Bildgebung als Standard,
wenngleich in der Literatur nach wie vor auch Talairach-Koordinaten verwendet
werden. Fur die Vergleichbarkeit der mit verschiedenen Koordinatensystem er-
hobenen Daten wurden Transformationsalgorithmen entwickelt, die eine zuver-
lassige Uberfiihrung von Talairach- in MNI-Koordinaten und umgekehrt
ermdglichen (Chau & Mclntosh 2005, Laird et al. 2010).

Die Nutzung standardisierter stereotaktischer Koordinaten war eine zentrale
methodische Voraussetzung fur die Durchfihrung der ALE-Metaanalyse. Nur auf
dieser Basis war es moglich, die berichteten Aktivierungsfoci der verschiedenen
Studien in ein einheitliches Voxel-basiertes Modell zu Ubertragen, ihre raumliche
Position prazise zu uberlagern und konvergente Muster veranderter Hirnaktivitat

bei Padophilie zu identifizieren.

3.2.2 Ausschlusskriterien

Zur Sicherstellung der Qualitat und Vergleichbarkeit der eingeschlossenen

Studien wurden die folgenden Ausschlusskriterien angewendet:

1. Ausgeschlossen wurden ausschlielllich auf Region-of-Interest (ROI)
Analysen basierende Studien. ROI-Analysen konzentrieren sich auf vorab
definierte Bereiche des Gehirns und erfassen nicht die gesamte Hirnaktivitat,
wodurch unerwartete oder bislang nicht bekannte Aktivierungen in anderen
Hirnregionen Ubersehen werden (Poldrack 2007). Fur eine umfassende
Analyse sollten in dieser Metaanalyse jedoch die gesamten Hirnaktivitaten
(whole-brain-Kontraste) bertcksichtigt werden (Fox et al. 2009).

2. Weiter wurden auf Seed-basierte Konnektivitatsanalysen basierende Studien

ausgeschlossen. Solche Analysen konzentrieren sich auf funktionelle
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Verbindungen zwischen einem spezifischen Ausgangspunkt (Seed) im
Gehirn und anderen Gehirnregionen (Li et al. 2023). Sie eignen sich, um die
Konnektivitat und funktionelle Integration spezifischer neuronaler Netzwerke
zu verstehen (Biswal et al. 2010). Die Beschrankung auf vordefinierte Netz-
werke (Behrens et al. 2003) schrankt inre Anwendung fur eine umfassende
Metaanalyse ein (Laird et al. 2005). Bei Seed-basierten Analysen werden
potenziell relevante Hirnregionen aulderhalb des definierten Netzwerks nicht
bericksichtigt (Cole et al. 2010) und so relevante Aktivierungen oder
Deaktivierungen potenziell Ubersehen (Smith et al. 2015). Somit liefern Seed-
basierte Analysen keine Koordinaten fur die Aktivierungsfoci im gesamten
Gehirn (Eickhoff et al. 2009).

Zusatzlich wurden Studien ohne Angabe stereotaktischer Koordinaten aus-
geschlossen (Eickhoff et al. 2009). Stereotaktische Koordinaten sind fur die
exakte Bestimmung der raumliche Lage von Hirnaktivierungsfoci innerhalb
eines standardisierten Gehirnraums unverzichtbar (Brett et al. 2002). Ohne
diese Koordinaten lassen sich die Ergebnisse verschiedener Studien nicht
vergleichen oder aggregieren, was fur die Durchfuhrung einer prazisen Meta-
analyse unerlasslich ist (Lancaster et al. 2007).

Zudem wurden Studien ausgeschlossen, bei denen die Diagnose der
Padophilie oder padophilen Neigungen nicht nach anerkannten
diagnostischen Kriterien wie DSM-5 oder ICD-10 erfolgte. Die Nutzung
standardisierter und international anerkannter Diagnosekriterien ist zur
Sicherstellung der Vergleichbarkeit der Daten erforderlich. Unterschiede in
der Diagnosemethodik kdonnten die Ergebnisse der Metaanalyse verzerren
(Seto 2008).

Auf Grundlage dieser definierten Suchstrategie sowie der strikten Ein- und

Ausschlusskriterien wurden insgesamt 24 Studien als geeignet flir die

Metaanalyse identifiziert (siehe Kapitel 9.2). Diese Studien erfullten alle

methodischen Anforderungen und gewahrleisten somit eine hohe Verlasslichkeit

und Aussagekraft der Metaanalyse. Die einzelnen Schritte der Studienselektion

sind in Abbildung 1, im PRISMA-orientierten Flussdiagramm, zusammenfassend

dargestellt.
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Identifikation von Studien uber Datenbanken und Register

Identifizierte Datensatze

g . aus: Vor dem Screening
I d en t |f| kat| on Datenbanken (n = 442) entfernte Datensétze:
Weitere Quellen (n = 1) Dubletten entfernt (n = 273)
Ausgeschlossene Volltexte:
Gescreente Datensatze: Volltext zur Keine pado&hlle:) Probanden
(n=170) Eignungspriifung ; ordi
davon ausgeschlossene (n = herangezogen: 5%2,%5@::?: a__te1r;
140) (n=30) Region-of-Interest-Analyse (n
=1)
. In die Metaanalyse
E|ngesch Iossen eingeschlossene Studien:

(n=24)

Abbildung 1: An PRISMA 2020 orientiertes Flussdiagramm der Studienselektion
(Page et al. 2021)

Dargestellt sind Identifikation, Screening, Eignungsprifung und Einschluss der fur die
koordinatenbasierte Metaanalyse berticksichtigten Studien.

3.3 Transformation der Talairach-Koordinaten in MNI-
Koordinaten

Wie in Kapitel 3.2.1 beschrieben, unterscheiden sich der MNI- und der Talairach-
Koordinatenraum in ihrer Ausrichtung und GroéRRe. Zur Gewahrleistung der Ver-
gleichbarkeit der Daten wurden Unterschiede zwischen den Koordinatenrdumen
durch eine lineare Transformation der im Talairach-Raum gemeldeten
Koordinaten in das MNI-Koordinatensystem korrigiert (Laird et al. 2010). Die ver-
wendete Lancaster-Transformation flhrt im Vergleich zu anderen Konversions-
methoden (z. B. Brett-Transformation) zu einer signifikant besseren
Ubereinstimmung der Koordinaten (siehe Abbildung 2). Die prazisen Ergebnisse
der Lancaster-Transformation resultieren aus einer Minimierung der raumlichen
Verzerrung und der Identifikation kleinerer, aber intensiverer Aktivierungs-Cluster.
Diese prazisere Lokalisierung der Aktivierungsfoci sorgt fur eine hohere
strukturelle Konsistenz zwischen Studien, was die Identifikation funktioneller
Konvergenzen verbessert und somit die Aussagekraft der Ergebnisse erhdht
(Laird et al. 2010).
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Durchschnittliche Diskrepanz zwischen
Talairach- und MNI-Koordinaten bei
verschiedenen Transformationen
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Abbildung 2: Vergleich der Diskrepanz zwischen Montreal Neurological Institute-
(MNI)- und Talairach-Koordinaten bei Nutzung verschiedener Transformations—
methoden

Das Diagramm vergleicht die durchschnittliche Diskrepanz (in Millimetern) zwischen
MNI- und Talairach-Koordinaten ohne Konvertierung, mit der Brett-Transformation und
der Lancaster-Transformation. Die Daten stammen aus der Studie von Laird et al. (2010).
Die Lancaster-Transformation zeigt die geringste Diskrepanz und somit eine prazisere
raumliche Ubereinstimmung, was bei Metaanalysen mittels Activation Likelihood
Estimation (ALE) entscheidend ist.

3.4 Anwendung des ALE-Algorithmus in der koordinaten-
basierten Metaanalyse

Die ALE ermoglicht die Durchfuhrung koordinatenbasierter Metaanalysen auf der

Basis funktioneller Bildgebungsdaten des Gehirns (Eickhoff et al. 2009) und Uber

eine Analyse der raumlichen Konvergenz identifizierter Foci die ldentifikation

konsistenter Aktivierungs-Cluster in unabhangigen Studien (Eickhoff et al. 2012).

Die Integration der Ergebnisse unterschiedlicher Studien liefert generalisierbare

Erkenntnisse uber neuronale Aktivierungen (Turkeltaub et al. 2012).

Der ALE-Algorithmus wurde erstmals in einer Metaanalyse zur funktionellen
Neuroanatomie des Einwortlesens vorgestellt (Turkeltaub et al. 2002). Dabei
wurde die Wahrscheinlichkeit bestimmt, mit der spezifische Gehirnregionen bei
der Erfullung kognitiver Aufgaben aktiviert werden (Turkeltaub et al. 2002). Diese
Anwendung legte den Grundstein fur eine Vielzahl spaterer Studien, die das Ver-

fahren kontinuierlich weiterentwickelten.
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In der aktuellen Version behandelt der Algorithmus die Foci (spezifische
Koordinaten von Aktivierungen) als Zentren dreidimensionaler Gauss’scher
Wahrscheinlichkeitsverteilungen (siehe Abbildung 2), um die mit jedem Fokus-
punkt verbundene raumliche Unsicherheit zu erfassen (Eickhoff et al. 2012). Die
Gauss’sche Wahrscheinlichkeitsverteilung oder Normalverteilung ist durch ihre
symmetrische, glockenformige Kurve charakterisiert, bei der die Wahrscheinlich-
keitsdichte um einen zentralen Mittelwert maximiert ist und mit zunehmender
Entfernung symmetrisch abfallt (Gauss 1873). Die Breite der Gauss’schen
Verteilung wird durch die Stichprobengrofe beeinflusst. GroRere Stichproben
fuhren zu schmaleren Verteilungen, wodurch die Schatzungen des

~wahren® Aktivierungseffekts als praziser gelten (Eickhoff et al. 2009).

Weiter konnten Eickhoff et al. (2016) zeigen, dass die Stichprobengrolde, also die
Anzahl der in eine Metaanalyse einbezogenen Experimente, die Robustheit der
Ergebnisse entscheidend beeinflusst. Eine Mindestanzahl von etwa 20
Experimenten gilt als notwendig, um statistisch signifikante Konvergenzen zuver-
lassig zu identifizieren und zu verhindern, dass einzelne dominante Studien das

Gesamtergebnis verzerren (Eickhoff et al. 2016).

Vor diesem Hintergrund wird im ALE-Algorithmus durch die Organisation der Foci
nach Versuchsgruppen verhindert, dass mehrere Foci aus einem einzigen
Experiment kumulativ die modellierten Aktivierungen und somit die ALE-Werte
beeinflussen (Turkeltaub et al. 2012). Dadurch wird ausgeschlossen, dass
Effekte durch nicht-orthogonale Kontraste innerhalb derselben Studie verstarkt
werden, was die Validitat der Ergebnisse erhoht (Turkeltaub et al. 2012). Die
Gewichtung der Varianz zwischen den Versuchspersonen wird durch die Anzahl
der Teilnehmer pro Studie beeinflusst, da groRere Stichproben zuverlassigere
Schatzungen des "wahren" Aktivierungseffekts liefern und daher durch
schmalere Gauss’sche Verteilungen modelliert werden (Eickhoff et al. 2009).
Diese Gewichtung stellt somit sicher, dass Studien mit gréReren Stichproben
einen groReren Einfluss auf das Gesamtergebnis der Analyse haben und die Un-
sicherheit der Schatzung korrekt berticksichtigt wird (Eickhoff et al. 2009).

Die Berechnung von modellierten Aktivierungs-(modeled activation, MA)-Karten
ist ein zentraler Schritt im ALE-Verfahren (Turkeltaub et al. 2012). Die MA-Karten
entstehen durch die Kombination der Wahrscheinlichkeiten aller in einem

Experiment berichteten Foci fur jedes Voxel im Gehirn (Eickhoff et al. 2009). Ein
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Voxel ist die kleinste dreidimensionale Einheit in einem volumetrischen Bild des
Gehirns, vergleichbar mit einem Pixel in einem 2zweidimensionalen Bild
(Ashburner & Friston 2000). Jedes Voxel reprasentiert einen spezifischen
Bereich des Gehirns mit einem typischen Volumen von 1-3 mm?2 in Abhangigkeit
von der Auflésung der Bildgebung (Ashburner & Friston 2000). In der oft als
Grundlage fur koordinatenbasierte Metaanalysen verwendeten fMRT enthalten

Voxel Informationen Uber den mittleren Aktivierungsgrad (Honea et al. 2005).

Die MA-Karten dienen als Grundlage fur die Berechnung des voxelweisen ALE-
Scores, der die Wahrscheinlichkeit quantifiziert, dass eine spezifische Region
des Gehirns Uber mehrere unabhangige Studien hinweg konsistent aktiviert wird
(Eickhoff et al. 2009). Ein hoher ALE-Score in einem Voxel belegt, dass dieser
Ort im Gehirn in einer Vielzahl von Studien als aktiviert dokumentiert wird und
somit eine Rolle bei der untersuchten kognitiven Funktion spielen konnte
(Eickhoff et al. 2009). Der ALE-Score bildet somit die Konsistenz und Relevanz
von Aktivierungen in der Metaanalyse ab (Eickhoff et al. 2012).

Zur Sicherstellung der Validitat der ermittelten Konvergenzen verwendet das
ALE-Verfahren ein Random-Effects-Inferenzmodell (Eickhoff et al. 2012). Dieses
Modell tragt der Tatsache Rechnung, dass Neuroimaging-Studien methodisch
und stichprobenbedingt variieren (Hedges & Vevea 1998). Es berlcksichtigt
daher sowohl die zufalligen Abweichungen innerhalb einzelner Studien als auch
die Unterschiede zwischen verschiedenen Studien. Formal wird davon ausge-
gangen, dass die in den Studien berichteten Effekte nicht exakt Ubereinstimmen,
sondern zufallig um einen gemeinsamen Mittelwert verteilt sind. Diese Annahme
wird im Modell durch die Einbeziehung eines zusatzlichen Zufallsterms
abgebildet, der die Heterogenitat der Studienergebnisse statistisch erfasst
(Eickhoff et al. 2009, Turkeltaub et al. 2012). Dadurch wird verhindert, dass
einzelne extreme Befunde die Gesamtergebnisse verzerren, und es kann gepruft
werden, ob tatsachlich eine Uberzufallige Konvergenz von Aktivierungen vorliegt.
Das Random-Effects-Modell erlaubt somit eine Verallgemeinerung der
Ergebnisse uber die spezifischen Stichproben hinaus und Ruckschlisse auf die
Population, aus der die untersuchten Probandengruppen stammen (Hedges &
Vevea 1998, Eickhoff et al. 2012, Turkeltaub et al. 2002).

Zur Bestimmung der statistischen Signifikanz der im ALE-Verfahren ermittelten,

durch ALE-Scores quantifizierten Konvergenzen wird ein Permutationsverfahren
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eingesetzt (Turkeltaub et al. 2002, Eickhoff et al. 2009, Eickhoff et al. 2012).
Diese ALE-Scores sind kein Mal} fur die Unterschiede der Aktivierung zwischen
den Vergleichsgruppen, sondern bilden die Wahrscheinlichkeit ab, mit der sich
Aktivierungsfoci verschiedener Studien raumlich Uberlappen. Zur Uberpriifung,
ob eine solche Uberlappung tiberzufallig ist, werden die empirisch beobachteten
ALE-Scores mit einer durch Permutation erzeugten Nullverteilung verglichen
(Eickhoff et al. 2009).

Die Nullhypothese wird konstruiert, indem fur jede MA-Karte zufallig ein Voxel
ausgewahlt und die so entstehenden Werte analog zu den raumlich benachbar-
ten Voxel in der urspringlichen Analyse kombiniert werden. Die so entstehende
Nullverteilung modelliert den Fall, in dem keine systematische Konvergenz
vorliegt, sondern bei dem die berichteten Aktivierungsfoci zufallig im Raum
verteilt sind (Turkeltaub et al. 2012)

Die beobachteten ALE-Scores werden dieser Nullverteilung gegenubergestellt.
Der ermittelte p-Wert gibt den Anteil jener Werte an, die unter der Nullverteilung
gleich grol3 oder grofRer ausfallen als die in den Originaldaten beobachteten ALE-
Scores (Eickhoff et al. 2009). Er quantifiziert somit die Wahrscheinlichkeit, dass
die gefundene Konvergenz auf Zufall beruht, und erlaubt dadurch die statistische

Abgrenzung Uberzufalliger Effekte (Wasserstein & Lazar 2016).

Die Anpassung der p-Werte durch die Korrektur des familienweisen Fehlers
(Family-Wise Error, FWE) minimiert die Wahrscheinlichkeit von Fehlalarmen
(false positives) in statistischen Analysen (Eickhoff et al. 2012). Dies ist von
besonderer Relevanz flir ALE-Metaanalysen, in denen tausende von Voxeln
getestet werden, wodurch sich ohne Korrektur die Wahrscheinlichkeit erhoht,
dass einige dieser Tests falschlicherweise als signifikant erkannt werden
(Turkeltaub et al. 2012). Die FWE-Korrektur passt das Signifikanzniveau so an,
dass die Wahrscheinlichkeit, mindestens einen Fehlalarm Uber alle Tests hinweg
zu erhalten, auf ein akzeptables Niveau gesenkt wird. Dies geschieht durch die
Adjustierung der p-Werte basierend auf der Anzahl der durchgefiihrten Tests und
der Verteilung der Daten (Eickhoff et al. 2012). Haufig wird dies durch Monte-
Carlo-Simulationen oder Permutationstests erreicht, bei denen zufallige Daten-
satze erzeugt werden, um die Verteilung der Teststatistiken unter der Null-
hypothese zu bestimmen (Eickhoff et al. 2012, Eickhoff et al. 2009). Die mittels
Monte-Carlo-Simulationen generierten zufalligen Datensatze werden mehrfach
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getestet, um eine Verteilung der Teststatistiken zu erstellen, die zur Festlegung
einer Signifikanzschwelle genutzt wird (Rosenbluth 2003). Die FWE-Korrektur
erhoht die Zuverlassigkeit und Validitat der Metaanalyse-Ergebnisse, indem sie
die Wahrscheinlichkeit, eine Hirnregion falschlicherweise als aktiviert zu
klassifizieren, reduziert (Eickhoff et al. 2012).

In der ALE-Metaanalyse wird auf Voxel-Ebene die Cluster-Bildungsschwelle
typischerweise auf p < 0,001 und die FWE-korrigierte Signifikanzschwelle auf
Cluster-Ebene auf p < 0,05 festgelegt (Eickhoff et al. 2012). Zur Erleichterung der
Interpretation der Ergebnisse werden die p-Werte in z-Scores umgewandelt, die
die Signifikanz der beobachteten Konvergenz standardisiert darstellen (Eickhoff
et al. 2012).

Die in der empirischen Nullverteilung modellierten zufalligen Effekte fokussieren
sich auf die zufallige Konvergenz zwischen den Studien und nicht auf die Cluster-
Bildung innerhalb einer Studie (Eickhoff et al. 2009). Diese Methode stellt sicher,
dass die ermittelten Aktivierungsmuster nicht durch zufallige Schwankungen
innerhalb einer Studie verzerrt werden, sondern eine echte, Uber verschiedene

Studien hinweg konsistente Aktivierung widerspiegeln (Eickhoff et al. 2009).

FUr die exakte anatomische Zuordnung der identifizierten Aktivierungs-Cluster zu
spezifischen Gehirnregionen nutzen ALE-Metaanalysen zytoarchitektonische
Karten des menschlichen Gehirns, die in der Statistical Parametric Mapping
(SPM) Anatomy Toolbox integriert sind (Eickhoff et al. 2005, Eickhoff et al. 2009).
Diese auf detaillierten histologischen Untersuchungen postmortaler
menschlicher Gehirne basierenden Karten ermoglichen eine prazise Lokali-
sierung der Aktivierungs-Cluster (Eickhoff et al. 2006). Die SPM-Toolbox bietet
eine leistungsstarke Madglichkeit, funktionelle Aktivierungen mit strukturellen
Informationen zu korrelieren, indem sie die Wahrscheinlichkeit fur die Zugehorig-
keit eines spezifischen Voxels zu einer bestimmten Gehirnregion berechnet
(Eickhoff et al. 2005). Die fur die Zuordnung verwendeten probabilistischen zyto-
architektonischen Karten erlauben es, die kognitiven Prozessen zugrunde
liegenden neuronalen Mechanismen zu interpretieren und in den Kontext

bekannter neuroanatomischer Strukturen einzuordnen (Eickhoff et al. 2007).

Zusammenfassend erlaubt die systematische ALE-Analyse die ldentifizierung
konsistenter Aktivierungs-Cluster in der funktionellen Bildgebung (Abbildung 3).
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Anatomische Zuordnung:

Zuordnung der Cluster zu Hirnregionen mithilfe

zytoarchitektonischer Karten

Abbildung 3: Schematische Darstellung der Phasen der Activation Likelihood
Estimation (ALE)
FWE: Family-Wise Error; MNI: Montreal Neurological Institute

3.5 Verwendung des BrainMap-Tools bei der koordinaten-
basierten Metaanalyse

In der vorliegenden Arbeit wurde die BrainMap-Datenbank mit zugehoérigen Tools
fur die koordinatenbasierte Metaanalyse verwendet. BrainMap ist eine 6ffentlich
zugangliche Plattform zur systematischen Sammlung, Analyse und Darstellung
funktioneller und struktureller Neuroimaging-Daten (Laird et al. 2009). Die Platt-
form wurde entwickelt, um die grolle Menge an in der wissenschaftlichen
Literatur veroffentlichten Neuroimaging-Daten zuganglich zu machen und fir
quantitative Metaanalysen (z. B. Analyse von Aktivierungsdaten mit der ALE)
bereitzustellen (Fox 1993). Dazu werden standardisierte Koordinaten und
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zugehdrige Metadaten (Informationen zu den Versuchspersonen, den
experimentellen Bedingungen sowie den verwendeten Stimuli und Aufgaben) in
die Datenbank eingegeben (Fox & Lancaster 2002, Laird et al. 2009).

Die in der vorliegenden Arbeit verwendeten, durch die Literaturrecherche
identifizierten Neuroimaging-Studien wurden mithilfe der Software Scribe
(http://brainmap.org/scribe/) enkodiert. Scribe ermdglicht die manuelle Eingabe
und das Enkodieren von Aktivitdtskoordinaten sowie der zugehorigen
experimentellen Metadaten aus relevanten Studien (Laird et al. 2009). Zur
Sicherstellung der Vergleichbarkeit der Koordinaten verschiedener Studien
wurden im Talairach-Raum bestimmte Koordinaten Uber eine lineare Trans-
formation in MNI-Koordinaten umgerechnet (Laird et al. 2010). Dazu wurde die
Lancaster-Transformation (icomZ2tal) genutzt (Lancaster et al. 2007). Bei dieser
Transformation werden Uber eine skalare Anpassung der Koordinaten entlang
der x-, y- und z-Achsen die strukturellen und raumlichen Differenzen zwischen

den beiden Referenzsystemen korrigiert (Laird et al. 2010).

Bei der quantitativen Validierung zeigte sich, dass die Disparitat zwischen MNI-
und Talairach-Koordinaten durch die Lancaster-Transformation signifikant
reduziert wird. Die daraus resultierende hohere Ubereinstimmung von
Aktivierungsmustern fuhrt zu kleineren, aber intensiveren Clustern in ALE-
Schatzungen (Laird et al. 2010).
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4 Ergebnisse

4.1 Systematische Literaturrecherche und Metaanalyse

Insgesamt wurden auf der Grundlage der in Kapitel 3.2.1 und 3.2.2 definierten
Such- und Einschlusskriterien 24 Originalarbeiten in die Metaanalyse einge-
schlossen. Diese deckten ein breites methodisches Spektrum funktioneller Bild-
gebung ab, wobei der Uberwiegende Teil der Untersuchungen mittels fMRT
durchgefuhrt wurde (n = 22). Zusatzlich wurden jeweils eine PET-Studie und
Magnetoenzephalographie (MEG)-Studie berucksichtigt (siehe Abbildung 4). Die
eingeschlossenen Arbeiten reprasentieren die derzeitige Datenlage zur
Untersuchung veranderter Hirnaktivitat bei Padophilie. Auf Arterial Spin-Labeling
basierende Studien erflllten nicht die festgelegten Kriterien und gingen daher

nicht in die Analyse ein.

Verteilung der verwendeten Bildgebungsverfahren in
den eingeschlossenen Studien

PET =fMRT =MEG

Abbildung 4: Verteilung der in die Metaanalyse eingeschlossenen Bildgebungs—
verfahren

Der Uberwiegende Anteil der Studien nutzte die funktionelle Magnetresonanztomogra-
phie (fMRT; 91,7 %), wahrend je eine Studie auf Positronen-Emissions-Tomographie
(PET; 4,2 %) bzw. Magnetenzephalographie (MEG; 4,2 %) beruhte.

Insgesamt wurden 69 Kontraste aus 24 Studien in die Metaanalyse eingeschlos-
sen, die zusammen 450 Foci umfassten. Unter einem Kontrast ist in diesem
Kontext ein in den Primararbeiten ausgewiesener spezifischer Vergleich
zwischen Bedingungen oder Gruppen zu verstehen. Ein Kontrast entsprach

somit einer experimentellen Vergleichsbedingung, bei der beispielsweise die

26



neuronale Aktivitat von Probanden mit padophiler Stérung (P) im Vergleich zu
Kontrollpersonen (C) untersucht wurde (P > C). Die Gruppe P umfasste
padophile Straftater (P+CSO) und nicht-straffallige Padophile (P-CSO), wahrend
die Kontrollgruppe aus gesunden Probanden bestand. Andere Kontraste
bezogen sich auf Veranderungen zwischen Messzeitpunkten (z. B. Pra- > Post-
Therapie), auf Zusammenhange zwischen Hirnaktivitat und dem Ausmal pado-
sexuellen Interesses (positive oder negative Korrelationen) oder auf Interaktions-
effekte (z. B. Gruppe x Stimulusart). Fir die vorliegende Metaanalyse wurde
jeder dieser Kontraste als eigenstandiges ,Experiment” bertcksichtigt, sodass
die methodische Vielfalt der Primarstudien systematisch in die Gesamtaus-
wertung einfloss. Die eingeschlossenen Paradigmen umfassten ein breites
Spektrum, darunter visuelle Stimuli (z. B. Bilder oder Gesichter), Aufgaben zur
moralischen Entscheidungsfindung, kognitive Kontroll- und Inhibitionsaufgaben,
Ruhebedingungen sowie Pra-Post-Vergleiche im Rahmen therapeutischer Inter-

ventionen.

Die 450 Foci stammten zum Uberwiegenden Teil aus direkten Gruppenver-
gleichen. Bei 277 Aktivierungen aus 31 Kontrasten (61,5 %) wiesen Padophile
im Vergleich zu Kontrollpersonen eine starkere neuronale Aktivitat auf (P > C)
oder die Probanden zeigten eine erhdhte Aktivierung vor einer therapeutischen
Intervention (Pra- > Post-Therapie). Entsprechend umfassten die 130 Deaktivie-
rungen aus 25 Kontrasten (28,9 %) Unterschiede mit einer starkeren Aktivierung
in der Kontrollgruppe (C > P) oder mit einer hdéheren Aktivitdt nach einer
therapeutischen Intervention (Post- > Pra-Therapie). Damit beruhte die Mehrzahl
der Befunde auf klassischen Gruppen- oder Zustandsvergleichen (siehe
Abbildung 5).

Erganzend wurden korrelative Analysen berucksichtigt, die den Zusammenhang
zwischen der neuronalen Aktivitat und dem Ausmal} padosexuellen Interesses
untersuchten. Hierbei dokumentierten zwei Analysen insgesamt sieben Foci
(1,6 %) mit einer positiven Korrelation, d. h. je starker die Praferenz ausgepragt
war, desto hoher fiel die Aktivierung in bestimmten Hirnarealen aus. In vier
Analysen wurden dagegen 20 Foci (4,4 %) mit negativer Korrelation identifiziert,

d. h. mit steigendem padophilen Interesse nahm die Aktivitat in den Foci ab.

Daruber hinaus berichteten sieben Analysen im Rahmen von Haupteffekten oder

Interaktionseffekten Uber insgesamt 16 Foci (3,6 %, siehe Abbildung 5).
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Haupteffekte bezeichnen den grundsatzlichen Unterschied zwischen den
Gruppen, unabhangig von weiteren Bedingungen. Dabei wurde gepruft, ob sich
die Aktivierungsmuster von Probanden mit padophiler Stérung (P) und Kontroll-
personen (C) generell voneinander unterscheiden und damit, ob es einen Uber-
geordneten, in allen untersuchten Situationen nachweisbaren Gruppenunter-
schied gibt. Diese Befunde sind inhaltlich vergleichbar mit den klassischen
Kontrasten P > C oder C > P, wurden in den Primararbeiten jedoch im Rahmen
einer Varianzanalyse ausgewiesen und dort als main effect of group bezeichnet.
Haupteffekte verdeutlichen somit Unterschiede, die sich allein auf die Gruppen-
zugehdrigkeit zurlckfuhren lassen, ohne dass andere experimentelle

Bedingungen bericksichtigt werden mussen.

Interaktionseffekte kennzeichnen dagegen Gruppenunterschiede, die nicht stabil
unter allen Bedingungen vorhanden sind, sondern vom Kontext der Messung
abhangen. Hierbei wird untersucht, ob sich die Differenz zwischen den Gruppen
bei Berucksichtigung weiterer Variablen verandert. Beispielsweise kdnnen sich
Padophile und Kontrollpersonen in ihrer Hirnaktivierung bei Kinderbildern
deutlich unterscheiden, bei Erwachsenenbildern jedoch nicht. Oder Unterschiede
treten nur bei Inhibitionsaufgaben nicht jedoch bei emotionalen Bewertungsauf-
gaben auf. In diesen Fallen ist die Gruppenzugehdrigkeit allein nicht ausschlag-
gebend; erst in Kombination mit der jeweiligen Bedingung (Stimulus, Aufgabe)
entsteht ein signifikanter Unterschied. Interaktionseffekte zeigen somit kontext-

sensitive Gruppenunterschiede auf.

Insgesamt entfielen 14 Foci aus zwei Analysen auf Haupteffekte und 9 Foci aus

funf Analysen auf Interaktionseffekte.

Die StichprobengroéfRen reichten von kleinen Kollektiven (z. B. Schiffer et al.
(2008a) mit n = 11, Habermeyer et al. (2013a) mit n = 8) bis hin zu grof3eren
Gruppen (Mannfolk et al. (2022) mit n = 64).

Wie im Anhang dokumentiert, wurden alle 69 Kontraste mit ihren 450 Foci gleich-
berechtigt in die ALE-Metaanalyse einbezogen (siehe Tabelle 2). Dieses
Vorgehen entspricht der etablierten Methodik und erlaubt es, Uber die
methodische Heterogenitat der Primararbeiten hinweg konvergente Aktivierungs-
muster zu identifizieren. Wahrend zufallige oder Paradigmen-spezifische Unter-

schiede durch das Random-Effects-Modell statistisch kontrolliert werden, lassen
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sich auf diese Weise robuste, Uber die eingeschlossenen Studien hinweg
konsistente Befunde identifizieren, die die Grundlage fur die weitere

Interpretation bilden.

Anzahl der Foci und zugrunde liegenden Analysen

Haupt-/Interaktionseffekte -7 16

Negative Korrelationen -4 20
Positive Korrelationen .27
Deaktivierungen (C > P, Post > Pra) 25_ 130
Aktivierungen (P > C, Pra > Post) 31_ 277
0 50 100 150 200 250 300
Anzahl

Analysen ®Foci

Abbildung 5: Anzahl der Foci und zugrunde liegenden Analysen nach Analyseart
Dargestellt sind die absoluten Werte der in die Metaanalyse eingeschlossenen Foci
(dunkelgriin) sowie der zugehoérigen Analysen/Kontraste (hellgriin) in den jeweiligen
Kategorien. Berucksichtigt wurden Aktivierungen (P > C, Pra > Post), Deaktivierungen
(C > P, Post > Pra), positive und negative Korrelationen sowie Haupteffekte und Inter-
aktionseffekte.

4.2 Konvergenz der Hirnaktivitat

4.2.1 Hauptanalyse aller Experimente

Im ersten Schritt wurden samtliche in die Metaanalyse einbezogenen
Experimente ausgewertet. Diese Hauptanalyse umfasste 69 Kontraste aus 24
Primararbeiten mit insgesamt 450 Foci (siehe Abbildung 6). Die Kontraste
deckten ein breites Methodenspektrum ab, darunter Gruppenvergleiche
zwischen padophilen Personen und Kontrollgruppen, Pra-Post-Vergleiche im
Rahmen therapeutischer Interventionen, korrelative Analysen mit dem Ausmal}
des padosexuellen Interesses sowie Ergebnisse aus Haupteffekten und Inter-
aktionseffekten. Jeder dieser Kontraste wurde entsprechend dem im Methoden-
teil erlauterten Vorgehen als eigenstandiges Experiment in die ALE-Metaanalyse
aufgenommen, sodass die Heterogenitat der Primararbeiten systematisch

berucksichtigt wurde.
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Die Analyse dieser Gesamtstichprobe ergab keine Uberzufallige Konvergenz
veranderter Hirnaktivitaten. Damit fehlten bei der Zusammenfuhrung aller
experimentellen Befunde konsistente Hinweise auf eine generalisierte Funktions-

abweichung des Gehirns bei Padophilie.

4.2.2 Subanalyse der Experimente ohne sexuellen Kontext

Um zu prifen, ob sich ohne spezifische sexuelle Stimuli konvergente Befunde
nachweisen lassen, wurde eine Subanalyse jener Experimente durchgeflhrt, in
denen keine sexuellen Reize angeboten wurden. Diese Teilstichprobe umfasste
28 Experimente mit unterschiedlichen Paradigmen wie kognitive Aufgaben,

Emotionsverarbeitung oder Ruhebedingungen.

Auch diese Analyse ergab keine signifikante Konvergenz der berichteten Aktivie-
rungen. Somit konnten auch im nicht-sexuellen Kontext keine Uberzufalligen

Muster abweichender Hirnaktivitat bei Padophilie identifiziert werden.

4.2.3 Robustheitsanalysen

Zur Absicherung der Ergebnisse wurden Robustheitsanalysen durchgefuhrt.
Zunachst wurden Aktivierungs- und Deaktivierungsfoci separat betrachtet, um
auszuschlieRen, dass der fehlende Gesamteffekt aus einer Uberlagerung gegen-
laufiger Befunde resultiert. In die Auswertung gingen 33 Experimente mit
insgesamt 284 Aktivierungsfoci sowie 29 Experimente mit 150 Deaktivierungsfoci
ein. Weder in der Aktivierungs- noch in der Deaktivierungsanalyse zeigte sich
eine signifikante Konvergenz. Somit konnten keine konsistenten Muster einer
generell erhdhten oder verminderten neuronalen Aktivitat bei Padophilie
nachgewiesen werden. Die getrennten Analysen belegen, dass die Nullbefunde
der Hauptanalyse nicht durch eine Uberlagerung positiver und negativer Effekte

verursacht wurden.

Erganzend erfolgten umfassende Sensitivitatsanalysen, mit denen potenziell
verzerrende Einflusse spezifischer Studiendesigns kontrolliert wurden. Zunachst
wurden samtliche nicht aufgabenbasierten Experimente — beispielsweise Ruhe-
fMRT - ausgeschlossen, da diese methodisch von den task-basierten
Paradigmen abwichen und potenziell zu einer erhdhten Varianz in den
berichteten Foci gefuhrt haben. Anschliel3end wurden alle Kontraste entfernt, die

Veranderungen im Rahmen von Pra-Post-Designs erfassten, beispielsweise im
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Rahmen von Evaluationen therapeutischer Interventionen. Auf diese Weise sollte
sichergestellt werden, dass die Ergebnisse nicht durch behandlungsinduzierte
Effekte verzerrt wurden. SchlieRlich wurden Experimente ausgeschlossen, die
ausschlieBlich Vergleiche zwischen padophilen Subgruppen beinhalteten (z. B.
zwischen delinquenten und nicht-delinquenten Probanden), da diese eine andere
Fragestellung adressierten und nicht unmittelbar auf die Frage nach einer

generellen Abweichung der Hirnfunktion bei Padophilie abzielten.

Samtliche Sensitivitatsanalysen bestatigten die Resultate der Hauptanalyse.
Unabhangig davon, welche Studien ausgeschlossen wurden, zeigte sich keine
signifikante Konvergenz veranderter Hirnaktivitat bei Padophilie. Diese Befunde
belegen, dass die in der Haupt- und Subanalyse identifizierten Nullbefunde nicht
durch methodische Besonderheiten oder spezifische Studiendesigns erklarbar

sind, und bestatigen die Robustheit der Gesamtergebnisse.

4.2.4 Zusammenfassung und Einordnung

Zusammenfassend zeigen die Ergebnisse der Hauptanalyse, der Subanalyse
ohne sexuellen Kontext sowie der Robustheitsanalysen, dass bei Padophilie
keine generalisierte und kontextunabhangige Funktionsstorung der Hirnaktivitat
nachweisbar ist. Abweichende Konvergenzen traten nicht im nicht-sexuellen
Kontext auf, sondern beschrankten sich auf Situationen mit sexuellen Stimuli. Die
spezifischen Befunde der entsprechenden Subanalyse werden im folgenden

Kapitel 4.3 im Detail dargestellt.

Abbildung 6: Hirnaktivierungsherde aus den Metaanalysen der 69 Experimente
Verteilung der insgesamt 450 Foci aus 69 Experimenten (24 Studien) auf der Gehirn-
oberflache (laterale Ansichten links/rechts sowie dorsale Ansicht). Orange Punkte
kennzeichnen die in den Primarstudien berichteten Aktivierungs- und Deaktivierungsfoci.
Die Darstellung veranschaulicht die raumliche Heterogenitat der berichteten Befunde
und ersetzt keine Konvergenzstatistik. Eigene Darstellung in Anlehnung an
Schnellbacher et al. (2023), Nature Mental Health.
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4.3 Konvergenz der Hirnaktivitat nach sexueller Stimulation

4.3.1 Subanalyse der Experimente mit sexuellem Kontext

Fir die Untersuchung der Hirnaktivitat im Zusammenhang mit der Verarbeitung
sexueller Reize wurden ausschlieldlich jene Experimente bericksichtigt, die
sexuelle Stimuli einsetzten. Diese Subgruppe umfasste 41 Experimente mit
insgesamt 342 berichteten Foci. Die eingeschlossenen Paradigmen reichten von
der Prasentation nicht-padophiler sexueller Stimuli wie erotische Darstellungen
erwachsener Personen bis hin zu explizit padophilen Stimuli in Form von
Darstellungen von Kindern. Daruber hinaus wurden auch Pra-Post-Vergleiche im
Rahmen therapeutischer Interventionen einbezogen, sofern diese den Einfluss
sexueller Stimuli auf die neuronale Aktivitat erfassten. Jeder Kontrast wurde,
entsprechend dem im Methodenteil dargelegten Vorgehen als eigenstandiges
Experiment in die ALE-Metaanalyse aufgenommen. Dadurch floss die gesamte
Bandbreite der verfugbaren Studien mit sexuellem Stimulusbezug in die

Auswertung ein.

Im Gegensatz zu den in Kapitel 4.2 dargestellten Nullbefunden ergab die Analyse
eine signifikante Konvergenz veranderter Hirnaktivitat bei Padophilie. Deutlich
betroffen waren der linke anteriore Inselkortex, das angrenzende Claustrum
sowie der anteriore mid-cingulare Kortex (aMCC). Methodisch wurden diese
Befunde zwei Clustern zugeordnet. Das erste Cluster im linken anterioren
Inselkortex und Claustrum zeigte eine Grdflie von 111 Voxel. Die maximalen z-
Werte in diesem Cluster lagen zwischen 3,6 und 3,7. Das zweite Cluster im
aMCC umfasste 103 Voxel. Dieses Cluster wies mit einem z-Wert von 4,4 die
hochste statistische Signifikanz auf. Die z-Werte verdeutlichen, dass die
identifizierten Konvergenzen nicht nur raumlich konsistent, sondern auch

statistisch solide abgesichert sind.

Die Lage und Ausdehnung der identifizierten Cluster ist in Abbildung 7 dargestellt.
In Tabelle 1 sind die zugehoérigen Kenngrdélien im Detail aufgefuhrt, darunter die
makroanatomische Lokalisation, die MNI-Koordinaten der Peak-Voxel, die
Cluster-Grolien und die z-Werte. Erganzende Angaben zu den einbezogenen

Kontrasten und Foci finden sich im Anhang (Tabelle 2).
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Tabelle 1: Padophilie-assoziierte abweichende neuronale Aktivitét nach sexueller
Stimulation

Domaéne Cluster Makroanatomische Lokalisation MNI-Koordinaten z-
(GroRe in Score
Voxel)
X y z
1(111) Linker anteriorer Inselkortex -32 14 -12 3,7
- Linker anteriorer Inselkortex -40 12 -8 3,7
]
S Linkes Claustrum -30 16 -2 3,6
[
7
2 (103) Linker anteriorer mid-cingularer -8 10 36 4,4
Kortex

Eine Konvergenz bezlglich einer allgemein abweichenden Hirnaktivitdt im Zusammenhang mit
Padophilie war in der Activation Likelihood Estimation-(ALE)-Analyse (69 Experimente mit 450
Foci) nicht nachweisbar. Nach sexueller Stimulation zeigte die ALE-Analyse (41 Experimente mit
342 Foci) hingegen zwei Cluster signifikanter Konvergenz. Die Ergebnisse wurden unter
Korrektur fir multiples Testen mittels Family-Wise Error Rate bei p < 0,05 abgesichert. MNI =
Montreal Neurological Institute.

4.3.2 Kontributionsanalysen

Zur genaueren Einordnung der in Kapitel 4.3.1 beschriebenen Ergebnisse
wurden Kontributionsanalysen durchgefihrt. Damit sollte geprift werden,
welchen Anteil die verschiedenen experimentellen Paradigmen an der
Identifikation der Cluster im linken anterioren Inselkortex mit Ausdehnung in das
Claustrum sowie im aMCC hatten und ob die Befunde auf einer breiten

empirischen Basis beruhten.

Die Analysen zeigten, dass die beobachteten Konvergenzen nicht auf einzelne
Studien oder Paradigmen zurtuckzufuhren waren, sondern durch methodisch
unterschiedliche Ansatze konsistent gestutzt wurden. Sowohl Gruppenvergleiche
mit nicht-padophilen sexuellen Stimuli als auch Gruppenvergleiche mit explizit
padophilen Stimuli lieferten robuste Beitrage zu den Clustern. Daruber hinaus
trugen auch Therapieeffekte wie Pra-Post-Vergleiche im Rahmen klinischer Inter-
ventionen zur Evidenz bei. Damit konnte nachgewiesen werden, dass die
identifizierten Cluster nicht auf eine singulare Aufgabenstellung oder eine kleine
Zahl dominierender Experimente beruhten.

Die im Anhang dokumentierten Einzelkontraste (siehe Tabelle 2) verdeutlichen,
dass verschiedene Paradigmen und Studien zu der Konvergenz in den Clustern
beitrugen und dass sich die Konvergenz nicht auf eine spezifische Labor-
umgebung oder Auswertestrategie beschrankte. Vielmehr ergab sich ein
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konsistentes, durch heterogene methodische Zugange abgesichertes Muster

bezlglich der Verarbeitung sexueller Stimuli bei Padophilie.

4.3.3 Robustheitsanalysen

Zur weiteren Absicherung der Befunde wurden Robustheitsanalysen durchge-
fuhrt. Ziel dieser Auswertungen war es, zu prufen, ob die in Kapitel 4.3.1
beschriebenen Cluster im linken anterioren Inselkortex mit Ausdehnung in das
Claustrum sowie im aMCC durch spezifische Studiendesigns oder einzelne
methodische Paradigmen beeinflusst wurden oder ob die Cluster auch unter

restriktiveren Bedingungen stabil nachweisbar waren.

Zunachst erfolgte eine getrennte Betrachtung von Aktivierungs- und
Deaktivierungsfoci. In die Analyse der Aktivierungsfoci gingen 22 Experimente
mitinsgesamt 225 Foci ein, in die Analyse der Deaktivierungsfoci 17 Experimente
mit 109 Foci. Weder in der einen noch in der anderen Teilanalyse ergab sich eine
signifikante Konvergenz. Damit konnte ausgeschlossen werden, dass die in der
Hauptanalyse beobachteten Nullbefunde durch eine Uberlagerung gegenlaufiger
Aktivierungen und Deaktivierungen maskiert wurden. Weder bei isolierter
Betrachtung von Aktivierungen noch von Deaktivierungen ergab sich eine
signifikante Konvergenz, was die Robustheit der Ergebnisse unabhangig von der

Richtung der berichteten Aktivitatsanderungen unterstreicht.

Daruber hinaus wurden Sensitivitatsanalysen durchgefuhrt, bei denen potenziell
verzerrende Kontraste sukzessive ausgeschlossen wurden. Zunachst wurden
alle nicht aufgabenbasierten Experimente entfernt, um Unterschiede zwischen
task- und resting-state-basierten Designs zu berucksichtigen. In einem weiteren
Schritt wurden Kontraste ausgeschlossen, die Therapieeffekte im Rahmen von
Pra-Post-Designs abbildeten. Schliel3lich wurden auch Vergleiche innerhalb
padophiler Subgruppen, beispielsweise zwischen delinquenten und nicht-
delinquenten Probanden, aus der Analyse entfernt. In allen drei Sensitivitats-

analysen blieben die in Tabelle 1 ausgewiesenen Cluster signifikant bestehen.

Diese Ergebnisse verdeutlichen, dass die identifizierten Cluster stabil waren und
weder von einer spezifischen Richtung der Aktivitatsanderung noch von

einzelnen Studiendesigns getragen wurden. Die Befunde koénnen daher als
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belastbare Evidenz flr kontextspezifische Besonderheiten der Hirnaktivitat bei

Padophilie im sexuellen Kontext gewertet werden.

Aktivierte Gehirnﬂeale

4.2

3.8

3.6

Abbildung 7: Hirnareale mit verdnderter funktioneller Aktivitit nach sexueller
Stimulation bei padophiler Praferenz

Dargestellt sind die in der Subanalyse der Experimente mit sexuellem Kontext
identifizierten Cluster (vgl. Tabelle 1). Die obere Reihe zeigt die laterale Ansicht der
linken Hemisphare (links), die dorsale Ansicht des Gehirns (Mitte) sowie die laterale
Ansicht der rechten Hemisphare (rechts). Die untere Reihe enthalt schematische
Projektionen derselben Cluster mit farbcodierten z-Werten (vgl. Farbleiste). Das Cluster
1 befindet sich im aINS mit Ausdehnung in das Claustrum und ist in den lateralen
Ansichten der linken Hemisphare erkennbar. Das Cluster 2 liegt im aMCC und tritt in der
dorsalen Ansicht deutlich hervor. Die Farbskala rechts zeigt die z-Scores der ALE-
Analyse (p < 0,05, FWE-korrigiert). L = links, R = rechts.
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5 Diskussion

5.1 Zusammenfassung der Ergebnisse

Die vorliegende Dissertation untersuchte die aktuelle Datenlage zu den
funktionellen neuronalen Korrelaten der Padophilie unter Anwendung des ALE-
Ansatzes. Fur die Entwicklung effektiver Praventions- und Therapieansatze ist
das Verstandnis der neurobiologischen Mechanismen der Padophilie essenziell,
was die gesellschaftiche und wissenschaftliche Relevanz der Analyse
verdeutlicht. Ziel der vorliegenden Metaanalyse war es, konsistente Muster
veranderter Hirnaktivitat bei Padophilie zu identifizieren. Dazu wurden Daten aus

24 Studien mit insgesamt 69 Experimenten und 450 Aktivierungsfoci analysiert.

Die Analyse ergab keine Konvergenz bezuglich allgemein veranderter Hirn-
aktivitaten bei Personen mit Padophilie. Es war weder eine insgesamt erhdhte
noch verringerte neuronale Aktivitat nachweisbar. Dieser Befund blieb stabil,
auch wenn nicht aufgabenbasierte Experimente oder Studien, die zwei padophile

Gruppen verglichen, ausgeschlossen wurden.

Im Gegensatz dazu ergab die Analyse von 41 Experimenten zur Hirnaktivitat
nach sexueller Stimulation eine signifikante Konvergenz abweichender Aktivitats-
muster bei Padophilie in spezifischen Hirnregionen. Diese umfassten den linken
anterioren Insularkortex, das Claustrum und den aMCC und damit Regionen, die
fur die Orchestrierung sexueller Erregung in Gehirnnetzwerken eine zentrale
Bedeutung einnehmen (Poeppl et al. 2014). Diese Effekte wurden insbesondere
durch Studien getrieben, die Gruppenvergleiche zwischen nicht-padophilen oder
padophilen sexuellen Stimuli sowie Therapieeffekte (Prd- > Post-Behandlung)
untersuchten. Weitere Analysen bestatigten, dass nach sexueller Stimulation
keine allgemeine Erhohung oder Reduktion der neuronalen Aktivitat nachweisbar

ist.

Die Ergebnisse erlauben einen Einblick in die neurobiologischen Mechanismen
der Padophilie, indem sie von der Stérung betroffene, spezifische Netzwerke der
Sexualitat identifizieren. Insbesondere stutzen die Befunde die Hypothese,
wonach Padophilie nicht als generalisierte neurobiologische Entwicklungs-

stdérung, sondern als spezifische Veranderung der neuronalen Systeme der
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Sexualitat betrachtet werden sollte (Joyal et al. 2019, Gerwinn et al. 2018,
Massau et al. 2017a).

5.2 Methodisches Vorgehen

Die ALE ist eine etablierte Methode zur Identifikation konsistenter Aktivierungs-
muster in der funktionellen Bildgebung (Eickhoff et al. 2012). In der vorliegenden
Dissertation wurde die ALE verwendet, um neuronale Korrelate der Padophilie
zu identifizieren. Mit dem methodischen Ansatz wurden Daten aus 69
Experimenten mit 450 Aktivierungsfoci integriert, wodurch robuste Ergebnisse

erzielt werden konnten.

5.2.1 Starken der Methode

Die ALE-Methode erlaubt die Analyse heterogener Daten und eignet sich auch
fur komplexe Fragestellungen (Laird et al. 2009). Zu den zentralen Vorteilen der
Methode zahlt die Moglichkeit, Daten aus Studien mit unterschiedlichen
Paradigmen und Bildgebungstechniken (fMRT, PET) zu integrieren (Eickhoff et
al. 2009), was die Generalisierbarkeit der Ergebnisse erhoht (Eickhoff et al. 2009,
Eickhoff et al. 2010, Turkeltaub et al. 2012).

Ein weiterer Vorteil der Methode ist die prazise Modellierung der raumlichen Un-
sicherheiten von Aktivierungsfoci durch dreidimensionale Gauss’'sche Wahr-
scheinlichkeitsverteilungen (Eickhoff et al. 2006, Eickhoff et al. 2009). Diese
Modellierung minimiert Verzerrungen, die durch Unterschiede bei der raumlichen
Auflésung in den Studien entstehen konnten und ermoglicht die exakte
Identifikation konsistenter Aktivierungen (Eickhoff et al. 2016, Turkeltaub et al.
2012).

Durch die Nutzung eines Random-Effects-Modells werden zwischen- und inner-
individuelle Variabilitaten berucksichtigt, wodurch die Aussagekraft der Befunde
gestarkt wird (Hedges & Vevea 1998). Daruber hinaus minimiert die ALE-
Methode Verzerrungen durch dominante Studien Uber eine auf der Stichproben-
grolke basierende Gewichtung (Eickhoff et al. 2016). Mit 69 eingeschlossenen
Experimenten lag die Anzahl der in die vorliegende Analyse einbezogenen
Studien deutlich Uber der in der Literatur beschriebenen Mindestgro3e von 20
Experimenten (Eickhoff et al. 2016), sodass von einer ausreichenden

statistischen Basis ausgegangen werden kann.
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Ein weiteres Charakteristikum der ALE-Methode ist ihre Fahigkeit, verschiedene
in den Primarstudien verwendete Kontexte und Aufgaben zu integrieren. Dies
war fur die vorliegende Metaanalyse relevant, da die einbezogenen Studien
unterschiedliche Aspekte der Hirnaktivitat wie visuelle Stimuli, moralische Ent-
scheidungsfindung oder kognitive Kontrolle (siehe Kapitel 5.2.2), untersuchten
(Cantor et al. 2016, Cazala et al. 2019). Diese Integration ermdglicht eine
umfassendere Analyse der der Padophilie zugrunde liegenden neuronalen

Mechanismen.

SchlieBlich bietet die ALE-Methode eine hohe Obijektivitat und Reproduzier-
barkeit (Eickhoff et al. 2012). Die standardisierte statistische Verarbeitung der
Koordinaten vermeidet die bei narrativen Literaturibersichten haufig
vorkommende Beeinflussung der Ergebnisse durch subjektive Interpretationen
(Abrams 1989). Der Einsatz einer standardisierten Methodik erhéht zudem die
Transparenz und Vergleichbarkeit der Ergebnisse (Eickhoff et al. 2012, Laird et
al. 2009).

5.2.2 Limitationen der Methode

Die Aussagekraft der mittels ALE-Methode generierten Ergebnisse zu
neuronalen Aktivierungsmustern wird durch einige methodische Aspekte und

durch die Heterogenitat der einbezogenen Studien limitiert.

Voraussetzung fur die Nutzung des ALE-Verfahrens ist die Verfugbarkeit voll-
standiger stereotaktischer Koordinaten (Eickhoff et al. 2009). Studien, die solche
Koordinaten nicht angeben, oder unvollstandige Ganzhirnanalysen kdnnen nicht
in die Analyse einbezogen werden (Acar et al. 2018). Auch Studien, die aus-
schlielllich ROI-Analysen zu spezifischen Hirnregionen durchgefuhrt haben,
konnen die Ergebnisse verzerren, da Aktivierungen aulRerhalb der vordefinierten
Regionen nicht erfasst werden (Poldrack 2007). In die vorliegende Metaanalyse
wurden daher ausschliel3lich auf Ganzhirnanalysen basierende Studien einge-
schlossen, um potenzielle Verzerrungen (Unterreprasentation relevanter

Aktivierungen in bestimmten Hirnregionen) zu vermeiden (Acar et al. 2018).

Die Heterogenitat der experimentellen Paradigmen gehorte zu den groften
Herausforderungen bei der Interpretation der Ergebnisse der vorliegenden

Untersuchung.
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Ein erheblicher Teil der Studien analysierte neuronale Reaktionen auf visuelle
sexuelle Stimuli (Cazala et al. 2019, Fonteille et al. 2019, Habermeyer et al.
2013a, Jordan et al. 2014, Krylova et al. 2021, Mannfolk et al. 2022, Moulier et
al. 2012, Poeppl et al. 2011, Ponseti et al. 2012, Ponseti et al. 2016, Ristow et al.
2019, Schiffer et al. 2008a, Schiffer et al. 2008b, Walter et al. 2007). Vier Studien
untersuchten Unterschiede in der Verarbeitung von Bildern unbekleideter und
bekleideter Kinder oder Erwachsenen, wobei in Abhangigkeit von den
padosexuellen Praferenzen spezifische Aktivierungen bzw. Deaktivierungen in
relevanten Hirnregionen (z. B. Claustrum, Insula) auftraten (Cazala et al. 2019,
Fonteille et al. 2019, Schiffer et al. 2008a, Schiffer et al. 2008b). Andere Arbeiten
setzten dagegen ausschlieBlich erotische Erwachsenenbilder ein, um
Unterschiede in der Erregungsverarbeitung sowie in prafrontal-limbischen Netz-
werken zu erfassen (Habermeyer et al. 2013a, Jordan et al. 2014, Moulier et al.
2012, Poeppl et al. 2011, Walter et al. 2007). Ponseti et al. (2016) verwendeten
Bilder von Gesichtern von Kindern und Erwachsenen unterschiedlichen
Geschlechts als methodisches Paradigma zur Untersuchung der neuronalen
Mechanismen altersbezogener Praferenzen. Mannfolk et al. (2022) nutzten eine
modifizierte Stroop-Aufgabe mit Bildern von Kindern und Erwachsenen zur
Messung kognitiver Interferenzen. Daruber hinaus adressierten einzelne Studien
spezifische Aspekte wie die funktionelle Konnektivitat (Jordan et al. 2014), die
zeitliche Dynamik kortikaler Reaktionen mittels MEG (Krylova et al. 2021) oder
die antizipatorische Erwartung sexueller Reize (Ristow et al. 2019). Ponseti et al.
(2012) berichteten zudem Uber charakteristische Differenzen in Hypothalamus,
Insula und prafrontalem Kortex nach der Prasentation nackter Kinder- und
Erwachsenenbilder. Insgesamt verdeutlicht diese Aufzahlung die methodische
Vielfalt der Paradigmen, die von klassischen Bildstimuli Uber Erwartungs- und

Konnektivitatsanalysen bis hin zu zeitlich hochaufldésenden Messungen reicht.

Andere Studien konzentrierten sich auf inhibitorische Kontrollmechanismen,
beispielsweise durch Go-No-Go-Aufgaben (Habermeyer et al. 2013b) oder
untersuchten moralische Urteile im Kontext von Sexualdelikten (Massau et al.
2017a) sowie emotionale Interferenzen und kognitive Kontrolle (Szczypinski et al.
2022). Cantor et al. (2016) konzentrierten sich auf die Ruheaktivitat und deren
Korrelationen mit Netzwerken (z. B. posteriores Default-Mode-Netzwerk,

frontoparietales Netzwerk). Diese Paradigmen adressieren unterschiedliche
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kognitive Anforderungen und emotionale Prozesse, die nicht immer direkt

vergleichbar sind.

Ein weiterer limitierender Faktor ist die Variabilitat in der Zusammensetzung der
Probandengruppen. Einige Studien, verglichen straffallige (P+CSO) und nicht-
straffallig (P-CSO) gewordene Padophile (Kargel et al. 2017, Schuler et al. 2022),
wahrend andere gesunde Kontrollgruppen oder nicht-sexuelle Straftater
einbezogen (Cantor et al. 2016, Mannfolk et al. 2022). Die Heterogenitat der
Probandengruppen erschwert die Vergleichbarkeit der Befunde, da Unterschiede
in der Hirnaktivitdt mdglicherweise nicht ausschlieRlich die sexuelle Praferenz
widerspiegeln, sondern auch durch den Taterstatus, unterschiedliche
Auspragungen von Impulskontrolle oder komorbide Storungen beeinflusst sein
konnen (Mohnke et al. 2014).

Als diagnostische Standards verwendeten die Studien das DSM-5 oder die ICD-
10 (Fonteille et al. 2019). Wahrend das DSM-5 Padophilie enger definiert, indem
es ausschlieBlich prapubertare Kinder unter 13 Jahren berlcksichtigt und
zusatzliche Altersgrenzen setzt (Padophile missen mindestens 16 Jahre alt und
mindestens 5 Jahre alter als das Kind sein) (Berlin 2014), bezieht das ICD-10
auch fruhe Pubertatsstadien ein (Bundesinstitut fur Arzneimittel und
Medizinprodukte 2023). Einige Studien stutzen sich explizit auf die 1CD-10-
Kriterien, indem sie Padophilie als sexuelle Praferenz flr pra- und frihpubertare
Kinder definieren (Schuler et al. 2022). Andere Studien nutzen die DSM-5-
Kriterien (Mannfolk et al. 2022). Auch Ponseti et al. (2018) und Kargel et al.
(2015) konzentrieren sich explizit auf prapubertare Kinder und bericksichtigen
die Altersgrenzen des DSM-5. Die Nutzung einheitlicher diagnostischer
Standards tragt dazu bei, potenzielle Fehler zu minimieren und gewahrleistet die
Vergleichbarkeit der Studien (Gerwinn et al. 2018, Joyal et al. 2019).

Die Stichprobengrofe der eingeschlossenen Studien war oft klein. Schiffer et al.
(2008a) untersuchten nur elf padophile Probanden und Habermeyer et al.
(2013a) schlossen lediglich acht Teilnehmer pro Gruppe ein. Auch andere
Studien verwendeten vergleichsweise kleine Stichproben (Cantor et al. 2016,
Poeppl et al. 2011). Geringe Stichprobengrolien erhdhen die Wahrscheinlichkeit
zufalliger Effekte und schranken die statistische Power ein, wodurch potenziell

relevante Ergebnisse Ubersehen werden kénnen (Button et al. 2013, loannidis
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2005). Daruber hinaus erschwert die geringe Teilnehmerzahl die Generalisier-
barkeit der Ergebnisse, da die Reprasentativitat der Daten fur die Zielpopulation

nicht sichergestellt werden kann (Turner et al. 2018).

Eine weitere Limitation ist die Heterogenitat der Bildgebungsmodalitaten in den
eingeschlossenen Studien. Wahrend ein Groldteil der Analysen fMRT-Daten
verwendete, flossen auch eine PET-Studie (Fonteille et al. 2019) und eine MEG-
Studie (Krylova et al. 2021) in die Analyse ein. Diese auf verschiedenen Mess-
prinzipien basierenden Verfahren unterscheiden sich hinsichtlich ihrer
raumlichen und zeitlichen Auflésung (Buxton 2013). Wahrend die fMRT hamo-
dynamische Veranderungen detektiert, misst die PET Stoffwechselprozesse (Tai
& Piccini 2004) und die MEG mit neuronaler Aktivitat korrelierende magnetische
Felder (Sutherling et al. 1987). Die methodische Heterogenitat konnte die
Vergleichbarkeit der berichteten Aktivierungen einschranken (Eickhoff et al. 2009,
Poeppl et al. 2014). Da die ALE-Methode durch die Modellierung raumlicher Un-
sicherheiten mogliche Verzerrungen minimiert, wird die Integration
verschiedener Bildgebungsmodalitaten trotz dieser Unterschiede als vertretbar
eingeschatzt (Eickhoff et al. 2016).

Trotz der Einschrankungen liefert die vorliegende Metaanalyse robuste
Ergebnisse, da sie durch den ALE-Algorithmus die Befunde vieler Einzelstudien
zusammenfuhrt und damit die Aussagekraft steigert (Eickhoff et al. 2009). Die
Integration und Quantifizierung konsistenter Aktivierungen Uber verschiedene
Studien hinweg erhoht die statistische Power und die Generalisierbarkeit der
Ergebnisse (Eickhoff et al. 2016). Metaanalysen kdnnen die Limitation kleiner
Stichprobengréfien Uberwinden und ermoglichen einen umfassenden Einblick in

die neuronalen Mechanismen der Padophilie (Salimi-Khorshidi et al. 2009).

5.2.3 Publikationsbias

Eine zentrale methodische Limitation ist ein potenzieller Publikationsbias.
Studien mit signifikanten Ergebnissen werden haufiger veroffentlicht als solche
mit nicht-signifikanten Befunden (Rosenthal 1979). Laut dem ,File-Drawer-
Problem"® bleiben Studien mit negativen oder unspezifischen Ergebnissen unver-
offentlicht (Scargle 2000). Dies kann dazu beitragen, dass in Metaanalysen
Aktivierungsmuster Uberproportional sichtbar werden. Besonders koordinaten-
basierte Ansatze sind hiervon betroffen, da sie ausschlie3lich auf den in den
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Primarstudien berichteten signifikanten Aktivierungsfoci basieren, wahrend nicht-

signifikante Befunde systematisch unberlcksichtigt bleiben (Eickhoff et al. 2012).

Zur Minimierung dieses potenziellen Bias wurde eine systematische Literatur-
recherche durchgefuhrt, die auch Referenzlisten und Supplementary Material
einschloss. Dennoch bleibt ein Restrisiko bestehen, Studien mit nicht
signifikanten Ergebnissen aufgrund fehlender Zuganglichkeit nicht zu erfassen.
Zukunftig konnten Studienregister und die Veroffentlichung negativer Ergebnisse

helfen, den Publikationsbias zu reduzieren (Scargle 2000).

5.3 Einordnung der Ergebnisse

Die vorliegende koordinatenbasierte Metaanalyse mittels ALE belegt, dass sich
neuronale Veranderungen bei Padophilie nicht global manifestieren, sondern
spezifisch im Kontext sexueller Reizverarbeitung auftreten. Aufgrund der
Fahigkeit der ALE-Methode, raumliche Unsicherheiten prazise zu modellieren
und robuste Konvergenzen Uber heterogene Studien hinweg zu identifizieren,
waren konsistente Aktivierungen in der linken anterioren Insula, dem Claustrum

und dem aMCC nachweisbar.

5.3.1 Linker anteriorer Inselkortex — emotionale Bewertung und
interozeptive Verarbeitung sexueller Reize

Die Insula (insularer Kortex) ist ein integraler Bestandteil des GrofRhirnkortex
(Cortex cerebri). Die zum pallialen Anteil des Telencephalons (Cunningham
1897) zahlende Insula ist funktionell und anatomisch ein eigenstandiger Kortex-
Abschnitt (Flynn 1999). Im Gegensatz zu oberflachlich gelegenen kortikalen
Strukturen ist sie tief im Sulcus lateralis eingebettet und wird vollstandig von den
benachbarten Frontal-, Temporal- und Parietallappen (Opercula) bedeckt
(Cunningham 1897). Die entwicklungsgeschichtlich zu den alteren Teilen der
GroRhirnrinde gehoérende Insula ist eng mit vegetativen, sensorischen und
emotionalen Systemen verknupft (Gogolla 2017). Aufgrund ihrer Lage nimmt die
Insula eine Vermittlerrolle zwischen tiefer liegenden subkortikalen Strukturen und
hdheren kortikalen Arealen ein (Trepel 2021). Anatomisch gliedert der Sulcus
centralis insulae die Insula in eine anteriore agranulare und eine posteriore
granulare Region. Diese zytoarchitektonische Differenzierung spiegelt die

funktionelle Organisation wider (Gogolla 2017, Quabs et al. 2022).
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Die posteriore Insula ist maflgeblich an der Verarbeitung viszeraler (Stefanov et
al. 2020), somatosensorischer und nozizeptiver Informationen beteiligt (Flynn
1999) und spielt eine zentrale Rolle bei der Reprasentation korperlicher
Empfindungen (Gerfen & Clavier 1979, Gogolla 2017). Uber ihre afferenten
Verbindungen zu thalamischen Relaisstationen und primar sensorischen Arealen
vermittelt die posteriore Insula die kortikale Reprasentation physiologischer
Zustande wie Schmerz, Temperatur, Dehnungs- oder Druckreize sowie viszerale
Ruckmeldungen (Craig 2002, Kurth et al. 2010). Diese Signale werden nicht nur
passiv reprasentiert, sondern in ihrer intensitats- und ortsspezifischen Qualitat
differenziert verarbeitet, wodurch die posteriore Insula wesentlich zur raumlichen
und qualitativen Wahrnehmung korperlicher Zustande beitragt (Craig 2002).
Aktivierungen zeigen sich insbesondere bei Schmerz, viszeraler Unruhe und
Atemnot (Barrett & Simmons 2015). Die in der posterioren Insula verarbeiteten
interozeptiven Informationen bilden die Grundlage fur die hohere affektive und

kognitive Weiterverarbeitung in der anterioren Insula (Nguyen et al. 2016).

Die anteriore Insula ist Uber dichte funktionelle und strukturelle Verbindungen mit
prafrontalen, limbischen und striatalen Netzwerken eng verschaltet (Augustine
1985, Craig 2009; Gu et al. 2013; Kurth et al. 2010). Uber ihre Kopplung zum
anterioren cingularen Kortex tragt sie wesentlich zur Erkennung von Konflikten,
zur Fehlersensitivitat und zur Regulation affektiver Zustande bei (Critchley et al.
2004). Die Verbindungen zum dorsolateralen und ventromedialen Prafrontal-
kortex bilden die Grundlage flr exekutive Kontrollprozesse, Handlungsplanung
und Entscheidungsfindung, wahrend die Kopplung an den orbitofrontalen Kortex
eine Bewertung der Valenz und motivationalen Relevanz von Reizen ermoglicht
(Barrett & Simmons 2015, Naqvi & Bechara 2009). Uber die Amygdala ist die
anteriore Insula in die schnelle affektive Bewertung und in emotionale Gedacht-
nisprozesse eingebunden, Uber das ventrale Striatum in die Modulation
motivationaler Zustdnde und Belohnungserwartungen. Zusatzlich erlauben
temporoparietale Verknupfungen die Integration sozialer Informationen und tra-
gen so zu Empathie, Perspektivibernahme und moralischer Urteilsbildung bei
(Singer et al. 2004).

Als zentraler Integrationsknoten verbindet die anteriore Insula interozeptive
Signale mit affektiven, kognitiven und motivationalen Prozessen und vermittelt so

zwischen korperinterner Erregung und affektiver Bewertung. Damit kommt ihr

43



eine zentrale Rolle bei der neuronalen Organisation sexueller Reizverarbeitung
zu, die sowohl vegetative als auch kognitive und affektiv-motivationale
Komponenten umfasst (Lovero et al. 2009, Bogacki-Rychlik et al. 2023).

Diese zentrale Rolle der anterioren Insula in der sexuellen Reizverarbeitung wird
durch funktionelle Bildgebungsstudien gestutzt. Ihre Aktivierung korreliert eng mit
dem subjektiven Erleben sexueller Erregung und zeigt sich deutlich bei der
Prasentation individuell praferierter Stimuli wie Bilder des bevorzugten
Geschlechts oder Alters (Ferretti et al. 2005, Stoléru et al. 2012, Redouté et al.
2000, Paul et al. 2008, Ponseti et al. 2012). Damit bestatigt sich ihre Funktion als
Integrationsknoten, an dem interozeptive Erregung, affektive Valenz und
motivationale Bewertung zusammengefuhrt werden (Craig 2009, Namkung et al.
2017).

Die in der vorliegenden Metaanalyse identifizierte signifikante Konvergenz
erhohter Aktivitat in der linken anterioren Insula bei padophilen Probanden im
sexuellen Kontext legt nahe, dass diese Region eine zentrale Rolle in der
abweichenden neuronalen Verarbeitung spielt. Wahrend die Aktivierung der
anterioren Insula bei nicht-padophilen Personen mit der Bewertung subjektiv
erregender, altersadaquater Reize assoziiert ist (Ferretti et al. 2005, Stoléru et al.
2012), zeigt sich bei padophilen Probanden eine funktionelle Einbindung dieser
Region auch bei der Betrachtung kindlicher Kérpermerkmale, die von ihnen

sexuell als relevant bewertet werden (Cazala et al. 2019, Ponseti et al. 2012).

Damit reagiert die Insula bei padophiler Praferenz auf Reize, die unter
normativen Bedingungen keine sexuelle Salienz besitzen. Unterstutzt wird diese
Interpretation durch Befunde, die eine Insula-Aktivierung auch bei nicht-
sexuellen, Kindchenschema-basierten Reizen (z. B. Tierbabys) nachweisen
(Ponseti et al. 2018), was auf eine erhohte neuronale Sensitivitat fur infantile

Stimulusmerkmale hinweist.

Die zentrale Rolle der anterioren Insula als Integrationsknoten interozeptiver
Erregung, affektiver Valenz und motivationaler Steuerung (Craig 2009, Kurth et
al. 2010, Namkung et al. 2017) legt nahe, dass kindliche Stimuli bei padophiler
Praferenz altersinadaquat in Bewertungs- und Handlungsprozesse integriert
werden. Eine solche Fehlzuschreibung konnte auf eine funktionelle Reor-

ganisation in Salienz- und belohnungsbezogenen Netzwerken beruhen, in die
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neben der Insula auch das ventrale Striatum (Nucleus accumbens), der
orbitofrontale Kortex und die Amygdala eingebunden sind (Menon & Uddin 2010,
Naqvi & Bechara 2009). Strukturelle Veranderungen in diesen Arealen bei
padophilen Probanden (Massau et al. 2017b, Poeppl et al. 2013, Schiffer et al.
2007) stutzen die Annahme, dass funktionelle Differenzen mit anatomischen
Divergenzen zusammenwirken und so eine abweichende Praferenzkonfiguration

begulnstigen.

Auch  entwicklungspsychologische = Modelle  konnen diesen  Befund
plausibilisieren. Frihkindliche Pragungsprozesse sind fur die Herausbildung
sexueller Praferenzmuster entscheidend (Seto 2008, Stoléru et al. 2012). Durch
eine atypische Konsolidierung kindlicher Stimulusmerkmale in sensiblen Ent-
wicklungsphasen kann sich eine altersabweichende sexuelle Reizbindung

innerhalb ansonsten intakter Erregungsverarbeitungssysteme verfestigen.

Von besonderem Interesse ist die in der vorliegenden Metaanalyse beobachtete
linksseitige Aktivierung. Die linke anteriore Insula wird in der Literatur mit
bewusst-reflektiven, sprachlich vermittelten und kognitiv kontrollierten Prozessen
assoziiert, wahrend die rechte Insula starker autonom-affektiv und Salienz-
getrieben reagiert (Craig 2009, Duerden et al. 2013, Kann et al. 2016). Eine Meta-
analyse affektiver Bildgebungsstudien bestatigte diese funktionelle Asymmetrie,
indem sie eine starkere Beteiligung der linken anterioren/mid-Insula bei positivem
Affekt sowie der rechten Insula bei aversiven Stimuli nachwies (Duerden et al.
2013). Funktionelle Konnektivitatsanalysen zeigen zudem, dass die linke Insula
enger mit prafrontalen Kontrollarealen vernetzt ist, wahrend die rechte bevorzugt
mit sensorischen und attentionalen Netzwerken interagiert (Kann et al. 2016). Die
hier nachgewiesene linksseitige Aktivierung spricht somit fur eine bewusst
kontrollierte Verarbeitung padosexuell relevanter Reize, bei der interozeptive und
affektive Signale in hohere Bewertungs- und Entscheidungsprozesse integriert
werden (Chang et al. 2013, Craig 2005, Namkung et al. 2017).

5.3.2 Claustrum - Integration sensorisch-affektiver Merkmale bei
padophiler sexueller Reizverarbeitung

Nach der Betrachtung des anterioren Insularkortex als Knotenpunkt fur die
Integration interozeptiver Erregung und affektiv-sexueller Bewertung richtet sich
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der Fokus auf tieferliegende subkortikale Strukturen, die in Ubergeordnete Netz-
werke der sensorisch-affektiven Informationsverarbeitung eingebunden sind.
Besonders hervorzuheben ist hierbei das Claustrum, das in der vorliegenden
ALE-Metaanalyse als einer der Konvergenzorte signifikanter Aktivierung bei

padophilen Probanden im sexuellen Kontext identifiziert wurde.

Das Claustrum ist eine schmale, blattformige, subkortikale, zwischen Putamen
und Insula verlaufende Struktur, die durch eine weitreichende kortikale Konnekii-
vitat charakterisiert ist (Torgerson & Van Horn 2014). Laut topographischen und
histologischen Tracing-Studien weist das Claustrum bidirektionale Projektionen
in nahezu alle Bereichen des Neokortex auf, einschlie3lich primarer sensorischer
Areale des visuellen, auditiven und somatosensorischen Kortex (Goll et al. 2015,
Madden et al. 2022). Weiter bestehen Verbindungen zu hoheren Assoziations-
arealen, darunter prafrontale, orbitofrontale und cingulare Regionen, sowie zu
limbischen Strukturen wie der Amygdala (Goll et al. 2015, Torgerson & Van Horn
2014).

Aufgrund dieser breit gefacherten Verschaltung wird in der Literatur diskutiert,
dass das Claustrum an der Integration paralleler sensorischer, emotionaler und
kognitiver Informationen beteiligt sein konnte und eine modulierende Rolle in

ubergreifenden Netzwerkprozessen einnimmt (Smythies et al. 2012).

Funktionell wird das Claustrum mit Prozessen der selektiven Aufmerksamkeit,
affektiv-motivationalen Reizbewertung, perzeptuellen Koharenzbildung und
bewussten Reizreprasentation assoziiert (Crick & Koch 2005, Smythies et al.
2012). Vermutlich nimmt es insbesondere bei der intermodalen Transformation
und Hierarchisierung konkurrierender Reizinformationen eine regulierende Rolle
ein, etwa durch Verstarkung behavioral Salienz-relevanter Signale bei
gleichzeitiger Unterdrickung peripher irrelevanter Reize (Madden et al. 2022,
Remedios et al. 2014).

Obwonhl das Claustrum in der Literatur bislang nicht als primares Zentrum der
sexuellen Reizverarbeitung beschrieben wurde, deuten erste bildgebende
Studien auf eine funktionelle Beteiligung bei der Verarbeitung erotischer Stimuli
hin (Poeppl et al. 2014). So identifizierte eine quantitative ALE-Metaanalyse zur
mannlichen Sexualerregung basierend auf 21 funktionellen Bildgebungsstudien

das Claustrum in Zusammenhang mit der Betrachtung visuell-sexueller Reize als
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subkortikale Struktur mit einer vermittelnden Rolle zwischen affektiv-
motivationalen und sensorischen Netzwerkanteilen (Poeppl et al. 2014). Somit
kann das Claustrum als Teil eines erweiterten neuronalen Netzwerks interpretiert
werden, das gemeinsam mit Amygdala, anteriorem cingularem Kortex und
ventralem Striatum an der affektiven Bewertung erotischer Inhalte beteiligt ist
(Poeppl et al. 2014).

Einzelfallstudien bestatigen diese Annahme. In einer Arbeit mit blockbasiertem
und regressionsgestutztem fMRT-Design korrelierte die Starke erektiler
Reaktionen mit einer Aktivierung in der rechten subinsularen Region, einschlief3-
lich des Claustrums (Arnow et al. 2002). In einer PET-Studie wurde bei gesunden
mannlichen Probanden wahrend der Betrachtung erotischer Stimuli eine
bilaterale Claustrum-Aktivierung sowie eine parallele Beteiligung motivational
relevanter kortikaler und subkortikaler Regionen beobachtet (Qurrat ul & Abidi
2005).

Die vorliegende Metaanalyse wies eine signifikante Aktivierung des linken
Claustrums wahrend der Verarbeitung sexueller Reize bei padophilen
Probanden nach. Dieser Befund lasst auf eine funktionelle Beteiligung dieser
Struktur an der Reizverarbeitung im Rahmen padosexueller Praferenz schlie3en.
Angesichts seiner umfangreichen kortikalen Konnektivitdt und seiner
vermittelnden Rolle bei der Verarbeitung behavioraler Salienz (Remedios et al.
2014, Smythies et al. 2012) fungiert das Claustrum potenziell als Bindeglied
zwischen sensorischer Integration, affektiv-motivationaler Bewertung und

kognitiver Kontrolle.

Die ausschliel3lich linksseitig beobachtete Aktivierung legt eine laterale
Gewichtung kognitiver und intentionaler Verarbeitungsprozesse nahe, wie sie fur
die linke Hemisphare bei sprachlichen und reflexiven Bewertungsprozessen
beschrieben wurde (Madden et al. 2022, Toga & Thompson 2003). Vor diesem
Hintergrund lasst sich die Claustrum-Aktivierung bei padophilen Probanden als
Ausdruck selektiver Aufmerksamkeitslenkung und perzeptiver Verstarkung
padosexuell relevanter Reize interpretieren. Insgesamt stitzen die vorliegenden
Befunde eine funktionelle Einbindung des Claustrums in ein Netzwerk kognitiv-

affektiver Selektion erotischer Stimuli im Kontext padosexueller Praferenz.
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5.3.3 Anteriorer mid-cingularer Kortex (aMCC) — Konfliktverarbeitung und
kognitive Kontrolle sexueller Reize

Der aMCC wurde in der vorliegenden ALE-Metaanalyse bei padophilen
Probanden als Cluster signifikanter Aktivierung im Kontext sexueller Reize
identifiziert. Anatomisch verlauft er als Teil des medialen prafrontalen Kortex und
als mittlerer Abschnitt des anterioren cinguldren Kortex dorsal des Corpus
callosum (Allman et al. 2001). Der cingulare Kortex lasst sich funktionell in einen
rostralen/ventralen, primar affektbezogenen und einen dorsalen/mid-anterioren,
kognitiv-exekutiv orientierten Anteil unterteilen (Bush et al. 2000, Shackman et al.
2011). Der aMCC nimmt innerhalb dieser Architektur eine vermittelnde Position
ein und ist Uber kortiko-kortikale und subkortikale Verbindungen eng mit
prafrontalen, motorischen und limbischen Arealen vernetzt (Allman et al. 2001,
Shackman et al. 2011).

Funktionell gilt der aMCC als Schaltstelle der Verhaltensanpassung bei
Konflikten, der FehlerUberwachung, der Inhibition automatisierter Reaktionen
sowie der Steuerung zielgerichteten Verhaltens (Botvinick et al. 2004). Zudem
bildet der aMCC mit der anterioren Insula einen Kernbestandteil des Salienz-
Netzwerks, das basierend auf funktionellen Konnektivitatsanalysen und Ruhezu-
stands-fMRT-Untersuchungen identifiziert wurde (Seeley et al. 2007). Dieses
Netzwerk ist maRgeblich an der Selektion verhaltensrelevanter Reize beteiligt
und vermittelt zwischen intern ausgerichteten, selbstbezogenen Prozessen des
Default-mode-Netzwerks und exekutiven, auf externe Anforderungen
reagierende Kontrolinetzwerke (Sridharan et al. 2008). Innerhalb dieses Systems
wird dem aMCC die Bewertung der Relevanz eingehender Stimuli sowie die
Einleitung adaptiver Handlungsstrategien zugeschrieben (Seeley et al. 2007,
Sridharan et al. 2008).

In der Metaanalyse basierend auf 21 funktionellen Bildgebungsstudien von
Poeppl et al. (2014) zu neuronalen Korrelaten mannlicher Sexualerregung wurde
der aMCC als Bestandteil eines Netzwerks zur affektiven Bewertung erotischer
Reize sowie zur Regulation entsprechender Verhaltensimpulse identifiziert.
Erganzend zeigten Walter et al. (2008), dass der aMCC bei der Betrachtung
erotischer Bildinhalte bei mannlichen Probanden insbesondere dann aktiviert
wird, wenn die Stimuli eine erhdohte emotionale Salienz oder motivationale

Relevanz aufwiesen. In beiden Studien wird der aMCC als vermittelnde Struktur
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zwischen affektivem Erregungswert und kognitiver Kontrolle beschrieben, was
seine Bedeutung in der Regulation sexueller Reaktionen unter sozial oder
emotional komplexen Bedingungen unterstreicht (Biswal et al. 2010, Poeppl et al.
2014, Walter et al. 2008).

Vor dem Hintergrund dieser Befunde lasst sich die in der vorliegenden ALE-
Metaanalyse identifizierte Aktivierung des aMCC bei padophilen Probanden als
Ausdruck einer erhohten Beanspruchung kognitiver Kontrollmechanismen im
Umgang mit padosexuell relevanten Reizen interpretieren. In Zusammenschau
mit der in der Literatur beschriebenen Beteiligung des aMCC an Entscheidungs-
findung, zielgerichtetem Verhalten und der Auflosung motivationaler Konflikte
spricht der Befund fur eine funktionelle Einbindung dieser Region in die
Regulation handlungsbezogener Impulse im Kontext normabweichender
sexueller Praferenzen. Dies konnte eine kognitive Auseinandersetzung mit
inneren Ambivalenzen widerspiegeln, die im Spannungsfeld zwischen subjektiv
empfundener Erregung und sozialer Unzulassigkeit entstehen. Entsprechende
Funktionen wurden auch im Zusammenhang mit moralischer Entscheidungs-
findung und normkonformem Verhalten beschrieben, wobei der aMCC eine
zentrale Rolle bei der Bewertung und Kontrolle sozial inadaquater Handlungs-

tendenzen Ubernimmt (Greene et al. 2001, Moll et al. 2005).

In der vorliegenden ALE-Metaanalyse zeigte sich die Aktivierung des aMCC aus-
schliel3lich in der linken Hemisphare. Wahrend fur andere Regionen wie der
anterioren Insula funktionelle Asymmetrien in der Literatur beschrieben wurden,
gilt der aMCC Uberwiegend als bilateral organisiert. Im Rahmen einer fMRT-
Studie zur exekutiven Kontrolle wahrend eines Arbeitsgedachtnisparadigmas
zeigten gesunde Probanden eine symmetrische Aktivierung des aMCC (Rose et
al. 2006). Bei Personen mit symmetrischer sulkaler Morphologie des cingularen
Kortex war wahrend eines Stroop- und Inhibitionstasks eine ausgepragte
bilaterale Aktivierung des anterioren cingularen Kortex zu beobachten (Fedeli et
al. 2022). Diese Befunde sprechen flr eine grundsatzliche funktionelle
Symmetrie des aMCC, sodass die in der vorliegenden Arbeit identifizierte links-
seitige Aktivierung eher als Nuancierung innerhalb eines bilateral aktiven
Kontrollnetzwerks zu interpretieren ist, mdglicherweise bedingt durch

populationsspezifische Merkmale oder paradigmatische Faktoren.

49



Obwohl die in der vorliegenden Metaanalyse identifizierten Regionen,
insbesondere der anteriore Insularkortex und der aMCC, funktionell an
motivationalen und affektiv-kognitiven Prozessen beteiligt sind, zeigte sich keine
Uberlappung mit typischerweise bei Stérungen der Impulskontrolle oder Beloh-
nungsverarbeitung betroffenen Arealen wie dem orbitofrontalen Kortex, dem
ventralen Striatum oder der Amygdala. Diese fehlende Verbindung spricht gegen
die Einordnung der padophilen Praferenz in impulsive oder suchtrelevante
Funktionskreise (Walter et al. 2007, Poeppl et al. 2014) und unterstreicht die
Spezifitat der betroffenen Netzwerke. Statt auf eine allgemeine Dysregulation
dopaminerger Belohnungssysteme deuten die Befunde auf eine selektive
Modulation affektiv-motivationaler und kognitiver Kontrollmechanismen im
Rahmen der Verarbeitung sexueller Reize hin. Dieses Muster entspricht der in
aktuellen Modellen beschriebenen Verschiebung von subkortikalen Belohnungs-
zu hohergeordneten Bewertungs- und Kontrollnetzwerken, die bei padophiler
Praferenz eine altersinadaquate Integration sexueller Reizmerkmale vermitteln
konnten (Joyal et al. 2019, Massau et al. 2017b, Poeppl et al. 2013).

5.4 Schlussfolgerung und Ausblick

Die Ergebnisse dieser Metaanalyse belegen, dass sich eine abweichende Hirn-
aktivitat bei padophiler Praferenz nicht global, sondern spezifisch im Kontext
sexueller Reizverarbeitung manifestiert. Die beobachtete Konvergenz in der
linken anterioren Insula, dem Claustrum und dem aMCC verweist auf eine
selektive Einbindung affektiv-motivationaler sowie kognitiv-kontrollierender Netz-
werke in die Verarbeitung altersinadaquater sexueller Stimuli. Diese Befunde
unterstutzen die Annahme einer spezifischen neuronalen Praferenzkonfiguration
und koénnten als Ausgangspunkt fur weiterfihrende Untersuchungen zur
funktionellen Charakterisierung sexualbezogener Netzwerke bei Padophilie

dienen.

Die Umsetzung der Metaanalyse mit dem ALE-Verfahren mit Fokus auf Whole-
Brain-Analysen (Ausschluss regionsspezifischer Analysen und Nutzung stan-
dardisierter stereotaktischer Koordinaten) bildet trotz einiger methodischer
Limitationen (Paradigmenheterogenitat, uneinheitliche diagnostische Klassifi-
kation, teilweise geringe Stichprobengréf3en der Primarstudien) eine solide Basis

fur valide Befunde.
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Die zukinftige Forschung sollte sich verstarkt auf paradigmatisch standardisierte,
Sexualstimulus-spezifische Settings und Studien mit groReren und diagnostisch
klar charakterisierten Stichproben konzentrieren. Besonders erfolgversprechend
erscheinen longitudinale Designs, die potenzielle Veranderungen der
funktionellen Hirnaktivitat im zeitlichen Verlauf oder im Kontext therapeutischer
Interventionen abbilden konnen. Erganzend konnten multimodale Bildgebungs-
verfahren sowie der systematische Vergleich mit klinischen Kontrollgruppen ohne
padophile Praferenz neue Einblicke in die funktionelle Organisation sexualitats-
bezogener Netzwerke ermdglichen. Auch der gezielte Einbezug individueller
psychologischer Merkmale wie kognitive Verzerrungen, Impulsivitat und
emotionale Regulationsmechanismen stellt eine relevante Erweiterung

zukunftiger Forschungsansatze dar.
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6 Zusammenfassung

Die vorliegende Dissertation entstand vor dem Hintergrund der anhaltenden
wissenschaftlichen und gesellschaftlichen Diskussion zu den neurobiologischen
Grundlagen der Padophilie. Die fehlende systematische und quantitative
Integration der Befunde zu mdglichen strukturellen und funktionellen Auffallig-
keiten im Gehirn padophiler Personen erlaubte bisher keine valide Analyse der
zugrunde liegenden neuronalen Mechanismen. Diese Forschungslicke bildete
den Ausgangspunkt fur die vorliegende Arbeit. Durch eine koordinatenbasierte
Metaanalyse mittels Activation Likelihood Estimation (ALE) wurden 24
funktionelle Bildgebungsstudien mit insgesamt 69 Experimenten und 450
Aktivierungsfoci ausgewertet. Eingeschlossen waren dabei unter anderem
Vergleiche zwischen Probanden mit padophiler Praferenz und Kontrollpersonen.
Ziel war es, konsistente Muster veranderter Hirnaktivitdt sowohl global als auch
nach sexueller Stimulation bei Personen mit padophiler Praferenz zu
identifizieren. Laut den Ergebnissen der Metaanalyse bestehen keine
generalisierten, kontextunabhangigen Abweichungen der Hirnaktivitat. Unter
erotischen oder padosexuellen Stimuli zeigen Personen mit padophiler Praferenz
jedoch eine erhdhte Aktivitat in der linken anterioren Insula, im Claustrum und im
anterioren mid-cingularen Kortex. Diese konvergenten Befunde blieben auch in
umfangreichen Robustheits- und Sensitivitatsanalysen stabil. Die identifizierten
Regionen sind funktionell an Prozessen der affektiv-motivationalen Bewertung,
der interozeptiven Wahrnehmung, der selektiven Aufmerksamkeitssteuerung
sowie der kognitiven Kontrolle beteiligt. Inre gemeinsame Aktivierung deutet auf
eine selektive Modulation neuronaler Netzwerke hin, die fur die emotionale
Bewertung und Regulation sexueller Reize verantwortlich sind. Die Ergebnisse
sprechen gegen eine generalisierte neurobiologische Entwicklungsstorung und
fur spezifische, praferenzbezogene Veranderungen innerhalb der neuronalen
Systeme der Sexualitat. Diese Arbeit liefert erstmals quantitativ gesicherte
Evidenz fur die funktionelle Spezifitat padophiler Praferenzmuster im Gehirn. Ihre
Ergebnisse tragen zu einem differenzierten Verstandnis der neurobiologischen
Grundlagen sexueller Praferenzstérungen bei und bilden eine wissenschaftlich
belastbare Grundlage fur zukunftige neuropsychologische, therapeutische und

differenzialdiagnostische Analysen im Bereich von Sexualpraferenzstérungen.
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9 Anhang

9.1 Charakteristika der Studien der Metaanalyse

Die untersuchten Stichproben umfassten padophile Probanden und passende

Kontrollgruppen:
Die Gruppen der Padophilen beinhalteten

e padosexuelle Straftater (Cantor et al. 2016; Cazala et al. 2019; Fonteille et
al. 2019; Habermeyer et al. 2013a; Habermeyer et al. 2013b; Jordan et al.
2014; Krylova et al. 2021; Kargel et al. 2015; Kargel et al. 2017; Mannfolk et
al., 2022; Massau et al. 2017a; Moulier et al. 2012; Poeppl et al 2011; Ponseti
et al. 2012; Ponseti et al. 2016; Ponseti et al. 2018; Ristow et al. 2019;
Schiffer et al. 2008a; Schiffer et al. 2008b; Schuler et al. 2022; Stoléru et al.
2013; Szczypinski et al. 2022; Walter et al. 2007; Weidacker et al. 2022)

e nicht-straffalligen Personen mit padophiler Praferenz (Cazala et al. 2019;
Fonteille et al. 2019; Habermeyer et al. 2013a; Habermeyer et al. 2013b;
Kargel et al. 2015; Kargel et al. 2017; Mannfolk et al., 2022; Massau et al.
2017a; Ponseti et al. 2012; Ponseti et al. 2016; Ponseti et al. 2018; Schuler
et al. 2022; Szczypinski et al. 2022; Weidacker et al. 2022).

Die Kontrollgruppen beinhalteten

e gesunde Kontrollpersonen (Cantor et al. 2016; Cazala et al. 2019; Fonteille
et al. 2019; Habermeyer et al. 2013a; Habermeyer et al. 2013b; Krylova et al.
2021; Kargel et al. 2015; Kargel et al. 2017; Mannfolk et al. 2022; Massau et
al. 2017a; Moulier et al. 2012; Ponseti et al. 2012; Ponseti et al. 2016; Ponseti
et al. 2018; Ristow et al. 2019; Schiffer et al. 2008a; Schiffer et al. 2008b;
Schuler et al. 2022; Stoléru et al. 2013; Walter et al. 2007; Weidacker et al.
2022)

e nicht-sexuelle Straftater (Cantor et al. 2016; Poeppl et al. 2011).
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Tabelle 2: Ubersicht der Neuroimaging-Studien zu funktionellen Hirnverinderungen bei Padophilie
fMRI, functional magnetic resonance imaging; MEG, magnetoencephalography; MSI, Multiphasic Sex Inventory; P+CSO, pedophiles with history of
child sexual offense; P-CSO, pedophiles without history of child sexual offense; PET, positron emission tomography; PPI, pedophilic preference index.

First author/ Subjects | Imaging | Task Subject-Level Analysis Group-Level Analysis Foci | Direction
Year » ©
S
S | 3
8 O
Q.
Cantor 2016 37| 67 Correlation w/ Posterior Default Mode | Pedophiles > Controls 17 +
Network
37| 67 Correlation w/ Frontoparietal Network Pedophiles > Controls 3 +
37| 67 Correlation w/ Frontoparietal Network Controls > Pedophiles 3 -
fMRI Rest
37| 28 Correlation w/ Posterior Default Mode | Pedophiles > Offenders 18 +
Network
37| 39 Correlation w/ Posterior Default Mode | Pedophiles > Non-offenders 3 +
Network
Cazala 2019 25 - fMRI Visual Sexual | Undressed > Dressed Children Correlation w/ Pedosexual 1 -
Stimulation Desire
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First author/ Subjects | Imaging | Task Subject-Level Analysis Group-Level Analysis Foci | Direction
Year 0 @
S
S | 3
8 O
Q.
Fonteille 2019 15| 15 Undressed > Dressed Children (Preferred | Controls > Pedophiles 1 -
Gender)
15| 15 Undressed > Dressed Adults (Preferred | Patients > Controls 1 +
Gender)
15| 15 Positive Correlation w/ Desire for Sexual | Pedophiles > Controls 1 +
Activity
Visual Sexual _ . . -
15| 15 PET Positive Correlation w/ Desire for Sexual | Controls > Pedophiles 2 -
Stimulation
Activity
15 15 Positive Correlation w/ Perception of | Pedophiles > Controls 2 +
Erection
15 15 Positive Correlation w/ Perception of | Controls > Pedophiles 1 -
Erection
12 10 Positive Correlation w/ Penile Volume Pedophiles > Controls 2 +
Habermeyer 2013a 8 8 MR Visual Sexual | Girls > Women Pedophiles > Controls 1 +
Stimulation
Habermeyer 2013b 11 7 MR Response Go <> No-go Task x Group 4
inhibition
Jordan 2014 1 - Visual Sexual | Images of Girls Pre- > Post-Treatment 11 +
fMRI
1 - Stimulation Images of Girls Pre-< Post-Treatment 10 -
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First author/ Subjects | Imaging | Task Subject-Level Analysis Group-Level Analysis Foci | Direction
Year 0 @
< g
S | 3
8 O
Q.
1 - Images of Women Pre- > Post-Treatment 49 +
1 - Images of Women Pre- < Post-Treatment 8 -
Krylova 2021 17 | 20 P3b response (300-400 ms) for Adult | Pedophiles > Controls 1 +
MEG Visual Sexual | Stimuli
17| 20 Stimulation P3b response (300-400 ms) for Child | Pedophiles > Controls 12 +
Stimuli
Kargel 2015 12 14 Regional Homogeneity P+CSO > P-CSO 3 +
fMRI Rest
12| 14 Regional Homogeneity P-CSO > P+CSO 5 -
Kargel 2017 37| 40 Response No-Go > Go Group x Condition 1
fMRI
37 40 Inhibition No-Go > Go P-CSO > P+CSO 3 B
Mannfolk 2022 50| 54 MR Visual Sexual | Children > Adults Pedophiles > Controls 49 +
Stimulation
Massau 2017a 15| 19 Moral General <> Sexual <> Child Sexual | Group x Condition 1
ora
fMRI Offenses
Judgment :
15| 19 Child Sexual > Sexual Offenses Controls > P-CSO 3 -
Moulier 2012 1 1 MR Visual Sexual | Lightly Dressed Boys > Lightly Dressed Girls | Pre- > Post-Treatment, 4 +
Stimulation Pedophile
Poeppl 2011 9 - fMRI Tanner | > Tanner V Regression w/ PPI 3 +
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First author/ Subjects | Imaging | Task Subject-Level Analysis Group-Level Analysis Foci | Direction
Year 0 o
S | 3
8 O
Q.
9 - Visual Sexual | Tanner|> TannerV Regression w/ PPI 10 -
9| M Stimulation | Tanner | > Neutral Pedophiles > Controls 7 +
9 11 Tanner V > Neutral Controls > Pedophiles 1 -
9| 11 Tanner I/V > Neutral Pedophiles > Controls 5 +
Ponseti 2012 24 | 32 Visual Sexual | Nude Men > Boys Controls > Pedophiles 10 -
fMRI
24 | 32 Stimulation Nude Women > Girls Controls > Pedophiles 15 -
Ponseti 2016 24 | 32 Visual Sexual | Girls > Women Pedophiles > Controls 17 +
fMRI
24 | 32 Stimulation Boys > Men Pedophiles > Controls 10 +
Ponseti 2018 60 | 55 . Nurturing Infant Animals > Adult Animals Pedophiles > Controls 9 +
processing
Ristow 2019 13| 13 Expectancy of Adult Sexual Stimuli > | Controls > Pedophiles 3 -
Expectation
Fixation
13| 13 Expectancy of Adult Sexual > Emotional | Controls > Pedophiles 5 -
Expectation )
Pictures
fMRI
13| 13 Expectation (Expectancy of) Child/Adult Pictures Main Effect of Group 1
13 13 Visual Sexual | Child <> Adult pictures Stimulus Age x Group 4
Stimulation
13| 13 Expectancy Expectancy <> Viewing Condition x Group 1
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First author/ Subjects | Imaging | Task Subject-Level Analysis Group-Level Analysis Foci | Direction
Year 0 @
g ¢
S | 3
8 O
Q.
13| 13 Visual Sexual | Expectancy <> Viewing of Child <> Adult | Stimulus Age x Condition x 4
Stimulation Pictures Group
13| 13 Expectancy | Expectancy of Adult > Child Sexual Pictures | Controls > Pedophiles 8 -
13 13 Visual Sexual | Viewing of Adult > Child Sexual Pictures Controls > Pedophiles 7 -
Stimulation
Schiffer 2008a 11 12 Nude Boys > Dressed Boys Pedophiles > Controls 3 +
Visual Sexual -
11 12 fMRI Nude Men > Dressed Men Controls > Pedophiles 2 -
Stimulation
11 12 Nude > Dressed Boys/Men Pedophiles > Controls 3 +
Schiffer 2008b 8 - Nude Girls > Dressed Girls Correlation w/ Child Sexual 4 +
Abuse
8 - Nude Girls > Dressed Girls Correlation w/ Child Sexual 5 -
Visual Sexual Abuse
8 12 MR Stimulation Nude Women > Dressed Women Controls > Pedophiles 13 -
8| 12 Nude Girls > Dressed Girls Pedophiles > Controls 6 +
8 12 Nude > Dressed Women/Girls Controls > Pedophiles 12 -
8| 12 Nude > Dressed Girls/Women Pedophiles > Controls 1 +
Schuler 2022 15| 15 Cognitive Cognitive Empathy > Control P+CSO > P-CSO 1 +
fMRI
15| 24 Empathy Cognitive Empathy > Control P-CSO > Controls 1 +
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First author/ Subjects | Imaging | Task Subject-Level Analysis Group-Level Analysis Foci | Direction
Year 0 @
S
S | 3
8 O
Q.
15| 15 Cognitive Empathy > Control P-CSO > P+CSO 1 -
Stoléru 2013 5 5 MR Visual Sexual | Children > Fixation Pedophiles > Controls 33 +
Stimulation
Szczypinski 2022 11 14 Response NoGo > Go P-CSO > P+CSO 2 -
Inhibition
fMRI
11 14 Emotional Negative > Neutral P-CSO > P+CSO 2 -
Interference
Walter 2007 13 14 Erotic > Emotional Controls > Pedophiles 7 -
13 - fMRI Visual Sexual | Erotic > Emotional Correlation w/ Child Sexual 4 -
Stimulation Abuse
13 14 Emotional > Neutral Controls > Pedophiles 3 -
Weidacker 2022 11 8 Correlation w/ Stroop inference response | P+CSO > P-CSO 1 +
times
Color-word
11 10 fMRI olor-wor Errors > Congruent, P+CSO > HC P+CSO > Controls 2 +
Stroop Task
8| 10 Congruent preceded by error > by congruent | P-CSO > Controls 1 +
11 8 Congruent preceded by error > by congruent | P-CSO > P+CSO 3 -
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